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ÖZET 

 

KIYMA, ET, TAVUK VE PEYNĠR ÖRNEKLERĠNDEN ĠZOLE EDĠLEN 

ESCHERICHIA COLI’NĠN  BAZI ANTĠMĠKROBĠYAL DĠRENÇ VE VĠRÜLANS 

GENLERĠNĠN PCR ĠLE TESPĠTĠ 

 

KESKĠN, Hadiye 

Kırıkkale Üniversitesi 

Fen Bilimleri Enstitüsü 

Biyomühendislik Anabilim Dalı, Yüksek Lisans Tezi 

DanıĢman: Prof. Dr. Ayten ÇELEBĠ KESKĠN 

Ağustos 2019, 100 sayfa  

 

 

E. coli insanların ve sıcakkanlı hayvanların bağırsağındaki yaygın bakterilerden 

biridir. E. coli suĢları dünya çapında çeĢitli gıda kaynaklı hastalıklara neden olur ve 

halk sağlığını tehdit ederler. E. coli’nin bazı suĢları virülans genler ve antimikrobiyal 

direnç genlerine sahiptir. E. coli suĢlarının virülans genleri adezinleri, demir kazanım 

sistemlerini, lipoproteinleri, kapsüler polisakkaritleri kodlarlar. Bunlar insanlarda E. 

coli’nin hastalık yapmasına neden olurlar. Bazı E. coli suĢları hastalıkların 

tedavisinde kullanılan trimetoprim, beta-laktam, makrolid ve kinolon gibi önemli 

antimikrobiyallere direnç gösterirler.  

 

Bu çalıĢmanın amacı, Bolu ilindeki çeĢitli marketlerden toplanan et, tavuk, kıyma, 

peynir örneklerinden izole edilen 283 E. coli izolatının fimH, fyuA, papG II, traT, 

kpsMT II virülans genleri ve gyrA, dhfrV, ereA, blaTEM, blaCTX-M antimikrobiyal 

direnç genlerinin bulunma sıklığını Polimeraz Zincir Reaksiyonu (PCR) ile tespit 

etmektir. PCR hızlı, kolay, doğru ve ekonomik olduğundan tercih edilmiĢtir.  

 

ÇalıĢmamızda varlığını araĢtırdığımız virülans genleri ve antimikrobiyal direnç 

genleri farklı oranlarda tespit edilmiĢtir. Antimikrobiyal direnç genlerinden blaCTX-M  

hiçbir izolatta tespit edilemezken, gyrA geni tüm izolatlarda tespit edilmiĢtir. ereA 
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geni ise sadece 2 (%1,48) izolatta tespit edilmiĢtir. ÇalıĢmamızdaki izolatlardan 2 

(T42, T43)’sinde 4 (gyrA, dhfrV, ereA, blaTEM) antimikrobiyal direnç geni tespit 

edilmiĢtir. 39 izolatta hiçbir virülans gen tespit edilememiĢtir. ÇalıĢılan izolatlarda en 

çok fimH (%61) virülans geni tespit edilirken, en az papG II (%13,4) ve kpsMT II 

(%13,1) genleri tespit edilmiĢtir.  

 

ÇalıĢmamızın sonuçları; tükettiğimiz hayvansal gıdalarda virülans genlerin ve 

antimikrobiyal direnç genlerinin oldukça yaygın olduğunu moleküler yöntemlerle 

ortaya koymuĢtur ve hayvanlardan insanlara antimikrobiyal direncinin geçmesi için 

potansiyel bir kaynak olduğunu göstermiĢtir. 

 

 

Anahtar Kelimeler: E. coli, virülans gen, antimikrobiyal direnç geni, Polimeraz 

Zincir Reaksiyonu, kıyma, et, tavuk, peynir 
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ABSTRACT 

 

DEDECTION OF SOME ANTIMICROBIAL RESISTANCE AND VIRULENCE 

GENES OF ESCHERICHIA COLI  ISOLATED FROM GROUND MEAT, MEAT, 

CHICKEN, CHEESE SAMPLES BY PCR 

 

KESKĠN, Hadiye 

Kırıkkale University 

Graduate School of Natural and Applied Sciences 

Department of Bioengineering, M.Sc. Thesis 

Supervisor:  Prof. Dr. Ayten ÇELEBĠ KESKĠN 

August 2019, 100 pages 

 

 

Escherichia coli is one of the most common bacteria of human and warm-blooded 

animals intestinal. E. coli strains cause various foodborne  diseases worldwide and 

threat public health. Some strains of E. coli have virulance genes and antimicrobial 

resistance genes. Virulence genes of E. coli strains encode adhesins, iron acquistion 

systems, lipoproteins, capsular polysaccharides. Some strains of E. coli are resistant 

to important antimicrobials such as trimethoprim, beta-lactam, macrolide and 

quinolone used in the treatment of diseases. 

The aim of this study was to determine the frequency of fimH, fyuA, papG II, traT, 

kpsMT II virulence genes and the frequency of gyrA, dhfrV, ereA, blaTEM, blaCTX-M 

antimicrobial resistance of 283 E. coli strains isolated from meat, chicken, minced 

meat and cheese samples collected from various markets of Bolu province by 

Polymerase Chain Reaction (PCR). PCR is preferred because it is fast, easy, accurate 

and economical.  

The virulence genes and antimicrobial resistance genes that we investigated in our 

study were dedected at different rates. blaCTX-M, one of the antimicrobial resistance 

genes, was not detected in any of the isolates, whereas the gyrA gene was detected in 

all isolates. ereA gene was dedected in only 2 (1.48%) isolates. 4 antimicrobial 
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resistance genes (gyrA, dhfrV, ereA, blaTEM) were detected in 2 of the isolates (T42, 

T43) in our study. No virulence genes were detected in 39 isolates. While the most 

virulence gene was dedected to be fimH (61%), at least papG II (13.4%) and kpsMT 

II (13.1%) genes were dedected in the isolates. 

 

The results of our study; It has been demonstrated by molecular methods that 

virulence genes and antimicrobial resistance genes are very common in animal foods 

we consume and have shown that it is a potential source for passing antimicrobial 

resistance from animals to humans. 

 

 

Key Words: Escherichia coli, virulance gene, antimicrobial resistance gene, 

Polymerase Chain Reaction, minced meat, meat, chicken, cheese 
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1. GİRİŞ 

 

 

Gıda güvenliği fiziksel, biyolojik veya kimyasal pek çok faktörle tüketicilerde 

hastalıklara neden olarak tehdit edilmektedir. Biyolojik tehlikeler tüketiciler için 

doğrudan bir tehdit olabilmektedir ve birçok gıda kaynaklı salgında rol 

oynamaktadır. Bakteriler, parazitler, prionlar ve virüslerin hepsi bu kategoride yer 

almaktadır. Hayvansal kaynaklı gıdalara kesim veya yiyecek iĢleme sırasında 

bakteriler bulaĢabilmektedir. Tavuk, sığır eti, süt ürünleri ve meyve suları gibi taze 

ürünler E. coli O157:H7 salgınları ile iliĢkili yaygın gıdalardır [1]. 

 

Ġnsan nüfusunun ve kentleĢmenin artması, küreselleĢme, kiĢi baĢına düĢen gelir, 

tüketici eğilimlerindeki değiĢimler hayvansal gıdaların tüketimini artırmaktadır. Bu 

ürünlerin tüketiminin 2030 yılına kadar 376 milyon tona yükseleceği tahmin 

edilmektedir. Kontrolü zor olduğundan hayvansal ürünlerin kirlenmesi ciddi bir 

endiĢe kaynağı olmaktadır [2]. 

 

Patojenik bakteriler, virüsler, parazitler ya da zararlı kimyasallar içeren güvenilir 

olmayan gıdalar ishalden kansere kadar iki yüzden fazla hastalık ve rahatsızlığa 

neden olmaktadır. ABD’de her yıl gıda kaynaklı hastalıklar 5.000 kiĢinin ölümüne, 

76 milyon kiĢinin hastalanmasına, 325.000 kiĢinin hastaneye yatıĢına neden 

olmaktadır [3]. ABD gibi geliĢmiĢ ülkelerde bile gıda kaynaklı hastalıkların tedavisi 

milyarlarca kayba neden olmaktadır [4]. 

 

E. coli O157:H7 salgınlarına neden olan en yaygın araçlardan biri kirlenmiĢ 

kıymadır. Et ürünleri kesim sırasında kirlenebilmektedir ve etin öğütülmesiyle et 

yüzeyinden içine patojenler geçebilmektedir. Bu yüzden kıyma tamamen 

piĢirilmezse bakteriler hayatta kalabilmektedir. E. coli suĢlarının çoğu zararsız, insan 

ve hayvan gastrointestinal bölgesini normal flora olarak kolonize etmektedir. Fakat 

bazı suĢlar plazmidler, transpozonlar, bakteriyofajlar ya da patojenik adalar ile 

virülans faktörler edinerek patojenik E. coli’ye dönüĢmektedir [5]. 



2 
 

Gıdaların tüketilmesiyle alınan patojenlerin giriĢinin kolay olması insan 

gasrointestinal bölgesinin diyarejenik E. coli enfeksiyonlarına hassas olmasına neden 

olmaktadır. Patojenik E. coli’nin neden olduğu enfeksiyonlar bir mukozal yüzeye 

kolonizasyonla sınırlı kalabilmekte ya da tüm vücuda yayılabilmektedir. Ġdrar yolu 

enfeksiyonu, sepsis (sistematik iltihap), menenjit ve mide-bağırsak enfeksiyonları 

bunlardan birkaçıdır. Patojenik E. coli dünya çapında büyük bir halk sağlığı 

sorunudur ve her yıl iki milyondan fazla kiĢinin ölümüne neden olmaktadır. Bu 

durum E. coli’nin patojenik mekanizmaları üzerinde araĢtırma yapma gerekliliğinin 

önemini vurgulamaktadır [6]. 

 

Enfeksiyonları tedavi etmede kullanılan antimikrobiyal bileĢiklerin keĢfi, 

ticarileĢtirilmesi ve rutin uygulaması modern tıpta devrim yaratmıĢtır. 

Antimikrobiyallere kompleks tıbbi yaklaĢımların geliĢtirilmesi için ihtiyaç 

duyulmaktadır. Bakteriyel patojenler arasında antimikrobiyal dirençteki dikkat çekici 

artıĢ antimikrobiyallerin tedavilerdeki baĢarısını tehdit etmektedir. Dünya Sağlık 

Örgütü (WHO) antimikrobiyal direncini 21. yüzyılın en önemli halk sağlığı 

tehditlerinden biri olarak kabul etmiĢir. Hastalık Kontrol ve Önleme Merkezleri, 

ABD’de yılda en az 23.000 kiĢinin antimikrobiyal dirençli bir organizmanın neden 

olduğu bir enfeksiyon sonucu öldüğünü tahmin etmektedir. Antimikrobiyal direncin 

2050 yılına kadar yaklaĢık 300 milyon erken ölüme ve  küresel ekonomiye 100 

trilyon dolar kayba neden olacağı tahmin edilmektedir. Antimikrobiyal dirence 

bileĢiğin etki mekanizmasıyla iliĢkili gen(ler)de oluĢan mutasyonlar ya da yabancı 

DNA ile gen transferi neden olmaktadır. Antimikrobiyal moleküle karĢı bakteri 

hücrelerinin hayatta kalabilmesi için genlerinde mutasyon meydana gelmektedir [7]. 

Son yıllarda antimikrobiyallerin yanlıĢ kullanımı E. coli’de yaygın kullanılan 

antimikrobiyallere direncin artmasına neden olmaktadır [8]. 

 

Bakteriyel patojenlerin gıda örneklerinde hızlı ve doğru bir Ģekilde belirlenmesi, hem 

gıda kalite güvencesi hem de gıda kaynaklı bakteri patojen salgınlarını izlemek için 

önemlidir [9]. Virülans genlerin tespiti için geleneksel DNA-prob hibridizasyon 

yöntemleri yerine Polimeraz Zincir Reaksiyonu (PCR)’nun geliĢtirilmesi, çalıĢmaları 

kolaylaĢtırmak için bir alternatif olmaktadır [10]. PCR hızlı, spesifik, hassas ve daha  
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ucuz bir yöntem olduğu için de tercih edilmektedir [11]. 

 

Bu tezin amacı kıyma, et, tavuk ve peynir örneklerinden izole edilen Escherichia 

coli’nin gyrA (nalidiksik aside direnç geni), blaCTX-M (sefotaksime direnç geni), dhfrV  

(trimetoprime direnç geni), blaTEM  (ampisiline direnç geni), ereA (eritromisine direnç 

geni) antimikrobiyal direnç genlerinin ve fimH (Tip 1 fimbriya geni), fyuA 

(yersiniabaktin reseptörü geni), papG II (P fimbriya geni), traT (lipoprotein geni), 

kpsMT II (kapsüler polisakkarit geni) virülans genlerinin bulunma sıklığının PCR 

yöntemi kullanılarak moleküler olarak tespit edilmesidir. Escherichia coli’nin 

antimikrobiyal direnç ve virülans genlerinin incelenmesi enfeksiyonların önlenmesi, 

kontrol altına alınması ve yeni tedavi yöntemlerinin geliĢtirilmesi açısından oldukça 

önemlidir. 
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2. GENEL BİLGİLER 

 

 

2.1. Escherichia coli 

 

Escherichia coli (E. coli) ilk defa 1885 yılında Alman bakteriyolog-çocuk doktoru 

Theodore von Escherich tarafından bağırsakta keĢfedilmiĢ ve Bacterium coli 

commune adı verilmiĢtir [12]. Daha sonra 1919’da Chalmers ve Castellani tarafından 

önerilen Escherichia cins ismi ile Escherichia coli adını almıĢtır [13]. 

 

E. coli Bacteria aleminde, Negibacteria alt aleminde, Proteobacteria Ģubesinde, 

Gammaproteobacteria  sınıfında,  Enterobacteriales  takımında, Enterobacteriaceae 

ailesinde, Escherichia cinsinde yer almaktadır [14]. 

 

E. coli çubuk Ģeklinde, spor oluĢturmayan, Gram negatif, fakültatif anaerobik, 

hareketli bir bakteridir [4,15]. Boyutu değiĢkendir ve genellikle 2-3 x 0,6 μm’dir. E. 

coli’ ler normal besin ortamlarında 18-44 °C arasındaki sıcaklıkta büyürler. Nutrient 

agar besiyeri plaklarında 37 °C’de 24 saat inkübe edilen koloniler renksiz, konveks 

ve pürüzsüzdür. Et suyu (broth) kültüründe oldukça hızlı büyüme gösterirler [4]. 

YaklaĢık olarak nötral pH büyümeleri için uygundur  [16]. Katı besiyerinde pürüzsüz 

(S; smooth) ya da pürüzlü (R; rough) koloniler oluĢtururlar [17]. 

 

E. coli’ler Ģeker fermantasyon testlerinde mannitol, gliserol, ramnoz, glikoz, 

arabinoz, sorbitol ve maltoz ile asit ve gaz üretirler. Ayrıca laktozu da fermente 

ederler [4]. E. coli’lerin metil kırmızısı testinin, indol testinin, katalaz testinin pozitif, 

Voges-Proskauer testinin, oksidaz testinin negatif olması önemli biyokimyasal 

özelliklerindendir. E. coli, MacConkey (MC) agarında pembe koloniler, Eozin 

Metilen Mavisi (EMB)  agarında karakteristik parlak siyah-yeĢil koloniler oluĢturur. 

E. coli, Salmonella-Shigella (SS) agarda pembemsi koloniler, Brilliant Green (BG) 

agarda yeĢilimsi sarımsı koloniler, nutrient agarda (NA) dairesel, pürüzsüz ve renksiz 

koloniler oluĢturur [15]. 

https://www.itis.gov/servlet/SingleRpt/SingleRpt?search_topic=TSN&search_value=50
https://www.itis.gov/servlet/SingleRpt/SingleRpt?search_topic=TSN&search_value=956096
https://www.itis.gov/servlet/SingleRpt/SingleRpt?search_topic=TSN&search_value=956120
https://www.itis.gov/servlet/SingleRpt/SingleRpt?search_topic=TSN&search_value=956156
https://www.itis.gov/servlet/SingleRpt/SingleRpt?search_topic=TSN&search_value=956221
https://www.itis.gov/servlet/SingleRpt/SingleRpt?search_topic=TSN&search_value=245
https://www.itis.gov/servlet/SingleRpt/SingleRpt?search_topic=TSN&search_value=280
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E. coli suĢları RAPD-PCR (Rastgele ÇoğaltılmıĢ Polimeraz Zincir Reaksiyonu) 

yöntemi ile  A, B1, B2 ve D olmak üzere 4 ana filogenetik gruba ve A0, A1, B1, B2, 

B2, D1 ve D2 olmak üzere yedi alt gruba ayrılmaktadır [18]. 

 

E. coli suĢlarının çoğu insan ve hayvanların bağırsak florasının patojenik olmayan 

üyeleridir. Ancak bazı suĢlar önemli intestinal ve ekstraintestinal hastalıkların nedeni 

olan virülans faktörlere sahiptirler [12]. Bu faktörler konakçı hücrelerine 

saldırılmasında ve konakçı immün cevabın üstesiden gelinmesinde kullanılan 

toksinleri (sitotoksik nekrotizing faktör 1, hemolizin), primer kolonizasyon için 

kullanılan adezinleri (Dr-antijen spesifik adezinler, S ve F1C fimbriya, P fimbriya, 

tip 1 fimbriya), çoklu demir kazanım sistemini (yersiniabaktin, enterobaktin ve 

aerobaktin) ve konakçı savunmasından kaçıĢ mekanizmasını (O spesifik antijen ve 

kapsül) içermektedirler ve dünya çapında gıda kaynaklı salgın hastalıklara neden 

olmaktadırlar [18, 19, 20]. 

 

E. coli idrar yolu enfeksiyonu, zatürre,  karın içi enfeksiyonları, sistit, yenidoğan 

menenjiti, piyelonefrit (böbrek enfeksiyonu), prostatit, gram-negatif bakteriyemi 

(bakterilerin kana karıĢması), kemik ve eklem enfeksiyonları gibi ekstraintestinal 

enfeksiyonlarının en önemli nedenidir [10, 21]. 

 

Ruminantlar önemli patojenik E. coli kaynağı olarak rol oynarlar ve genellikle 

insanları ve hayvanları su, gıda, içecek ve dıĢkı ile çapraz kontaminasyonla enfekte 

ederler [22]. 

 

Patojenik E. coli suĢları neden oldukları enfeksiyonların konumuna göre intestinal 

patojenik Escherichia coli ve ekstraintestinal patojenik Escherichia coli (ExPEC) 

olarak ikiye ayrılmaktadır [23]. 
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2.1.1. Ekstraintestinal Patojenik Escherichia coli (ExPEC) 

 

E. coli genellikle kommensal olarak adlandırılmasına rağmen önemli bir grup olan 

ekstraintestinal patojenik Escherichia coli (ExPEC), intestinal çevrenin dıĢında 

hayatta kalma ve kolonizasyon yeteneklerine izin veren özel virülans genler 

taĢımaktadır. ExPEC izolatlarındaki bazı virülans faktörleri, bu bakterilerin 

kolonileĢmesine, konakçı hücrelerini istila etmesine ve gastrointestinal sistem dıĢında 

enfeksiyonlara neden olmasına izin vermektedir [24]. ExPEC bağırsakta var olma 

yeteneğini sürdürürken konakçının kanına, merkezi sinir sistemine ve idrar yoluna 

yayılması hastalıkla sonuçlanabilmektedir [25]. ExPEC suĢları, idrar yolu 

enfeksiyonları, bakteriyemi, zatürre, yenidoğan menenjiti, derin cerrahi yara 

enfeksiyonları, vertebral osteomiyelit (omurga enfeksiyonu), endovasküler 

enfeksiyonlar gibi çeĢitli enfeksiyonlardan sorumludur [23]. Ayrıca hayvanlarda da 

ExPEC’in yol açtığı hastalıklardan biri sistemik kolibasillozisdir. Bu hastalık dünya 

çapında kanatlı hayvan endüstrisinde önemli ekonomik kayıpların nedenidir [26]. 

 

Bazı çalıĢmalar, insan ve tavuklardan izole edilen ExPEC’in virülans genleri arasında 

benzerlikler bulmuĢtur. Bu nedenle kanatlı kaynaklı gıdalar insanlarda 

enfeksiyonlara neden olan ExPEC kaynakları olarak gösterilmiĢtir [24]. 

 

ExPEC’in neden olduğu hastane kaynaklı ve toplum enfeksiyonlarının sayısı dünya 

genelinde artmaktadır. ExPEC’de bulunan antimikrobiyal direnç genleri halk sağlığı 

riskinin artmasına neden olmaktadır. ExPEC’lerde 2000 yılından bu yana, geniĢ 

spektrumlu sefalosporinler ve florokinolonlar gibi önemli antibiyotik sınıflarına karĢı 

farklı direnç mekanizmaları ortaya çıkarılmıĢtır [24]. 

 

Konakçının enfeksiyon bölgelerine göre çeĢitli ExPEC grupları tanımlanmıĢtır. 

Bunlar; yenidoğan menenjitine neden olan E. coli (NMEC; Neonatal meningitis 

Escherichia coli), idrar yolu enfeksiyonuna neden olan üropatojenik E. coli (UPEC; 

Uropathogenic Escherichia coli),  sepsis iliĢkili E. coli (SEPEC; Sepsis-associated 

Escherichia coli), kolibasillozise neden olan kuĢ-patojenik E. coli (APEC; Avian 

Pathogenic Escherichia coli)’dir [24]. 
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2.1.1.1. Üropatojenik E.  coli (UPEC) 

 

ExPEC’lerin arasında Üropatojenik E. coli (UPEC) suĢları idrar yolu 

enfeksiyonlarının (ĠYE) birincil nedeni olarak kabul edilmektedir. ĠYE’ler her yıl 

150 milyon insanı etkileyen ciddi bir halk sağlığı sorunudur. Raporlara göre UPEC  

dünyadaki hastane kaynaklı ĠYE’lerin %50’sinden ve toplum kaynaklı ĠYE’lerin 

%70-95’inden sorumludur [27]. UPEC, asemptomatik bakteriüri, sistit (mesana 

iltihabı), piyelonefrit ve prostatit de dahil olmak üzere ĠYE’lerin en önemli nedenidir 

[19]. 

 

UPEC’in patojenitesinden kpsMT II, fimH ve cnf1 genleri sorumlu bulunmaktadır. 

Kapsüler polisakkarit üretiminden kpsMT II geni sorumludur. fimH geni bakterinin 

invasyonuna aracılık etmektedir [18]. fimH adezin geninin çalıĢmaması sonucunda 

UPEC’in idrar yolunu kolonize etme kabiliyeti büyük ölçüde bozulur [28]. cnf1 geni 

ise idrar yoluna yayılmayı ve orda kalıcılığı sağlamaktadır [18].  

 

UPEC’ler arasında antimikrobiyal direnç dünya çapında önemli ölçüde artmaktadır. 

Bu durum UPEC’lerin önemini vurgulamaktadır [19].  

 

2.1.1.2. Kuş-patojenik E. coli (APEC) 

 

Sıcaklığa duyarlı hemaglutinin (Tsh; temperature-sensitive hemagglutinin) proteini 

kuĢ-patojenik E. coli (APEC) ile karakterize edilmektedir [24]. Sıcaklığa duyarlı 

hemaglutinin APEC suĢlarında düĢük sıcaklıklarda (26-30 ºC) ifade edilmektedir. 

Ayrıca APEC suĢlarının çoğunda kolisin proteini de bulunmaktadır. Bu protein 

serum direncinde rol oynamaktadır [29]. 

 

APEC’ler solunum yolu enfeksiyonu ile baĢlayan ve septisemi ve kalp, karaciğer, 

dalak gibi iç organlarda kolonizasyon ile geliĢen sistemik bir hastalık olan hava kası 

iltihabından sorumludur [30, 31]. APEC’in neden olduğu kolibasillozis kanatlı 

hayvan endüstrisinde ciddi kayıplara neden olmaktadır. APEC salgınları, koyun 

sürülerinde de %20’ye varan ölüm oranlarına neden olabilmektedir [31]. 
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2.1.1.3. Menenjit ilişkili E. coli (NMEC) 

 

Ciddi nörolojik lezyonlara neden olan menenjitle iliĢkili E. coli (NMEC), enfekte 

olan yenidoğanların %20-40’ının ölümüne neden olmaktadır [31]. NMEC, K1 

kapsüler antijenin bulunması ile karakterize edilmektedir [24]. NMEC’de K1 

kapsülünün ifade edilmesi NMEC’i kompleman aracılı ölümden ve 

bakteriyofajlardan korumaktadır. Aynı zamanda NMEC’in beyin mikrovasküler 

endotel  hücrelerinde hayatta kalmasını kolaylaĢtırmakta ve fagositozdan kaçıĢını 

sağlamaktadır [25]. 

 

2.1.1.4. Sepsis ilişkili E.  coli (SEPEC) 

 

Ġnsan sepsisi ile iliĢkili Escherichia coli (SEPEC) böbrek epitel hücrelerine 

yapıĢabilmektedir ve istila edebilmektedir. Bu durum sepsis geliĢimi için önemli olan   

kan dolaĢımına giriĢi sağlamaktadır.  SEPEC suĢları kan dolaĢımına girdikten sonra 

uygun Ģartlar mevcutsa sepsis oluĢturur. SEPEC suĢlarında tip 1 fimbriya 

üretiminden sorumlu fimH virülans geni bulunmaktır. Böylece SEPEC suĢları D-

mannoz varlığında hücrelere yapıĢır ve istila eder [32].   

 

2.1.2. İntestinal Patojenik Escherichia coli (InPEC) 

 

Ġntestinal Patojenik Escherichia coli (InPEC)’nin  patotipleri arasında difüze-yapıĢan 

E. coli (DAEC; Diffusely adherent Escherichia coli), enteroinvaziv E. coli (EIEC; 

Enteroinvasive Escherichia coli), enteroagregatif E. coli (EAEC; Enteroaggregative 

Escherichia coli), enterohemorajik E. coli (EHEC; Enterohemorrhagic Escherichia 

coli), enterotoksijenik E. coli (ETEC; Enterotoxigenic Escherichia coli) ve 

enteropatojenik E. coli (EPEC; Enteropathogenic Escherichia coli) bulunmaktadır 

[22]. 
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2.1.2.1. Difüze-yapışan E. coli (DAEC) 

 

Difüze yapıĢan (Diffusely adherent) E. coli terimi ilk olarak EPEC benzeri 

mikrokoloniler oluĢturmayan HEp-2 hücrelerine yapıĢan E. coli suĢuna atıfta 

bulunmak için kullanılmıĢtır. EAEC’in keĢfedilmesiyle birçok araĢtırmacı DAEC’i  

ayrı bir kategoride sınıflandırmıĢtır [33]. 

 

Difüze-yapıĢan E. coli (DAEC) patotipi epitelyal hücrelere yapıĢan suĢları 

içermektedir [34]. DAEC suĢları, bakterinin tüm hücre yüzeyini kaplayan difüze-

yapıĢan (DA) model ile tanımlanmaktadır [35]. DA fenotipi ile iliĢkili  100 kDa 

ağırlığında bir dıĢ membran proteini (OMP) bulunmaktadır [33]. DAEC iki yaĢından 

büyük çocuklarda ishale neden olmaktadır [35]. 

 

2.1.2.2. Enteroinvaziv E.  coli (EIEC) 

 

Enteroinvaziv E. coli (EIEC), özellikle geliĢmekte olan ülkelerde dizanteri nedenidir. 

Bu bakteriler özellikle kalın bağırsak mukozasına bağlanır ve hücrelerin endositoz ile 

istila edilmesine neden olur [34]. 

 

EIEC’nin kolonizasyonu ve gastrointestinal bölgede hayatta kalması 220 kb 

büyüklüğünde pInv plazmidinin varlığına bağlıdır. 38 gen içeren pInv plazmidinin 31 

kb’lık bir parçası tarafından kodlanan proteinler önemlidir. Bu parçada bakteri 

invasyonu ve kaçıĢı, hücre yayılması, otofajinin engellenmesi, konakçı immün 

tepkisinin düzenlenmesi görevleri olan genler bulunmaktadır.  Bu genlerden birkaçı  

ipaH, ial, icsA’dır. ipaH ve ial genleri invasyonda görev almaktadır. icsA geni, 

patojenin intraselüler yayılımı için EIEC’de ifade edilmektedir [34].  

 

EIEC suĢlarını tanımlamak için kullanılan testlerden Sereni testi pozitif, lizin 

dekarboksilaz negatiftir [34].  
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2.1.2.3. Enteroagregatif E. coli (EAEC) 

 

Agregatif yapıĢma özelliği bulunan E. coli’leri tanımlamak için, araĢtırmacılar 

enteroadherence-aggregative E. coli (EaggEC) adını önermiĢler ve entroagregatif E. 

coli (EAEC) olarak adlandırmıĢlardır [33]. Enteroagregatif E. coli (EAEC) epitel 

hücre kültüründe karakteristik agregatif yapıĢma (AA)’nın gösterilmesi ile 

tanımlanmaktadır. Standart AA, epitelyal hücrelerin yüzeyinde yığılmıĢ tuğla 

düzeninde karakterize edilmektedir [34].    

 

EAEC’de agg, aap, Pic, SigA ve SepA virülans faktörleri bulunmaktadır. agg geni 

AA fenotipinin oluĢmasında ve biyofilm oluĢumunda görev alan agregatif yapıĢma 

fimbriyalarını (AAF/I, AAF/II, AAF/III) kodlamaktadır. AAF/I ve AAF/II 

kolonizasyonun baĢlamasını sağlamaktadır. aap geni, dispersin olarak adlandırılan 

bir antiagregasyon proteinini kodlamaktadır. Bu protein AAF’ın intestinal mukozada 

dağılmasında görev almaktadır. Pic, hemaglutinasyonda, mukus hipersekresyonunda, 

farelerde intestinal kolonizasyonda, immün sistemden kaçmada rol oynayan birçok 

görevi olan bir proteindir. SigA ve SepA Shigella ototransporter proteinleri mukozal 

hasara ve kolonizasyona neden olmaktadır [34]. Ayrıca astA gen ürünü 

enteroagregatif ısı sabit toksin 1 (EAST 1; enteroagregativ heat stable toksin 1)  

sekresyonunda görev almaktadır [33, 34].  

 

Ġshale neden olan EAEC, fekal-oral yolla, gıdalar veya kirli su ile bulaĢmaktadır. 

Gıda kaynaklı birçok diyare salgının nedeni olarak gösterilmiĢtir [34].  

 

2.1.2.4. Enterohemorajik E. coli (EHEC/STEC/VTEC) 

 

Enterohemorajik E. coli  (EHEC) en önemli gıda kaynaklı patojenlerden biridir. 

Özellikle kıyma ve et gibi hayvansal gıda kaynaklı enfeksiyonlarla iliĢkilidir. Az 

piĢmiĢ kıyma ve et tüketimi EHEC’in en yaygın bulaĢma yoludur. EHEC yüzünden 

binlerce hasta, hastaneye yatıĢ ve yüzlerce ölüm rapor edilmiĢtir. Hemorajik kolit 

(HC) ve hemolitik üremik sendrom (HUS), EHEC’in neden olduğu kronik ve 

ölümcül hastalıklardandır [36].  
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EHEC suĢları, ishal ve gıda zehirlenmesi tedavisinde yaygın olarak kullanılan 

kinolonlar, aminoglikozitler, makrolidler, sefalosporinler, sülfonamidler, 

florokinolonlar ve tetrasiklin gibi antibiyotik gruplarına karĢı yüksek direnç 

göstermiĢtir [3]. 

 

EHEC patojenitesinde stx, ehx, eae genleri yer almaktadır. EHEC stx geni ile 

karakterize edilmektedir. E. coli O157:H7 suĢunda stx gen ürünü Shigella-benzeri 

toksin olarak tanımlanmıĢtır. Bu toksin HUS ve HC hastalıklarında bağırsak ve 

böbrek epitel hücrelerinde hasara neden olan yaygın virülans faktörlerdendir. 

Shigella-benzeri toksinine (SLT) vero hücre kültürüne sitotoksik etki gösterdiğinden 

verotoksin de (VT) denir. EHEC, verotoksijenik E. coli ya da Vero sitotoksin-üreten 

E. coli (VTEC) ismine benzer Ģekilde Shiga toksin-üreten E. coli (STEC) olarak da 

adlandırılmaktadır. stx gen ailesi stx1 and stx2 olarak adlandırılan iki ana gruba  

ayrılmaktadır. EHEC yalnız birini ya da  her ikisini üretebilmektedir. EHEC 60 MDa 

büyüklüğündeki plazmidde yer alan ehx geni enterohemolizini üretmektedir. 

Enterohemolizinin eritrositleri parçalamada görev aldığı düĢünülmektedir. Böylece  

serbest kalan hem ve hemoglobini E. coli O157:H7  demir kaynağı olarak kullanır. 

eae geni ise intimini üretmektedir. Ġntimin bağırsak kolonizasyonunda rol 

oynamaktadır [33]. 

 

2.1.2.5. Enterotoksijenik E.  coli (ETEC) 

 

Enterotoksijenik E. coli (ETEC), kolonizasyon faktör (CF)’leri ve en az iki 

enterotoksinden biri olan LT (heat-labile toxin; ısıya duyarlı toksin) ve ST (heat-

stabile toxin; ısıya dayanıklı toksin)’den birinin üretilmesi ile karakterize 

edilmektedir [34]. 

 

Kolonizasyon faktörleri (CF) ETEC’lerin ince bağırsakta kolonize olmalarını 

sağlamaktadır. CF’ler patojenitede rol oynayan fimbriyaların sentezlenmesinden de 

sorumludurlar [33]. ETEC suĢları, bağırsak mukozasına bağlandıktan sonra 

enterotoksinleri üretir [34]. Isıya duyarlı toksinler (LT) elt geni tarafından 

kodlanmaktadır. LT’ler bağırsak villus hücreleri tarafından NaCl absorpsiyonunu 
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engellerler ve Cl
-
 iyonlarının salgılanmasını uyararırlar. Bu durumun sonucunda 

bağırsağa fazla sıvı salgılanarak ishal oluĢmaktadır [33]. Isıya dayanıklı toksinler 

(ST) estA geni tarafından kodlanmaktadır [37]. ST’ler  LT’ye göre daha küçük 

moleküllerdir. Yapısı ve etki mekanizması bakımından STa ve STb olarak 

adlandırılan iki ST sınıfı bulunmaktadır. STa klorür iyon salgılanmasını, STb ise 

bikarbonatın bağırsak hücrelerinden salgılanmasını uyarır. STa, NaCl 

absorpsiyonunu engellemektedir. STa’nın aksine STb, villus epitel hücrelerinin 

kaybına neden olabilmektedir [33]. Ayrıca bu toksinler su-iyon dengesizliğine yol 

açarak ETEC patojenitesine neden olmaktadır [34].  

 

Yapılan çalıĢmalarda ETEC suĢlarının teĢhisi için LT ve ST tespitine ek olarak, tia 

ve leoA virülans genleri PCR ile tespit edilmektedir [34]. tia geni Tia dıĢ membran 

proteinini kodlamaktadır. Tia, konakçı hücre yüzeyi proteoglikanlarıyla etkileĢime 

girer ve epitelyal hücrelere yapıĢmayı ve onların istilasını düzenler [38]. leoA geni 

LT salgılanmasında ve bakteriyel hücre yüzeyinden salınmasında görev almaktadır 

[39]. 

 

ETEC, geliĢmekte olan ülkelerdeki çocuklarda ve bu bölgelerdeki yolcularda ishalin 

önemli bir patojeni olduğu için çiftçilere ve sektöre ekonomik bir yük olmaktadır 

[34]. 

 

2.1.2.6. Enteropatojenik E. coli (EPEC) 

 

Enteropatojenik E. coli (EPEC) intestinal epitelyumda yapıĢma ve bozma lezyonu 

(AE; attaching and effacing) üretmektedir. Shiga toksinleri, ısıya duyarlı (LT) ve 

ısıya dayanıklı (ST) olarak bilinen enterotoksinleri üretememektedir [34]. 

 

EPEC suĢları genom ve virülans mekanizmasının daha iyi anlaĢılması için tipik 

EPEC  (tEPEC)  ve atipik EPEC  (aEPEC) olarak alt sınıflara ayrılmaktadır. Tipik 

EPEC suĢları insanlarda bulaĢıcı ishale neden olan EPEC yapıĢma faktör (EAF) 

plazmidi (pEAF) olarak bilinen büyük bir plazmide sahiptir. pEAF’ta bulunan bfp 

geni boncuk Ģeklinde pilus (BFP) denilen tip IV fimbriyayı kodlamaktadır. pEAF’ta 
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bulunan per  geni plazmid kodlayan  regülatör olarak adlandırılan transkripsiyonel 

aktivatörünü kodlamaktadır. Bu genler EPEC’lerin patojenitesinde yer almaktadır. 

Bu plazmid atipik EPEC’de bulunmamaktadır. Atipik EPEC’de bulunan flagellin 

proteini FliC’nin hücresel fibronektine bağlanmaya aracılık edebileceği öne 

sürülmektedir. EHEC suĢlarında biyofilm oluĢumunda yer alan ehaC geninin 

kodladığı ototransporter (AT) proteini, aEPEC’te tEPEC’e göre daha sık 

bulunmaktadır [34].  

 

EPEC suĢları genellikle çocuklarda ishale neden olmaktadır. EPEC salgınları sıcak 

aylarda daha fazla görülmektedir. Kirli gıda ve su yoluyla bulaĢabilmektedir [34]. 

 

2.2. VİRÜLANS GENLER 

 

Virülans gen, bir organizmanın genomunda aktif veya pasif olarak bulunan, bir 

enfektifin patojenitesinden sorumlu olan gendir [40]. Bakterilerde bulunan virülans 

genler patojenik bakterinin hastalık yapma derecesini ifade eden proteinleri 

kodlamaktadırlar [18, 41].  

 

E. coli’de bulunan virülans genler; kolonizasyon için adhesiv faktörleri, demir alım 

sistemlerini, konakçı hücrelerini istila etmek ve konakçı immün sistemin tepkisini 

aĢmak için kullanılan toksik maddeleri, polisakkarit kapsülleri kodlamaktadır [18]. 

fimH, fyuA, kpsMT II, traT, papG II E. coli’de bulunan bazı önemli virülans 

genlerdendir. 

 

2.2.1. fimH Geni 

 

Mikrobiyal patojenlerin konakçı hücre yüzeyine yapıĢması kolonizasyonları için en 

önemli adımdır.  Bu yapıĢma enfeksiyon oluĢumu için önemli bir virülans faktördür. 

Kolonizasyon bakterinin, mukozadaki hücrelerin ifade ettiği reseptörlere bağlanması 

ile baĢlar. Gram negatif bakterilerin çoğunun ürettiği fimbriyalar epitel hücre 

yüzeyine spesifik bağlanmalarını sağlar [42]. E. coli suĢlarının çoğunda ifade edilen 

tip 1 fimbriyalar, bakterilerin  kolonizasyonu için D-mannoz içeren yapılara 
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bağlanmayı sağlar. Üropatojenik E. coli suĢlarında virülans faktörleri olarak tip 1 

fimbriyalar rol oynar [43]. 

 

fimH virülans geni, tip 1 fimbriyanın mannoz-spesifik veya reseptör-spesifik FimH 

adezini sentezinden sorumludur. Adezin patojenin, konakçının spesifik hücre yüzeyi 

bileĢenlerine yüksek afiniteli bağlanmasını sağlayan proteinidir [42]. Yani tip 1 

fimbriyanın bir bileĢeni olan FimH proteini D-mannoz içeren glikoprotein 

reseptörlerini bağlar [43, 44]. Ayrıca FimH mesane epitel hücrelerine, mast 

hücrelerine ve makrofajlara bakteriyel giriĢi sağlayan bir istilacı olarak görev yapar 

[28]. Yapılan araĢtırmalar sonucu FimH, UPEC’in neden olduğu idrar yolu 

enfeksiyonları için  bir aĢı adayı olarak gösterilmiĢtir [42].   

 

2.2.2. fyuA Geni 

 

Demir elektron taĢıma zinciri ve çeĢitli diğer enzimler için kofaktör olarak kilit rol 

oynamaktadır [45].  Hem patojenik hem de patojenik olmayan bakteriler demir alımı 

için kompleks sistemleri kodlamaktadır. Demir doğal Ģartlarda çözünmez, aerobik 

Ģartlarda ve memeli konakçılarında proteinlere bağlı bulunan temel bir metaldir. 

Bakterilerde demir alımı siderofor denen küçük demir Ģelatlayıcı moleküllerin 

sentezi, gönderimi ve alımı yoluyla sağlanmaktadır [46]. Sideroforlar kozmetik, 

tarım, sağlık gibi biyoteknolojik alanlarda kullanılmaktadır [47]. Gram negatif 

bakterilerde demir bağlı sideroforlar bakteriyal dıĢ membran reseptörleriyle demiri 

almaktadır [45]. fyuA virülans geni ferrik yersiniabaktin alımı için yersiniabaktin 

reseptörü FyuA’yı kodlamaktadır. fyuA geni, Enterobacteriaceae’nin birçok 

üyesinde virülansla iliĢkilendirilmektedir [48].   

 

UPEC suĢlarının idrar yollarında demir alımı hayatta kalması ve patogenezi için 

önemli bir faktördür. UPEC suĢlarının yersiniabaktin, salmoĢelin, enterobaktin ve 

aerobaktin olmak üzere dört farklı reseptörü üretebilme yeteneği bulunmaktadır. fyuA 

geni piyelonefrit ve sistisis hastalarından izole edilen UPEC izolatlarında 

bulunmaktadır. FyuA siderofor reseptörü UPEC izolatları için ideal bir  aĢı hedefi 

olarak araĢtırılmaktadır [27]. 
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FyuA, insan idrarında idrar yolu enfeksiyonuna neden olan E. coli ile etkili biyofilm 

oluĢumu için gerekmektedir. Biyofilmler genellikle birçok sağlık problemleriyle 

iliĢkilendirilmektedir. Bunlar; idrar yollarında bakteriyel biyofilm ile iliĢkili 

enfeksiyonlar, kronik sistit, prostatit ve kateter, stent ile iliĢkili enfeksiyonlardır. 

Hemen hemen tüm tıbbi implantlarda bakteriler kolonileĢme eğilimindedir ve oluĢan 

biyofilm tekrarlayan enfeksiyonların nedeni olmaktadır. Bakteriler, bakteriyel 

biyofilm iliĢkili enfeksiyonlarda konakçı immün savunma mekanizmasına 

dayanıklılık ve antibiyotiklere, biyositlere ve hidrodinamik kuvvetlerine karĢı son 

derece direnç göstermektedir [48].   

 

2.2.3. kpsMT II Geni 

 

kpsMT II virülans geni kapsüler polisakkarit sentezinde görev alır [18]. Bakteriyel 

kapsüler polisakkaritler özellikle enfeksiyon sırasında bakteriyi konakçının bağıĢıklık 

sistemine karĢı olmak üzere birçok çevresel basınca karĢı koruyan baĢlıca virülans 

faktörlerdir. Bu nedenle kapsüler polisakkaritler mikrobiyal enfeksiyonların tedavisi 

için geliĢtirilen ilaçların hedefidir [49]. 

 

Kapsüler polisakaritler (CPSS; capsular polysaccharides) ve O-polisakaritler E. 

coli’nin   ana yüzey  lipopolisakkaritlerindendir. 37 ºC’de ifade edilmektedirler. 

Bunlar türe özgüdür ve sırasıyla K- ve O- antijenlerini oluĢtururlar. K antijeni 

fagositoza karĢı dirençten, O antijeni ise kompleman-aracılı serum direncinden 

sorumludur. E. coli’de  Ģeker bileĢimindeki farklara ve bağlanma özgüllüğüne göre 

167 farklı O-serotipi ve 80’den fazla K-antijeni bulunmaktadır [50]. Bunlar serolojik, 

genetik ve biyokimyasl özelliklerine göre dört ana gruba ayrılır. Bunlar grup I 

kapsülü, grup II kapsülü, grup III kapsülü ve grup IV kapsülüdür [51]. Grup II 

kapsülü idrar yolu enfeksiyonlarında önemli rol oynamaktadır [52]. Grup II  

antijenlerinden olan K5 polisakkariti K5 gen kümesi tarafından kodlanmaktadır. Bu 

gen kümesinin kpsMT bölgesi grup II kapsüler polisakkaritlerin hücre yüzeyine 

taĢınmasında rol oynayan proteinleri kodlamaktadır [51]. 
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2.2.4. traT Geni 

 

Gram negatif bakterilerin yakın çevreleri ile etkileĢimlerinde dıĢ membranlarındaki 

bileĢenleri rol oynar [53]. Bu bileĢenler besinlerin alımını sağlar, kolisinler ve 

bakteriyofajlar gibi öldürücü ajanlar tarafından reseptör olarak kullanılırlar [54]. Bu 

bileĢenlerin özellikle hastalık oluĢum sürecinde görev alması onları önemli yapar. Bu 

bileĢenlere TraT lipoproteini örnek verilebilir. traT virülans geninin kodladığı TraT 

proteini yüzey dıĢlama mekanizmasında görev alır. Yüzey dıĢlama mekanizması aynı 

plazmidi taĢıyan hücreler arasında verimsiz çiftleĢmeyi önler. TraT, hücrelerin stabil 

çiftleĢme agregaları oluĢumunu engelleyerek konjugasyonu önler [53]. 

 

Serum birçok bakteri için öldürücü maddeler içerir ve bakteriyel enfeksiyonlara karĢı 

konakçı savunmasını oluĢturur. Patojenik olmayan ve invaziv olmayan patojenik 

bakteriler genellikle seruma karĢı duyarlıyken, invaziv patojenik bakteriler 

çoğunlukla seruma karĢı yüksek direnç gösterir [55]. TraT bakterilerin kompleman 

aracılığıyla öldürülmesini engelleyerek orta derecede serum direncine de neden olur 

[52]. 

 

2.2.5. papG II Geni  

 

pap virülans genleri piyelonefritle iliĢkili p fimbriyaları kodlamaktadır [56]. P 

fimbriyalar P kan grubu antijeninin α-D-Galp-(1-4)-ꞵ-D-Galp karbonhidrat dizisini 

tanır ve bağlar [42]. Bu diziyi içeren glikolipitler E. coli suĢlarının bağlanmasını 

sağlayan reseptörlerdir. Bu glikolipitler insan üroepitelyal hücre membranının küçük 

bir bileĢeniyken insan renal hücrelerinde baskın olarak bulunur. Bu nedenle P 

fimbriyalar piyelonefrit hastalarında yaygın olarak bulunur. P fimbriyalar, idrar yolu 

enfeksiyonlarının patogenezinde önemli rol oynar. Çünkü insan idrar yolu epitel 

hücrelerinde Gal-Gal-spesifik bakteriyel bağlanmayı sağlarlar. Bunun sonucunda 

bakteriyel kolonizasyonu ve inflamasyonu uyarırlar. P fimbriya E. coli’nin normal 

konakçı savunma sisteminin bazı bileĢenlerinin üstesinden gelmek için de gereklidir 

[56]. 
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P fimbriyada papG virülans geni tarafından kodlanan PapG, bağlanmayı sağlayan 

asıl moleküldür. E. coli suĢlarının konakçıya bağlanmasında görev alan α-D-

galatopiranozil-(1-4)-ꞵ-D-galaktopiranozidi içeren glikolipitler esas reseptörlerdir. 

PapG bu reseptörlere bağlanır. P fimbriya ucundaki PapG adezinin ifadesi doku ve 

konakçı özgüllüğünü belirleyebilir [44, 56]. PapG piyelonefrite neden olan bir 

virülans faktördür ve insan ve fare bağırsakları tarafından salgılanan sürfaktan 

benzeri parçacıkları bağlayabilir. Bu parçacıklarla PapG arasındaki etkileĢimlerin 

sonucunda bağırsak florasında UPEC’in kalıcılığı kolaylaĢabilir [57]. PapG’nin, Gal 

(α1-4) Gal içeren izoreseptörlerin farklı alt birimlerine bağlanan papG I, papG II ve 

papG III moleküler varyantları papG I, papG II ve papG III olmak üzere üç allel 

tarafından kodlanmaktadır [58, 59]. papG II akut piyelonefritli hastalarda baskın 

olarak bulunmaktadır [58]. 

 

2.3. ANTİMİKROBİYALLER 

 

Antimikrobiyaller (antibiyotikler) mantar ya da çeĢitli mikroorganizmalar tarafından 

üretilen, biyolojik veya sentetik kaynaklı, düĢük konsantrasyonlarda 

mikroorganizmaların büyümesini engelleyen veya mikroorganizmaları öldüren 

maddelerdir [60, 61]. Antimikrobiyal ismi yaĢama karĢı anlamında kullanılan 

antibiyosiz kelimesinden köken almaktadır. GeçmiĢte antimikrobiyaller bir 

mikroorganizma tarafından üretilip diğer mikroororganizmaya toksik etkili organik 

bileĢik olarak düĢünülmüĢtür. Fakat daha sonra bu tanım kısmen ya da tamamen 

sentetik yollarla üretilen antimikrobiyalleri de kapsayacak Ģekilde değiĢtirilmiĢtir 

[62]. 

 

Antimikrobiyaller; hücre duvarı sentezini, nükleik asitlerin yapısı ve iĢlevini, protein 

sentezini engelleyerek, hücre zarı yapısı ve iĢlevini bozarak ve anahtar metabolik 

yolları tıkayarak etki etmektedirler [61]. 

 

Antimikrobiyaller çeĢitli kriterlere göre sınıflandırılmaktadırlar. Günümüzdeki en 

yaygın bilimsel sınıflandırma kimyasal yapılarına, etki güçlerine ve etki 

mekanizmalarına göre sınıflandırmadır [60].  
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Antimikrobiyallerin kimyasal yapılarına göre sınıflandırılması Ģu Ģekildedir:  

 

I- β- LAKTAMLAR  

 

1) Penisilinler:  

 Doğal penisilinler: Penisilin G, Penisilin V 

 Penisilinaza dayanıklı penisilinler: Oksasilin, Nafsilin, Metisilin 

 Aminopenisilinler: Ampisilin, Amoksisilin, Bakampisilin  [61, 64] 

 

2) Sefalosporinler 

 1. kuĢak: Sefazolin 

 2. kuĢak: Sefoksitin, sefotetan, sefuroksim 

 3. kuĢak: Sefotaksim, seftriakson, seftazidim 

 4. kuĢak: Sefepim 

 5. kuĢak: Seftarolin [63] 

 

3) Monobaktamlar: Aztreonam  

 

4) Karbapenemler: Meropenem, Faropenem, Ġmipenem, Doripenem [61] 

 

     5) Beta-laktam/Beta Laktamaz İnhibitör Kombinasyonları: Sulbaktam, 

Klavulanik asit, Tazobaktom [64] 

 

II- KİNOLONLAR  

 

 1. kuĢak: Oksolinik asit, Nalidiksik asit, Sinoksasin 

 2. kuĢak: Siprofloksasin, Ofloksasin, Norfloksasin,  Lomefloksasin, 

Enoksasin 

 3. kuĢak: Levoflaksasin, Sparfloksasin,  

 4. kuĢak: Moksifloksasin, Gatifloksasin [65] 

 

III- MAKROLİDLER: Eritromisin, Azitromisin, Klaritromisin, Diritromisin, 

Roksitromisin [61] 
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IV– SÜLFONAMİDLER: Sülfametoksazol, Sülfadiazin, Sülfizoksazol, 

Sülfametizol [66] 

 

V- AMİNOGLİKOZİTLER: Netilmisin, Amikasin, Tobramisin,  Gentamisin [61] 

 

VI- TETRASİKLİNLER: Doksisiklin, Minosiklin  

 

VII- GLİKOPEPTİTLER:  Vankomisin, Teikoplanin  

 

VIII- OKSAZOLİDİNONLAR: Linezolid [66] 

 

2.3.1. β-Laktamlar 

 

β-laktam halkasına sahip β-laktamlar bakteri hücre duvarının biyosentezini 

engelleyen antimikrobiyallerdir. Penisilin bağlanma proteinleri (PBP) denen 

transpeptidaz enzimlerinin kovalent inhibitörleridir. Bu enzimler hücre duvarının 

peptidoglikan tabakasında bulunan pentapeptitlerin çapraz bağlama reaksiyonunu 

katalize ederler [67]. β-laktamlar DD-peptidaz olarak adlandırılan D-alanil-D-alanin 

karboksipeptidaz-transpeptidaz ile çok spesifik olarak etkileĢirler [68]. Bunun 

sonucunda hücre duvarında peptidoglikan tabakanın çapraz bağlanması önlenir ve 

hücre ölür [63]. 

 

β-laktam halkasına bağlı yan zincirlere ve diğer halkalara göre penisilinler, 

sefalosporinler, monobaktamlar, karbapenemler ve ꞵ-laktam/ꞵ laktamaz inhibitör 

kombinasyonları olmak üzere beĢ temel sınıfa ayrılırlar [64].  

 

2.3.1.1. Penisilinler 

 

Penisilin 1928’de Ġngiliz bakteriyolog Sir Alexander Fleming tarafından keĢfedilen 

ilk antimikrobiyaldir [62]. Penisilinler hücre duvarı sentezinin son adımını katalize 

eden transpeptidazı inhibe ederek bakterileri öldürmektedir [69]. Penisilinlere 

ampisilin, metisilin ve amoksisilin örnek verilebilir [61]. Ampisilin farklı yan 
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zincirlerle yarı sentetik olarak geliĢtirilmiĢtir. Bu yan zincirler, bakteri hücre 

duvarında antimikrobiyalin hareketini kolaylaĢtırmakta ve bakterinin ürettiği 

enzimlerden kaçıĢı sağlamaktadır [62]. Ampisilin Enterobacteriaceae Gram negatif 

organizmaların hücre duvarındaki porin kanallarından geçebilmektedir. Bu durum E. 

coli’ye karĢı aktiviteye sahip olmasını sağlamaktadır [63]. 

 

2.3.1.2. Sefalosporinler 

 

Sefalosporinler farklı penisilin bağlayıcı protein (PBP)’lere bağlanmayı sağlayan 

çeĢitli yan zincirlere sahip antimikrobiyallerdir. Bu yan zincirler sefalosporinlerin 

Gram negatif bakterilere girmesini de kolaylaĢtırır [62]. Sefalosporinler bakteri hücre 

duvarında yer alan PBP’lere bağlanırlar ve bakteri hücre duvarının peptidoglikan 

tabakasının sentezini engellerler. Bunun sonucunda da hücre lizise uğrar [70]. 

Sefalosporinlere sefotaksim, sefazolin, sefoksitin, sefepim  örnek verilebilir [63]. 

 

2.3.1.3. Monobaktamlar 

 

Monobaktamlar yapısında ꞵ-laktam halkasına ekli baĢka halka bulunmayan ꞵ-laktam 

grubudur. Monobaktamlara örnek olarak aztreonam verilebilir. Gram negatif 

bakterilere karĢı güçlü etki gösterirler. Gram  pozitif ve anaerob bakterilere karĢı 

etkileri yoktur. Aztreonam piyelonefrit ve diğer üriner sistem enfeksiyonlarının 

tedavisinde kullanılabilir [64]. 

 

2.3.1.4. Karbapenemler 

 

Karbapenemler diğer ꞵ-laktamlar gibi ꞵ-laktam halkasına sapihtirler. ꞵ-laktamaz  

enzimlerine karĢı dayanıklıdırlar. Karbapenemlere örnek olarak imipenem, 

meropenem verilebilir [64]. ꞵ-laktamlar arasından, karbapenemler Gram pozitif ve 

Gram negatif bakterilere karĢı en yüksek etkiye sahiptirler [62]. Gram negatif 

bakteremi, komplike üriner sistem enfeksiyonlarının tedavisinde kullanılır [64]. 
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2.3.1.5. β -Laktam/ β -Laktamaz İnhibitör Kombinasyonları  

 

β-laktam/ β-laktamaz inhibitörleri de β-laktam halkasına sahiptirler. Tek baĢlarına 

antimikrobiyal etkileri çok az ya da hiç yoktur. Örnek olarak sulbaktam, klavulanik 

asit, tazobaktom verilebilir. β-laktamazlar β-laktam antimikrobiyallerinin etkisini 

engelleyen enzimlerdir. Bu nedenle β-laktamaz inhibitörleri geliĢtirilmiĢtir [64]. 

 

2.3.2. Kinolonlar  

 

Kinolonlar yaygın olarak kullanılan sentetik  antimikrobiyallerdir [71].  Kinolonlar 

bakteri DNA giraz (topoizomeraz II) ve topoizomeraz IV enzimlerinin çalıĢmasını 

engellerler [72]. Topoizomeraz IV replikasyon sırasında oluĢan yavru DNA 

iplikçiklerinin birbirinden ayrılarak yavru hücrelere aktarılmasında rol oynar [73]. 

Gram pozitif bakterilerde kinolonların hedefi topoizomeraz IV enzimleridir. 

Kinolonların topoizomeraz IV’ü inhibe etmesi sonucunda bakterinin bölünmesi 

sırasında yeni oluĢan DNA’nın  yavru bakterilere aktarılması engellenir. DNA giraz 

ise bakteri DNA’sının süpersarmal oluĢturarak, bakteri sitoplazması içine 

sığdırılmasında görev alır. Ayrıca DNA giraz, replikasyon ve transkripsiyon için  

DNA iki zincirini kırarak negatif sarmallaĢma ve sonra kırılan zinciri tekrar 

bağlayarak pozitif süpersarmallaĢma sağlar [72]. DNA giraz gyrA ve gyrB gen 

ürünleri iki A ve iki B alt birimlerinden oluĢan tetramerik (A2B2) bir enzimdir [71]. 

A alt birimi DNA’nın kırılmasında ve birleĢmesinde rol oynamaktadır [74]. E. coli 

gibi Gram negatif bakterilerde kinolonlar için ana hedef  DNA girazdır. Kinolonlar 

DNA giraz-DNA kompleksine bağlanırlar ve DNA giraz-kinolan-DNA üçlü 

kompleksini oluĢtururlar [71]. Bunun sonucunda DNA giraz çalıĢamaz hale gelir.  

Böylece bakteri DNA’sı bakteri içine sığamayacak kadar uzar, ve bakterinin Ģekli 

bozulur. DNA’nın replikasyonu ve transkripsiyonu engellenir, bakteri hücresi ölür 

[72]. Kinolonlara nalidiksik asit, ofloksasin ve levoflaksasin örnek verilebilir [65]. 
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2.3.3. Makrolidler 

 

Makrolidler büyük bir lakton halkası  ve  buna bağlı bir veya birkaç Ģeker molekülü 

(L-kladinoz, D-desozamin) içeren antimikrobiyallerdir [62,75]. Makrolidler 

bakteriyel protein sentezini etkili bir Ģekilde engelleyerek mikroorganizmaları 

öldürürler [62]. Makrolidler bakteriyel ribozumun 50S büyük alt biriminin 23S 

ribozomal RNA’sına bağlandığı için taĢıyıcı RNA’nın bağlanmasını engeller [76, 

77]. Bunun sonucunda protein sentezinde polipeptit zincirlerine aminoasit eklenmesi 

önlenir [62].  

 

Makrolidlere eritromisin,  azitromisin, klaritromisin örnek verilebilir. 1952 yılında  

topraktan izole edilen Streptomyces erythreus  suĢundan elde edilen eritromisin, 

makrolidlerin ilk üyesidir [77]. Eritromisin spektrum olarak penisilin G’nin 

alternatifi olmaktadır. Penisiline dirençli bakterilere karĢı da etkisi bulunmaktadır 

[62, 77]. 

 

2.3.4. Sülfonamidler 

 

Sülfonamidler anilin boyalarından köken alan, para-aminobenzensülfanilamid 

kimyasal yapısında, sentetik antimikrobiyallerdir [78]. Dihidropteroat sentaz (DHPS; 

Dihydropteroate synthase) enziminin çalıĢmasını engelleyerek bakterilerde DNA 

sentezini inhibe ederler. Çünkü bu enzim DNA sentezi için gerekli olan folik asit 

sentezinde görev alır [79, 80]. Birçok mikroorganizmada nükleik asitlerin sentezinde 

görev alan bazı enzimlerin çalıĢması folik aside bağlıdır. Folik asidi memeliler 

dıĢardan alır, bakteriler ise kendileri sentezlerler. Bakteriler folik asidi 

sentezleyebilmek için para-aminobenzoik aside (PABA) gereksinim duyarlar. 

PABA’nın kimyasal yapısı sülfonamidlerin yapısına benzediği için sülfonamid 

PABA’nın yerine geçer  ve folik asit sentezi engellenir. Böylece bakterilerin üremesi 

durur ve sülfonamid bakteriyostatik etki gösterir. Vücudun bağıĢılık sistemi 

tarafından üremesi duran bakteriler yok edilir. Bakterilerin geliĢme dönemlerinde 

bakteriye besin giriĢi fazla olduğundan bu dönemde daha fazla etkilidirler. 
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Sülfonamid türevlerine sülfametoksazol, sülfizoksazol ve sülfadiazin  örnek olarak 

verilebilir [78]. 

 

Sülfonamidler trimetoprim ile beraber bakteriyel ve protozoal enfeksiyonların 

kontrolünde kullanılmaktadır [78]. Trimetoprim (TMP), dihidrofolat redüktaz 

enzimini (DHFR; dihydrofolate reductase) inhibe ederek bakteriyel DNA sentezini 

engelleyen sentetik antimikrobiyallerdir [81, 82]. Bu enzim dihidrofolatın 

tetrahidrofolata indirgenmesini katalizler [82]. TMP,  dihidrofolat redüktaz enzimini 

inhibe ettiği için folik asit sentezi engellenir ve bakteriyostatik olarak etki gösterir 

[61, 81]. Dihidrofolat redüktaz enzimi hem insanlarda hem de E. coli’de bulunur. E. 

coli’de TMP’nin DHFR enzim afınitesi insanlardakine göre daha fazladır. Bunun 

sonucunda TMP E. coli’yi hedef alır [82]. 

 

2.3.5. Aminoglikozitler 

 

Aminoglikozitler glikozidik olarak iki amino Ģekere bağlı siklik amino alkol olan  

antimikrobiyallerdir [66]. Aminoglikozitler bakteriyel ribozomun 30S küçük alt 

biriminin 16S ribozomal RNA’sına bağlanıp protein sentezini engellemesiyle  

bakterisidal etki gösterirler [83]. Bu grupta ilk geliĢtirilen antimikrobiyal, 

Streptomyces griseus’tan izole edilen streptomisindir. Diğer önemli aminoglikozitler 

ise kanamisin, tobramisin, gentamisin,  dihidrostreptomisin, amikasin ve neomisindir 

[84]. 

 

2.3.6. Tetrasiklinler 

 

Tetrasiklinler naftasen halka sistemi taĢıyan geniĢ etkili antimikrobiyallerdir [66]. 

Bakteriyel ribozomun 30S küçük alt birimine bağlanarak amino asitlerin 

açillenmesini engeller ve bunun sonucunda peptit zincirlerinin oluĢmasını önlerler 

[66, 85]. Böylece protein sentezini engelleyerek bakteriyostatik etki gösterirler [85]. 

Tetrasiklinlere doksisiklin ve minosiklin örnek verilebilir. [66] 
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2.3.7. Glikopeptitler   

 

Glikopeptitler hücre duvarı sentezini engeleyen antimikrobiyallerdir. Gram pozitif 

bakterilerin hücre duvarında yer alan peptitlerin terminal D-alanil-D-alanilin dizisine 

bağlanarak transglikolizasyon reaksiyonunu ve peptidoglikan oluĢumunu 

engeleyerek bakterisidal etki gösterirler. Gram negatif bakterilerin lipit 

tabakalarından geçememelerinden dolayı onlar üzerinde etki edemezler.  

Glikopeptitlere  vankomisin ve teikoplanin örnek verilebilir [86]. 

 

2.3.8. Oksazolidinonlar 

 

Oksazolidinonlar ribozomal protein sentez inhibitörü olan antimikrobiyallerdir. 

Oksazolidinonların ilk üyesi olan linezolid, bakteriyel protein sentezini ribozomun 

50S büyük alt biriminin 23S ribozomal RNA’sına bağlanarak engeller [87]. 

Linezolid de diğer protein sentez inhibitörlerinin çoğu gibi bakteriyostatik etki 

gösterir  [88]. 

 

Antimikrobiyaller, mikroorganizmalar üzerindeki etki güçlerine göre de 

sınıflandırılmaktadır. Antimikrobiyaller, etki güçlerine göre bakteriyostatikler ve 

bakterisidler olarak sınıflandırılmaktadır. Bakteriyostatikler, bakteri hücrelerinin 

üremesini ya da geliĢmesini önlerler. Bu durumda bakteriler, vücudun savunma 

mekanizmaları tarafından kolaylıkla yok edilirler. Bakteriyostatik sınıfında 

tetrasiklinler, mikonazol, sülfonamidler, amfenikoller, linkozamidler ve metronidazol 

yer almaktadır. Bakterisidler ise bakteri hücresinin ölmesine neden olurlar. 

Bakterisidler sınıfında ꞵ-laktamlar (penisilinler, sefalosparinler, karbapenemler, 

monobaktamlar, ꞵ-laktamaz inhibitörleri), florokinolonlar, polipeptitler, teikoplanin, 

rifamisin, vankomisin yer almaktadır [60]. 

 

Antimikrobiyaller etki mekanizmalarına göre ise 5 gruba ayrılmaktadırlar (ġekil 2.1). 

Bunlar; 

 

I- Bakteri hücre duvar sentezini bozan ve litik enzimleri aktive eden 

antimikrobiyaller: Bakteri hücre duvarı sentezi için gerekli olan peptidoglikan 
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tabakasının sentezlenmesini engellerler. Bu grup antimikrobiyallere örnek olarak ꞵ-

laktamlar (penisilinler, sefalosporinler, monobaktamlar, karbapenemler), siklosein, 

ristosetin, basitrasin, teikoplanin ve vankomisin örnek verilebilir [60, 62]. 

 

II- Hücre zarı yapısını ve işlevini bozan antimikrobiyaller: Bakteri hücre 

zarındaki farklı yapılara zarar verirler. Bu grup antimikrobiyallere örnek olarak 

polimiksinler ve daptomisinler verilebilir [62]. 

 

III- Ribozomlarda protein sentezini bozan antimikrobiyaller: Bakteriyel 

ribozomun 30S ya da 50S alt birimlerine bağlanarak protein sentezini engellerler. Bu 

grup antimikrobiyallere örnek olarak tetrasiklinler, makrolidler, aminoglikozitler, 

linkozamidler, amfenikoller ve füsidik asit verilebilir [60, 62]. 

 

IV- Bakteri genetik materyali üzerine etki yapan antimikrobiyaller: DNA ve 

RNA sentezini bozarlar. Bu grup antimikrobiyallere örnek olarak kinolonlar, 

aktinomisetler, rifamisinler, metronidazol, mitomisinler, bleomisin, nalidiksik asit, 

doksorubisin, asiklovir, dounorubisin ve metotreksat verilebilir [60].  

 

V- Ara metabolizmanın bozulmasına neden olan antimikrobiyaller:  Bakteriler 

için gerekli folik asit gibi bazı maddelerin sentezini inhibe ederler [89]. Bu grup 

antimikrobiyallere örnek olarak sülfonamidler, sülfonlar, trimetoprim, izoniazid ve 

etambutol verilebilir [60]. 

 

 

 

            Şekil.2.1. Antibiyotiklerin hedef bölgeleri [62] 
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2.4. ANTİMİKROBİYAL DİRENÇ 

 

Antimikrobiyal direnç, antimikrobiyalin bakterinin üremesini ya da öldürülmesini 

engellemesi yeteneğidir. Bakteriler için gereksiz ve uygunsuz antimikrobiyal 

kullanımı antimikrobiyallere karĢı direnç geliĢtirilmesine neden olur. Tüm dünyada 

antimikrobiyallere karĢı direnç geliĢmesi büyük bir halk sağlığı sorunudur. Çünkü 

antimikrobiyale dirençli mikroorganizmalar, neden oldukları enfeksiyonların 

tedavisinde sorunlara neden olmaktadır [90]. Ġnsanda hastalık yapmaya neden olan 

virülans genleri taĢıyan gıda kaynaklı suĢların antimikrobiyal direnç genlerini de 

taĢıması, bunlara sahip olan gıdaları tüketen tüketiciyi de büyük ölçüde tehdit 

etmektedir. Antimikrobiyal direncine neden olan genler hareketli genetik elemanlarla 

diğer bakterilere de aktarılmaktadır [91]. Bu durum özellikle geliĢmekte olan 

ülkelerde bakteri izolatlarında antimikrobiyallere direncin dünya çapında 

yayılmasına neden olmaktadır [92].  

 

Bakteriler antimikrobiyal saldırısına karĢı iki ana genetik yol kullanmaktadır. Bu 

yollar; antimikrobiyalin etki mekanizması ile ilgili gen ya da genlerdeki mutasyonlar 

ve yatay gen transferi (HGT; horizontal gene transfer) ile dirençli genlerin bulunduğu 

yabancı DNA alımıdır. Genelde antimikrobiyal direnç nedeni mutasyonlar ve çeĢitli 

mekanizmalar ile antimikrobiyalin etkisini değiĢtirmektedir. Antimikrobiyal 

hedefindeki değiĢimler ilaca ilginin azalması, ilaç alımının azalması, zararlı 

molekülün dıĢarı çıkartılması için akıĢ mekanizmasının etkinleĢtirilmesi,  düzenleyici 

ağlarla önemli metabolik yollarda meydana gelen değiĢimlerdir [7]. 

 

Antimikrobiyallere direnç geliĢiminin dört ana tipi bulunmaktadır [90]: 

 

1. Doğal (interestik) direnç 

2. Sonradan kazanılan direnç 

3. Çapraz direnç 

4. Çoklu ilaç direnci  
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1. Doğal (interestik, yapısal) direnç: Bakterinin sahip olduğu doğal özellikleri bu 

dirence neden olmaktadır. Bu özellikler bakteride antimikrobiyalin hedefe ulaĢmasını 

engelleyen yapıların varlığı ya da antimikrobiyalin etki edeceği yapıların 

olmamasıdır. Antimikrobiyal kullanımı bu dirence neden olmaz. Örneğin vankomisin 

Gram negatif bakterilerin dıĢ membranından geçemez ve bu bakteriler vankomisine 

doğal olarak dirençlidir [90].   

 

2. Sonradan kazanılan direnç: Bakterinin genetik özelliklerinin değiĢimi 

sonucunda oluĢan daha önce cevap verdiği antimikrobiyalden etkilenmemesinden 

dolayı meydana gelen dirençtir. Bu direnç kromozom ya da transpozon, plazmid gibi 

ekstrakromozomal yapılardan oluĢmaktadır [90]. 

 

a. Kromozomal direnç: Kromozomal direnç bakteriyel kromozomda kendiliğinden 

geliĢen mutasyonlardan kaynaklanmaktadır. Bunlara ultraviyole gibi fiziksel ve 

kimyasal faktörler neden olmaktadır. Bunun sonucunda bakterinin antimikrobiyale 

geçirgenliği azalabilmekte ya da antimikrobiyalin hedefinde değiĢimler 

olabilmektedir [90]. 

 

b. Ekstrakromozomal direnç: Plazmid, integron ve transpozon gibi aktarılabilen 

genetik faktörler ekstrakromozomal dirence neden olmaktadır [90]. 

 

3. Çapraz direnç:   Bazı mikroorganizmalar dirençli olduğu antimikrobiyalle benzer 

ya da aynı mekanizma ile etki eden antimikrobiyale de direnç göstermektedir. Bu 

direnç yapıları benzer antimikrobiyallerde meydana gelmektedir. Fakat bazen 

tamamen alakasız gruplar arasında da görülebilmektedir [90]. 

  

4. Çoklu ilaç direnci: Çoklu ilaç dirençli bakteriler onlara karĢı kullanılan 

antimikrobiyallere direnç göstermektedirler. Bakterilerde çoklu ilaç direnci iki 

mekanizmayla meydana gelmektedir. Bu mekanizmaların birincisinde bakteriler, 

herbiri tek bir ilaca direnç gösteren birçok geni bulundururlar. Bu direnç 

mekanizması direnç (R) plazmidlerinde meydana gelmektedir. Genlerin ifadesinin 

artmasıyla çoklu ilaç akıĢ pompası, enzimlerin inaktivasyonu, hedef yapıların 
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değiĢimi gibi diğer direnç mekanizmalarıdır. Bakteri suĢları üç ya da daha fazla 

antimikrobiyal sınıfına direnç gösteriyorsa çoklu ilaç direnci olduğu kabul 

edilmektedir  [90]. 

 

Bu çalıĢmada E. coli’de bulunan bazı önemli antimikrobiyal direnç genleri olan 

blaTEM, blaCTX-M, ereA, gyrA ve dhfrV genleri araĢtırılmıĢtır.  

 

I- β-Laktam Direnci 

 

β-laktam direncine neden olan mekanizmalar; β-laktamazlar, penisilin bağlanma 

proteinlerinde oluĢan (PBP) değiĢimler ve dıĢ membran proteinlerindeki 

değiĢimlerdir [90].  

 

β-laktamazlar, β-laktam halkasını hidrolize ederek etki gösterirler [93]. Penisilin 

tıbbi uygulamada kullanılmadan önce ilk β-laktamaz ilk kez E. coli’de 

tanımlanmıĢtır. Gram negatif bakterilerin çoğunda doğal olarak meydana gelen 

kromozom aracılı β-laktamazlar bulunmaktadır [94]. Bakteriler tarafından üretilen β-

laktamazlar β-laktam antimikrobiyalleri için en yaygın direnç mekanizmalarından 

biridir [68].  

 

β-laktamazların A, B, C ve D olamak üzere dört molekül sınıfı bulunmaktadır. Sınıf 

A, C, D serin aktif bölge enzimleridir. Sınıf B ise çinko bağımlı enzimlerden 

oluĢmaktadır [68]. Sınıf A β-laktamazlar sefalosporinlere, penisilinlere ve 

karbapenemlere etki ederler. Sefotaksime, seftazidime, aztreonama etkileri kısıtlıdır. 

Gram pozitif ve Gram negatif bakterilerde genellikle transpozonlarda ya da 

plazmidlerde bulunurlar. Gram negatif bakterilerin TEM, SHV enzimleri bu grupta 

yer alırlar. Bu  enzimleri kodlayan genlerde oluĢan nokta mutasyonları sonucu  geniĢ 

spektrumlu β-laktamazlar (GSBL; extended spectrum beta-lactamases) ortaya 

çıkmıĢtır. Bunlar genellikle E. coli ve Klebsiella pneumoniae’de bulunur [95]. 

Günümüzde 350’ye yakın bilinen β-laktamazın 150 kadarı GSBL’dir. GSBL tipi 

enzimlere örnek olarak TEM, SHV, CTX-M, OXA verilebilir. TEM tipi GSBL 

enzimlerinin  mutasyonlar sonucunda birçok çeĢidi meydana gelir. Bunlardan biri 
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olan TEM-1 Gram negatif bakterilerde en sık rastlanan enzimdir. Bu enzim 

sefaloridin, sefalotin gibi sefalosporinlere ve penisilinlere karĢı dirence neden olur. 

E. coli’de oluĢan ampisilin direncinden %90 oranında TEM-1 sorumludur. TEM-10, 

TEM-26 gibi bazı enzimler ise  aztreonamı ve seftazidimi yüksek oranda hidrolize 

eder ama sefotaksime etkileri daha azdır. CTX-M tipi GSBL enzimleri ise 

sefotaksimi 150 kat daha fazla hidrolize ederler. CTX-M tipi GSBL enzimlerinin  de 

mutasyonlar sonucunda birçok çeĢidi meydana gelir. Bu tip enzimler en sık 

Salmonella typhimurium’da ve E. coli’de saptanır [96]. 

 

II- Kinolon Direnci 

 

Bakterilerde genellikle kinolon direnci kromozomal mutasyonlar ile meydana 

gelmektedir [73]. DNA girazı kodlayan gyrA ve gyrB genleriyle topoizomeraz IV’ü 

kodlayan parC ve parE genlerinde meydana gelen mutasyonlar kromozomal aracılı 

kinolon direncine neden olmaktadır [97].  gyrA geninde meydana gelen mutasyonlar 

kinolon dirençli E. coli’nin klinik izolatlarında daha yaygın bulunmaktadır [71].  

Mutasyonların çoğu kinolon direnci belirleyici bölgesi (QRDR; Quinolone 

Resistance Determining Region) olarak adlandırılan gyrA ve gyrB  birimlerinde 

oluĢur [97]. 

 

III- Makrolid Direnci 

 

ereA geninin kodladığı eritromisin esteraz tip I, ereB geninin kodladığı esteraz tip II 

ve mph(C) geninin kodladığı 2’ fosfotransferaz enzimleri makrolidin lakton halkasını 

hidrolize ederek eritromisin ve diğer 14 üyeli makrolidlerin çalıĢmasını engeller [95, 

98, 99, 100]. 

 

Eritromisine dirençli suĢlar makrolidler dıĢında kimyasal olarak alakasız linkozamid 

ve streptogramin B ilaçlarına karĢı da direnç göstermektedir [76]. Bu çapraz direnç 

Enterococcus, Streptococcus,  Bacteroides, Staphylococcus, Clostridium, 

Corynebacterium gibi bakterilerde meydana gelmiĢtir [95]. 
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IV– Sülfonamid ve Trimetoprimin Direnci 

 

Genellikle sülfonamid direnci sul2 geninin kodladığı dihidropteroat sentaz enziminin 

sentezlenmesiyle meydana gelir. Ġlk kez E. coli’de tanımlanan ve plazmidde bulunan  

sul2 geninin kodladığı bu enzim sülfonamidlere düĢük bağlanma isteği gösterir [80, 

95]. Ayrıca klinik olarak önemsiz kromozomal dirençte ise mutasyonlardan dolayı 

para-aminobenzoik asit  aĢırı sentezlenir ve sülfonomidlerin çalıĢması engellenir 

[95]. Trimetoprimin bakteriyel direnç mekanizmaları; hücre duvarından geçiĢin 

azalmasını, alternatif metabolik yolları, dirençli kromozomal dihidrofolat redüktaz 

enziminin üretimini ve plazmid aracılı trimetoprimin dirençli dihidrofolat redüktaz 

(DHFR) enziminin üretimini içermektedir [82]. Genellikle trimetoprimin direnci 

plazmid ya da transpozonlarda bulunan genler tarafından meydana gelir. Bu genler 

yeni ve trimetoprimine dirençli DHFR enzimlerini sentezler [95]. Bu enzimlerden 

biri olan DHFR lb enziminin Tn4132 transpozonu sadece trimetoprimin direncine 

neden olur. DHFR V ise TMP dirençli suĢlar arasında daha baskın bulunur [82]. 

Kromozomal dirençte ise kromozomal dhfr genindeki yapısal mutasyonlar 

trimetoprimin direncine neden olur. Bu mutasyonlar DHFR’nin aĢırı üretimine ve 

trimetoprimin hücre duvarından geçiĢinin azalmasına neden olur [82, 95]. 

 

 

2.5. POLİMERAZ ZİNCİR REAKSİYONU (PCR) 

 

Polimeraz zincir reaksiyonu (PCR), bilinen iki DNA dizisi arasındaki gen  

parçalarının in vitro enzimatik çoğaltıldığı yöntemdir  [101]. Bu yöntem 1983 yılında 

Kary Mullis tarafından geliĢtirilmiĢtir [102] ve bu nedenle 1993 yılında Nobel Kimya 

ödülünü almıĢtır. PCR ile DNA miktarı 3 saatten az bir zamanda milyon kattan fazla 

artırılabilir. PCR ile çok az miktardaki DNA dizisinin çoğaltılabilmesi hassas bir 

yöntem olduğunu göstermektedir [103]. Hemen hemen her moleküler 

laboratuvarında kullanılan bir yöntem olan PCR ile moleküler biyoteknolojide 

önemli baĢarılar elde edilmiĢtir [104]. 
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PCR; kalıp DNA, primerler, deoksiribonükleotit trifosfatlar (dNTP’ler), MgCI2, 

tampon, Taq DNA polimeraz enzimi içeren ince duvarlı eppendorf ya da kapillar 

tüplerde meydana gelmektedir. PCR’ın bir döngüsündeki önemli basamakları 

denatürasyon, bağlanma ve uzamadır [101]. Ayrıca birinci döngüden önce Taq DNA 

polimerazın aktif hale gelebilmesi için 94-95 °C’de, 5-10 dakika ön denatürasyon 

yapılmaktadır [105]. 

 

Denatürasyon: Denatürasyon DNA’nın tek zincirli olmasını sağlamaktadır. Ġki 

DNA zincirini bağlayan H bağları ayrılmaktadır [102]. DNA 90-97 ºC’de denatüre 

edilmektedir [106]. Denatürasyon sonucunda primerlerin bağlanacağı hedef alanlar 

açılmaktadır. Bu basamak DNA zincirleri tamamamen ayrılana kadar genellikle 1 

dakika kadar sürer. Denatürasyon süresi uzun olması Taq DNA polimerazın 

aktivitesini düĢürmektedir [101, 102, 104]. Denatürasyonun tam olarak 

gerçekleĢmemesi PCR’ın verimini düĢmesine neden olmaktadır [107]. 

 

Bağlanma: Birbirlerinden ayrılan DNA zincirlerine 5’→3’ ve 3’→5’ yönündeki iki 

primer kendi tamamlayıcı alanlarına spesifik bağlanmaktadır [101].  Bu basamak 50-

65 ºC’de 1-2 dakika sürmektedir [101, 102]. PCR’ın baĢarısı için primerin bağlanma 

sıcaklığı önemlidir. Her primer için karakteristik olan bağlanma sıcaklığı tamponun 

iyonik gücüne, primerin baz kompozisyonuna ve uzunluğuna bağlıdır. Bağlanma 

sıcaklığı yüksek seçilirse primerlerin DNA kalıbına bağlanmamasına, düĢük seçilirse 

primerlerin yanlıĢ yerlere bağlanmasına ya da primer dimeri oluĢmasına neden 

olabilmektedir [101]. 

 

Uzama: Taq DNA polimeraz 5’→3’ yönünde,  primerlerin 3’ uçlarından baĢlayarak 

deoksinükleotitlerle hedef DNA diziliminin kopyasını yapmaktadır. Bu basamak 

genellikle 72 ºC’de ya da Taq DNA polimerazın optimum sıcaklığında, genellikle 1 

dakika sürmektedir [101, 105]. Uzama süresi hedef dizinin uzunluğuna, 

konsantrasyonuna ve uzama sıcaklığına göre değiĢebilmektedir [105]. 

 

PCR’ın bu üç basamağının tekrar etmesi sonucunda DNA miktarı iki katına çıkar. 

Etkili bir DNA çoğaltımı için döngü sayısı 25-40 olmalıdır. Döngü sayısının artması 
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farklı yapıların oluĢma olasılığını artırmaktadır. PCR ürünü DNA’lar agaroz jel 

elektroforezinde yürütülürek ultraviyole ıĢık altında görüntülenebilmektedir [101]. 

 

PCR’ın  çeĢitli alanlarda uygulamaları bulunmaktadır. PCR ile kistik fibrozis, orak 

hücre anemisi, fragile X sendromu gibi kalıtsal hastalıkların teĢhisinde genlerdeki 

mutasyonlar tespit edilir [103, 107]. TaĢıyıcılara da erken teĢhis konulur. Kanser 

araĢtırmalarında onkogenlerdeki mutasyonlar aydınlatılır. Adli tıpta, PCR ile 

DNA’daki tekrar dizileri çoğaltılmasıyla suçlulara ait ya da babalık testi için gerekli 

olan DNA analizi yapılır. Biyoteknolojide insülin gibi rekombinant proteinlerin ve 

rekombinant aĢıların üretilmesinde kullanılır [108]. Mikrobiyolojide yavaĢ üreyen, 

teĢhisi uzun süren ve doğal ortamlarının dıĢında üretilmesi zor olan 

mikroorganizmların tespit edilmesinde kullanılır. PCR, yakın türler arasında ya da alt 

tipler arasında ayırım yapılabilmesini sağlar. Gen klonlamada, genetiği değiĢtirilmiĢ 

DNA’nın saptanmasında, bakteri kontaminasyonunda ve gıdaların özgünlüğünün 

belirlenmesinde de kullanılır [105]. 

 

Patojenik  E. coli’nin tespitinde fenotipik farklılaĢmasından yararlanılması karmaĢık 

ve zaman alıcı iĢlemler gerektirmektedir [11]. Bazı vürülans genlerin ifadesi çeĢitli 

çevresel koĢullardan etkilenebileceğinden bunların fenotipik olarak belirlenmesi zor 

ya da yanıltıcı olabilmektedir [109]. Bu durum geleneksel fenotipik testlerin 

güvenilmez ve hassas olmadığını göstermektedir [110]. E. coli’nin virülans 

faktörlerinin tespitinde kullanılan hibridizasyon tekniklerinde ise radyoaktif  

izotoplar kullanılır [11, 111]. Bu nedenlerden dolayı virülans genlerinin tespitinde 

daha doğru, hızlı ve spesifik sonuçlar veren PCR tercih edilmektedir [109, 111]. 

 

Antimikrobiyal duyarlılık için kullanılan ve birçok aĢaması olan  disk difüzyon 

testinde yanlıĢ disk kullanımı, disk sayısının fazla olması, agar derinliğinin 

yetersizliği, yanlıĢ inokülasyonun yapılması sonuçların hatalı olmasına neden 

olmaktadır. Bu nedenle daha kolay ve doğru sonuçlar veren PCR yöntemiyle 

antimikrobiyal direnç genleri tespit edilmektedir [112]. Ayrıca gıda güvenliğinde 

antimikrobiyal direnç genleri ile virülans genler arasındaki iliĢkiyi anlamak için de 

PCR yöntemi kullanılmaktadır [91]. 
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3. MATERYAL VE YÖNTEM 

 

3.1. Materyal 

3.1.1. İzolasyon Örnekleri 

 

Bu araĢtırmada Bolu ilinde satıĢa sunulan ve çeĢitli marketlerden toplanan kıyma, 

tavuk, et ve peynir örneklerinden elde edilen 283 E. coli izolatı kullanılmıĢtır. Bu 

gıdalardan izole edilen izolatların 37’si kıyma, 135’i tavuk, 29’u et ve 82’si peynir 

örneklerinden izole edilmiĢtir. Örneklerden E. coli izolatlarının eldesi Bolu Ġzzet 

Baysal Üniversitesi, Fen Fakültesi, Biyoloji Bölümü, Mikrobiyoloji 

Laboratuvarı’nda gerçekleĢtirilmiĢtir. Ġzole edilen E. coli izolatları gliserollü stok 

besiyerinde –20 
o
C’de muhafaza edilmiĢtir ve DNA izolasyonları Kırıkkale 

Üniversitesi, Moleküler Biyoloji Laboratuvarı’nda yapılmıĢtır ve –20
  o

C’de 

saklanmıĢtır. Bu çalıĢmada da DNA izolasyonları daha önceden yapılan ve –20 
o
C’de 

muhafaza edilen bu stok DNA örnekleri kullanılmıĢtır. 

3.1.2. Referans Mikroorganizma 

 

Referans mikroorganizma olarak E. coli ATCC 25922 suĢu kullanılmıĢtır. 

3.1.3. Tampon ve Çözeltiler 

 

Bu çalıĢmada, TAE tamponu, bromofenol mavisi (Carlo ERBA), etidyum bromür, 

agaroz (Sigma) kimyasal maddeleri kullanılmıĢtır.  

Taq polimeraz tamponu, nükleotit karıĢımı (dNTP mix) ve Taq polimeraz Thermo 

Fisher Scientific Dream marka kullanılmıĢtır.  

 

3.1.3.1. Polimeraz Zincir Reaksiyonunda Kullanılan Tampon ve Çözeltiler  

 

- Taq polimeraz tamponu 10x: 100 mM Tris-HCl (pH 8,3), 500 mM KCl,  

1 mg/mL jelatin. 
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- MgCl2: 20 mM 

- Nükleotit KarıĢımı: 10 mM dNTP (dATP, dGTP, dTTP, dCTP) 

- Taq polimeraz: 5 u/ L 

- Primerler: Kullanılan primerler Çizelge 3.1. ve Çizelge 3.2.’de verilmiĢtir. 

 

 

Çizelge 3.1. Escherichia coli vürülans genleri ve PCR amplifikasyonu için kullanılan 

primer dizileri 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Protein 

 

Virülans 

Gen 

 

Primer dizisi (5’     3’ yönü) 

 

Amplikon 

boyutu 

(bç) 

 

 

Referans 

Tip 1 

fimbriya 

 

fimH 

 

F:TGCAGAACGGATAAGCCGTGG  

R:GCAGTCACCTGCCCTCCGGTA     

 

508 

     

[18] 

 

Yersinia-

baktin 

reseptörü 

 

    fyuA 

 

 

F:TGATTAACCCCGCGACGGGAA  

R:CGCAGTAGGCACGATGTTGTA 

 

880 

 

 

 

[19] 

 

P Fimbriya 

 

papG II 

 

F: GGGATGAGCGGGCCTTTGAT 

R: CGGGCCCCCAAGTAACTCG 

 

 

190 
 

[19] 

 

Lipoprotein 

 

 

traT 

 

F:GGTGTGGTGCGATGAGCACAG  

R:CACGGTTCAGCCATCCCTGAG 

 

290 
 

[19] 

 

Kapsüler 

polisakkarit 

 

kpsMT II 

 

F: GCGCATTTGCTGATACTGTTG 

R:CATCCAGACGATAAGCATGAGC

A 

 

272 

 

    [18] 

 



35 
 

Çizelge 3.2. Escherichia coli antimikrobiyal direnç genleri ve PCR amplifikasyonu 

için kullanılan primer dizileri 

 

3.1.3.2. Agaroz Jel Elektroforezi İçin Kullanılan Çözeltiler 

 

- Agaroz: %2’lik (w/v) agaroz TAE tamponunda çözülerek hazırlanmıĢtır. 

- Tris asetat (TAE) tamponu (x50) (pH 8): 242 g Tris base, 57,1 mL Glasial 

asetik asit, 0,5 M 100 mL EDTA (pH 8), saf su. 

- Yükleme tamponu: %40 sukroz, %0,025 bromofenol mavisi, %0,25 

ksilen siyanol. 

- Etidyum bromür: 10 mg/mL deriĢimde hazırlanmıĢ ve koyu renkli 

ĢiĢelerde muhafaza edilmiĢtir. 

 

3.1.3.3. Sterilizasyon 

 

Steril kullanılması gereken tüm tampon ve çözeltiler, 121°C’da 20 dakika 

sterilizasyona tabi tutulmuĢtur.  

 

Antimikrobiyal 

ajan 

 

Antimikrobiyal 

Direnç 

Geni 

 

Primer dizisi (5’     3’ yönü) 

 

Amplikon 

boyutu 

(bç) 

 

 

Referans 

 

Nalidiksik 

asit 

 

gyrA 

F:ACGTACTAGGCAATGACTGG 

R:AGAAGTCGCCGTCGATAGAAC 

 

 

190 

 

[113] 

 

Sefotaksim 

 

blaCTX-M 

F:TCTTCCAGAATAAGGAATCCC 

R:CCGTTTCCGCTATTACAAAC  

 

 

909  

 

[114] 

 

Trimetoprim 

 

dhfrV 

F: CTGCAAAAGCGAAAAACGG 

R:AGCAATAGTTAATGTTTGAGCT

AAAG 

 

 

432  

 

[91] 

 

Eritromisin 
 

 

ereA 

 

F: GCCGGTGCTCATGAACTTGAG 

R:CGACTCTATTCGATCAGAGGC 

 

420  

 

[115] 

 

Ampisilin 

 

blaTEM 

F: TCGGGAAATGTGCGCG 

R:TGCTTAATCAGTGAGGACCC 

 

 

971  

 

[116] 
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3.2. Yöntem 

 

3.2.1. Polimeraz Zincir Reaksiyonu (PCR)  

 

PCR uygulamaları için Çizelge 3.1. ve Çizelge 3.2.’de baz dizilimleri verilen 

primerlerin her biri ile hedef DNA’nın amplifiye olması beklenen bölgeleri 

çoğaltılmıĢtır. Tüm PCR reaksiyonlarında bir örnek için PCR karıĢımları 50 μL 

toplam hacimde, 50mM 10X Taq tampon çözeltisi, 20 mM MgCl2, 10 mM dNTP, 

0,4 pmol ileri primer (F), 0,4 pmol geri primer (R), 1 U Taq DNA polimeraz 

(Thermo Fisher Scientific Dream), 20 ng DNA olacak Ģekilde gerçekleĢtirilmiĢtir. 

Escherichia coli antimikrobiyal direnç ve virülans genleri analizinde kullanılan PCR 

amplifikasyon programları ise Çizelge 3.3.’de verilmiĢtir. 

 

Çizelge 3.3. Escherichia coli virülans ve antimikrobiyal direnç genlerinin tespitinde 

kullanılan PCR amplifikasyon programları 

Primerler Ön 

denatürasyon  

Denatürasyon Pimerlerin  

Bağlanması 

Uzama  Son 

Uzama 

Döngü 

sayısı 

fimH 95 ºC, 

5 dk 

95 ºC,  

1dk 

63 ºC,  

1 dk 

72 ºC,  

1 dk 

72 °C,  

5 dk 

30 

fyuA 95 ºC, 

5dk 

94 ºC,  

30 saniye   

63 ºC,  

30 saniye   

68 ºC, 

3 dk 

72 ºC,  

10 dk 

25 

papG II 95 ºC, 

5dk 

94 ºC, 

30 saniye   

63 ºC, 

30 saniye   

68 ºC,  

3 dk 

72 ºC,  

10 dk 

25 

traT 95 ºC, 

5dk 

94 ºC, 

30 saniye   

63 ºC, 

30 saniye   

68 ºC,  

3 dk 

72 ºC,  

10 dk 

25 

kpsMT II 95 ºC, 

5 dk 

95 ºC, 

 1 dk 

60 ºC, 

1 dk 

72 ºC,  

1 dk 

72 °C,  

5 dk 

30 

gyrA 95 ºC, 

5 dk 

95 ºC, 

30 saniye 

55 ºC, 

30 saniye 

68 ºC,  

1 dk 

68 ºC,  

10 dk 

35 

blaCTX-M 95 ºC, 

10 dk 

95 ºC, 

30 saniye 

55 ºC, 

1dk 

72 ºC,  

2 dk 

72 ºC,  

7 dk 

30 

dhfrV 95 ºC, 

15 dk 

94 ºC, 

30 saniye 

58 ºC, 

30 saniye 

72 ºC,  

1 dk 

72 ºC,  

10 dk 

30 

ereA 95 ºC, 

3 dk 

94 ºC, 

30 saniye 

60 ºC, 

30 saniye 

72 ºC, 

30 sn 

72 ºC,  

10 dk 

30 

blaTEM 96 ºC, 

15 saniye 

96 ºC, 

15 saniye 

50 ºC, 

15 saniye 

72 ºC, 

2 dk 

72 ºC,  

2 dk 

24 

 

Elde edilen PCR ürünleri agaroz jel elektroforezi için –20 C’da saklanmıĢtır.   
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3.2.2. PCR Ürünlerinin Agaroz Jel Elektroforezinde Yürütülmesi 

 

Kullanılan elektroforez (BIORAD) yatay konumda olup jel plaklarının büyüklüğü 

70x70 mm’dir. %2 (w/v) agaroz, TAE tamponu içinde kaynatılarak çözüldükten 

sonra etidyum bromür çözeltisi eklenmiĢ ve plağa dökülmüĢtür. Jel polimerleĢtikten 

sonra 0,2 mL’lik tüplerde oluĢturulan 50 µL’lik PCR ürünlerinden 12’Ģer µL pipet 

yardımıyla alınıp, 3 µL 6x yükleme boyası ile karıĢtırıldı. OluĢturulan karıĢımın 

tamamı alınarak, jeldeki uygun pozisyondaki kuyucuğa yüklendi. HazırlanmıĢ olan 

jele, istenilen örnekler ve marker (Thermo Scientific GeneRuler 100 bp Plus DNA 

Ladder) yüklemesi yapıldıktan sonra, elektroforez tankının kapağı kapatılıp, 

elektrotlar uygun pozisyonda bağlandıktan sonra 90 V serbest akımda yürütülmüĢtür. 

Elektroforez iĢleminin ardından yürütülen jel, bilgisayara bağlı durumdaki 

transilluminatör cihazındaki odacığa yerleĢtirilmiĢ ve UV ıĢığı altında 

fotoğraflandıktan sonra, bant uzunlukları değerlendirilmiĢtir. 
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4. ARAŞTIRMA BULGULARI 

 

Bu çalıĢmada Bolu ilinde bulunan çeĢitli yerlerden toplanarak izole edilen 37’si 

kıyma, 29’u et, 135’i tavuk ve 82’si peynire ait toplam 283  E.coli izolatında fimH, 

fyuA, papaG II, traT, kpsMT II virülans genlerini ve gyrA, ereA, blaCTX-M, dhfrV, 

blaTEM  antimikrobiyal direnç genlerini  saptamak için Çizelge 3.1. ve Çizelge 3.2.’de 

verilen spesifik primer dizilerini ve Çizelge 3.3.’te verilen PCR programlarını 

kullanılarak PCR yapılmıĢtır. PCR sonucunda E. coli izolatlarında  tespit edilen 

virülans ve antimikrobiyal direnç genlerinin toplu sonuçları Çizelge 4.1.’de 

verilmiĢtir.   

 

Çizelge 4.1. E. coli izolatlarında tespit edilen virülans ve antimikrobiyal direnç 

genlerinin sonuçları  

 

İzolat Virülans Genler Antimikrobiyal Direnç Genleri 

No fimH fyuA papG II traT kpsmT II gyrA ereA blaCTXM dhfrV blaTEM 
E. coli 

ATCC 

25922 

+ + + + + + - - + + 

K1 + - - - - + - - + + 

K2 + - - - - + - - + + 

K3 + - - - - + - - + + 

K4 + - - - - + - - - + 

K5 + - - - - + - - - + 

K6 + - - + - + - - - + 

K7 + - - + - + - - - + 

K8 + + + + - + - - - + 

K9 + + - + - + - - - + 

K10 + - - + + + - - - + 

K11 + - - - - + - - - + 

K12 + - - - - + - - - + 

K13 + - - - - + - - - + 

K14 + - - + - + - - - + 

K15 + - - + - + - - - + 

K16 + - - + - + - - - - 

K17 + - + + - + - - - - 

K18 + - - + - + - - - + 

 K19 + - - + - + - - - + 

K20 - - - - - + - - - + 

K21 + - - - + + - - - + 
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Çizelge 4.1. (devam) 

İzolat 

No 

Virülans Genler Antimikrobiyal Direnç Genleri 
fimH fyuA papG II traT kpsmT II gyrA ereA blaCTXM dhfrV blaTEM 

K22 + - - - - + - - - - 

K23 + + - - + + - - - + 

K24 - - - + - + - - - + 

K25 - - - - - + - - - + 

K26 + - - + - +  - - + 

K27 + + - + - + - - - + 

K28 + - - + - + - - - + 

K29 + - - + - + - - - + 

K30 + - - - - + - - - + 

K31 + - - + - + - -  + 

K32 - - - + - + - - - + 

K33 + - - + - + - - - + 

K34 + - - + - + - - - - 

K35 + - - + - + - - - - 

K36 + - - - - + - - - + 

K37 + - - + - + - - - + 

T38 + - - + - + - - - + 

T39 + - - + - + - - - + 

T40 + - - + - + - - - + 

T41 + + + + + + - - - + 

T42 + - - - - + + - + + 

T43 + - - + - + + - + + 

T44 + - - + - + - - - + 

T45 + - - - - + - - - + 

T46 + - - - + + - - - - 

T47 + - - - - + - - - + 

T48 + + + + + + - - - + 

T49 + - - - + + - - - + 

T50 + + - - - + - - - + 

T51 + - - - - + - - - + 

T52 + - + - - + - - - + 

T53 + + - + - + - - - - 

T54 + - - + - + - - - + 

T55 + + - + - + - - - + 

T56 - - - - + + - - - + 

T57 + - - + - + - - - + 

T58 + - + - - + - - - + 

T59 - - - + - + - - - + 

T60 - -  - + - + - - - + 

T61 - -  - + - + - - - + 

T62 - + + + - + - - - - 

T63 - - - + - + - - - + 

T64 - - - + - + - - - - 
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Çizelge 4.1. (devam) 

İzolat 

No 

Virülans Genler Antimikrobiyal Direnç Genleri 
fimH fyuA papG II traT kpsmT II gyrA ereA blaCTXM dhfrV blaTEM 

T65 - - + - + + - - - - 

T66 - - - + - + - - - + 

T67 - - + - - + - - - + 

T68 - - + - - + - - - + 

T69 - - + + - + -  - + 

T70 - - + + - + - - - + 

T71 + - - - - + - - - - 

T72 - + - - + + - - - - 

T73 + - - + - + - - - + 

T74 - + - + - + - - - + 

T75 + + - + - + - - - + 

T76 - + - + - + - - - + 

T77 + + - - + + - - - - 

T78 - + - + - + - - + + 

T79 + + - + - + - - - + 

T80 - + - + - + - - - + 

T81 + + - + - + - - - + 

T82 - - + + - + - - - + 

T83 + - - + - + - - - + 

T84 + - - - - + - - + + 

T85 + - - - - + - - + + 

T86 - - - + - + - - + + 

T87 + - + + - + - - + + 

T88 - + - + - + - - + + 

T89 + + + + - + - - + + 

T90 + + + + - + - - + + 

T91 + - + + - + - - + - 

T92 + - - + - + - - + + 

T93 - + - + - + - - + + 

T94 + - - + - + - - + + 

T95 + - - - - + - - + + 

T96 + - - + - + - - + + 

T97 + - + + - + - - + + 

T98 + - - + - + - - + + 

T99 + - - + - + - - + + 

T100 + + + + + + - - + + 

T101 - - - + - + - - + + 

T102 - + + + + + - - + + 

T103 - + + + + + - - + + 

T104 - + - + - + - - - - 

T105 - + - + - + - - - - 

T106 - + + + - + - - - - 

T107 - + - + - + - - - + 
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Çizelge 4.1. (devam) 

İzolat 

No 

Virülans Genler Antimikrobiyal Direnç Genleri 
fimH fyuA papG II traT kpsmT II gyrA ereA blaCTXM dhfrV blaTEM 

T108 - + - + - + - - - + 

T109 - + - + - + - - - + 

T110 - - - - + + - - - + 

T111 - - - - + + - - - + 

T112 - - - - + + - - - + 

T113 - - - + - + - - - + 

T114 - + - + + + - - - + 

T115 - + - + + + - - - + 

T116 - + - + + + - - - + 

T117 - + - - - + - - + + 

T118 - + - + + + - - + + 

T119 - + - - - + - - + + 

T120 - - - + - + - - + + 

T121 - - - + - + - - + + 

T122 - - - + - + - - + + 

T123 - - - + - + - - + + 

T124 + - - + - + - - + + 

T125 + + - - - + - - + + 

T126 - - - - - + - - + + 

T127 + - - + - + - - + + 

T128 - - - + - + - - + + 

T129 + - - + - + - - + + 

T130 + - - + - + - - + + 

T131 + + - + - + - - + - 

T132 + - + + - + - - + - 

T133 + + - + - + - - + + 

T134 + - - - - + - - + + 

T135 + - - -  - + - - + + 

T136 - - - - - + - - + + 

T137 + - - - - + - - + + 

T138 + - - + - + - - - + 

T139 + + - + - + - - - + 

T140 - + - + - + - - - + 

T141 - + - + - + - - - + 

T142 + + - + - + - - - - 

T143 - + - + - + - - - - 

T144 - + + + - + - - - - 

T145 - - - + - + - - - + 

T146 + + - + - + - - - + 

T147 + + - + - + - - - - 

T148 + - - - + + - - - + 

T149 - - - - + + - - - + 

T150 + - - - + + - - - + 
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Çizelge 4.1. (devam) 

İzolat 

No 

Virülans Genler Antimikrobiyal Direnç Genleri 
fimH fyuA papG II traT kpsmT II gyrA ereA blaCTXM dhfrV blaTEM 

T151 + - - + - + - - - - 

T152 - - - - - + - - - - 

T153 + - - + - + - - - - 

T154 + - - + - + - - + + 

T155 - - - - - + - - + + 

T156 + - - + + + - - + + 

T157 + - - + + + - - + + 

T158 + - - + + + - - + + 

T159 - - - + + + - - + + 

T160 + - - + - + - - + + 

T161 + - - + - + - - + + 

T162 - - - + - + - - + + 

T163 + - - + - + - - + + 

T164 + - - + - + - - + + 

T165 - - - - - + - - + + 

T166 + - + + - + - - + + 

T167 - + + + - + - - + + 

T168 + - + + - + - - + + 

T169 - - - + - + - - + + 

T170 + - - + - + - - + + 

T171 + - - + - + - - + + 

T172 + - - + - + - - + + 

E173 + - - + - + - - + + 

E174 + - - + - + - - + + 

E175 + - - + - + - - + + 

E176 + - - + - + - - + - 

E177 + - - + - + - - + - 

E178 + - - + - + - - + - 

E179 + - - + - + - - + + 

E180 + - - + - + - - + + 

E181 + - - + - + - - - + 

E182 - - - + - + - - - + 

E183 + - - - + + - - - + 

E184 + - - - + + - - - + 

E185 - - - - - + - - - + 

E186 - - - - - + - - - + 

E187 - - - - - + - - - + 

E188 - - - + - + - - - + 

E189 - - - + - + - - - + 

E190 - - - + - + - - - + 

E191 - - - + - + - - + + 

E192 - - - - - + - - + + 

E193 - - - - - + - - + + 
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Çizelge 4.1. (devam) 

İzolat 

No 

Virülans Genler Antimikrobiyal Direnç Genleri 
fimH fyuA papG II traT kpsmT II gyrA ereA blaCTXM dhfrV blaTEM 

E194 - - - - + + - - + + 

E195 - - - - + + - - + + 

E196 - - - + - + - - + + 

E197 - - - + - + - - + + 

E198 - - - - + + - - + + 

E199 + + - - + + - - + + 

E200 + - - - + + - - + + 

E201 + - - - + + - - + + 

P202 + - - - - + - - + + 

P203 + - - + - + - - + + 

P204 - - - - - + - - + + 

P205 - - - - - + - - + + 

P206 + - - - - + - - + + 

P207 - - - - - + - - + + 

P208 - - - - - + - - + + 

P209 - - - - - + - - + + 

P210 - - - - - + - - + + 

P211 - - - - - + - - - + 

P212 - - - - - + - - - - 

P213 - - - - - + - - - + 

P214 - - - - - + - - - + 

P215 + + - + - + - - - + 

P216 - - + - - + - - - + 

P217 - - - - - + - - - + 

P218 - - - - - + - - - + 

P219 - - - - - + - - - + 

P220 + - + - - + - - + + 

P221 + - - - - + - - + + 

P222 + - - - - + - - + + 

P223 + - - - - + - - + + 

P224 + - - - - + - - + + 

P225 - - - - - + - - + + 

P226 + - + + - + - - - + 

P227 + - - + - + - - - + 

P228 + - - - - + - - - + 

P229 + - - + - + - - - + 

P230 + - - - - + - - - + 

P231 + - - + - + - - - - 

P232 - - - - - + - - - + 

P233 + - - + - + - - - - 

P234 - - + - - + - - - - 

P235 + - + + - + - - - - 

P236 - - - - - + - - - - 
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Çizelge 4.1. (devam) 

İzolat 

No 

Virülans Genler Antimikrobiyal Direnç Genleri 
fimH fyuA papG II traT kpsmT II gyrA ereA blaCTXM dhfrV blaTEM 

P237 - - - - - + - - - - 

P238 + - + + - + - - - - 

P239 + - - + - + - - - - 

P240 + - + + - + - - - - 

P241 + - + + - + - - - - 

P242 + - - - - + - - - - 

P243 + - - + - + - - - - 

P244 + - - + - + - - - - 

P245 + - - + - + - - - - 

P246 + - - + - + - - - - 

P247 + - - - - + - - - - 

P248 - - - - - + - - - - 

P249 - - - - - + - - - - 

P250 +  - - - - + - - - + 

P251 + - - - - + - - - + 

P252 + - - - - + - - - + 

P253 + - - - - + - - - + 

P254 + - - + - + - - - + 

P255 + - - - - + - - - + 

P256 + - - - - + - - + + 

P257 - - - - - + - - - + 

P258 + - - - - + - - - + 

P259 + - - + - + - - - + 

P260 - - + - - + - - - + 

P261 + - + + - + - - - + 

P262 - - + + - + - - - + 

P263 + - - + - + - - - + 

P264 + - - + - + - - - + 

P265 + - - + - + - - - + 

P266 + - - - - + - - - - 

P267 + - - - - + - - - - 

P268 + - - - - + - - - + 

P269 - - - - - + - - - - 

P270 - - - - - + - - - - 

P271 + - - + - + - - - + 

P272 - - - - - + - - - + 

P273 + - - - - + - - - + 

P274 + - - - - + - - - + 

P275 + - - + - + - - - + 

P276 + - - - - + - - - + 

P277 - - - - - + - - - + 

P278 - - - - - + - - - + 

P279 + - - + - + - - - - 



45 
 

Çizelge 4.1. (devam) 

İzolat 

No 

Virülans Genler Antimikrobiyal Direnç Genleri 
fimH fyuA papG II traT kpsmT II gyrA ereA blaCTXM dhfrV blaTEM 

P280 + - - - - + - - + + 

P281 - - - - - + - - + - 

P282 - - - - - + - - + + 

P283 + - - + + + - - + + 

 

 

*Çizelgede 1- 37 numaralı örnekler Kıyma, 38-172 numaralı örnekler Tavuk, 173-

201 Et, 202-283 numaralı örnekler Peynir olarak numaralandırılmıĢtır. E. coli 

izolatlarındaki tespit edilen virülans genler ve antimikrobiyal direnç genleri ‘‘+’’ 

olarak iĢaretlenmiĢtir. 

 

Elde edilen bu Çizelge’ye göre; çalıĢmamızdaki izolatlardan 3’ü (T41, T48, T100) 

tüm virülans genleri, 5’i (K8, T89, T90, T102, T103) 4 virülans geni, 43’ü (K9, K10, 

K17,  K23, K27, T53, T55, T62, T75, T77, T79, T81, T87, T91, T97, T106, T114, 

T115, T116, T118, T131, T132, T133, T139, T142, T144, T146, T147, T156, T157, 

T158, T166, T167, T168, E199, P215, P226, P235, P238, P240, P241, P261,  P283) 

3 virülans geni taĢıdığı ve 39’nun (K20, K25, T126, T136, T152, T155, T165, E185, 

E186, E187,  E192, E193, P204, P205, P207, P208, P209, P210, P211, P212, P213, 

P214, P217, P218, P219, P225, P232, P236, P237, P248, P249, P257, P269, P270, 

P272, P277, P278, P281, P282) ise virülans genlerden hiçbirini taĢımadığı tespit 

edilmiĢtir. Diğer izolatlar ise bir ya da iki virülans gen taĢımaktadır. Bu sonuçlara 

göre 283 izolatın sadece 39’nun (%14) bu virülans genlerden hiçbirini taĢımaması, 

geri kalan 244 izolatta (%86) ise en az bir en çok 5 virülans genin tespit edilmesi 

ülkemiz için büyük bir endiĢe kaynağıdır. 

 

Elde edilen antimikrobiyal direnç genlerinin sonuçlarına göre ise; çalıĢmamızdaki 

izolatlardan 2’sinde (T42, T43) 4 (gyrA, dhfrV, ereA, blaTEM) antimikrobiyal direnç 

geni tespit edilmiĢtir. Diğer izolatların ise en az bir antimikrobiyal direnç geni 

taĢıdığı tespit edilmiĢtir. gyrA geni tüm izolatlarda, ereA geni sadece 2 izolatta (T42, 

T43) tespit edilmiĢ ve blaCTX-M geni ise hiçbir izolatta tespit edilememiĢtir. 

ÇalıĢmamızdaki izolatlardan 47’sinin (K16, K17, K22, K34, K35, T46, T53, T62, 
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T64, T65, T71, T72, T77, T104, T105, T106, T142, T143, T144, T147, T151, T152, 

T153, P212, P231, P233,  P234,  P235, P236, P237, P238, P239, P240, P241, P242,  

P243, P244, P245, P246, P247, P248, P249, P266, P267, P269, P270, P279) bir 

antimikrobiyal direnç geni taĢıdığı tespit edilmiĢtir. 

 

4.1. E. coli Kıyma Örneklerinin PCR Sonuçları 

 

Ġncelenen 283 E. coli izolatından 37 kıyma izolatının spesifik primerler kullanılarak 

gerçekleĢtirilen PCR sonuçlarına göre; 37 kıyma izolatının 33 (%89,2)’ünde 508 bç 

uzunluğunda fimH, 4 (%10,8)’ünde 880 bç uzunluğunda fyuA,  2 (%5,4)’sinde 190 

bç uzunluğunda papG II, 22 (%60)’sinde 290 bç uzunluğunda traT, 3 (%8,1)’ünde 

272 bp uzunluğunda kpsMT II virülans genleri ve 37 (%100)’sinde 190 bç 

uzunluğunda gyrA,  3 (%8,1)’ünde 432 bç uzunluğunda dhfrV, 32 (%87)’sinde 972 

bç uzunluğunda blaTEM antimikrobiyal direnç genlerinin bulunduğu tespit edilmiĢtir. 

ereA ve blaCTX-M antimikrobiyal direnç genleri ise çalıĢılan kıyma izolatlarının 

hiçbirinde tespit edilememiĢtir.  

 

Ġzolatlardaki virülans genlerin ve antimikrobiyal direnç genlerinin % oranları ġekil 

4.1’de verilmiĢtir.  
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Şekil 4.1. 37 E. coli kıyma örneğindeki virülans ve antimikrobiyal direnç genlerinin 

% oranları 

 

4.2. E. coli Tavuk Örneklerinin PCR Sonuçları 

 

Ġncelenen 283 E. coli izolatından 135 tavuk izolatının spesifik primerler kullanılarak 

gerçekleĢtirilen PCR sonuçlarına göre; 135 tavuk izolatının 74 (%55)’ünde 508 bç 

uzunluğunda fimH, 46 (%34,1)’sında 880 bç uzunluğunda fyuA, 25 (%19)’inde 190 

bç uzunluğunda papG II, 99 (%73,3)’unda 290 bç uzunluğunda traT, 25 (%19)’inde 

272 bç uzunluğunda kpsMT II virülans genleri ve 135 (%100)’inde 190 bç 

uzunluğunda gyrA,  2 (%1,48)’sinde  420 bç uzunluğunda ereA, 63 (%47)’ünde 432 

bç uzunluğunda dhfrV, 971 bç uzunluğunda 114 (%84,4)’ünde blaTEM antimikrobiyal 

direnç genlerinin bulunduğu tespit edilmiĢtir. blaCTX-M antimikrobiyal direnç geni ise 

çalıĢılan tavuk izolatlarının hiçbirinde tespit edilememiĢtir.  

  

Ġzolatlardaki virülans genlerin ve antimikrobiyal direnç genlerinin % oranları ġekil 

4.2’de verilmiĢtir. 
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Şekil 4.2. 135 E. coli tavuk örneğindeki virülans ve antimikrobiyal direnç genlerinin 

% oranları 

 

4.3. E. coli Et Örneklerinin PCR Sonuçları 

 

Ġncelenen 283 E. coli izolatından 29 et izolatının spesifik primerler kullanılarak 

gerçekleĢtirilen PCR sonuçlarına göre; 29 et izolatının 14 (%48,3)’ünde 508 bç 

uzunluğunda fimH, 1 (%3,45)’inde 880 bç uzunluğunda fyuA,  16 (%55,2)’sında 290 

bç uzunluğunda traT, 8 (%28)’inde 272 bç uzunluğunda kpsMT II virülans genleri ve 

29 (%100)’unda 190 bç uzunluğunda gyrA, 19 (%66)’unda 432 bç uzunluğunda 

dhfrV, 26 (%90)’sında 971 bç uzunluğunda blaTEM antimikrobiyal direnç genlerinin 

bulunduğu tespit edilmiĢtir. papG II virülans geni, ereA ve blaCTX-M antimikrobiyal 

direnç genleri ise çalıĢılan et izolatlarının hiçbirinde tespit edilememiĢtir.  

 

Ġzolatlardaki virülans genlerin ve antimikrobiyal direnç genlerinin % oranları ġekil 

4.3’te verilmiĢtir. 
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Şekil 4.3. 29 E. coli et örneğindeki virülans ve antimikrobiyal direnç genlerinin % 

oranları 

 

4.4. E. coli Peynir Örneklerinin PCR Sonuçları 

 

Ġncelenen 283 E. coli izolatından 82 peynir izolatının spesifik primerler kullanılarak 

gerçekleĢtirilen PCR sonuçlarına göre; 82 peynir izolatının 51 (%62,2)’inde 508 bç 

uzunluğunda fimH, 1 (%1,2)’inde  880 bç uzunluğunda fyuA,  11 (%13,4)’inde 190 

bç uzunluğunda papG II, 27 (%33)’sinde 290 bç uzunluğunda traT, 1 (%1,2)’inde 

272 bç uzunluğunda kpsMT II virülans genleri ve 82 (%100)’sinde 190 bç 

uzunluğunda gyrA, 20 (%24,4)’sinde 432 bç uzunluğunda dhfrV, 57 (%70)’sinde  

971 bç uzunluğunda blaTEM antimikrobiyal direnç genlerinin bulunduğu tespit 

edilmiĢtir. ereA ve blaCTX-M antimikrobiyal direnç genleri ise çalıĢılan peynir 

izolatlarının hiçbirinde tespit edilememiĢtir.  

 

Ġzolatlardaki virülans genlerin ve antimikrobiyal direnç genlerinin % oranları ġekil 

4.4.’te verilmiĢtir. 
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Şekil 4.4. 82 E. coli peynir örneğindeki virülans ve antimikrobiyal direnç genlerinin 

% oranları 

 

Elde edilen sonuçlara göre çalıĢılan 283 E. coli izolatında tespit etmeye çalıĢtığımız 

antimikrobiyal direnç genleri ve virülans genlerinin kıyma, et, tavuk ve peynir 

örneklerindeki yüzde (%) dağılımları toplu sonuçları da Çizelge 4.2.’de verilmiĢtir. 

 Çizelge 4.2. 283 E. coli izolatında tespit edilen antimikrobiyal direnç ve virülans 

genlerinin kıyma, et, tavuk ve peynir örneklerindeki yüzde (%) dağılımı 

 

 Kıyma 

(37) 

Et 

(29) 

Tavuk 

(135) 

Peynir  

(82) 

ATCC 

25922 

Toplam 

fimH 33 (%89,2) 14 (%48,3) 74 (%55) 51 (%62,2) + 172 (%61) 

fyuA 4 (%10,8) 1 (%3,45) 46 (%34,1) 1 (%1,2) + 52 (%18,4) 

papG II 2 (%5,4) - 25 (%19) 11 (%13,4) + 38 (%13,4) 

traT 22 (%60) 16 (%55,2) 99 (%73,3) 27 (%33) + 164 (%58) 

kpsMT II 3 (%8,1) 8 (%28) 25 (%19) 1 (%1,2) + 37 (%13,1) 

gyrA 37 (%100) 29 (%100) 135 (%100) 82 (%100) + 283 (%100) 

ereA - - 2 (%1,48) - - 2 (% 0,71) 

dhfrV 3 (%8,1) 19 (%66) 63 (%47) 20 (%24,4) + 105 (%37,1) 

blaTEM  32 (%87) 26 (%90) 114 (%84,4) 57 (%70) + 229 (%81) 

blaCTX-M - - - - - 0 
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4.5. E. coli İzolatlarının PCR Amplifikasyonu Sonucu Elde Edilen Agaroz Jel 

Elektroforezi  Sonuçları 

 

ÇalıĢmamızda kullanılan virülans ve antimikrobiyal direnç genlerinin PCR 

amplifikasyonu sonucu elde edilen  agaroz jel elektroforezi sonuçları ġekil 4.5-ġekil 

4.13’de verilmiĢtir. 

 

 

 

Şekil 4.5. E. coli izolatlarındaki fimH geninin PCR amplifikasyonu sonucu elde 

edilen  agaroz jel elektroforezi görüntüsü. M: marker (Thermo Scientific SM0321), 

1- ATCC 25922, 2-4- kıyma, 5-7- tavuk, 8-10- et, 11-13- peynir 

 

 

 

 

Şekil 4.6. E. coli izolatlarındaki fyuA geninin PCR amplifikasyonu sonucu elde 

edilen  agaroz jel elektroforezi görüntüsü. M: marker (Thermo Scientific SM0321), 

1- ATCC 25922, 2-4- kıyma, 5-7- tavuk, 8-et, 9- peynir 
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Şekil 4.7. E. coli izolatlarındaki papG II geninin PCR amplifikasyonu sonucu elde 

edilen  agaroz jel elektroforezi görüntüsü. M: marker (Thermo Scientific SM0321), 

1- ATCC 25922, 2-3- kıyma, 4-6- tavuk, 7-9- peynir 

 

 

 

 

 

 

Şekil 4.8. E. coli izolatlarındaki traT geninin PCR amplifikasyonu sonucu elde 

edilen  agaroz jel elektroforezi görüntüsü. M: marker (Thermo Scientific SM0321), 

1- ATCC 25922, 2-4- kıyma, 5-7- tavuk, 8-10- et,  11-13- peynir 
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Şekil 4.9. E. coli izolatlarındaki kpsMT II geninin PCR amplifikasyonu sonucu elde 

edilen  agaroz jel elektroforezi görüntüsü. M: marker (Thermo Scientific SM0321), 

1- ATCC 25922, 2-4- kıyma, 5-7- tavuk, 8-10- et,  11- peynir 

 

 

 

 

 

 

Şekil 4.10. E. coli izolatlarındaki gyrA geninin PCR amplifikasyonu sonucu elde 

edilen  agaroz jel elektroforezi görüntüsü. M: marker (Thermo Scientific SM0321), 

1- ATCC 25922, 2-4- kıyma, 5-7- tavuk, 8-10- et,  11-13- peynir 
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Şekil 4.11. E. coli izolatlarındaki ereA geninin PCR amplifikasyonu sonucu elde 

edilen  agaroz jel elektroforezi görüntüsü. M: marker (Thermo Scientific SM0321), 

1-2- tavuk 

 

 

 

 

 

Şekil 4.12. E. coli izolatlarındaki dhfrV geninin PCR amplifikasyonu sonucu elde 

edilen  agaroz jel elektroforezi görüntüsü. M: marker (Thermo Scientific SM0321), 

1- ATCC 25922, 2-4- kıyma, 5-7- tavuk, 8-10- et,  11-13- peynir 

 

 



55 
 

 

 

Şekil 4.13. E. coli izolatlarındaki blaTEM geninin PCR amplifikasyonu sonucu elde 

edilen  agaroz jel elektroforezi görüntüsü. M: marker (Thermo Scientific SM0321), 

1- ATCC 25922, 2-4- kıyma, 5-7- tavuk, 8-10- et,  11-13- peynir 
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5. SONUÇLAR VE TARTIŞMA 

 

 

Son otuz yılda, gıda kaynaklı hastalıkların görülme sıklığı, çarpıcı bir Ģekilde 

artmaktadır ve önemli bir halk sağlığı sorunu haline gelmiĢtir. ABD Hastalık Kontrol 

ve Önleme Merkezi, her yıl 48 milyon Amerikalı’nın (6’da biri) hastalandığını, 

128.000’in hastanede kaldığını ve 3.000’in gıda kaynaklı hastalıklardan öldüğünü 

tahmin etmektedir [117]. Avrupa’da 2013 yılında, 43.183 vaka, 5.946 hastanede 

yatma ve 11 ölümlü, 5.196 gıda kaynaklı hastalık vakası bildirilmiĢtir [118].   

 

Gıda kaynaklı hastalıklara genellikle, patojenik bakteriler, bakteriyel toksinler, 

virüsler veya vücudu gastrointestinal sistem yoluyla istila eden parazitler ile bulaĢan 

yiyecek ve içme suyu tüketimi neden olmaktadır. Herkes risk altındadır, ancak 

bebekler, yaĢlılar ve bağıĢıklık sistemi zayıflamıĢ insanlar daha ciddi sonuçlarla karĢı 

karĢıyadır [118].   

 

Ülkemizde ise Türkiye Ġstatistik Kurumu (TUĠK) verilerine göre 1993-2005 yılları 

arasında gıda kaynaklı hastalıklardan dolayı 108.246 kiĢi hastanede yatmıĢ ve 1.702 

kiĢi ölmüĢtür.  Bu sonuçların çok daha yüksek olduğu düĢünülmektedir. Çünkü bu 

hastalıkların değerlendirilmesinde ve ilgili verilerin düzenli olarak toplanmasında 

hata oranları oldukça yüksektir [119].    

 

Yiyecekleri kirletebilecek bakterilerin bazıları hayvansal kaynaklıdır. Et, süt ve 

ürünleri, hijyenik olmayan koĢullarda üretilmesi ve saklanması sırasında 

kontamine olabilirler ve gıda kaynaklı hastalıkların önemli kaynakları olabilecek 

çeĢitli mikroorganizmaları (Campylobacter spp., Salmonella spp., Listeria spp. vb.) 

içerebilirler [120]. Tedavisi olmayan birçok hastalığa, salgına ve büyük ekonomik 

kayıplara neden olan bu patojenlerin baĢlıcalarından biri de E. coli’dir [121]. Aslında 

zararsız olan E. coli çeĢitli virülans genlerine sahip olması sonucu insanlarda ve 

hayvanlarda çeĢitli hastalıklara yol açar [122]. Gıda maddelerinde bulunan bu 

patojenlerin ve taĢıdıkları virülans genlerin hızlı bir Ģekilde tespit edilmesi ve gıda 
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güvenliği için hastalıkların önlemesi için hassas, hızlı ve uygun maliyetli 

teknolojilere ihtiyaç vardır. Bu amaçla geleneksel, zahmetli ve zaman alıcı kültür 

yaklaĢımlarının yanı sıra, daha yüksek hassasiyet ve özgüllüğe sahip moleküler 

yöntemler geliĢtirilmiĢtir [123]. Son yıllarda, PCR metodu gıda kaynaklı patojenlerin 

hızlı bir Ģekilde saptanması, doğruluğu ve kesinliği nedeniyle iyi bir yöntem olarak 

ortaya çıkmıĢtır ve hızlı ve etkili bir gen tespit analiz yöntemi olarak araĢtırma ve 

klinik laboratuvarlarında en yaygın uygulanan yöntem olmaya devam etmektedir 

[124].    

 

Yapılan bu tez çalıĢması kapsamında E. coli mikroorganizmasında yer alan bazı 

önemli virülans genlerden, mesane hücrelerine adezyonu sağlayan fimH, biyofilm 

oluĢumunda rol oynayan fyuA, idrar yolu enfeksiyonlarının patogenezinde önemli rol 

oynayan ve P fimbriyaları kodlayan, ayrıca E. coli’nin normal konakçı savunma 

sisteminin bazı bileĢenlerinin üstesinden gelmek için gerekli olan papG II, yüzey 

dıĢlama mekanizmasında ve serum direncinde rol oynayan traT, yine bakterileri 

konakçı immün sisteminden korumada rol alan ve polisakkarit sentezinden sorumlu 

olan kpsMT II virülans genlerinin varlığı Polimeraz Zincir Reaksiyonu (PCR) 

yöntemi ile tespit edilmeye çalıĢılmıĢtır.  

 

Elde ettiğimiz sonuçlara göre Bolu ilinde bulunan çeĢitli yerlerden toplanarak izole 

edilen 37 kıyma, 29 et, 135 tavuk ve 82 peynire ait toplam 283 E. coli suĢunda; 

 

fimH geni; kıyma izolatlarının 33 (%89,2)’ünde, tavuk izolatlarının 74 (%55)’ünde, 

et izolatlarının 14 (%48,3)’ünde, peynir izolatlarının 51 (%62,2 )’inde,     

 

fyuA geni; kıyma izolatlarının 4 (%10,8)’ünde, tavuk izolatlarının 46 (%34,1)’sında, 

et izolatlarının 1 (%3,45)’inde, peynir izolatlarının 1 (%1,2)’inde,    

 

papG II geni; kıyma izolatlarının 2 (%5,4)’sinde, tavuk izolatlarının 25 (%19)’inde, 

peynir izolatlarının 11 (%13,4)’inde, 
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traT geni; kıyma izolatlarının 22 (%60)’sinde, tavuk izolatlarının 99 (%73,3)’unda, 

et izolatlarının 16 (%55,2)’sında, peynir izolatlarının 27 (%33)’sinde,  

  

kpsMT II geni; kıyma izolatlarının 3 (%8,1)’ünde, tavuk izolatlarının 25 (%19)’inde, 

et izolatlarının 8 (%28)’inde ve peynir izolatlarının ise 1 (%1,2)’inde tespit 

edilmiĢtir. 

 

Elde edilen bu sonuçlara göre; fimH geni virülans genler arasında kıyma ve peynir 

izolatlarında en fazla tespit edilen gen olmuĢtur. papG II geni virülans genler 

arasında kıyma ve tavuk izolatlarında en az tespit edilen gen olup, et izolatlarında ise 

hiç tespit edilememiĢtir. fyuA geni peynir izolatlarında en az bulunan virülans 

genlerden biri olmuĢtur. traT geni tavuk ve et izolatlarında en fazla bulunan virülans 

gendir. kpsMT II geni ise peynir ve tavuk izolatlarında en az bulunan virülans gen 

olmuĢtur. 

 

Aslam ve ark. [125] fimH, papG II, kpsMT II, traT ve fyuA virülans genlerinin 

varlığını analiz etmek için tavuklardan ExPEC izolatlarını izole etmiĢler ve 44 

ExPEC izolatının 36 (%81,8)’sında fimH genini, 4 (%9,1)’ünde papG II genini, 8 

(%18,18)’inde kpsMT II genini, 35 (%79,54)’inde traT genini, 8 (%18,18)’inde fyuA 

genini PCR yöntemi ile tespit etmiĢlerdir. Elde ettikleri bu sonuçlara göre; E. coli 

izolatlarının enfeksiyonlara neden olan çeĢitli virülans genlere sahip olabileceğini ve 

tavuk eti güvenirliğinin değerlendirilmesine olanak sağlayabileceğini rapor 

etmiĢlerdir. Aslam ve arkadaĢlarının elde ettikleri bu sonuçları, bu tez çalıĢmasıyla 

karĢılaĢtırdığımızda kpsMT II ve traT genlerinin sonuçlarının benzer olduğunu 

görmekteyiz. Yaptığımız tez çalıĢmasında tavuk izolatlarının; 74 (%55)’ünde fimH 

geni, 25 (%19)’inde papG II geni, 25 (%19)’inde kpsMT II geni, 99 (%73,3)’unda 

traT geni, 46 (%34,1)’sında ise fyuA geni tespit edilmiĢtir.  

 

Guzman-Hernandez ve ark. [126]’nın yapmıĢ oldukları bir çalıĢmada da Meksika’nın 

Tabasco eyaletindeki peynirlerden izole edilen 31 UPEC izolatında fyuA ve kpsMT II 

genlerinin varlığı araĢtırılmıĢ ve UPEC izolatlarının %39’unda fyuA geni, %13’ünde 

ise kpsMT II geni PCR yöntemi ile tespit edilmiĢtir. Bu sonuçlarla peynirlerin 
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mikrobiyolojik kalitesinin düĢük olduğunu ve halk sağlığını tehdit ettiğini 

bildirmiĢlerdir [126]. Bu tez çalıĢmasında ise peynir izolatlarının 1 (%1,2)’inde fyuA 

ve kpsMT II genleri tespit edilmiĢtir. 

 

Yapılan baĢka bir çalıĢmada; Müller ve ark. [127] tavuk etlerinden izole edilen 13 

GSBL üreten E. coli izolatının 10 (%76,9)’unda traT genini ve 5 (%38,5)’inde fyuA 

genini PCR yöntemi ile tespit etmiĢlerdir. Bu tez çalıĢmasında elde ettiğimiz 

sonuçlar da bu çalıĢmanın sonuçlarıyla oldukça benzerlik göstermektedir. 

ÇalıĢmamızda 135 tavuk izolatının 99 (%73,3)’unda traT geni ve 46 (%34,1)’sında 

fyuA geni tespit edilmiĢtir. 

 

Ġdrar yolu enfeksiyonları, yetiĢkinlerde en sık görülen bakteriyel enfeksiyonlardan 

biridir. Dünyada her yıl idrar yolu enfeksiyonlarına 150 milyon kiĢi yakalanmaktadır. 

Bu enfeksiyonların tedavisi için yaklaĢık 150 milyar dolar harcanmaktadır. Bu 

enfeksiyonlara genellikle E. coli neden olmaktadır [128]. Ġdrar yolu enfeksiyonu olan 

hastalardan izole edilen E. coli izolatları ile hayvansal gıdalardan izole edilen E.coli 

izolatları genetik olarak benzemektedir. Bu durum E. coli suĢlarının gıdalardan 

insanlara geçiĢiyle idrar yolu enfeksiyonuna neden olduğunu göstermektedir [129].  

 

Hashemizadeh ve ark. [18]’nın yaptığı bir çalıĢmada çeĢitli hastanelerden idrar yolu 

enfeksiyonlu yatan ve ayakta tedavi edilen hastalardan izole edilen E.coli 

izolatlarında fimH ve kpsMT II genlerinin saptanması için PCR yöntemini 

kullanmıĢlardır. Ġdrar yolu enfeksiyonlu yatan hastalardan izole edilen 100 E. coli 

izolatının 93 (%93)’ünde fimH genini, 59 (%59)’unda kpsMT II genini ve ayakta 

tedavi edilen hastalardan izole edilen 150 E. coli izolatının 145 (%96)’inde fimH 

genini, 113 (%74,8)’ünde kpsMT II genini tespit etmiĢlerdir. ÇalıĢmamızda ise 283 

izolatın 172 (%61)’sinde fimH geni tespit edilmiĢtir.  kpsMT II geni de çalıĢmamızda 

daha düĢük oranlarda [peynir izolatlarının 1 (%1,2)’inde, et izolatlarının 8 

(%28)’inde, kıyma izolatlarının 3 (%8,1)’ünde, tavuk izolatlarının 25 (%19)’inde]  

bulunmuĢtur.  
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Shakhatreh ve ark. [130] idrar yolu enfeksiyonlu hastaların idrar örneklerinden izole 

ettikleri 227 E. coli suĢunda fyuA geninin varlığını araĢtırmıĢlardır. Bu E. coli 

suĢlarının 41 (%18,1)’inde fyuA genini tespit etmiĢlerdir. Bu tez çalıĢmasında ise, 4 

kıyma izolatında, 1 et izolatında, 1 peynir izolatında ve 46 tavuk izolatında olmak 

üzere tüm izolatların 52 (%18,4)’sinde fyuA geni tespit edilmiĢtir. 

 

Ġnsanlarda yaygın olarak bulunan patojenik E. coli çeĢitli antimikrobiyallere karĢı 

direnç geliĢtirmektedir. Bu antimikrobiyal direncin farklı bölgelerde ve 

popülasyonlarda yüksek olması endiĢeye neden olmaktadır. Çünkü özellikle 

geliĢmekte olan ülkelerde antimikrobiyallere dirençli patojenik E. coli’lerin neden 

olduğu enfeksiyonların tedavisi sorunludur [131].  Hayvanlarda antimikrobiyallerin 

büyüme faktörü olarak kullanılması bakterilerin antimikrobiyallere karĢı direnç 

geliĢtirmesine neden olmaktadır. Hayvansal gıdalardaki antimikrobiyal kalıntılar ve 

antimikrobiyal direnç insanlara geçebilir ve bunun sonucunda bağırsakta 

antimikrobiyallere dirençli patojenlerin yaĢaması için elveriĢli bir ortam oluĢabilir. 

Bu nedenle antimikrobiyallerin hayvanlarda tedavi amaçlı kullanılmaması Türkiye 

ve Avrupa Birliği üyeleri arasında yasaklanmıĢtır [132].  

 

Bu tez çalıĢmamızda yer alan bazı önemli antimikrobiyal direnç genleri ise; blaTEM, 

blaCTX-M,  gyrA, ereA ve dhfrV’ dir.  

 

ÇalıĢmamızda varlığını araĢtırdığımız antimikrobiyal direnç genleri farklı oranlarda 

tespit edilmiĢtir. Antimikrobiyal direnç genlerinden gyrA geni tüm izolatlarda ve 

ATCC 25922 suĢunda tespit edilirken,  blaCTX-M antimikrobiyal direnç geni ise hiçbir 

izolatta tespit edilememiĢtir. Tavuk izolatlarının sadece 2 (%1,48)’sinin ereA 

antimikrobiyal direnç genini taĢıdığı tespit edilmiĢtir. ÇalıĢmamızda kıyma 

izolatlarının 3 (%8,1)’ünde, tavuk izolatlarının 63 (%47)’ünde, et izolatlarının 19 

(%66)’unda, peynir izolatlarının 20 (%24,4)’sinde dhfrV antimikrobiyal direnç 

geninin varlığı tespit edilmiĢtir. blaTEM antimikrobiyal direnç geni kıyma izolatlarının 

32 (%87)’sinde, tavuk izolatlarının 114 (%84,4)’ünde, et izolatlarının 26 

(%90)’sında,  peynir izolatlarının 57 (%70)’sinde tespit edilmiĢtir. ÇalıĢmamızdaki 

izolatlardan 2 (T42, T43)’sinde 4  (gyrA, dhfrV, ereA, blaTEM) antimikrobiyal direnç 
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geni tespit edilmiĢtir. Diğer izolatların ise en az bir antimikrobiyal direnç geni 

taĢıdığı tespit edilmiĢtir. ÇalıĢmada kullanılan E. coli izolatlarının bu antimikrobiyal 

direnç genleri ve virülans genlerini taĢıması hastalıkların tedavisi için oldukça 

önemli bir sorunun varlığını göstermektedir. 

 

Yun ve ark. [133] 15 idrar yolu enfeksiyonlu ve 49 asemptomatik bakteriürili 

hastaların idrar örneklerinden izole ettikleri 64 E. coli izolatında fimH, papG II, fyuA 

ve kpsMT II virülans genlerinin varlığını PCR ile araĢtırmıĢlardır. 64 E. coli 

izolatının 62 (%96,9)’sinde fimH genini, 18 (%28,1)’inde papG II genini, 29 

(%45,3)’unda fyuA genini, 54 (%84,4)’ünde kpsMT II genini tespit etmiĢlerdir ve bu 

çalıĢmada idrar örneklerinin kontaminasyon olasılığını düĢünmüĢlerdir. blaCTX-M 

geninin neden olduğu sefotaksime direnç idrar yolu hastalarından izole edilen 

suĢların hiçbirinde tespit edilememiĢtir. Yaptığımız tez çalıĢmasında ise tüm 

izolatların 172 (%61)’sinde fimH geni, 37 (%13,1)’sinde kpsMT II geni,  38 

(%13,4)’inde papG II geni,  52 (%18,4)’sinde fyuA geni tespit edilmiĢtir ve hiçbir 

izolatta blaCTX-M geni tespit edilememiĢtir. 

 

Chalmers ve ark. [134]’nın yaptıkları bir çalıĢmada Quebec’te 2009-2013 yılları 

arasında tavuklardan izole edilen 586 E. coli izolatının 62 (%10,6)’sinde blaTEM geni, 

8 (%1,4)’inde blaCTX-M geni, 290 (%49,5)’nında fyuA geni, 109 (%18,6)’unda kpsMT 

II geni PCR ile tespit edilmiĢtir. Bu çalıĢmadaki sonuçlar ile çalıĢmamızdaki sadece 

tavuklardan izole edilen kpsMT II (%19) ve blaCTX-M (%0) geninin sonucu paralellik 

göstermektedir. ÇalıĢmamızda ise tavuk izolatlarında blaTEM (%84,4) geni daha 

yüksek, fyuA (%34,1) geni daha düĢük oranlarda tespit edilmiĢtir. Bu sonuçların 

nedenleri antimikrobiyallerin ülkemizde daha yaygın kullanılması ve izolatların 

farklı bir bölgeden elde edilmesi olabilir.  

 

Hemeg ve ark. [129] kıyma örneklerinden 120 E. coli izolatını izole etmiĢler ve bu E. 

coli izolatlarının tamamında blaTEM ampisilin direnç genini PCR ile tespit etmiĢler ve 

hastane ve toplum kaynaklı enfeksiyonların sınıflandırılmasında sadece hastalara 

odaklanmamanın gerektiğini gündeme getirmiĢlerdir. ÇalıĢmamızda da 37 adet 
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kıyma izolatının 32 (%87)’sinde blaTEM geninin tespit edilmiĢ olması bu çalıĢma ile 

bizim çalıĢmamızın uyumlu olduğunu göstermektedir.  

 

Dehdashti ve ark. [135]’nın yaptıkları baĢka bir çalıĢmada da etlerden izole edilen 49 

E. coli izolatının hiçbirinde blaCTX-M  ve dhfrV antimikrobiyal direnç genleri tespit 

edilememiĢtir. Bu sonuçla çalıĢmamızı karĢılaĢtırdığımızda, et örneklerimizde blaCTX-

M  geni tespit edilemezken, dhfrV geni kıyma örneklerimizin 3 (%8,1)’ünde, et 

örneklerimizin ise 19 (%66)’unda pozitif olarak tespit edilmiĢtir.  

 

Kinolonlar hem insanlarda hem de hayvanlarda güvenli olmaları nedeniyle yaygın 

olarak kullanılan antimikrobiyallerdir. GeniĢ spektrumlu, hem Gram negatif hem de 

Gram pozitif bakterilere karĢı etkilidirler [136].  ÇalıĢmamızda olduğu gibi Yang ve 

ark. [137]’nın yaptıkları çalıĢmada tavuklardan izole edilen 71 E. coli izolatının 

tamamı gyrA genindeki mutasyonlar sonucu oluĢan nalidiksik aside direnç 

göstermiĢtir. Vuthy ve ark. [8]’nın  yaptıkları çalıĢmada ise tavuklardan izole edilen 

355 E. coli izolatının %91’inde gyrA geni tespit edilmiĢtir. Vanni ve ark. [138]’nın 

yaptıkları çalıĢmada ise, 39 APEC izolatının 37 (%95)’sinde gyrA geninde 

mutasyonlar meydana geldiği tespit edilmiĢtir.  

 

Van ve ark. [91] Vietnam’ın Ho Chi Minh Ģehrindeki çeĢitli marketlerden satın 

aldıkları çiğ etlerden 38 E. coli izolatını izole etmiĢler ve bazı önemli virülans genler 

ve antimikrobiyal direnç genlerinin varlığını tespit etmek için PCR analizi yöntemini 

kullanmıĢlardır. Bu E. coli izolatlarının %84,2’sinde blaTEM geni, %26,3’ünde dhfrV 

geni, %92,1’inde fimH geni, %23,7’sinde traT geni, %10,5’inde fyuA geni tespit 

edilmiĢtir. Elde ettikleri bu sonuçlara göre; çiğ gıdalardaki patojenik bakteriler ve 

antimikrobiyal direnci azaltmak için gıdaların uygun Ģekilde piĢirilmesi, gıda 

güvenliği hakkında bilgi sahibi olunması, hayvan yemlerinde kullanılan 

antimikrobiyallerin kullanımının ciddi bir Ģekilde düzenlenmesinin gerektiğini 

bildirmiĢlerdir.  Bu çalıĢmanın sonuçlarıyla çalıĢmamızdaki blaTEM geninin bulunma 

oranı (etde %90, kıymada %87) benzerdir. Fakat çalıĢmamızda dhfrV ve traT genleri 

daha fazla,  fimH ve fyuA genleri daha az tespit edilmiĢtir. Bu farkın izole edilen 

izolatların bölgesel farklılıklarından kaynaklanabileceği düĢünülebilir.  

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Van%20TT%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=18457892
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Makrolidler enfeksiyonların tedavisinde güvenilir ve iyi bir etkinliğe sahip oldukları 

için kullanılmaktadır. Makrolid direnci halk sağlığı için önemli sonuçlara neden 

olabilir. Phuc Nguyen ve ark. [115]’nın yaptığı çalıĢmada insan dıĢkısından izole 

edilen 190 E. coli izolatının hiçbirinde ereA geni tespit edilememiĢtir. ÇalıĢmamızda 

sadece 2 izolatta ereA geni tespit edilememiĢtir. Dehkordi ve ark. [139]’nın yaptıkları 

çalıĢmada ise yoğurttan izole edilen 50 E. coli izolatının 3 (%6)’ünde fyuA geni, 9 

(%18)’unda ereA geni tespit edilmiĢtir. Bu sonuçlar peynir sonuçlarımızla 

karĢılaĢtırıldığında bizim çalıĢmamızda; fyuA geninin %1,2 (1/82) olduğu, ereA 

geninin ise hiç tespit edilemediğini görmekteyiz.  

 

Paniagua-Contreras ve ark. [140] Meksika’da bir hastanedeki idrar yolu 

hastalarından izole ettikleri 194 UPEC suĢunun blaTEM ve papG II genlerinin 

varlığını araĢtırmıĢlar ve elde ettikleri bu UPEC suĢlarının 51 (%26,3)’inde blaTEM 

genini, 30 (%15,4)’unda papG II genini tespit etmiĢlerdir. ÇalıĢmamızda blaTEM geni 

çalıĢılan izolatların %81 (229/283)’inde pozitif  bulunmuĢtur. Bu genin daha yüksek 

oranda tespitinin nedeni ise antimikrobiyallerin ülkemizde daha sık ve reçetesiz 

olarak kullanılması, antimikrobiyal reçetelemenin ve hijyen kontrol önlemlerinin 

farklı olması olabilir. ÇalıĢmamızda papG II geni ise tüm izolatların 38 (%13,4)’inde 

tespit edilmiĢtir. 

 

Ferjani ve ark. [19]’nın yaptıkları çalıĢmada Tunus’ta bir hastanedeki piyelonefrit 

hastalarından izole edilen 56 E. coli izolatının 50 (%89,2)’sinde fimH geni, 26 

(%46,4)’sında papG II geni, 41 (%73,2)’inde fyuA geni, 30 (%53,5)’unda kpsMT II 

geni, 42 (%75)’sinde traT geni tespit edilmiĢtir. Sistit hastalarından izole edilen 73 E. 

coli izolatının 65 (%89,1)’inde fimH geni, 7 (%9,5)’sinde papG II geni, 44 

(%60,2)’ünde fyuA geni, 34 (%46,5)’ünde kpsMT II geni, 46 (%63,1)’sında traT geni 

tespit edilmiĢtir. ÇalıĢmamızda ise tüm izolatların 172 (%61)’sinde fimH geni, 38 

(%13,4)’inde papG II geni, 52 (%18,4)’sinde fyuA geni,  37 (%13,1)’sinde kpsMT II 

geni ve 164 (%58)’ünde traT geni tespit edilmiĢtir. Bu sonuçların nedeninin 

izolasyon kaynağından ve bölgesel farklılıklardan kaynaklanabileceği düĢünülebilir.  

 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Phuc%20Nguyen%20MC%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=19861064
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Paniagua-Contreras%20GL%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27993701
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Firoozeh ve ark. [141] piyelonefrit hastalarından 72 ve sistit hastalarından 78 UPEC 

suĢunu izole etmiĢler ve traT geninin sıklığını araĢtırmıĢlardır. Elde edilen bu 72 

UPEC izolatının 58 (%80,6)’inde ve sistit hastalarından izole edilen 78 UPEC 

izolatının 53 (%67,9)’ünde traT genini tespit etmiĢlerdir. ÇalıĢmamızda ise tüm 

izolatların %58 (164/283)’inde traT geni tespit edilmiĢtir. 

 

Derakhshandeh ve ark. [142]’nın yaptıkları çalıĢmada fekal 118 E. coli izolatının 13 

(%11)’ünde blaCTX-M geni, 83 (%70,4)’ünde traT geni PCR ile tespit edilmiĢtir. 

ÇalıĢmamızda ise tüm izolatların %58 (164/283)’inde traT geni tespit edilirken ve 

izolatların hiçbirinde blaCTX-M geni tespit edilememiĢtir.  

 

Karami ve ark. [131]  yaptıkları çalıĢmada Ġran’nın çeĢitli illerindeki diyareli ve 

diyareli olmayan çocuklardan 153 GSBL üreten EPEC izole edilmiĢtir. Bu EPEC 

izolatlarının 11 (%7,2)’inde blaCTX-M geni, 14 (%9,2)’ünde blaTEM geni tespit 

edilmiĢtir. Elde ettikleri bu sonuçlara göre Karami ve arkadaĢları, çoklu ilaç 

direncinin önlenebilmesi için diyarelerin antibiyotik tedavisinden önce antibiyogram 

testinin yapılması gerektiğine vurgu yapmıĢlardır. ÇalıĢmamızda ise çalıĢtığımız 

izolatların hiçbirinde blaCTX-M geni tespit edilemezken, %81 (229/283)’inde blaTEM 

geni tespit edilmiĢtir.   

 

Maynard ve ark. [143]’nın yaptıkları bir çalıĢmada ise ekstraintesninal enfeksiyonlu 

insanlardan izole edilen 70 ExPEC izolatının 38 (%27)’inde ve hayvanlardan izole 

edilen 39 ExPEC izolatının 16 (%41)’sında dhfrV genindeki mutasyonlar sonucu 

oluĢan trimetoprime direnç gösterilmiĢtir. Maynard ve arkadaĢlarının yaptıkları bu 

çalıĢma, bu tez çalıĢmasının sonuçları ile karĢılaĢtırıldığında dhfrV geninin en çok et 

(%66) ve tavukta (%47) olmak üzere, toplam izolatlarda ise %37,1 oranında tespit 

edilmiĢtir. 

 

Cantekin ve ark. [144]  Ankara ilinde kolibasilli kanatlı hayvanlardan 200 E. coli 

suĢu izole etmiĢler ve spesifik primerler kullanarak çeĢitli virülans genlerin 

belirlenmesi için PCR iĢlemi yapmıĢlardır. E. coli suĢlarının 176 (%88)’sında fimH 

geni, 180 (%90)’ninde traT geni tespit etmiĢler ve traT geni oranın diğer çalıĢmalara 
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göre yüksek bulunmasının nedeninin çalıĢılan gen bölgelerinin farklı yerlerinin 

çalıĢılmasından ve çalıĢmalar arasındaki bölgesel farklılıklardan 

kaynaklanabileceğini bildirmiĢlerdir. ÇalıĢmamızda ise tavuk izolatlarının 74 

(%55)’ünde fimH geni, 99 (%73,3)’unda traT geni tespit edilmiĢtir.  

 

Albarri ve ark.  [145]’nın Adana ilinde yaptıkları bir çalıĢmada, çeĢitli marketlerden 

topladıkları  sebze, tavuk, et örneklerinden izole edilen 35 ve klinik örneklerden izole 

edilen 65 E. coli suĢunda fyuA genini PCR yöntemi ile araĢtırmıĢlardır. Ġzolatların 17 

(%17)’sinde fyuA genini tespit etmiĢlerdir.  Elde ettikleri sonuçlara göre; klinik ve 

gıdalardan izole edilen izolatların genetik olarak birbirine benzer olduğunu ve 

gıdalardan insanlara geçerek ekstraintestinal enfeksiyonlara sebep olabileceğini 

belirmiĢlerdir. Bizim çalıĢmamızda ise tüm izolatların 52 (%18,4)’sinde fyuA geni 

tespit edilmiĢtir. 

 

Kürekci ve ark. [146] Hatay ilindeki çeĢitli market ve kasaplardan toplanan 

tavuklardan 52 E. coli suĢunu izole etmiĢler ve 50 (%96,1)’sinde fimH genini, 5 

(%9,6)’inde kpsMT II genini, 2 (%3,8)’sinde papG II genini, 31 (%62,3)’inde blaCTX-

M genini, 19 (%36,5)’unda blaTEM genini belirlemiĢlerdir. Hayvansal kaynaklı 

gıdaların insanlarda, ekstraintestinal GSBL üreten E. coli enfeksiyonlarında önemli 

bir risk olduğunu bildirmiĢlerdir. Yine de; klinik GSBL üreten E. coli izolatlarının, 

hayvansal kaynaklı gıdalardan izole edilenlerle birlikte analiz edilmesinin 

Türkiye’deki potansiyel kaynağının daha iyi anlaĢılmasına yardım edeceğini 

önermiĢlerdir. ÇalıĢmamızda ise tavuk izolatlarının 74 (%55)’ünde fimH geni, 25 

(%19)’inde kpsMT II geni, 25 (%19)’inde papG II geni, 114 (%84,4)’ünde blaTEM 

geni tespit edilmiĢken, blaCTX-M geni tespit edilememiĢtir. Bu sonuçların farklı 

olmasına örneklerin izole edildiği kaynakların farklı olması, coğrafik varyasyonlar ve 

hayvanların kesimi ve dağıtımı sırasındaki ortam hijyeninin farklı olması neden 

olabilir. 

 

Pehlivanlar Önen ve ark. [147] farklı market ve kasaplardan 100 adet tavuk ve 100 

adet et örnekleri toplamıĢlar, tavuk örneklerinin 81’inde ve et örneklerinin 7’sinde ꞵ-

laktamaz üreten E.coli izole etmiĢlerdir. Tavuk izolatlarının 60’ında blaCTX-M genini, 
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19’unda blaTEM genini ve et izolatlarının 2’sinde blaCTX-M genini, 2’sinde blaTEM 

genini PCR ile belirlemiĢler ve parekende satılan et ve özellikle tavuklarda GSBL 

üreten E. coli ile yüksek oranda kontamine olduğunu bildirmiĢlerdir. ÇalıĢmamızda 

ise tavuk izolatlarının 114 (%84,4)’ünde, et izolatlarının 26 (%90)’sında blaTEM geni 

tespit edilmiĢtir. Tavuk ve et izolatlarının tamamında blaCTX-M genine 

rastlanmamıĢtır.  

 

AraĢtırmalarımız sonucunda; gıda kaynaklı E. coli izolatlarının sahip olduğu 

antimikrobiyal direnç genleri ve çeĢitli virülans genlerinin PCR yöntemiyle 

sıklıklarının tespit edilmesi ile ilgili ülkemizde çalıĢmalar bulunmakla beraber, çok 

fazla çalıĢmaya rastlanmamıĢtır. Özellikle bizimde çalıĢtığımız iki gen olan dhfrV, 

ereA genleri ile ilgili çalıĢmalara da rastlanmamıĢtır. Bu nedenle yapılan bu tez 

çalıĢmasının bundan sonraki çalıĢmalar ve literatür için bir kaynak sağlayacağı 

inancındayız.  

 

Sonuç olarak; elde ettiğimiz verilere göre çalıĢmamızda araĢtırılan insan sağlığı için 

gerekli olan kıyma, tavuk et ve peynir gibi hayvansal gıdalardan izole edilen E. coli 

izolatlarında hastalık oluĢumunda rol oynayan virülans genleri ve bu hastalıkların 

tedavisinde kullanılan antimikrobiyallerin etkisini yitirmesine neden olan 

antimikrobiyal direnç genleri tespit edilmiĢtir. ÇalıĢmamızda virülans genleri taĢıyan 

izolatların en az bir antimikrobiyal direnç geni taĢımıĢ olması bu virülans genleri 

taĢıyan izolatların tedavisini zorlaĢtırmakta hatta imkansız hale getirmektedir. Bu 

nedenle ülkemizde yeni direnç genlerinin oluĢmasını önlemek için çalıĢmalar 

yapılmalıdır. Çünkü bu hastalıklar için yeni ilaçlar ve tedavi yöntemlerinin 

geliĢtirmesi pahalı ve uzun zaman gerektirmektedir. Bu gıdaların E. coli ile 

kirlenmesi sonucu çeĢitli hastalıklar oluĢtuğu için gıdaların kesiminde, 

saklanmasında ve taĢınmasında yani tüketiciye ulaĢana kadar olan süreçte hijyen 

kurallarına uyulması gerekmektedir.  

 

Bu çalıĢmanın sonuçları; insanların tükettiği hayvansal gıdalarda virülans genlerin ve 

antimikrobiyal direnç genlerinin oldukça yaygın olduğunu moleküler yöntemlerle 

ortaya koymuĢtur ve hayvanlardan insanlara antimikrobiyal direncinin geçmesi için 
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potansiyel bir rezervuar olduğunu göstermiĢtir. Sunulan bu tez çalıĢması, 

ülkemizdeki halk sağlığı için alınacak önlemlere katkı sağlayacaktır ve bu konuda 

yapılacak bundan sonraki daha ileri çalıĢmalar için bir bilgi birikimi sağlayacaktır. 
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