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OZET Antibiyotikler beseri tip, ziraat ve veteriner hekimlik alaninda
¢esitli kullanim alanlari bulunmakta olup, hayvanlarda sadece hasta-
liklarin tedavisinde degil biiylimenin artirilmasi gibi amaclarla siklikla
kullanilmakta ve bu siirecle birlikte olusan antibiyotik direnci gerek
insan saglig1 gerekse gida giivenligi i¢in 6nem arz etmektedir. Su eko-
sistemi bu direncin yayilmasinda énemli rol oynamakta olup, insan ve
hayvan kaynakli metabolitler ve buna paralel direng genlerinin tasin-
mast ile bunlarla kontamine deniz canlilarinin tiiketilmesi sonucu di-
rencin konakta yer alan bakterilerine aktarilmasi s6z konusudur. Bu
durumda olusabilecek ¢oklu ilag direngli bakteriler, Amerika Bulasici
Hastaliklar Dernegi “Diinya ¢apinda insan sagligia yonelik en bityiik
tehditlerden biri” olarak tanimlanmaktadir. Coklu direng tipleri igeri-
sinde, genislemis spektrumlu beta laktamaz tiretebilen bakteriler 6n
plana ¢ikmakta olup, gerek son ¢are olarak goriilebilen ve 6nemli has-
taliklarin tedavisinde kullanilan beta laktamaz grubu antibiyotiklere di-
ren¢ olusturmalar1 gerekse bunlart kodlayan genlerin plazmidler
itizerinde bulunmasiyla bakteri tiirleri i¢inde ve arasinda aktarilabilmesi
on plana ¢ikmalarina neden olmaktadir. Genislemis spektrumlu B-lak-
tamaz [extended spectrum beta-lactamase (ESBL)] tireten Enterobac-
teriaceae Uyelerinin neden oldugu enfeksiyonlar diinya capinda
yayilmakta ve artan mortalite, morbidite, saglik bakim maliyetleri ile
iliskili olup, genis spektrumlu antibiyotik ihtiyaci belirmektedir. Di-
rengli suslarla miicadele etmek i¢in yeni antibiyotiklere ihtiyag oldugu
gozlemlenmektedir. Bu derlemenin amaci su kaynakli gidalarda ESBL
tireten Enterobacteriaceae’larin diinya iizerindeki prevalansina dikkat
¢ekmek ve direngli bakterilerin yaratabilecegi sorunu gosterebilmekte-
dir.
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ABSTRACT Antimicrobial agents find various uses in human
medicine, agriculture, and veterinary medicine and are frequently used
in animals for treating diseases and purposes such as increasing growth
and antibiotic resistance that occurs with this process is important for
human health and food safety. The aquatic ecosystem plays an impor-
tant role in the spread of this resistance, and the resistance is transferred
to the host bacteria due to the consumption of marine organisms con-
taminated with human and animal-derived metabolites and parallel re-
sistance genes. The Infectious Diseases Society of America defines
multidrug-resistant bacteria as “one of the greatest threats to human
health worldwide”. Among the multiple resistance types, extended-
spectrum beta-lactamase-producing bacteria stand out because they are
resistant to beta-lactamase group antibiotics, which can be called the
last bullet and are used in the treatment of important diseases, and the
genes encoding them are found on plasmids and can be transferred be-
tween bacterial species. Infections caused by extended-spectrum p-lac-
tamase (ESBL)-producing Enterobacteriaceae are spreading worldwide
and are associated with increased mortality, morbidity, healthcare costs,
and the need for broad-spectrum antibiotics. New antibiotics are needed
to combat resistant strains. The aim of this review is to draw attention
to the worldwide prevalence of ESBL-producing Enterobacteriaceae in
seafoods and to show the problem that resistant bacteria may cause.
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Veteriner hekimlik alaninda antibiyotik kulla-
nimi, 6liim ve bulasict hastalik insidansini azaltarak
hayvan sagligi1 acisindan 6nemli oldugu belirtilmek-
teyken veteriner hekimligin ilgilendigi konular ara-
tasidiklart
mikroorganizmalarin meydana getirebildikleri hasta-
liklar ve bu mikroorganizmalar araciligiyla aktarila-
bilen antibiyotik direnci ile 6n plana ¢ikmakta ve bu

sinda yer alan su driinleri,

duruma istinaden, diinya genelinde baliklarin ve diger
su triinlerinin mikrobiyolojik giivenligi, dnemli bir
halk saglig1 sorunu olarak bildirilmektedir.'?

Ciftlikten catala olan siirecte gevresel kaynak-
lara ilave olarak hayvan veya insan kaynakli bakteri-
yel kontaminasyonun gida kaynakli hastaliklara
neden oldugu bildirilmis olup, son 20 yilda gida kay-
nakli salginlarin ve ¢ig iirtinlerle iligkili vakalarin
hizla arttig1 belirtilmistir.> Diinya ¢apinda, her yil
yaklasik 1,7 milyar ishal vakas1 gortildigi bildiril-
mekle birlikte, 5 yasin altindaki ¢gocuklarda ishal va-
kalarinin ikinci 6nde gelen 6liim nedeni oldugu
ortaya konmus ve bu baglamda her y1l 5 yasin altin-
daki yaklasik 760.000 ¢ocugun gastrointestinal has-
taliklar nedeniyle 61diiga belirtilmistir.>

Gidalarda bakteriyel kontaminasyonun sadece
hastaliklara degil ayn1 zamanda ciddi ekonomik za-
rarlara da neden oldugu bildirilmekle birlikte, gida
kaynakli hastaliklarin Amerika Birlesik Devletle-
ri’'nde her yil yaklasik 10-83 milyar dolar zarara yol
actig1 bildirilmis ve direncli mikroorganizmalarin
neden oldugu enfeksiyonlarin yillik ek maliyetlerinin
21-34 milyar dolar arasinda oldugu ifade edilmekte-
dir.>”

I ENTEROBACTERIACEAE

Enterobacteriaceae familyasinda yer alan bakteriler
fakiiltatif anaerob, Gram negatif, sporsuz ve ¢omak
seklinde orta biiyiikliikteki mikroorganizmalardir.®
Enterobacteriaceae familyasinin (Escherichia coli,
Proteus spp., Enterobacter spp., Citrobacter spp.,
Klebsiella spp. ve Salmonella spp. dahil olmak iizere)
genislemis spektrumlu B-laktamaz tiretimi ile beta
laktam antibiyotiklerine kars1 direnc¢li oldugu bildi-
rilmis olup, son 15 yilda bu bakterilerin neden oldugu
enfeksiyonlarin diinya ¢apinda yayildigini belirtil-
mekle birlikte bu enfeksiyonlar, artan mortalite, mor-

bidite, saglik bakim maliyetleri bakimindan da 6nem
tasimaktadir.!® Geniglemis spektrumlu fB-laktamaz
[extended spectrum beta-lactamase (ESBL)] lireten
bakteriler en sik olarak idrar yolu enfeksiyonlarina
neden olmakla birlikte enfeksiyon kaynagina bakil-
diginda saglik kuruluslari kaynakli degil toplum
icinde bulunulan ortam kaynakli oldugu bildirilse de
bu enfeksiyonlarin klinik epidemiyolojisi hakkinda
sinirlt bilgiye sahip olundugu belirtilmektedir.!!

Escherichia coli

E. coli, Enterobactericeace familyast tiyesi olup Gram
negatif, fakiiltatif anaerob, sporsuz bakteridir. . coli
insanlarmn ve diger hayvanlarin bagirsaklarmdaki nor-
mal mikrobiyotanin bir parcasi olup, cogu E. coli izo-
latinin  insanlar i¢in kommensal oldugu kabul
edilmektedir.*

Viriilans faktorlerine, konake1 hiicrelere bakte-
riyel baglanma modellerine, baglanmanin konak hiic-
reler tizerindeki etkilerine, toksin iiretimine ve
istilaciliga dayali olarak E. coli patotipleri: enteropa-
tojenik E. coli (EPEC), Shiga toksin iireten £. coli/en-
terohemorajik E coli (STEC/EHEC),
Shigella/enteroinvaziv E. coli (EIEC), enteroagrega-
tif E. coli (EAEC) ve enterotoksijenik E. coli (ETEC)
olarak siniflandirilmaktadir. Patojenik olmayan kom-
mensal izolatlarin disinda, E. coli’nin 2 alt bolimii,
viriilans faktorlerini edinmeleri nedeniyle bagirsak
veya bagirsak disi hastaliklarin etiyolojik ajanlaridir.
Patojenik E. coli’nin bir birinci ana grubu, gastroin-
testinal hastaligin karakteristik semptomlarina neden
olmakta ve EPEC, STEC ve onun alt grubu EHEC,
ETEC, EAEC, EIEC ve diffiize adeziv E. coli’den
olugmaktadir. Patojenik E. coli’nin ikinci bir ana
grubu, gastrointestinal sistem disinda enfeksiyonlara
neden olarak ekstraintestinal patojenik £. coli olarak
adlandirilmaktadir. Bu grup, kiimes hayvanlarinda
solunum yolu enfeksiyonlarina ve septisemiye neden
olan avian patojenik E. coli ve iiropatojenik E. coli’yi
icermektedir.!?

I ANTIBIYOTIKLER

Antibiyotikler bakteriyel enfeksiyonlarin tedavisinde
veya O6nlenmesinde kullanilan bilesikler olarak isim-
lendirilirken, bakterilerin yok edilmesi veya gelisim-
lerinin engellenmesi ile etki eden ilaglar olarak



bilinmektedir."* 1928 yilinda Alexander Fleming’in
penisilini kesfetmesi sonucu, s6z konusu bulus ile
1945 yilinda Fleming, Florey ve Chain Nobel 6diilii
kazanmuslardir.'

Antibiyotikler, tipta insan, bitki ve veteriner he-
kimlik alaninda genis bir kullanim alanina sahip olup,
s0z konusu maddelerden tarim ve veterinerlikte yem
verimliligi, biiylimeyi iyilestirme ve enfeksiyonlari
kontrol etmek, 6nlemek ve tedavi etmek amaciyla ya-
rarlanilmaktadir.'

I ANTIBIYOTIK DIRENCI

Antibiyotik direnci; herhangi bir bakterinin, antibi-
yotik preparatin oldiiriicii (bakterisit) ya da bakteri-
(bakteriyostatik)
ozelliginden korunmasi olarak tanimlanmakla birlikte
bu etkilerden kaginmak icin bakterilerin gelistirdik-
leri diren¢ mekanizmalar1 dogal direng, kazanilmis

lerin {iremesini inhibe edici

diren¢ ve g¢evre sartlarina bagli direng olarak genel
olarak 3 sekilde siniflandirilmaktadir. Bakterilerin an-
tibiyotiklerin afinite gosterdigi hedef bolgeye sahip
olmamasi veya bakterinin dogal yapis1 geregi antibi-
yotigin hedefine etki edememesi dogal direng olarak
adlandirilirken, daha Onceleri etki gosterebilen anti-
biyotigin, bakteri genomundaki mutasyon veya plaz-
mid gibi hareketli elementler araciligiyla bakteriye
direng 6zelligi kazanarak artik etki edememesi ise ka-
zanilmis direng olarak isimlendirilir. Cevre sartlarina
bagl direng ise ¢evresel faktorler farklilagtiginda nor-
mal sartlar altinda etki eden antibiyotigin ilgili bol-
beklenilen  etkiyi

geye erisememesi  veya

gosterememesi olarak belirtilmektedir.*°

Direngli bakterilerin olugsmasi ve yayilmasi ile
ilgili vertikal gen transferi ve horizontal gen transferi
olmak {izere 2 mekanizmanin 6ne ¢iktig1 bildirilmis-
tir.

Horizontal gen transferi veya kazanilmis di-
rengte, direng bakteri tiirleri arasinda hareketli gene-
tik elemanlarin transferi araciligiyla ger¢eklesmekle
birlikte bu elemanlar bakterilerin plazmidler, yerles-
tirme dizileri, fajla ilgili elementler ve integronlar,
transpozonlar olarak siiflandirilabilmektedir. Verti-
kal gen transferi ise genetik hatalarin evrimsel olarak
gerceklesebilmesi ve bunlarin kromozomda birikme-
siyle meydana geldigi belirtilmistir.'*

Antibiyotikler, gerek klinikte gerekse hayvanci-
likta Patojenik E. coli ve diger bakterilere karsi sik-
likla kullanilan, etkili ve giigli tedavi yontemi
olmakla birlikte, son 50 yilda asir1 antibiyotik kulla-
niminin bir sonucu olarak ¢ok sayida ilaca direngli
sus ortaya ¢ikmustir.*!® Bir ¢alismada, Patojenik E.
coli’ye kars1 ampisilin (AMP) kotrimoksazol, trime-
toprim, azitromisin ve gentamisin gibi ¢esitli antibi-
yotiklerin E. coli’den Shiga toksin salinimimi uyardigi
belirtilmistir.*!¢!7 2014 yilinda tiim Klebsiella susla-
rinin yarisindan fazlasi 3. kusak sefalosporinlere karst
direngli oldugu belirtilmistiz.’

Direngli bakteri suslariyla miicadele etmek icin
yeni bir etki tarzina sahip yeni antibiyotiklere acilen
ihtiya¢ duyulmaktadir. Ancak s6z konusu yeni anti-
biyotiklerin gelistirilmesi slirecinin yavas ilerledigi
bildirilmistir.*

) COKLU ILAC DIRENCI (MDR)

Coklu ilag direnci [multiple drug resistance (MDR)],
“birden fazla antibiyotige diren¢li” anlamina gel-
mekle birlikte, heniiz standartlastirilmis tanimlar tize-
rinde anlagmaya varilmadig bildirilmektedir.'®* MDR
bakterilerin, giinimiiziin en 6nemli halk saglig1 so-
runlarindan biri oldugu bilinmekle birlikte Amerika
Bulasic1 Hastaliklar Dernegi tarafindan, “diinya ¢a-
pinda insan sagligina yonelik en biiylik tehditlerden
biri” olarak kabul edilmektedir.®

Genellikle, MDR bakterileri nozokomiyal enfek-
siyonlarla iligkili olmakla birlikte, bazt MDR bakteri-
lerin, toplumdan edinilmis enfeksiyonlarin oldukga
yaygin nedenleri haline geldigi bildirilmistir.®

Coklu direnglerde sorunlarin basinda ESBL tire-
ten bakteriler gelmekte olup, ESBL iiretimini ve boy-
lelikle beta laktam antibiyotiklerinin inaktif hale
getirilmesini kodlayan ¢oklu bla genlerinin, plaz-
midler tizerinde bulundugu ve bakteri tiirleri igcinde
ve arasinda aktarilabildigi, bunun da c¢oklu ilaca di-
rengli bakterilerin ortaya ¢ikmasi ve hastaliklarin te-
davisinde basarisizliga yol acabildigi belirtilmektedir.
f1gili konunun daha da 6nemli hale gelmesinin bir se-
bebi de ESBL’yi kodlayan genleri barindiran R plaz-
midlerinin ayni zamanda diger ilag siniflari icin
direng genleri tasimasi ve muhtemelen yliksek cesit-
lilige sahip olmalaridir."



I 8-LAKTAM VE B-LAKTAMAZ

Beta-laktam grubu antibiyotikler, Gram-negatif ve
Gram-pozitif bakterilerin hiicre duvari sentezini in-
hibe ederek etki eden ve bu bakterilerle miicadelede
kullanilan antibiyotik grubudur. Diinya ¢apinda bula-
sict hastaliklarin tedavisinde kullanilan antibiyotiklerin
%6011 olusturdugu bildirilmekte olup, bu grup, beta-
laktam halkasinin varligiyla karakterize edilmekle bir-
likte etki mekanizmasi disinda ayn1 zamanda diisiik bir
dogrudan toksisiteyi de sagladigi belirtilmistir.’ Beta
laktam grubu antibiyotiklere penisilinler, sefalospo-
rinler ve monobaktamlar 6rnek verilebilir.

Alexander Fleming’in penisilini kesfinden sonra
Chain ve Abraham tarafindan E. coli’den elde edilen
oziitiin penisilinin etkisini ortadan kaldirdig: ortaya
konmus ve boylelikle B-laktamazlar kesfedilmistir.’

Beta-laktamazlar, beta-laktam antibiyotiklerinin
etkisiz hale getirilmesini saglayan enzimler olup, en
yaygin antibiyotik direnci mekanizmasi oldugu ifade
edilmektedir. Bu enzimler, plazmid ad1 verilen kro-
mozom dist bir DNA parcasinda kodlanmakta olup,
ayn1 ve/veya farkli bakteri tiirleri arasinda aktarila-
bildigi gosterilmektedir. En ¢ok {izerinde durulan
beta laktamazlar, sirasiyla ESBL ve metallo-beta lak-
tamaz (MBL) olarak ortaya ¢ikmaktadir.'

ESBL iireten Enterobacteriaceae prevalansinda
goriilen artis ve yayilim neticesinde gectigimiz 10
yilda kiiresel bir sorun haline gelmistir.> Bu B-lakta-
mazlar genellikle klavulanik asit, sulbaktam ve tazo-
baktam gibi f-laktamaz inhibitorleri tarafindan inhibe
edilmektedir.?

J GENISLEMI$ SPEKTURUMLU
B-LAKTAMAZLAR

Gilinitimiizde antibiyotik diren¢ denildiginde karsi-
miza ¢ikan dnemli mekanizmalarindan biri ESBL
iretilmesidir. ESBL enzimlerinin bir¢ok beta-laktam
grubu antibiyotigi hidroliz yoluyla inaktive ettigi be-
lirtilmekte olup, TEM (Temoniera), SHV (stilfidril
degiskeni) ve CTX (sefotaksim hidrolizi)-M B-lakta-
mazlar genislemis spektrumlu beta-laktamazlar ola-
rak da adlandirilmakla birlikte, 6zellikle CTX-M
enzimleri diinya ¢apinda hizli yayilimi 6n plana ¢ik-
t1g1 bildirilmektedir.'*!

ESBL enzimleri; SHV enzimleri, TEM enzim-
leri, OXA enzimleri, CTX-M enzimleri, PER enzim-
leri, VEB enzimleri ve karbapenemazlar olarak
siniflandirilabilmektedir.

SHYV enizmleri oksimino sefalosporin grubu an-
tibiyotiklere duyarli olmakla birlikte AMP ve pipe-
rasiline kars1 direng gelisiminde rol oynamaktayken
TEM enzimleri penisilin ve birinci kusak sefalospo-
rin grubu antibiyotiklere kars1 direng gelisiminde rol
oynamaktadir. OXA enzimleri ise oksasilini hidro-
lize etmeleriyle bu ismi almakta olup, SHV ve TEM
gruplarindan 2d fonksiyonel grup ve molekiiler Sinif
D’de yer almalart ile ayrilmaktadir. CTX-M enzim-
leri sefotaksim grubu antibiyotikleri substrat olarak
kullanilmakta olup, ilk kez E. coli’de bulundugu bil-
dirilmistir. PER enzimleri penisilin ve sefalosporin
grubu antibiyotiklere kars1 direng gelisiminde rol oy-
namakla birlikte klavulanik aside duyarliyken yine
VEB enzimleri de klavulanik aside duyarlidirlar ve
seftazidim, sefotaksim, aztreonama kars1 direng gos-
terirler. Karbapenemazlar ise karbapenemleri hidro-
lize etmeleriyle bu ismi almaktadirlar.’

Tiim bu grup ESBL’ler plazmidler {izerinde yer
aldigindan, bircogu aktif bolge etrafindaki amino asit
slibstitlisyonlart ile belirlenen blag, ve blagy, gen-
lerindeki mutasyonlardan tiiredigi bildirilmekte olup,
E. coli izolatlarinin SHV ve TEM tiirleri disinda ek
olarak CTX-M enzimlerini tiretebildigi ortaya koyul-
mustur. CTX-M -laktamazlarin, seftazidime gore
sefotaksim ve seftriaksona karsi daha aktif oldugu be-
lirlenmekle birlikte nokta mutasyonlar1 seftazidime
karsi da aktivitelerini artirabildigi gosterilmektedir.>*
CTX-M enzimleri tim diinyada kesfedildigi bildiril-
mekte olup, diinyada klinik izolatlardaki en yaygin
ESBL olarak kabul edilmektedir.?

I GIDALARIN ANTIBIYOTIK
DIRENCINDEKI ROLU

Antibakteriyel direncin gida zinciri ile direk ve/veya
indirekt olarak yayilabildigi bildirilmekle birlikte,
dogrudan yayilimin insanlarin gida iiretimi amaciyla
yetistirilen ¢iftlik hayvanlar1 veya bu hayvanlara ait
kan, siit, semen, disk1 ve idrarina temasi yoluyla ola-
bildigi ve bu yolla ¢ok hizli ve kolay bir sekilde ya-
yilim gésterebildigi belirtilmistir. indirekt yayilimm



ise antibiyotik direngli bakterileri igeren kontamine
gidalarin tikketilmesi ile gerceklestigi bildirilmistir.'*
Antibiyotik direncin gida zinciri yoluyla yayilmasi,
yalniz gida sektorii i¢in degil sektdrler arasi bir prob-
lem olarak degerlendirilmektedir. Antibiyotiklerin
veteriner klinik, tarimsal iiretim ve su {irlinleri yetis-
tiriciliginde kullanilmasi birincil basamak olarak de-
gerlendirilebilirken,  ikinci  basamakta  ise
antibakteriyel direngli bakteriler ve genlerin gida zin-
cirinin her agamasinda kolayca yayilabilmesi yer al-

maktadir.'

Gerek hayvanlarda gerekse insanlarin tedavileri
sirasinda uygun doz ve uygun antibiyotigin se¢imi
olugabilecek antibiyotik direncinin dniine gegilme-
sinde etkili olabilecegi belirtilmistir. Besi hayvanla-
rinda antibiyotik kullanimi, yalnizca hastaliklarin
tedavisi amaciyla degil ayni zamanda {iilkelerdeki
yasal ¢er¢eveye gore degismekle birlikte biiylime ar-
tiric1 olarak ekonomik amaglarla da kullanilabilirken
yine bu amagla tarimsal tiretimlerde de kullanilmak-
tadir. Bliylime artirict amaciyla kullanimlarda, sub-
terapotik dozlar tercih edilmekte olup, bu kullanim
seklinde bakteriler yok edilememekle birlikte bakte-
rilerin antibiyotik ajanlara kars1 daha fazla direng ka-
zandig1 bildirilmistir.'"* Yapilan bir c¢alismada,
hayvanlarin tedavileri sirasinda kullanilan seftiofur
ve florfenikol gibi antibiyotiklerin, hayvan diskisinda
ve agil topraklarinda bulunan seftiofur/florfenikole
direngli E. coli’nin uzun siireli kaliciligina neden ol-
dugu gosterilmistir.*?* 1994-2004 arasinda su Uriin-
%100
artirildiginda, antibiyotiklerin terapétik olmayan

leri yetistiriciliginde antibiyotik  doz
amaglarla kullanilmasi veya asir1 kullanilmas ile ilag
direncinin ortaya ¢ikmasiyla ilgili endiselerin arttig1
bildirilmistir.'*

Gida iriinlerindeki antibiyotik kalintilarinin;
alerjik reaksiyonlar, hepatotoksisite, mutajenite, kar-
sinojenik, toksik etki, nefropati ve antibakteriyel di-
ren¢ gibi yan etkilere sebebiyet verdigi bildirilmis
olup, antibiyotik direngli bakteriler ve infeksiy6z
hastaliklarin yayilmasinin sonucu, basarisiz ve
uzun siireli tedaviler, antibiyotik se¢im 6zgiirliigii-
niin azalmasi, direncli suslarin tedaviler sirasinda
varliklarini siirdiirmesi, se¢cim sonucunda direng
genlerinin bir arada bulunmasi ve patojenitesinin
artmasi gozlemlenebilmektedir. Antibiyotik diren-

cli bakterilerin yayilmasi yalniz bu etkilere degil
¢ok daha vahim olarak diinya genelinde 700.000 ki-
sinin hayatin1 kaybetmesine sebep olurken, bu sa-
yinn 2050 yilina kadar 10.000.000 kisiye ulasacagi
tahmin edilmigtir.'4

1| SU URUNLERINDE GENISLEMI$
SPEKTURUMLU BETA LAKTAMAZ URETEN
E. coli PREVALANSI

Yillar boyunca su iiriinleri kaynakli patojenlerin sa-
dece hastaliklarda rol oynamakla kalmayip ekonomik
kayiplara da neden olduklar: bildirilmis olup, bu se-
beplerden o6tiirii yogun bir antibakteriyel ajan kulla-
nimi sekillenmig ve bu siiregle birlikte olusan
antibiyotik direnci gerek insan saglhigi gerekse gida
giivenligi i¢in daha da 6nemli hale gelmistir.'® Insan
ve hayvan kaynakli metabolitleri ve bakteri artiklari-
nin sucul ekosisteme aktarilan direng genlerine sahip
olmalariyla birlikte, yine insanlar tarafindan tiiketi-
len deniz canlilariyla etkilesim sonucu yatay gen
transferi ile konake¢r bakterilerine de aktarilabildigi
bildirilmistir.

Cogunlukla E. coli olmak iizere Enterobacteria-
ceae familyasi, deniz canlilarin mikrobiyotasinin
dogal kommensal iiyeleri olup, bu deniz canlilari
ayni zamanda patojenik Enterobacteriaceae liyesi
tiirleri barindirabilecekleri gibi gida kaynakli ola-
rak tliketilebilmelerinden Otiirii insan saglig1 i¢in
tehdit olusturabilmektedir.! Bununla birlikte kara
kaynakli kirliligin deniz ekosistemine insan etki-
siyle yayilmasi incelendiginde, ekosistemin
%49’unun insanlar tarafindan etkilendigi tahmin
edilmekte olup, bu etkilesimin MDR bakterilerin
ortaya ¢ikmasina rol oynayabilecegi gosterilmekle
birlikte, deniz ekosisteminde MDR bakterilerinin ba-
liklarin bagirsaklarinda kalic1 olabilecegi bildiril-

mektedir.!?°

I KITALARA GORE ESBL E. coli PREVALANSI

Farkli ¢iftlik hayvanlarindan siklikla izole edildigi
bildirilen ESBL E. co/i’nin su iiriinlerindeki preva-
lans1 ve antibiyotik direnci hakkinda kisith bilgiye
sahip olundugu belirtilmistir.'” Avrupa, Asya, Afrika
ve Amerika kitasinda konu hakkinda caligmalar ya-
pildig1 bildirilmistir.



I AVRUPA KITASI

2015 yilinda Tiirkiye’de Istanbul, Samsun ve izmir
sehirlerini i¢eren ¢alismada 55’1 deniz ve 45’1 balik
ciftlikleri olmak iizere toplam 100 adet balik 6rnegi
incelenmig olup, deniz balik¢ilig1 ile toplanan balik
orneklerinin %5,45’inde E. coli ve %1,81’inde Ente-
robacter cloacae/E. asburiae ve ciftlik baliklardan
%2,2’sinde E. coli ve %2,2’sinde Citrobacter freun-
dii tespit edildigi bildirilirken, 1 adedi Pseudomonas
putida oldugu belirlenen ve deniz balik¢iligi ile top-
lanan 6rnekte MBL pozitif ve 4°1i deniz balik¢ilig1 ile
toplanmis 6 adet 6rnekte ise ESBL+ olarak bildiril-
mistir. Tlgili calismada ESBL+ 6 adet &rnekten 3’ii
sefotaksim (>128 pg/mL) ve seftazidim (=32 pg/mL)
direngli iken, 3’1 sefoperazon (=6432 pg/mL) diren-
¢li oldugu ortaya konmus ve 1 adet MBL+ 6rnekte
ise meropenem (MIC=64 pg/mL) ve ertapenem
(>1pg/mL) direngli oldugu gosterilmistir. !

Tiirkiye’de Firat Nehri sinirlarinda bulunan Ata-
tiirk Baraji’ndan temin edilen 50 adet balik 6rnegi
tizerinde yapilan bir calismada, Cyprinus carpio, Ca-
rasobarbus luteus, Capoeta umbla, Cyprinion mac-
rostomum, Carassius gibelio, Capoeta trutta,
Carassius auratus, Cyprinion kais, Liza abu, Chon-
drostoma regium, Arabibarbus grypus, Acanthob-
tirleri
incelenmis olup, toplam 50 adet baliktan 3’linde E.
coli O157:H7 olmak iizere 11 adet E. coli bildirilir-
ken baliklarin %46’sinda Aeromonas spp. saptan-
migtir. Bildirilen E. coli O157:H7 6rneginden %75
blacrxms %050 blagyy, %047.5 blagy genlerinin tespit
edildigi belirtilmis olup; H7; blacrx v, %055,5 blagyy,
%22 blarp,; belirlenen Aeromonas spp. 6rneklerinde
%56,52 blacrx.m ve %39 blagyy geni; belirlenen Vib-

rio vulnificus, 6rneginde ise blarpy, geni %50 diize-

rama marmid, Alburnus mossulensis

yinde bildirilmistir.!

Tiirkiye’de Ocak 2017-Eylil 2017 arasinda
Marmara deniz kiyisindan 21 adet midye ile Istan-
bul’un farkli balik hallerinden ise 75 adet midye ve
96 adet karides toplanmasi ile gerceklestirilen calig-
mada; 15 adet karides ve 19 adet midye numunesinde
E. coliizole edildigi bildirilmistir. Ayni ¢alismada, 2
adet karidesten elde edilen izolatin ise sefotaksim ige-
ren MacConkey agarda iiremesi ile ESBL+ oldugu
saptanmustir. Fenotipik olarak %5,88 ve genotipik

olarak ise %11,76 oraninda ESBL+ E. coli tespit edil-
digi bildirilen ¢calismada, tiim karideslerde ise %2,08
oraninda ESBL+ E. coli saptanmustir. Yine karidesten
izole edilen bir 6rnekte temosilin direnci gdzlenirken,
orneklerde AmpC beta laktamaz ve karbapenem di-
renci gozlenmedigi bildirilmistir. Orneklerin %50’si
1 ve/veya daha fazla antibiyotik diren¢ gdsterdigi be-
lirtilirken %17,6’smin penisiline, %17,6’sinin sulfo-
%14,7’sinin %17,6’smin
tetrasikline, %32,35’inin aminoglikozidlere ve

namide, fenikole,
%29,41’1nin ise kinolonlara direngligi oldugu ortaya
konulmustur. Doért drnekte genotipik direng belirlen-
digi bildirilirken (blacrxy Ve blargy), 3 Ornekte 2
genin birlikte yer aldigi belirlenmis olup, 1 adet 6r-
nekte yalniz bla g, geni ortaya koyulmustur. Kari-
deslerde E. coli dogal mikrobiyotada yer almazken,
bu calismada karideslerin AMR koliform bakterileri
tagtyabildigi bildirilmistir.*

Tiirkiye’de Ocak-Eyliil 2022 yillar1 arasinda Is-
tanbul’da toplanan 200 adet midye dolma ile yapilan
bir calismada %3,5 oraninda E. coli izole edildigi bil-
dirilirken, bolgesel alt kirilimda ise Avrupa yakasinda
%3 ve Asya yakasinda ise %4 oraninda etken tespit
edilmistir. Tiim izolatlarin meropenem, sefotaksim
ve seftazidim duyarli oldugu gdosterilmis olup, yine
tim izolatlarin AMP direngli ve %85,7 sinin ise
amoksisilin-klavulanik asit (AMC) direngli oldugu
ortaya konmustur.?’

Isvigre’de ag ile yakalanan 64’ii Coregonus la-
varetus, 33’10 Perca fluvatilis, 29°u Rutilus rutilus,
6’s1 Salmo trutta, 4’4 Esox lucius, 1’1 Abramis
brama, 1’1 Tinca tinca ve 1’1 de Centrarchidae
olmak tizere 139 balik 6rnegi toplandig: bildirilmis
olup, toplanan bagirsak Orneklerinin 26’sinda
(%18,7) ESBL veya AmpC beta laktamaz tespit
edildigi ve bu izolatlarin cogunun E. coli oldugu or-
taya konulmustur.?® Yine ¢alisma kapsaminda, 30
adet izolatta blacrx_y genleri bildirilirken, 2 izolatta
blagyvy.1, ve 1 izolatta ise blacyy_, geni bildirilmis-
tir. E. coli izolatlarindan 13 adedinin kommensal
filogrup A veya B1 ve 19 adedinin ise patojenik fi-
logrup B2 veya D oldugu tespit edilmistir. Diger ta-
raftan, 7 adet E. coli izolatinin ¢oklu ila¢ direnci
patojenik alt grubu olan B2:ST131°¢ ait oldugu bil-
dirilmekle birlikte, 4 adedin blacry.v.o7 icerdigi
rapor edilmigtir.?



2018-2019 yillart arasinda Italya’nin Adriyatik
denizinde 308 adet istiridye ile yapilan calismada, or-
neklerin %3’linde E. coli izole edilmis olup, bu 6r-
neklerden 11 adedi E. coli, 1 adedi Escherichia
marmotae ve 1 adedinin Escherichia ruysiae olmak
iizere ESBL- ve ESBL-/AmpC iiretebilen oldugu bil-
dirilmekle birlikte 13 6rnek AMP ve sefotaksim, 9’u
stilfametoksazol ve 6 ornek tetrasiklin ve nalidiksik
asit, 4 ornek trimetoprim ve 3’1 ise seftazidim, se-
foksitin, siprofloksasin ve kloramfenikole direncli ol-
dugu belirtilmis ve 11 adet ESBL tireten E. coli
orneginden 8’inin MDR oldugu ortaya konulmustur.
Bu 11 adet 6rnegin gen kirilimlar1 incelendiginde,
3’inde blacrxais, 2’sinde blacrxaia Ve 2’sinde
blacrx . bildirilmistir.?

Portekiz’de 522 adet ¢ift kabuklu 6rnek ile ger-
ceklestirilen ¢calismada, drnekler kabuklu iiretim sa-
halarinda toplanmis olup; séz konusu 6rneklerden
300 adedinin Aralik 2021 ile Eyliil 2022 arasinda 10
farkli tiretim sahasindan elde edildigi ilgili tiretim sa-
halarmin 12 adedinin hali¢, 7 adedinin ise kiy1 sula-
rindan olustugu belirtilmistir. Calisma kapsaminda,
temin edilen 6rneklerin %4,4’tinlin ESBL + olarak,
7 adedinin E. coli ve 2 adedinin ise Klebsiella pneu-
moniae oldugu bildirilmis ve 1 adet numune ise kar-
bapenamaz iireten K. pneumoniae olarak tespit
edildigi ortaya konmustur. Toplanan tiim 6rneklerde
%39 oraninda E. coli tespit edilirken yine 19 iiretim
sahasindan elde edildigi bildirilmis ve sahalarda %40
iizerinde E. coli kontaminasyonu belirtilirken, bu sa-
halarin 1 adedi hari¢ hali¢glerden olustugu o6zellikle
bildirilmekle birlikte, kiy1 sularinda ise %15 oraninda
kontaminasyon saptanmustir. Belirtilen oranlarin ak-
sine Lizbon merkeze en yakin 2 kiy1 suyunda %30-42
gibi yiiksek bir E. coli kontaminasyonu rapor edil-
mistir.* Tiir 6zelinde bakildiginda ise tiretim alanin-
dan toplanan 19 ¢ift kabuklunun 18’inde E. coli tespit
edildigi bildirilirken, dzellikle Venus Casina’nin ta-
maminda, Scrobicularia plana %67 sinde, Dosina
exoleta %60’sinda, Solen marginatus %>51’inde kon-
taminasyon belirlendigi gosterilmistir. Elde edilen
ESBL+ izolatlarin %40’ mda blacrx s Ve blacrxom.
15 genleri tespit edildigi belirtilirken, 1 adet izolatta
blacrx .14 bildirilmis ve daha onceden belirttigi
iizere %70°1 E. coli ve %30 unun K. pneumoniae ol-
dugu ortaya konulmusgtur.*

2016 yilinda 272 adet ve Eyliil 2019 ile Mart
2020 arasinda 204 adet olmak {izere Norveg kiyila-
rindan toplanan 476 adet ¢ift kabuklu yumusakca ile
yapilan ¢alismada; 384 adet Mytilus edulis, 48 adet
Crassostrea gigas, 24 adet Pecten maximus, 5 adet
Modiolus modiolus, 3 adet Arctica islandica, 2 adet
Cerastoderma edule, 2 adet Politapes rhomboides ve
1 adet Mya arenaria olan yumusakca ve 7 adet yu-
musake¢a olmayan Strongylocentrotus droebachiensis
toplandig1 bildirilmistir. Bu 6rneklerin 77’si tiretim
sahasi ve 5’1 liretim sahasi olmayan farkli Norveg ki-
yilarindan elde edildigi belirtilmistir. Bu ¢alismada
toplanan Orneklerden 78 adet K. pneumoniae, 41
adet Klebsiella oxytoca, 33 adet Klebsiella variicola,
1 adet Klebsiella aerogenes 38 adet Raoultella ornit-
hinolytica ve 13 adet Raoultella planticola izole edil-
digi bildirilmistir. 78 adet K. pneumoniae izolatinin 8
tanesinde birden fazla ajan gorildiigi belirtilmistir,
fenotipik olarak 4 adet K. pneumoniae izolatinda
AMP duyarlig: belirlendigi bildirilirken, bu say1 K.
oxytoca izolatlar igin 2 adet, K. variicola izolatlar
icin 7 adet ve R. ornithinolytica izolatlari igin 3 adet
olarak bildirilmistir.>! Polimeraz Zincir Reaksiyonu
[Polymerase Chain Reaction (PCR) analizleri ile K.
Pneumoniae izolatin blagpyy geni olmadig: fakat
blacrx s blaren.,, 09xA, 0gxB, fosA ve erm(D) gen-
leri ile eritromisine direngligi oldugu bildirilmistir.>!

I ASYAKITASI

Haziran 2014-Ekim 2014 arasinda Vietnam Mekong
Deltasinda An Gian, DongThap ve Vinh Long ille-
rinden bulunan 6 balik ¢iftligi ve 3 nehirden avlana-
rak toplanilan Orneklerle gergeklestirilen bir
calismada 18’1 Pangasianodon hypopthalmus, 18’1
kirmiz1 Tilapia oreochromis sp. ve 18’1 nehirlerden
avlanan yabani balik olmak iizere 54 adet 6rnek ana-
lizi gergeklestigi belirtilmis olup, bu drneklerden
%39’unda ESBL+ oldugu ortaya konulmus ve bu
ESBL pozitif 6rneklerin kirtlimlarma bakildiginda 6
ciftlikten toplanan 6rneklerde bu oran %36,1 olarak
belirtilirken 3 nehirden elde edilen 6rneklerde ise
%44,4 oldugu bildirilmistir. Elde edilen sonuglarin
bolgesel kiyaslamalarina yer verilirken An Giang
%350, Dong Thap %44,4 ve Vihn Long ise %22,2 ora-
ninda ESBL+ oldugu ortaya koyulmus ve balik tiir-
%22,2,

lerinde ise Tilapia oreochromis sp.



Pangasianodon hypopthalmus, %50 ve yabani balik-
larda %44.,4 oraninda pozitiflik bildirilmistir." Elde
edilen izolatlardan 16 sus sefoksitine direng goster-
digi ortaya koyulmus ve AmpC B-laktamaz tiretebil-
digi gosterilmis ve ESBL+ E. coli izolatlarinin
gentamisin %88,3, tetrasiklin %88,1, streptomisin
%88,1, kloramfenikol %78,6, siprofloksasin %78,6,
kanamisin %76,2, seftazidim %69 ve sefoksitin
%38,1 oranlarinda direng bildirilmis olup, ilgili izo-
latlarda trimetoprim-siilfametoksazole %95,1 ve na-
lidiksik  aside  %92,9 gosterildigi
belirtilmistir.'?

Vietnamda 2014- 2015 yillar1 arasinda Mekon
deltasinin ayn1 bolgelerinde yapilan farkli bir ¢alig-

direng

mada, 35’1 kirmiz1 Tilapia, 36’s1 ¢izgili yayin baligi
ve 35’1 yabani balik olmak iizere 106 adet 6rnek ile
gergeklestirildigi belirtilmis olup, %49 oraninda E.
coli tespit edildigi gosterilmis ve bu izolatlarin
%35,9’unun ESBL+ oldugu bildirilirken %49,1 ora-
ninda sefotaksim direnci gosterilmistir. Tlgili calis-
mada tiir bazli sefotaksim ve ESBL direng kirilimlari
da belirtilmis olup ¢izgili yayin baliklarinda ytiksek
oran belirtilirken (%61,1 inin sefotaksim direncli ve
%44,4’inin ESBL+) kirmiz1 Tilapia ve yabani balik-
larda bu oran ¢ok daha diisiik oldugu belirtilmis ve
bu yiiksek oranin sebebinin ¢izgili yayin baliklarinin
iiretim sahasi ve dogal ortam1 kaynakli olabilecegi
bildirilmekle birlikte ¢izgili yayin balig: iiretimi akan
suyun olmadig1 kapali ¢iftliklerde gerceklesmekte ve
bu canli dip olarak belirtilmektedir. 88 adet ESBL+
E. coliizolati sul (1,2,3) ve mcr (1-3) genleri PCR ile
arastirilmis ve antibiyotik direncleri ise disk difiiz-
yon ve yontemi ile arastirildigi belirtilmistir. Bu aras-
tirmalar neticesinde %94,3 oraninda siilfonamid
direnci goriildiigii ve %2,3 oraninda mcr-1 geni ba-
rindan ESBL+ E. coli bildirilmistir. %47,7 oraninda
blacrx. ve blarpy bildirilirken en sik filogenetik
Tip A ve B1 bildirilmistir. Mcr-1 geni bulunan
ESBL+ E. coli izolatlar1 11 antibiyotige direng gos-
terdigi gozlemlenmistir.’> Bu ¢alismada, 88 adet
ESBL+ E. coli izolatinda %47,7 oraninda blacry_ .
ve blarpy geni bildirilirken PCR ile sul (1,2,3) ve mcr
(1-3) genleri ve disk diflizyon ile de antibiyotik di-
rengleri arastirildigi belirtilmis olup, %94,3 ile siilfo-
namid direnci ilk siralarda yer alirken %2,3 oraninda
mer-1 geni tespit edildigi ortaya konulmugtur.??

2010 yilinda Cin’in Guangzhou sehrinde yapil-
mis ¢alismada 15 balik halinden 300 adet 6rnek top-
lanmis olup, bu 300 balik 6rneginden 218 adet E. coli
izole edildigi bildirilmis ve bu érneklerden 112 susun
AMP’ye karst azalmig duyarlilik gosterilirken
%17’sinin B-Laktamaz geni oldugu tespit edilmistir.
Siprofloksasine karst azalmis duyarlilik gosteren 80
susta ise %73,8’inde Plazmid Aracili Kinolon Direnci
genleri tespit edilirken, 3 adet izolatta ESBL geni ta-
nimlandig1 gosterilmistir. Bu genler blacryx..is4
blacrx-a.79 Ve blagryy 97 olarak bildirilmistir. Bu ¢a-
lismada, blacTyx_\.79 geninin gnrS ile birlikte ta-
sindig1 bildirilirken birlikte transferi gozledigi
bildirilmistir.** Antibiyotik direngleri incelendiginde,
112 izolatta (%51) AMP’ye ve 80 izolatta (%37) sip-
rofloksasine karst duyarliligin azaldigi belirtilmigtir. >

2018 Mart-2019 Ocak aylar1 arasinda Hong
Kong’un 18 bolgesindeki hallerden toplanan 213 y1-
lanbasg, 198 siyah sazan ve 339 domuz organi 6rnegi
ile gerceklesen calismada; 171 adet ESBL+ Entero-
bacteriacea izole edildigi belirtilmekle birlikte 39
adet 6rnekte hem ESBL+ Enterobacterecea hem kar-
bapenamaz+ tiirler bildirilmistir. Tiir kirilimlari in-
celendiginde yilanbag balik 6rneklerinin %0,9, siyah
sazan Orneklerinin %0,5’inde ESBL+ Enterobacte-
riacea tespit edildigi belirtilmekle birlikte, 2 adet y1-
lanbag baligindan 4 adet ESBL+ E. coli susu ve 1 adet
siyah sazandan ise 1 adet ESBL + K. pneumonia susu
izole edilmistir. Elde edilen ESBL+ Enterobacteria-
cea izolatlarin tiimii meropeneme ve %98,3 liniin
imipeneme duyarli oldugu bildirilmekle birlikte,
%16,3’1 piperasilin-tazobaktam, %29,8’1 AMC,
%35,6’s1 sefepim, %53,2°si gentamisin, %54,95’°1
siprofloksasin ve tiimiiniin AMP, seftriakson ve se-
fotaksime direngli oldugu ortaya konmustur.>* 171
adet ESBL+ Enterobacteriacea susunun %91,8’inde
blacrxm» %071,9unda blapy, %16,9unda blagyyy, ve
%4,6’sinda blagy, tespit edildigi bildirilmistir.>*

Suudi Arabistan’in dogusundaki marketlerden
toplanan 45 adet ithal uskumru balig1 ile yapilan ca-
lismada, 60 adet ESBL+ E. coli izole edildigi bildiri-
lirken, bu izolatlarda %82 oraninda bla-rx geni
tespit edilirken, bla gy ve blagyy genlerinin ise tespit
edilmedigi bildirilmistir. Antibiyotik direnci yoniin-
den incelendiginde %96,7 ile ilk sirada piperasilin,
daha sonra sirastyla %93.3 ile sefotaksim ve seftri-



akson yer alirken %3,3 ile tobramisin ve %5 ten daha
diisiik olarak nitrofurantoin direnci bildirilmis olup,
tiim izolatlarin amikasin, sefepim, seftazidim, erta-
penem, gentamisin ve kanamisine duyarli oldugu
rapor edilmistir.?

Hindistan’da yapilan bir caligmada, kuzeybati
Mumbai’den toplanan 37 adet balik ve 13 adet kari-
des Ornegi incelenmis ve bu inceleme sonucunda
balik 6rneklerinden 325 adet ve karides 6rneginden
ise 150 adet olmak iizere toplamda 475 adet E. coli
izole edildigi bildirilirken, bu izolatlarin 340 adedinin
ESBL iireten E. coli oldugu ortaya konmustur. ESBL
ireten E. coli 6rnekleri izole edildigi kaynak yoniinde
incelendiginde ise 261 adedi balik 6rneklerinden ve
79 adedi ise karides 6rneklerinden izole edildigi be-
lirtilmistir. 340 izolattan %19,41’inin sefoksitine,
%95’inin sefotaksime, %90,29’unun seftazidime,
%90,88’inin sefpodoksime, %9,11’inin imipeneme,
%31,47’sinin ertapeneme, %25,58’inin meropeneme,
%44,71’inin siprofloksasine, %64,41’inin aztreo-
nama, %37,35’inin AMC ve %33,53 {inlin piperasi-
lin-tazobaktama direngli oldugu bildirilmis olup, yine
340 adet izolattan %62,35’inin blacrx.p, %023,35’inin
blagyy ve %2,64’Uiniin blargy, tespit edildigi belirtil-
mistir. >

Japonya’da yapilan bir ¢alismada, Aralik 2022-
Agustos 2023 tarihleri arasinda Hirosima kentinde
yer alan 21 slipermarketten 15 adet balik, 13 adet ka-
rides, 4 adet istiridye, 1 adet deniz yosunu, 16 adet
kalamar ve 1 adet deniz tarag1 olmak iizere toplam 50
adet 6rnek toplandigi bildirilmistir. Bu drneklerin 22
tanesinden 412 Gram negatif bakteri tiirli izole edil-
digi belirtilmis olup 1 adet balik, 1 adet karides, 1
adet istiridye ve 1 adedi de kalamar kaynakli olmak
lizere 4 E. coli izole edildigi ortaya konmustur. Diger
taraftan ise 4 E. coli, 14 Morganella morganii, 11
Proteus spp., 7 Aeromonas spp., 4 Citrobacter spp., 3
Enterobacter spp.,1 Klebsiella pneumoniae, 1 Pseu-
domonas putida olmak iizere toplamda 45 izolat an-
tibiyotik diren¢ geni yoniinden arastirilmis ve
%31,1’inin blacrx. %4,4’Uiniin blagyy %4,4 linlin
blagxs ve %15,6’sinin blarp,, tasidigi belirtilmis olup
yine 45 izolat antibiyotik direnci yoniinden incelen-
diginde ise %93’linlin AMP, %62,2’sinin kolistin,
%48,9 unun siilfametoksazol-trimetoprim, %40’ n1n
tatrasiklin, %35,6’sinin siprofloksazin, %33,3 {iniin

sefoksitin, %6,7’si meropenem ve %15,6’sinin sefa-
losporin direngli oldugu bildirilirken E. coli 6zelinde
ise tamaminin AMP, %50’sinin sefotaksim, %50’sinin
seftazidim, %50’sinin sefepim, %25’inin aztreonam,
%75’inin kanamisin, %50’sinin amikasin, %50’sinin
tetrasiklin, %25’inin kloramfenikol, %75’inin siprof-
loksasin ve %25’inin ise slilfametoksazol-trimetop-
rim direngli oldugu ortaya konulmustur.3°

Tayland’da yapilan bir ¢alismada, Bangkok’ta
Ekim 2019-Kasim 2020 tarihleri arasinda 151 adedi
pazarlardan ve 125 adedi ise siipermarketlerden
olmak tizere 276 adet nil tilapiyas: toplandig1 bildi-
rilmis olup, bu balik drneklerinin hem etleri hem ka-
raciger ve bobrekleri hem de bagirsaklart ayr1 ayri
incelenerek toplamda 828 drnek analiz edildigi belir-
tilmistir. 828 6rnegin 439’undan E. coli izole edildigi
bildirilirken pazarlardan elde edilen 6rneklerden
%32,3 oraninda siipermarkette elde edilen drneklerde
ise %20.,8 orani da E. coli izole edildigi bildirilirken
pazarlardan elde edilen &rneklerin bagirsak 6rnekle-
rinde %12,9, balik eti 6rneklerinde %10,1 ve karaci-
ger-bobrek orneklerinde ise %9,2 oraninda E. coli
izole edildigi ortaya konmus olup, bu oranlarimn sii-
permarketten elde edilen orneklerde ise sirasiyla
%10,9, %3,9 ve %6 oldugu bildirilmistir. 158 E. coli
izolatinda antibiyotik direnci bildirilirken %72,8’inin
AMP, %15,8’inin kloramfenikol, %19,6’sinin sip-
rofloksasin, %6,3 liniin gentamisin, %28,5’inin strep-
tomisin, %0,6’siin siilfametoksazol, %78,5’inin
tetrasiklin, %43,7 sinin trimetoprim direngli oldugu
ortaya konulmus olup, 158 izolattan 116 tanesinde
blargy, 6 tanesinde blacyyy ., ve 1 tanesinde ise blagya
tespit edildigi belirtilmistir. ESBL iiretim yoniinden
incelendiginde ise 828 adet Ornegin 9 tanesinde
ESBL iireten E. coli izole edildigi belirtilmis olup 8
Ornegin pazardan ve 1 drnegin ise siipermarketlerden
elde edildigi ayrica belirtilmistir. Pazarlardan elde
edilen ve ESBL iireten E. coli izolatin 4’{iniin bagir-
saklar ve kalan 4’iiniin ise karaciger-bobreklerden
elde edildigi, siipermarketten izole edilen bir 6rnegin
ise karaciger-bobrek drneklerinden izole edildigi or-
taya konmugtur.’’

I AFRIKAKITASI

Tanzanya’da 2015 Temmuz-Eyliil aylarinda Mwanza
bolgesinde hem kentsel hem de kirsal bolgedeki Vic-



toria goliinden tedarigi saglayan 10 halden 196 adet
Oreochromis niloticus ile gergeklesen c¢alismada,
%13,3 oraninda laktoz fermente eden ESBL+ izole
edilirken %42,3 Citrobacter braakii, %19,2 E. cloa-
cae, %19,2 K. pneumoniae, %15,4 E. coli ve %3,9 K.
oxytoca tespit edildigi bildirilmistir. Antibiyotik di-
ren¢ yoniinden incelendiginde ilgili ¢aligmada tiim
izolatlarin sefotaksim (>32 pg/mL) ve sefepim (>8
pg/mL) i¢in minimum inhibitér konsantrasyonu ol-
dugu bildirilmis olup, 26 adet ESBL+ izolattan
%73,1’1 kotrimoksazol, %73,2’si siprofloksasin,
%73,2’si gentamisin ve %61,5°1 tetrasikline karsi di-
reng bildirilmekle yine tiim izolatlarin meropenem ve
imipeneme ve kolistine duyarli oldugu belirtilmistir.*®

Tunus’ta 617 adet ¢ift kabuklu ile gerceklestiri-
len ¢aligmada; Bizerte goliinden Ocak 2015-Mart
2015 arasinda 400 adet Mytilus galloprovincialis Ot-
negi, Mart 2016°da 36 adet Crassostrea gigas 6rnegi;
Monastir goliinden ise Nisan 2016-Mayis 2016 ara-
sinda 181 adet Placopecten magellanicus 6rnegi top-
lanildig1 bildirilmistir. Crassostrea gigas (istiridye)
ve Placopecten magellanicus (deniz taragi) her biri
ayr1 ayri analiz edilirken, Mytilus galloprovincialis
(midye) drnekleri ise beserli sekilde analiz edildigi
belirtilmistir. Bu 6rneklerde sirasiyla 1,18 ve 46 adet
ESBL+ tespit edilirken %80’ inden blacrx..is geni
bildirilmistir. Ek olarak 1 adet Citrobacter freundii
ve 1 adet ST394, 2 adet ST101 K. pneumoniae izola-
tinda blacrx.i5 tespit edildigi bildirilmigtir.>

Kamerun’da yapilan bir galigmada, Ekim 2021-
Temmuz 2022 tarihleri arasinda Douala sehrinden 20
adet balik, 20 adet sigir eti, 24 adet domuz eti ve 31
adet tavuk eti olmak iizere 95 adet et 6rnegi toplanmis
olup; 9 adet balik, 9 adet sigir eti, 9 adet domuz eti ve
13 adet tavuk etinde ESBL iireten E. coli izole edil-
digi bildirilmigtir. 19 ESBL iireten E. coli izolatinda
antibiyotik duyarlilik testleri uygulanirken tamami
amoksisilin, AMC, sefotaksim, seftriakson ve azt-
reonama direncliyken %89,4°1 tikarsiline, %89,5’1
aztreonama, %36,8’1 azitromisine, %18,2’si imipe-
neme, %63,6’s1 kloramfenikole, %26,3’{i amikasine,
%94,7’si ofloksasine, %57,9u tobramisine, %63,2’si
nalidiksik asit ve %63,2’si siprofloksasine direngli
oldugu ortaya konmustur. Ayrica 18 balik 6rnegi
MDR yo6niinden de arastirilarak %94,4 oraninda po-
zitif oldugu belirtilmigtir.*’

I AMERIKA KITASI

Brezilya'nin Ceard eyaleti, Sobral sehrinde pera-
kende marketlerden ¢iftlik karidesi (Litopenaeus van-
namei) ve ¢iftlik baligi (Oreochromis niloticus)
ornekleri incelendigi bildirilmis olup, bu 6rneklerden
enterobakteriler izole edilmistir. E. cloacae (n=54)
karides ve balik 6rneklerinden en sik izole edilen tiir
oldugu bildirilirken, bunu K. pneumoniae (n=22) ve
E. coli (n=14) izole edildigi bildirilmistir. Karides-
lerden elde edilen 2 adet E. cloacae susunun ESBL+
oldugu tespit edilmistir. Elde edilen biitiin suslarin
penisiline direncli ve izolatlarin %50’den fazlasinin
AMP ve sefalotine direngli oldugu bildirilmistir. Ka-
rideslerden elde edilen iki E. cloacae izolatinda
iglincii (sefotaksim, seftriakson ve seftazidim) ve
dordiincii kusak (sefepim) sefalosporinlere direng
saptandig belirtilmistir.?

Amerika Birlesik Devletleri’nde yapilan bir ca-
lismada Mart-Eyliil 2019 arasinda Florida ve Georgia
eyaletlerinde 18’i ¢ig ve 13’1 pismis 31 adet karides
ornegi incelenmistir. Bu calismada, Acinetobacter
(n=15), Aeromonas (n=2), Alcaligenes (n=1), Citro-
bacter (n=18), Escherichia (n=8), Enterobacter
(n=12), Enterococcus (n=4), Hafnia (n=1), Klebsiella
(n=2), Lelliottia (n=5), Morganella (n=14), Obesum-
bacterium (n=2), Pantoea (n=1), Proteus (n=7), Pro-
videncia (n=1), Serratia (n=5), Stenotrophomonas
(n=3) and Vibrio (n=9) izole edildigi belirtilmistir.
Direng genlerin prevalanslarinin sirastyla %31,1 bla-
EMs 09.2 blagxa.ag, Ve %9,2 blacyy oldugu ortaya
konmustur. Izole edilen 6rneklerden %22’sinin bir
veya daha fazla antibiyotige direncli oldugu bildiril-
mistir.!

[l SONUC

Gerek iilkemizde gerekse diinyanin geriye kalan bol-
gelerinde yapilan ¢alismada su iiriinlerinde ESBL+
Enterobacteriaceae prevalansinin yiiksek oldugu ve
bu yiiksek orandaki prevalansin antibiyotiklere karsi
direng gelisimleri ile tedavilerin zorlagsmasi basta
olmak iizere dnemli sorunlara yol ag¢tig1 bildirilmek-
tedir. Gida zinciri araciligi ile direngli bakterilerin in-
sanlar ve hayvanlar arasinda aktariminin, 6lim ve
hastalik oranlarinda artisa yonelik bir etkiye sahip ol-
dugu belirtilmekte olup, antibiyotige direngli bakte-



rilerin kiiresel olarak 700.000 kisinin 6liimiine neden
oldugunu bildirilmekle birlikte bu oranin 2050 yilina
kadar yaklasik 10.000.000 ¢ikacagi ongoriilmektedir.
Su {iriinlerinde geniglemis spektrumlu B-laktamaz
iireten Enterobacteriaceae tiirlerinin Asya kitasindan
Avrupa kitasina, Afrika kitasindan Amerika kitasina
cok genis bir dagilim gostermekte olup, bu yayilimda
su driinlerinin gerek kiiresel ticaretteki konumu ge-
rekse su canlilarinin yapabilecegi kitalar arasi hare-
ketler gbéz Oniinde bulundurulmalidir. Bununla
birlikte su iirtinleri de dahil olmak {izere, gidalardan
izole edilen E. coli suslarinda belirlendigi iizere bir-
den fazla ilaca diren¢ gdstermeleri, son ¢are antibi-
yotik gruplarindan biri olarak anilmalar1 ve kritik
hastaliklarin tedavisinde kullanilabilen beta laktam
antibiyotiklerinin etkinligini yok etmeleri sebebi ile
olusabilecek yeni antibiyotik ihtiyacinin karsilana-
mayabilecegi ongoriilmektedir. Bu baglamda ilgili
bakteriyel etkenlerin yayilimlariin bdlgesel olarak
izleme programlarina alinmasi ve sonuglarmin ra-
porlanmasinin uygun olacagi degerlendirilmektedir.
Bu derlemede goriilebildigi {izere ESBL iireten E.
coli Asya, Avrupa, Afrika ve Amerika kitalarinda bil-
dirilmis ve 6nemli hastaliklarin tedavisinde kullani-
labilecek beta laktam antibiyotiklerini etkisiz héle
getirebildigi gosterilmis olup “Tek Saglik” kavrami
cercevesinde insan, hayvan ve ¢evre sagligt 6n planda

tutularak gerek beseri gerekse veteriner hekimlik ala-
ninda farkindalik yaratilmali ve tedaviye yonelik uy-
gulanmalarda azami Ozen gosterilerek meydana
gelebilecek antibiyotik direncinin 6niine gecilebil-
mesi i¢in ¢aba gosterilmelidir.

Finansal Kaynak

Bu ¢alisma sirasinda, yapilan arastirma konusu ile ilgili dogru-
dan baglantisi bulunan herhangi bir ilag firmasindan, tibbi alet,
gereg ve malzeme saglayan ve/veya iireten bir firma veya herhangi
bir ticari firmadan, ¢alismanin degerlendirme siirecinde, ¢alisma
ile ilgili verilecek karart olumsuz etkileyebilecek maddi ve/veya

manevi herhangi bir destek alinmamugtir.

Cikar Catismast

Bu ¢aligma ile ilgili olarak yazarlarin ve/veya aile bireylerinin
¢tkar ¢atismast potansiyeli olabilecek bilimsel ve tibbi komite
tiyeligi veya tiyeleri ile iliskisi, danigmanlik, bilirkisilik, her-
hangi bir firmada ¢alisma durumu, hissedarlik ve benzer durum-

lart yoktur.
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