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Oz: Bu calismada mastitis izolat1 Staphylococcus aureus suslarmin antibiyotik direngliliginin ve bazi viriilens genlerinin aragtiriimasi
amaglandi. Caligma kapsaminda 56 adet S. aureus izolat1 incelendi. Izolatlar fenotipik yontemlerle ve PCR ile identifiye edildi. Izolatlarin
okzasilin, vankomisin, teikoplanin, trimetoprim-sulfometaksazol, tetrasiklin, penisilin G, sefaperazon ve amoksisilin-klavulonik asite karsi
antibiyotik direnglilikleri Kirby Bauer disk diflizyon yontemi ile belirlendi. S. aureus izolatlarinda viriilenste rol oynadig: bilinen coa ve spa
genlerinin varliklar1 ve polimorfizmleri PCR ile aragtirildi.

Izolatlarin 7, 5, 4, 5, 4, 3, 5 ve 9 adedinin sirasiyla 8, 7, 6, 5, 4, 3, 2 ve 1 antibiyotige karsi direncli olduklar1 belirlendi. Ondért izolat
ise arastirilan tiim antibiyotiklere duyarli olarak bulundu. izolatlarm 49 adedi 9 farkli profilde coa polimorfizmi gosterdi. Yedi izolatin ise coa
geni icermedigi belirlendi. Incelenen 56 adet izolatin spa geni icerdigi ve 4 farkli profilde olduklar1 saptandi.

Sonug olarak, mastitis kokenli S. aureus suslarinda belirlenen antibiyotik direncinin halk saglig1 yoniinden bir risk teskil edebilecegi
kanisina varildi..

Anahtar sozciikler: Coa, mastitis, PCR, S. aureus, spa.

The Determination of Antibiotic Resistances and Some Virulence Genes of
Staphylococcus aureus Isolated from Bovine Mastitis

Abstract: This study was aimed to determine the antibacterial resistance profiles and some virulence genes of Staphylococcus aureus
isolated from bovine mastitis. A total of 56 S. aureus isolated from bovine mastitis were investigated. The antibacterial resistances of the isolates
against oxacillin, vancomycin, teicoplanine, trimetophrim-sulfometaxazole, tetracycline, penicilline G, cefaperazone and amoxicillin-clavulanic
acide were determined by Kirby Bauer disc diffusion method.

The 7, 5,4, 5,4, 3, 5 and 9 isolates were determined as resistant to 8, 7, 6, 5, 4, 3, 2 and 1 antibiotics, respectively. Fourteen isolates
were found as sensitive to all antibiotics. Forty-nine of the isolates showed polymorphism in coa gene and had 9 different coa profiles. Seven
isolates did not carry coa gene. All the investigated isolates carried spa gene and showed 4 different profiles.

In conclusion, it was thought that the antibiotic resistant isolates of S. aureus from mastitis may possessed a risk for public health.

Keywords: coa, mastitis, PCR, S. aureus, spa..
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GIRiS

Tirkiye, sigir varligi bakimindan 6nemli bir
potansiyele sahip olmakla beraber, elde edilen verim
bakimindan ise diinya standartlarinin altinda bulunmaktadir.
Tiirkiye’de siit tiretiminde siit¢li ineklerin pay1 her gecen yil
artmaktadir. Tiirkiye Istatistik Kurumu (TUIK) verilerine
gore 2018 yilinda siit¢ii ineklerden elde edilen toplam siit
miktart 2010 yilina goére %61,34 oraninda artig gostererek
yaklasik 20 milyon ton’a ulagmistir (Anonim, 2019). Sigir
mastitisleri siit isletmelerinde azalan siit iiretimi, artan tedavi
masraflari, itlaf ve 6liim oranlart nedeniyle isletmeler ve
iireticiler i¢in maliyetli ve multifaktoriyel bir hastaliktir.
Mastitis, fiziksel ve kimyasal ajanlarla birlikte ¢ogunlukla
cesitli infeksiyoz ajanlar tarafindan olusturulmaktadir.
Mastitisli inek siitlerinde bakteriyel, viral ve fungal olmak
iizere ¢ok farkli mikroorganizma tiiri izole edilmistir. En
yaygin bakteriyel mastitis nedenleri FEscherichia coli,
Staphylococcus Streptococcus agalactiae,
Streptococcus dysgalactiae ve Enterococcus faecalis gibi
patojenlerdir (Bray & Shearer, 1994). S.aureus infekte
sigirlarda kontagiydz mastitise neden olan bir meme patojeni
iken; E. faecalis, E.coli, S.uberis ve S.dysgalactiae g¢evresel
kaynakls, altlik, toprak gibi yerlerden fekal kontaminasyon ile
infeksiyon olusturan bakterilerdir.

Stafilokoklar ilk kez 1878’de Robert Koch
tanimlanmistir. Staphylococcus aureus, hem subklinik hem
de klinik mastitis vakalarinda oldukga fazla bulunmakta olup
en ¢ok karsilasilan kronik mastitis etkenlerinden biridir.
Vakalar genellikle subklinik olup ne siitte bir anormallik ne
de memede belirlenebilir bir degisiklik yoktur. Bazi
sigirlarda  Ozellikle buzagilamadan sonra klinik mastitis
olaylar1 patlak verir. Subklinik mastitis vakalar1 diger sigirlar
icin bir infeksiyon kaynagi olusturabilmekte olup klinik
olanlara kiyasla 40-50 kez daha fazla sekillenmesi hastaligin
ekonomik Onemini artirmaktadir. Giintimiizde S. aureus
nedenli sigir mastitis vakalarinin eliminasyonuna yonelik
yapilan caligmalar, yetistiricilerin birden fazla ve belki de
bilinmeyen bazi rezervuarlar belirlemedeki yetersizliklerine
bagl olarak tiim infeksiyonlar1 ortaya koyamamalar ve
birgok antibiyotik tedavi girisimleri sonucunda ortaya ¢ikan
antibiyotik direngliligi yiiziinden basarili olamamaktadir (Fox
vd., 2001).

Sigirlarda goriilen mastitisin  siddeti bakterilerin
sahip olduklar1 virulens faktorlerine ve konak cevabina gore
degismektedir. Son yapilan ¢alismalarda, gevresel kosullarin
degisimi ve infeksiyon sirasinda konak-bakteri arasindaki
etkilesimler sonucunda virulens o&zelliklerin ortaya g¢ikma
durumunun da degistigi belirlenmistir. S. aureus ig¢in 6nemli
bir virlilens faktorii olan protein A, spa geni tarafindan
kodlanmakta olup spesifik bakteriyel antijenlere karsi Ig
molekiiline baglanmasi ve bakteriyi agliitine etmesi gibi
ozellikleri bakimmdan immunoloji ve diagnostik laboratuvar
teknolojisinde onemli bir reaktiftir (Koneman, 2005). spa
geni biyliklik bakimindan yiiksek derecede degiskenlik

aureus,
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gostermekte olup bu varyasyon, genin X- bolgesindeki
degisken sayida 24 Dbp’lik tekrarlayan
kaynaklanmaktadir. Bu 24 bp tekrarlarinin sayisi, S.
aureusun farkli suslari arasinda degisiklik gosterir ve bu
nedenle, S. aureusun gesitli suslar1 arasindaki genetik
cesitliligi  aragtirmak enfeksiyon  kaynaginin
epidemiyolojik izini siirmek ve viriilens fenotiplerindeki
farkliliklar1 karsilastirmak i¢in molekiiler bir arag¢ olarak
kullanilabilir (Bhati vd., 2016). Stafilokoklarin viriilensinde
rol oynayan koagiilaz enzimi de coagulase-reacting faktor ile
birlegserek aktiflesmekte ve inaktif olan fibrinojeni fibrine
doniistiirerek plazmay1 pihtilagtirmaktadir. Ekstraselluler bir

sekanslardan

Ve

proenzim olan bu faktdriin varligi S. aureus icin, patojen
olan-olmayan ayriminda Onemli bir yere sahiptir.
Mikroorganizma fibrin ile kaplanma sonucu
opsonizasyondan ve fagositozdan korunabilir ve bu da
patojeniteye katki saglamis olur. coa geninin 3’-ucu kodlayan
bolgesi 81 bp’lik rastgele tekrar serileri icermektedir. Bu
seriler, farkli izolatlar arasinda say1 ve enzimatik restriksiyon
bolgeleri bakimindan farklilik gostermektedir. S6z konusu
koagulaz gen polimorfizmi, c¢ok sayida epidemiyolojik
calismada S. aureus’in identifikasyonu ve karakterizasyonu
i¢in kullanilmigtir (Dallal vd., 2016).

Bakterilerin izolasyonu ve identifikasyonu kadar
antibiyotik direngliliginin de belirlenmesi S. aureus nedenli
mastitisler i¢in onemli kabul edilmektedir. Ozellikle son
yillarda bilingsiz antibiyotik kullaniminin artmasina bagh
olarak, mastitis kokenli bakteriyel izolatlarda antibiyotik
direng sorunlari ile Kkarsilagilmaktadir. Bu ¢aligmada,
Veteriner Fakiiltesi Mikrobiyoloji Anabilim Dal1 kiiltiir
koleksiyonunda bulunan mastitis izolat1 S. aureus suslarinda
antibiyotik direngliliginin ve bazi
arastirilmasi amaglanmugtir.

viriilens genlerinin

MATERYAL ve METOT

Bakteri izolatlar1 ve identifikasyonu: Calisma
kapsaminda mastitisli siitlerden izole edilmis olan ve
Ondokuz  Mayis  Universitesi ~ Veteriner  Fakiiltesi
Mikrobiyoloji  Anabilim Dali Kiiltiir Koleksiyonu’nda
bulunan 56 adet S. aureus izolat1 incelendi.

Caligmada kullanilan izolatlarin fenotipik olarak

identifikasyonlar1 gergeklestirildi (Boynukara vd., 1999;
Murray,  2003). izolatlarm S aureus  olarak
identifikasyonlarmin dogrulanmas1 amaciyla S. aureus

spesifik nuc geni igin PCR yapildi (Zhang vd., 2004). Bu
amagla 25 pl’lik bir PCR karigimi, DEPC-treated water, 1X
PCR soliisyonu, 2.5 mM MgCl,, 0.2 mM her bir ANTP, 1.0 U
Taq DNA polimeraz, 0.04 mikromolar primer (nuc 1, GCG
ATT GAT GGT GAT ACG GTT; nuc 2, AGC CAA GCC
TTG ACG AAC TAA AGC) ve 5 ul template DNA icerecek
sekilde olusturuldu. PCR karigimlar1 94°C’de 5 dk on
denatiirasyonu takiben 94°C’de 1 dk denatiirasyon, 50°C’de
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1 dk primer baglanma, 72°C’de 2 dk uzama olmak tizere 30
siklus ve 72°C’de 10 dk final uzama kosullarinda
amplifikasyon iglemine tabi tutuldu. Amplifikasyon iiriinleri
etidium bromid (2ug/ml) igeren 9%1.5’lik agaroz jel
elektroforezi  sonrasinda UV transilluminatér  ile
goriintiilendi. Goriintiileme sonrasinda nuc geni igin 279
bp’lik bantin goriilmesi S. aureus’un gostergesi olarak kabul
edildi.

Virtllens Genlerinin Belirlenmesi: Calismaya dahil
edilen tim izolatlarin koagulaz (coa) ve protein A (spa)
viriilens genleri PCR ydntemi ile belirlendi.

coa gen varligi ve polimorfizmi Aslantas vd.
(2007)’nin  bildirdigi yontem ile arastirildi. Bu amagla
COAG2 (5’-CGA GAC CAA GAT TCA ACA AG-3’) ve
COAG3 (5’- AAA GAA AAC CAC TCA CAT CA-3’)
primerleri kullanildi. Bildirilen yonteme gore 25 [11’lik PCR
karisimi 5 pl hedef DNA, 1X PCR buffer, 2,5 mM MgCl, 50
pmol primer ¢ifti, 200 pM her bir dNTP ve 1 U Taq
polimeraz icerecek sekilde hazirlandi. DNA amplifikasyonu,
95°C’de 2 dk on denaturasyon; 35 siklus olmak iizere
95°C’de 30 sn, 60°C’de 2 dk ve 72°C’de 4 dk; ve son
uzamada 72°C’de 7 dk tutulmak suretiyle gerceklestirildi.
Amplifikasyon trlinleri etidium bromid (2pg/ml) igeren
%2’lik  agaroz  jel elektroforezi  sonrasinda UV
transilluminator ile goriintiilendi. Gorlntiileme sonrasinda
cesitli biiyiikliklerde bant goriilmesi pozitiflik gostergesi
olarak kabul edildi. Goriintiilenen bant biiyiikliiklerine gore
izolatlar tiplendirildi.

spa gen varligt ve polimorfizmi Montesinos vd.
(2002)’nin bildirdigi yontem ile arastirildi. Bu amagla SPA1
(5’-TCA AGC ACC AAA AGA GGA AGA-3’) ve SPA2
(5’-GTT TAA CGA CAT GTA CTC CGT TG-3’) primerleri
kullanildi. Bildirilen yonteme gore 25 [11’lik PCR karigimi
1X PCR buffer, 2 mM MgCl,, 25 pmol primer g¢ifti, 200 uM
her bir dNTP, 1.5 U Taq polimeraz ve 5 pl hedef DNA,
icerecek sekilde hazirlandi. DNA amplifikasyonu, 95°C’de 3
dk 6n denaturasyon; 30 siklus olmak iizere 94°C’de 1 dk,
58°C’de 1 dk ve 72°C’de 1 dk; ve son uzamada 72°C’de 10
dk tutulmak suretiyle gerceklestirildi. Amplifikasyon {irtinleri
etidium bromid (2ug/ml) igeren %3’lik agaroz jel
elektroforezi  sonrasinda UV transilluminatdr  ile
goriintiilendi. Gorlintiileme sonrasinda ¢esitli biiyiikliiklerde
bant goriilmesi pozitiflik gostergesi olarak kabul edildi.
Goriintiilenen bant biiyiikliiklerine gore izolatlar tiplendirildi.

Antibiyotik Duyarlilik Testleri: Calisma
kapsaminda incelenen tiim izolatlarin antibiyotik duyarlilik
testleri Kirby Bauer disk difiizyon teknigi ile CLSI (2018)
tarafindan Onerilen kosullarda gergeklestirildi. Bu amagla
standart antibiyotik disklere duyarlilig1 belirlenecek bakteri
kiiltirinden birkag koloni alindi ve tryptic soy broth
icerisinde 18 saat 37 °C’de inkiibasyona birakildi.
Inkiibasyonu takiben kiiltiiriin bulanikligi, McFarland 0.5
standartina gore ayarlandi. Taze sivi kiiltiirlerden 100 pl
almarak Mueller Hinton agar besi yerinin tiim ylizeyini
kaplayacak sekilde yayma teknigi ile ekim yapildi. Standart
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antibiyotik diskler [okzasilin (10 pg) , vankomisin (30 pg),
teikoplanin (30 pg), trimetophrim-sulfometaksazol (25 pg),
tetrasiklin (30 pg), penisilin G (10 pg), sefaperazon (75 pg),
amoksisilin-klavulonik asit (20/10 pg)] besi yerlerinin
iizerine yerlestirildi. Besi yerleri 37 °C’de 24 saat
inkiibasyona birakildi. Inkiibasyon siiresinin sonunda olusan
zon c¢aplart Olgiilerek, standart degerlerle karsilastirildi
(CLSI, 2013). Sonuglar duyarli (S), orta derecede duyarl (I)
ve direncli (R) olarak degerlendirildi.

BULGULAR ve TARTISMA

identifikasyon Sonuclari: Calismada kullanilan
izolatlarin fenotipik olarak identifikasyonlar1 sonucunda
izolatlarin timii S. aureus olarak identifiye edildi ve tiim
izolatlarin nuc geni (279 bp) icerdiginin belirlenmesiyle
identifikasyon dogruland (Sekil 1).

Sekil 1. incelenen suslarin S.aureus yoniinden tiir diizeyinde
degerlendirilmesi icin gerceklestirilen PCR sonucu. M: marker (100-
1000 bp); 1,2: S. aureus; 3: Escherichia coli; 4; Staphylococcus spp.

Antibiyotik  Duyarhlik  Testleri: Calisma
kapsaminda incelenen tiim izolatlarin okzasilin (10 pg),
vankomisin (30 pg), teikoplanin (30 pg), trimetophrim-
sulfometaksazol (25 pg), tetrasiklin (30 pg), penisilin G (10
ng), sefaperazon (75 pg), amoksisilin-klavulonik asit (20/10
pg)’e karst antibiyotik duyarlilik test sonuglart ve direng
profilleri Tablo 1 ve 2’de gosterilmistir.

Tablo 1. S. aureus izolatlarimin antibiyotik duyarlilik profilleri.

Hassasiyet VA TEC OX SXT TE PEN-G CEP AMC
R 13 14 21 10 16 28 25 26
1 0 5 4 4 7 0 11 0
S 43 37 31 42 33 28 20 30

S: duyarls; It orta derecede duyarli; R: direngli. VA: vankomisin; TEC: teikoplanin;
OX: okzasilin; SXT: trimetoprim-sulfometaksazol; TE: tetrasiklin; PEN-G: penisilin G;
CEP: sefaperazon; AMC: amoksisilin/klavulanik asit

Viriilens Genlerinin Belirlenmesi: Calismaya dahil
edilen tiim S. aureus izolatlarin koagulaz (coa) ve protein A
(spa) viriilens genleri PCR yontemi ile belirlendi.
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Tablo 2. [zolatlarm ¢oklu antibiyotik direng profilleri.

Diren¢ saptanan S. aureus

antibiyotik sayis1 n %
8 7 12,50
7 5 8,93
6 4 7,14
5 5 8,93
4 4 7,14
3 3 5,35
2 5 8,93
1 9 16,08
0 14 25,00

coa gen varlig1 ve polimorfizminin saptanmasi igin
yapilan PCR sonucunda 39 adet izolat coa geni yoniinden
pozitif bulundu. coa pozitif bulunan izolatlarin gostermis
olduklari bant profilleri Sekil 2 ve Tablo 3’te gosterilmistir.

Sekil 2. incelenen S. aureus izolatlarinm coa polimorfizm profilleri.

Tablo 3. S. aureus izolatlarin coa polimorfizm profilleri

coa grup Bant biiyiikliigii (bp) izolat sayis1
1 950 2
2 800 ve 400 3
3 550 8
4 800 5
5 550 ve 500 6
6 820 ve 250 4
7 250 5
8 820, 620 ve 580 3
9 120 13
10 negatif 7

Bu ¢alismada, spa gen varligi ve polimorfizmi
yapilan PCR sonucunda 47 adet izolat spa geni yoniinden
pozitif bulundu. spa pozitif bulunan izolatlarin gostermis
olduklar1 bant profilleri Sekil 3 ve Tablo 4’te gosterilmistir.

Sekil 3. Incelenen S. aureus izolatlarmim spa polimorfizm profilleri.
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Tablo 4. S. aureus izolatlarin spa polimorfizm profilleri.

spa grup Bant biiyiikliigii (bp) izolat sayis1
1 130 14
2 200 16
3 290 9
4 310 17
SONUC ve TARTISMA

Sigir mastitisleri siit isletmelerinde azalan siit
liretimi, artan tedavi masraflari, itlaf ve Oliim oranlar
nedeniyle isletmeler tireticiler i¢in maliyetli
multifaktoriyel bir hastaliktir. Mastitis, fiziksel ve kimyasal
ajanlarla birlikte ¢ogunlukla ¢esitli infeksiyéz ajanlar
tarafindan olusturulmaktadir. S. aureus, sigirlarda kontagiyoz
infeksiyona neden olan meme patojenlerinden bir tanesidir.
Stafilokoklarin viriilensinde rol oynayan bircok enzim
bulunmaktadir. Koagulaz enzimi fibrinojeni  fibrine
dontistiirerek  plazmayr pihtilastiran  ekstraseliiler  bir
proenzimdir. S. aureus igin patojenite kriteri olarak kabul
edilen bu enzimin tespiti, patojen olan stafilokoklarin ayrimi
amactyla rutin olarak kullanilmaktadir. Koagulaz enziminin
sentezlenmesi coa geninin varligina baghdir ve calismada bu
amagcla S. aureus izolatlarinda coa gen varligi ile beraber
gendeki polimorfizm arastirildi. coa gen varligi
polimorfizminin saptanmasi i¢in yapilan PCR sonucunda 49
adet izolat coa geni yoniinden pozitif, geri kalan 7 adet izolat
ise negatif bulundu. coa pozitif bulunan izolatlar, s6z konusu
gen yoOniinden sahip olduklart polimorfizm sonucunda
sergiledikleri bant profillerine gore gruplandirildi. PCR
sonucunda 9 adet profil belirlendi. izolatlarin 7 tanesi coa
geni icermemekte iken, 2 izolat 950 bp biiyiikliigiinde bant
meydana getirdi. Ug adet izolat 800 ve 400 bp olmak iizere 2
bant, 8 adet izolat 550 bp’lik tek bant, 5 izolat 800 bp’lik tek
bant, 6 adet izolat 550 ve 500 bp’lik 2 bant, 4 adet izolat 820
ve 250 bp’lik 2 bant, 5 adet izolat 250 bp’lik tek bant, 13 adet
izolat 120 bp’lik tek bant ve 3 adet izolat ta 820,620 ve 580
bp biyikliginde 3 bant olusturdu. Ciftci vd. (2009)
tarafindan yapilan bir ¢alismada 47 adet koyun mastitis
kokenli izolati coa gen varliklari ve bant
biiyiikliikleri agisindan incelenmis ve izolatlar1 8 farkli coa
gen  grubuna  ayirmuglardir.  Caligmada  izolatlarin
%42,56’sinin 780 bp’lik bant olusturdugu bildirilmistir.
Scherrer vd. (2004) koyun siitlerinden izole ettikleri 31 adet
S. aureus izolatinin %80.6 oraninda 820 bp’lik bant
olusturdugunu saptamislardir. Diger bir ¢aligmada da sigir
kokenli S. aureus izolatlarinda en fazla 580 bp’lik bant
goriildigii bildirilmistir (Nagase vd., 2002). Su vd. (30),
calismalarda belirlenen farkli sonuglarin bolgesel ve iilkesel
farkliliklardan kaynaklandigini belirtmislerdir. Elde edilen
sonuclar mastitis izolat1 bakterilerde coa geni ydniinden
polimorfizmlerin oldugunu ve bunun da mastitis izolat1 S.
aureus’lardaki bolgesel ¢esitliligi gosterdi.

S. aureus’un kolonizasyon siireci, konak hiicre
ylizeyine tutunmasi ile baglamakta ve bu tutunma bakterinin
icerdigi araciligi gerceklesmektedir. S

Ve Ve

vE

S.aureus

adhezinler ile
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aureus’un icerdigi adhezinlerinin biiyiik bir boliimii hiicre
peptidoglikanlarinda  bulunan Protein A  olarak
adlandirilan proteinlerdir. Protein A spesifik bakteriyel
antijenlere kars1 Ig molekiiline baglanmasi ve bakteriyi
agliitine etmesi gibi Ozellikleri bakimindan immunoloji ve
diagnostik laboratuvar teknolojisinde onemli bir reaktif
olarak kullanilmaktadir. Protein A’nin sentezinden sorumlu

Ve

gen spa genidir. Calisma kapsaminda S. aureus olarak
identifiye edilen izolatlarin spa gen varlif1 ve polimorfizmi
arastirildt ve 56 adet izolat spa geni yoniinden pozitif
bulundu. spa genini tasidig1 tespit edilen izolatlarin farkli
biiyiikliiklerde bant olusturdugu ve dolayisiyla 4 farkli grupta
olmak {izere polimorfizm gosterdikleri belirlendi. izolatlarin
14 adetinin 130 bp, 16 adetinin 200 bp, 9 adetinin 290 bp ve
17 adetinin ise 310 bp biyiikliigiinde bant olusturduklar
goriildii. spa geninin X bolgesi 24 bp’lik tekrarlar
icermektedir ve bu tekrarlardaki farkliliklara gore de S.
aureus suslart spa geni yoniinden tiplendirilebilmektedir
(Frenay vd., 1994; Hallin vd., 2007). spa X-bolgesindeki bu
farkliliklar suslarin yayilma ve epidemik potansiyelini
gostermektedir. Buna gore, tekrar sayisinin fazlaligi, susun
epidemik kapasitesinin fazla olmasini saglamaktadir. Daha
uzun X bolgesi, protein-A'nin Fc baglayici bolgesinin daha
iyi ortaya ¢ikmasiyla Boylece ylizeye
kolonizasyonu kolaylastirir ve salgina neden olan fenotiplerin
ortaya ¢ikmasina katkida bulunur (Frenay vd., 1994). Yapilan
bir calismada (Montesinos vd., 2002), epidemik MRSA
suslart incelenmis ve epidemik suslarin daha fazla tekrar
icerdigi bildirilmistir. Ciftci vd. (2009) tarafindan yapilan bir
calismada da epidemik karakterdeki mastitis kdkenli suglarin
11 tekrar icerdigi belirlenmistir. Elde edilen bulgular mastitis

sonuglanir.

izolat1 S. aureus’larm tlimiiniin spa genini tasidigini, ancak
gen yoniinden polimorfizmlerin oldugunu gdsterdi. Ayrica
¢alismada belirlenen bant biyiikliiklerinin de fazla olmamasi
yani tekrar sayisinin az olmasi da, suslarin non-epidemik
karakterde oldugunu gosterdi.

Patojen bakteriler olusturulan
infeksiyonlarin tedavisinde kullanilan etkili ajanlarin kesfi
modern tibbin en 6nemli gelismelerinden birisi olarak kabul
edilmektedir. Giinlimiizden 2500 yil 6nce Cinliler kiiflenmis
soya fasulyesinin ¢esitli cilt enfeksiyonlarindaki tedavi edici
etkisini kullanmislar ve ¢ok eski tarihlerden beri bitkilerden
yapilmig ilaglarla yiizeyel ve sistemik enfeksiyonlari tedavi
etmeye c¢alismiglardir. Modern kimyasal terapi ¢agi
silfonamidlerin kesfi ve klinik kullanima girmesiyle
baslamistir. Penisilinin kesfi ve tedavi amaclh kullanilmaya
baslanmasiyla birlikte, stafilokkokal enfeksiyonlara bagh
mortalite orani hizla azalma gdstermistir. Ancak kisa bir siire
sonra, S. suslart penisilinaz enzimi iiretmeye
baslayarak penisiline direng gelistirmis ve bu direngli suslar
hizla yayilmistir. 1950°lerin sonlarinda suslarin yaklasik
%350’si penisiline direngli hale gelmistir. Ayni tarihlerde
tetrasiklin, kloramfenikol ve eritromisine karsi ¢oklu direng
gosteren S. aureus suslart bildirilmistir. ik semisentetik
penisilinaza direncli antimikrobiyal ajan olan metisilinin

tarafindan
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klinik kullanima girmesinden 2 yil sonra metisiline direngli
S. aureus (MRSA) izolatlar1 Ingiltere’den bildirilmis (Jevons,
1961) ve sonradan 1960’l1 yillarda Avrupa’da ve 1970’li
yillarda ABD’de bir problem haline gelmistir (Hartstein vd.,
1986). Antibiyotiklere ¢oklu diren¢ gdsteren MRSA suslari
1980’lerin sonlarinda ve 1990’li yillarda tim diinyaya
yayimistir (Schmitz vd., 1997). ABD’de MRSA izolatlarinin
1975’te %2 iken, 1996°da %35’e yiikselmistir.
Japonya’da 1992-1993 yillarinda cesitli cografik bolgelerdeki
hastalardan izole edilen yaklagik 7000 susun analizi, S.
aureus izolatlarmin %60’min metisiline direngli oldugunu
gostermistir (Hashimoto vd., 1994). MRSA halen tiim
diinyada c¢esitli biiyiikliiklerdeki hastanelerde en sik rastlanan
nozokomiyal patojenler arasindadir. Caligmada incelenen 56
adet S. aureus izolatinin %23,21, %33,93, %44,64, %25,00,
%41,07, %50,00, %64,29, %64,29 ve %46,43 {inilin sirastyla
vankomisin, teikoplanin, okzasilin, trimetophrim-
sulfometaksazol, tetrasiklin, penisilin G, sefaperazon ve
amoksisilin-klavulonik asite direngli oldugu belirlendi.
[zolatlarm %12,50, %8,93, %7,14, %8,93, %7,14, %5,35,
%8,93 ve %16,08 oraninda sirastyla 8, 7, 6, 5, 4, 3, 2 ve 1
antibiyotige karsi direngli oldugu belirlendi. Izolatlarm
%25,00’inin de test edilen antibiyotiklere duyarli oldugu
saptandi.

orani

Subklinik mastitis vakalar1 diger sigirlar igin bir
infeksiyon kaynagi olusturabilmekte olup klinik olanlara
kiyasla 40-50 kez daha fazla sekillenmesi
ekonomik Onemini artirmaktadir.
nedenli s1Z1r mastitis vakalarinin elimine edilmesine yonelik
yapilan galigmalar yetistiricilerin birden fazla ve belki de
bilinmeyen bazi rezervuarlar belirlemedeki yetersizliklerine
bagl olarak tiim infeksiyonlar1 ortaya koyamamalari ve
birgok antibiyotik tedavi girigimleri sonucunda ortaya ¢ikan
antibiyotik direncliligi yiliziinden basarili olamamaktadir.
Sonu¢ olarak coklu antibiyotik direnci nedeniyle mastitis
kokenli S. aureus’larin hem hayvanin tedavisi hem de halk
saglig1 agisindan bir risk teskil edebilecegi kanisina varildi.

hastaligin
Gunimiizde S. aureus

KAYNAKLAR

Anonim (2019). Tiirkive Istatistik Kurumu Hayvancilik
Istatistikleri.
http://www.tuik.gov.tr/PreTablo.do?alt id=1002
[Erigim Tarihi: 29.05.2019].

Aslantas, O., Demir, C. & Tiiriitoglu, H. (2007). Coagulase
gene polymorphism of Staphylococcus aureus
isolated from subclinical bovine mastitis. Turkish
Journal of Veterinary and Animal Science, 31, 1-5.

Bhati, T., Nathawat, P., Sharma, S.K., Yadav, R., Bishnoi,
J. & Kataria, A.K. (2016). Polymorphism in spa
gene of Staphylococcus aureus from bovine
subclinical mastitis. Veterinary World, 9(4), 421-
424,



Anadolu Cev. ve Hay. Dergisi, Yil:4, Sayi:2, (182-187) 2019

Boynukara, B., Giirtirk, G. & Giilhan, T. (1999).
Comparison of latex agglutination tests with protein
a, clumping factor and coagulase tests for
identification of staphylococci isolated from avian.
Eastern Journal of Medicine, 4, 58-60.

Bray, D.R. & Shearer, J.K. (1994). Milking machine and

mastitis control handbook. University of Florida,

Cooperative Extension Service, Institute of Food

and Agricultural Sciences. Circular. p:1136.

Laboratory Standards Institute

Standards  for
Susceptibility Testing, 28" edition: Informational
Supplement. CLSI document M100-S28. Clinical
and Laboratory Standards Institute, Wayne, PA,
USA.

Ciftci, A., Onuk, E.E., Findik, A., Yildirim, T. & Sogut,
M.U. (2009). Molecular typing of Staphylococcus
aureus strains from ovine mastitis by pulsed-field
gel electrophoresis and polymerase chain reaction.

Clinical (2018).

Performance Antimicrobial

Journal of Veterinary Diagnostic Investigations,
21(6), 849-853.
M.M.S., Khoramizadeh, M.R., Amiri, S.A.,
Yaraghi, A.A.S. & Fard, R.M.N. (2016).
Coagulase gene polymorphism of Staphylococcus
aureus isolates:A study on dairy food products and
other foods in Tehran,Iran. Food Science and
Human Wellness, 5, 186-190.

L.K., Bayles, KW. & Bohach, G.A. (2001).
Staphylococcus aureus Mastitis. In: Staphylococcus

Dallal,

Fox,

aureus Infection and Disease, ed. Honeyman, A.L.,
Friedman, H. And Bendinelli, M., Kluwer Academic
/Plenum Publishers, New York, pp. 271-293.
Frenay, HM.E., Theelen, J.P.G. & Schouls, L.M. (1994).
Discrimination of epidemic and nonepidemic
methicillin-resistant Staphylococcus aureus strains
on the basis of protein A gene polymorphism.
Journal of Clinical Microbiology, 32, 846-847.
Hallin, M., Deplano, A. & Denis, O. (2007). Validation of
pulsed-field gel electrophoresis and spa typing for
long-term, nationwide epidemiological surveillance
studies of Staphylococcus aureus infections. Journal
of Clinical Microbiology, 45, 127-133.
Hartstein, A.I. & Mulligan, M.E. (1986). Methicillin-
resistant Staphylococcus aureus. In: Glen Mayhall
C, ed. Hospital epidemiology and infection control.
Maryland: Williams and Wilkins, 290-306.
Hashimoto, H., Inoue, M. & Hayashi, L. (1994). A survey
of  Staphylococcus for typing
drugresistance in various areas of Japan during 1992
and 1993 [Japanese]. of
Antibiotics, 47, 618-626.

aureus and

Japanese  Journal

187

J. Anatolian Env. and Anim. Sciences, Year:4, No:2, (182-187) 2019

Jevons, M.P. (1961). Celbenin-resistant staphylococci.
British Medical Journal, 1, 124-125.
Koneman, E.W., Allen, S.D., Janda, W.M,,

Schreckenberger, P.C., Winn, W.C., Procop, G.
& Woods, G. (2005). Color Atlas and Textbook of

Diagnostic Microbiology. Sixth edition.
Philadelphia: Lippincott Co., 700-711.
Montesinos, 1., Salido, E. & Delgado, T. (2002).

Epidemiologic genotyping of methicillin-resistant
Staphylococcus by pulsed-field gel
electrophoresis university hospital and
comparison with antibiotyping and protein A and
coagulase gene polymorphisms. Journal of Clinical
Microbiology, 40, 2119-2125.

Murray, P.R. (2003). Manual of clinical microbiology, 8th

ed. ASM Press, Washington, DC.

N., Shimizu, A. & Kawano, J. (2002).
Characterization of Staphylococcus aureus strains
isolated from bovine mastitis in Japan. Journal of
Veterinary and Medical Science, 64, 1169-1172.
Scherrer, D., Corti, S. & Muehlherr, J.E. (2004).

Phenotypic and genotypic characteristics of
Staphylococcus aureus isolates from raw bulk-tank
milk samples of goats and sheep. Veterinary
Microbiology, 101, 101-107.

Schmitz, F.J. & Jones, M.E. (1997). Antibiotics for
treatment of infections caused by MRSA and
elimination of MRSA carriage. What are the
choices? International Journal of Antimicrobial
Agents, 9, 1-19.

Su, C., Herbelin, C. & Frieze, N. (1999). Coagulase gene
polymorphism of Staphylococcus aureus isolates
from dairy cattle in different geographical areas.
Epidemiology and Infection, 122, 329-336.

Zhang, K., Sarling, J. & Chow, B.L. (2004). New
quadriplex PCR assay for detection of methicillin
resistance and simultaneous discrimination of S.

aureus
at a

Nagase,

aureus from coagulase-negative staphylococci.
Journal of Clinical Microbiology, 42, 4947-4955.

Corresponding author’s:

Prof. Dr. Alper CIFTCI

Ondokuz Mayis  Universitesi,  Veteriner  Fakiiltesi,
Veterinerlik Mikrobiyolojisi AbD, Samsun, Tiirkiye.
KE-mail: aciftci@omu.edu.tr

ORCID: https://orcid.org/0000-0002-4913-6035



