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Ozet: Bu ¢aligmada subklinik mastitisli sigir siitlerinin bakteriyolojik ve mikolojik yénden tanimlanmasi ve elde
edilen izolatlarin antibiyotik duyarliliklarinin belirlenmesi hedeflendi. Bu amagla Bursa ili ile gevre illerdeki 50
farkli siirtiden 1600 adet sigira ait 6400 meme lobu California Mastitis Testi (CMT) ile tarandi. Subklinik masti-
tisli oldugu tespit edilen sigirlara ait 480 adet siit 6rnegi bakteriyolojik ve mikolojik yénden incelendi. Gram
pozitif koklar API-Staphy ® (bioMérieux) ve Gram negatif basiller ise API- 20E® (bioMérieux) ticari identifi-
kasyon panelleri ile identifiye edildi ve sonuclar API-web sistemi ile degerlendirildi. Orneklerden izole edilen
201 adet bakterinin 48 adedi (% 23.88) Koagulaz Negatif Staphylococcus spp. (KNS) ve 153 adedi (%76.11)
diger genuslardan bakteriler olarak tanimlandi. S.xylosus ve S.epidemidis en fazla izole edilen KNS ve Strepto-
coccus spp. ve E.coli’de KNS’ler disinda en fazla izole edilen genus olarak tanimlandilar. incelenen siit drnekle-
rinde ayrica 58 adet mantar ve maya tiirii saptandi. Bakteriyel izolatlarin antimikrobiyallere karsi duyarliligini
saptamak amaciyla sekiz farkli gruptan 14 antibiyotik diski ile Kirby-Bauer Antibiyotik Duyarlilik Testi uygu-
land1 ve sonuglar Eucast 2012 direktiflerine gore degerlendirildi. S.hominis diginda identifiye edilen KNS’lerin
tiimiinde cesitli grup antibakteriyellere yiiksek oranda direng gelistigi gozlemlendi. Sonugta iki veya daha fazla
gruptaki antimikrobiyal ajana direngli oldugu saptanan 23 adet KNS ile 26 adet diger gruplara ait bakterinin
coklu antibiyotik direncine (MDR) sahip oldugu belirlendi.

Anahtar Kelimeler: Sigir, subklinik mastitis, Koagulaz Negatif Staphylococcus spp (KNS), antimikrobiyal
direng.

Microbiological Analysis and Antimicrobial Resistance Pattern of the Isolates
Derived From Dairy Cattle With Subclinical Mastitis

Abstract: The aims of this study are (i) to identify the bovine subclinical mastitis cases of dairy cattles in bacte-
riological and mycological manner, (ii) to determine antibiotic susceptibility patterns of the isolates. For these
purposes, 6400 quarters of 1600 cattle from 50 different herds were scanned with California Mastitis Test (CMT)
in Bursa and vicinity. 480 milk samples within bovine subclinical mastitis cases investigated by bacteriological
and mycological analysis. Gram-positive cocci and Gram-negative bacilli were identified by API-Staphy ®
(bioMérieux) and API-20E ® (bioMérieux) commercial identification panels, respectively and the results were
evaluated by API-web system. Out of 201 bacteria isolated from samples, 48 (23.88%) and 153 (76.11%) were
identified as CNS and other genus of bacteria, respectively. S.xylosus, S.epidermidis from CoNs and Streptococ-
cus spp., E.coli from other bacteria genuses were mostly isolated forms. Beside this, 58 yeast and fungi were also
identified within the investigated samples. Kirby-Bauer Antibiotic Susceptibility Test was applied with 14 dif-
ferent antibiotics from 8 different groups to determine the antimicrobial susceptibility patterns of the isolates and
the results were evaluated according to the guideline of Eucast 2012. Out of S.hominis, all CoNs isolates showed
extremely high resistance to the antibacterials based on findings. As a result, 23 of CoNs and 26 placed in the
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other genus of bacteria were found to be resistant to two or more antimicrobial agents. It may be concluded that

they have multiple antibiotic resistance (MDR) patterns.

Key Words: Cattle, subclinical mastitis, Coagulase Negative Staphylococcus spp (CoNs), Antimicrobial re-

sistance.
Giris

Mastitis meme bezinin yangisi olup siit¢ii
Ozellikteki sigir, koyun ve kegilerde stit veri-
minde ve Kkalitesinde azalma ile karakterize,
ekonomik yonden kayiplara neden olan bir has-
taliktir. Sigirlarda mastitis fiziksel, kimyasal ve
biiylik cogunlukla da infeksiydz etiyolojiye
sahiptir. Mastitisin infeksiy6z etiyolojisinde,
Streptococcus agalactia (Str.agalactia), Strep-
tococcus dysgalactia (Str. dysgalactia), Strepto-
coccus uberis (Str.uberis), Staphylococcus au-
reus (S.aureus), Esherichia coli (E.coli), Kleb-
siella pneumoniae (K.pneumoniae), Enterobac-
ter aerogenes (E.aerogenes), Actinomyces pyo-
genes (A.pyogenes) sik rastlanmakta olup,
Staphylococcus epidermidis basta olmak iizere
Koagulaz Negatif Staphylococcus’lar (KNS) ile
Pasteurella spp., Pseudomonas aeroginosa
(P.aeroginosa), Mycoplasma bovis (M.bovis),
Bacillus cereus (B.cereus) gibi birgok bakteri
sayilabilir. Bakterilerin yani sira mantarlar da
mastitislerden siklikla izole edilmektedir ve
Candida albicans (C.albicans), Aspergillus
fumigatus (A.fumigatus), Cryptococcus neofor-
mans (C.neoformans) bunlarin baslicalaridir®’.
Tedavide izole edilen etkene yonelik dogru
antimikrobiyel se¢imi sagaltimda kilit noktadir
bunun yaninda antimikrobiyal maddelerin int-
ramammal yolla uygulanabilmesi de genellikle
pratik ve kullanigh kabul edilir. Antimikrobiyal
duyarhilik testlerinde genis bir spektrumda an-
timikrobiyel madde taranmasi gerekmektedir.
Genellikle Penisilin grubu antibiyotikler Strep-
tococcus spp, Staphylococcus spp ve A. pyoge-
nes kaynakli mastitislerde etkili olmasma rag-
men son yillarda Onemli oranda p-laktamaz
aktivitesine sahip Staphylococcus turleri izole
edilmistir ve bu 6zellikleri nedeniyle etkin teda-
vi yapilamamaktadir. Koliform mastitisi genel-
likle aminoglikozidlere iyi yanit vermektedir.
Endotoksin olusumuna neden olan perakut mas-
titis olgularinda, sistemik ve lokal tedavininin
bir arada yapilmasi ve her iki saatte bir memele-
rin i¢inin bosaltilmas1 énemlidir**?%'.

Hayvanlarda Staphylococcus kaynakli
mastitislere siklikla rastlanmakta olup Koagulaz
negatif Staphylococcuslar (KNS) da dinyada
yaygin olarak izole edilmektedir. 90’11 yillara
kadar Streptococcus agalactia ile S.aureus’un

bakteriyel mastitisin temel nedenleri oldugu
kabul edilmistir. Ancak KNS’lerin bir¢ok tilke-
de gittikce artan oranlarda sigirlarda subklinik
mastitislerden predominant patojen olarak izole
edilmeye baslandigi  bildirilmektedir'****%,
Son yillarda yapilan ¢aligmalarda intensif hay-
vancilik yapilan isletmelerdeki KNS prevelansi
%50’ye varan oranlarda'® saptansa da agik besi
meralarda otlayan hayvanlarindaki izolasyon
oraninin % 16 gibi daha diisiikk oldugu dikkat
cekmektedir®®. Genel olarak KNS’lere baglh
olusan mastitisin Koagulaz pozitiflere oranla,
genelikle subklinik 6zellikte oldugu ve 1liml
klinik semptomplarla seyrederken tedaviye iyi
yanit alindig1 bildirilmektedir®?°. Diinyada ve
Tiirkiye’de yapilan ¢alismalarda Gram pozitif
koklarin disinda diger bakterilerin de mastitis

etkenleri olarak izole edildigi bildirilmekte-
diir412:37.38.40

Bakterilerde antimikrobiyellere karsi di-
reng gelisimi Veteriner Hekimlikte tedavinin
etkinligi agisindan biiyiik Oonem tasimaktadir.
S.aureus disinda son yillarda Koagulaz negatif
Staphylococcus spp. (KNS) tirlerinde de mecA
geni varligl saptanmis ve bu izolatlarin bir veya
birden fazla antimikrobiyale kars1 direng gelis-
tirdikleri bildirilmistir'°. Hayvanlarda fenotipik
olarak direncli veya mecA geni varligi saptan-
mus S.aureus disindaki diger Staphyloccus spp.
tarleri, S.pseudointermeius, S.felis, S.schleiferi,
S.simulans,  S.sciuri, S.hominis,  S.xylosus,
S.haemolyticus,  S.epidermidis,  S.vitulinus,
S.warneri ve S.saprophyticus oldugu rapor
edilmistir’. Spellberg ve arkadaslari®® yaymla-
diklar1 IDSA raporunda, hayvanlarda ve insan-
lardaki bir¢ok patojenin son yillarda ¢oklu anti-
biyotik direnci (CAD-MDR) gelistirdiklerini
belirtmistir. Son yillarda Karbapenemase Ureten
Klebsiella pneuonia, Pseudomonas aeroginosa,
Acinetobacter baumanii ile extended spektrum
beta laktamaz (ESBL) aktiviteli E.coli ve Ente-
robacter spp. tiirleri rapor edilmis ayrica New
Delhi Metallo-B-Lactamase 1 (NDMI1) adh
E.coli ve Klebsiella suslar1 da Hindistan ve In-
giltere’den izole edilmistir. Aym ¢alismada
coklu antibiyotik direng 6zelligi tasiyan bu bak-
terilere toplu olarak ESKAPE (Enterococcus
spp, Staphylococcus spp, Klebsiella spp, Acine-
tobacter spp., Pseudomonas spp. ve ESBL (En-
terobacter spp, E. coli) ad1 verilmektedir.



Bakterilere karsi gelisen antimikrobiyal
diren¢ sablonlarmin diizenli olarak izlenmesi,
tedavide secilecek ilaglarin belirlenmesi agisin-
dan 6nem tasimaktadir. Bu ama¢ dogrultusunda
calismamizda, subklinik mastitisli sigirlardan
alinan siit 6rneklerinde Staphylococcus aureus
(S.aureus) disindaki diger bakterilerin prevalan-
s1 saptanmustir. Izole edilen bakterilerin Kirby
Bauer Disk Difiizyon Teknigi ile sekiz farkli
antibiyotik grubuna ait antimikrobiyale karsi
duyarhliklar ile MDR varligi degerlendirilmis-
tir.

Materyal ve Metod

Orneklerin Toplanmasi

Ekim 2010 ile Temmuz 2012 tarihleri
arasinda Bursa ve ilceleri (Nillfer, Karacabey,
Yenisehir, Biiyiikorhan, Orhaneli) ile Edirne,
Luleburgaz, Canakkale, Afyonkarahisar ve
Balikesir illerinde yer alan 100 bastan biyuk
kapasiteli 50 farklt Holstein siiriisinden Cali-
fornia Mastitis Testi (CMT) ile toplam 1600
hayvana ait 6400 meme lobu subklinik mastitis
yonuinden tarandi. Orneklerin elde edildigi bu-
tiin ciftliklerde rutin monitoring uygulamalar
yapilmaktaydi. Subklinik mastitisli oldugu sap-
tanan 480 adet CMT pozitif siit 6rnegi bakteri-
yolojik analiz amaciyla steril santrifiij tiiplerine
prosediiriine uygun sekilde alind1 ve bakteriyo-
lojik inceleme amaciyla Uludag Universitesi
Veteriner Fakiltesi Mikrobiyoloji  Anabilim
Dali laboratuarina soguk zincirde getirilerek
analiz edildi.

Bakteriyolojik inceleme

Sit ornekleri 3000 rpm’de 5 dakika
santriflij edildikten sonra dipteki sedimentten
%7 defibrine koyun kanli Colombia Agar (Bio-
merioux®-1001499590), Mac Conkey Agar
(Oxoid CM115) ve Levine Eosine Methylen
Blue Agar (Oxoid®- CMO0069B) ile % 5 Egg
Yolk Tellurite Emulsion (Ox0id®-SR0054C)
iceren Baired Parker Agara (Oxoid® CM 961)
ekimler yapildi. Besiyerleri 24 saat 37 °C aero-
bik kosullarda inkiibe edildi. Brucella Medium
Base (Ox0id®-CMO0169) iceren Brucella Selec-
tive Supplement (Oxoid® SR83) ve Listeria
Selective Supplement (Oxo0id®-SR0140E) ice-
ren Listeria  Selective Agar (Oxo0id®-
CMO0856B), sirastyla Brucella spp. ve Listeria
spp izolasyonu amaciyla kullanildi. Ornekler
ayrica Mycoplasma Agar Base  (Oxoid®-
CMO0401B) iceren Mycoplasma Supplement G
(Ox0id-SR0059C) ‘ye ekildi. Ayrica tiim 6rnek-
ler Sabouraud Dextrose Agara (Oxoid CM41)
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fungal {iremenin saptanmasi amaciyla direkt
olarak ekildi. Tiim besiyerleri uygun kosullarda
inkibe edildiler. Inklibasyon siresi sonunda
besiyerleri yiizeyindeki siipheli koloniler ilgili
etkenler yoniinden degerlendirildi. Identifikasy-
on amaciyla Staphylococus spp. siipheli ko-
loniler  API-Staph®  (bioMérieux,  Lyon,
France), Gram negatif basiller ise API-20E®
(bioMérieux, Lyon, France) ticari identifikasyon
paneli ile kullanim kilavuzunda belirtilen sekil-
de identifiye edildi ve sonuglar API-Web® sis-
teminde degerlendirildi. Diger bakterilerin iden-
tifikasyonu ise rutin tami yontemleri dogrul-
tusunda yapildi®’.

Antibiyogram

Bakterilerin antibiyotik direncleri Kirby
Bauer Disk Diffusion testi ile incelendi. Bu
amagla izolatlarm her biri Mueller Hinton Agara
(Oxoid- CMO0337) prosedirine uygun sekilde
ekildi ve inklbasyon siresi sonunda olusan
zonlar Eucast 2012’nin direktiflerine uygun
olarak degerlendirildi °. Calismada, KNS izolat-
larinin  antimikrobiyal duyarliliklarimi belirle-
mek amaciyla penisilin, sefalosporin, florokino-
lon, makrolid, aminoglikozid, glikopeptid, tetra-
siklin ve digerleri olmak {izere sekiz farkli grup-
tan toplam 14 antibiyotik diski kullanildi. KNS
izolatlar1 i¢in kullanilan antibiyotik diskleri
Meticillin (5 mg), Oxacilin (1 mg), Vankomi-
sin (30 mg), Cefoxitin (30 mg), Erithromycin (
15 mg), Mupirocin (10 mg), Tetracycline (30
mg), Gentamicin (10 mg), Penicilin (10 unit),
Ampicillin (10 mg), Enrofloxacin (5mg), Tri-
methoprim/Sulph (25 g), Clindamycin (2mg),
Ciprofloxacin (5mg) olarak belirlendi. Diger
bakteriler icin ise karbapenem, makrolid, pe-
nisilin, sefalosporin, tetrasiklin, aminoglikozid,
florokinolon ve digerleri olmak iizere toplam
sekiz farkli gruptan toplam 14 farkl antibiyotik
diski; Imipenem (10pg) Tilmicosin (15ug),
Amoxycillin (30ug) Cefoxitin (30 mg) Ertyro-
mycin (15ug) Mupirocin (10 mg) Tetracycline
(30 mg) Gentamicin (10 mg) Penicilin (10 unit)
Cefazolin (30pg) Enrofloxacin (5mg) Trime-
thoprim/Sulph (25 g) Clindamycin (2mg)
Ciprofloxacin (5mg) kullanildi. Mycoplasma
spp, Brucella spp ve mantar etkenleri igin anti-
biyogram uygulanmadi. Caligsmada, referans sus
olarak S. aureus ATCC 25923 ve E.coli 25922
(Microbiologics®) kullanildi.

Bulgular

Calismamizda bakteriyolojik olarak subk-
linik mastitise neden olan S.aureus disindaki
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diger izolatlar degerlendirildi. Aym proje kap-
saminda saptanan 151 adet (%31.45) Staphylo-
coccus aureus izolati bu ¢alismaya dahil edil-
medi. Calismada toplam 201 adet bakteri izole
edildi ve bunlardan 48 adedi (%23.88) KNS
olarak tanimlandi. KNS i¢inde yer alan izolatlar
15 adet S.xylosus (% 7.46), 14 adet
S.epidermidis (% 6.96), 7 adet S.hyicus (%
3.48), 7 adet S.chromogenes (% 3.48), 2 adet
S.hominis (% 0.99), 1 adet S.saprophyticus (%
0.49), 1 adet S.haemolyticus ( % 0.49) ve 1 adet
S. cohnii (% 0.49) olarak identifiye edildi. Ca-
ligmada saptanan KNS’lerin antibiyotik duyarli-
lik yiizdeleri Tablo 1’de sunulmaktadir.

Calismada KNS disinda elde edilen diger
bakteri tiirleri ve ilgili bakterilerin gesitli antibi-
yotiklere duyarlilik yiizdeleri Tablo 2’de yer
almaktadir. Buna gore subklinik mastitisli stt-
lerden Staphylococcus spp. disinda farkl: tiirler-
den olmak Uzere toplam 153 adet bakteri izole
edildi. Calismamizda en sik izole edilen bakte-
riyel ve mikotik etkenler dikkate alindiginda; 32

adet Streptococcus agalactia (% 15.92) , 23
adet E.coli (% 11.44), 21 adet Streptococcus
uberis (% 10.44), 21 adet Bacillus subtilis (%
10.44), 19 adet Corynebacterium spp (% 9.45),
11 adet Mycoplasma bovis (% 5.47), 8 adet
Brucella abortus (% 3.98), 6 adet Arcanobacter
pyogenes (% 2.98), 3 adet Klebsiella pneumonia
(% 1.49), 3 adet Proteus mirabilis (% 1.49), 2
adet Pseudomonas aeroginosa (% 0.99), 2 adet
Entercoccus faeccalis (% 0.99 ), 2 adet Neisse-
ria spp. (% 0.99) olarak siralanmaktadir. Ayrica
calismada elde edilen fungal izolatlar ise 53
adet Candida albicans (% 91.37), 2 adet Asper-
gillus spp. (%3.44 ), 2 adet Penicillium spp.(;
%3.44) ve 1 adet Rhizopus spp (%1.72) olarak
identifiye edildi. Calismamizda KNS izolatlari-
nin ¢oklu antibiyotik direngleri (CAD-MDR) ise
Tablo 3’de yer almaktadir. Sonugta toplam 201
adet bakteri izolasyonu yapilmis ve 49 adet
izolatin (%24.37) birden fazla antimikrobiyal
ajana kars1 direng gelistirdigi saptanmstir.

Tablo 1: Calismada elde edilen Koagulaz negatif Staphylococcus ttrleri ve antibiyotik duyarh-

hiklar

Table 1: Coagulase negative Staphylococcus species isolated in this study and their antibiotic

susceptibility

Antibiyotik Diski | S.xylosus S.hyicus | S.chromogenes | S.epidermidis | S.hominis | S.saprophyticus | S.cohnii
Izolasyon Sayisi*** 15 7 7 14 2 1 1
N('gt'rf];";” S*(%533) | S (%100) | S (%100) S(%928) | S (%100) S (%100) | 'S (%100)
Oxacilin S®60) | S (%85.71) . S (%85.71) . . .
Lmo) o6 | 1001408 | S (100 o 2) S (%100) S (%100) | 'S (%100)
Vankomisin 0 0 1 (%14.28) S (%92.8) 0 0 0
a0 me) SOALOD) | S(A100) | g o gy 67 2) S (%100) S (%100) | 'S (%100)
Cefoxitin S (%46,6) 0 0 0 0 0 0
a0 l1ag) | S 8571 | S (6100) S©928) | S (%100) S (%100) | 'S (%100)
Erithromycin S (%13.4) 0 0 0 0 0 S (%50)
(15 mo) (%20) | SETLA2) | S (%285) S (%64.28) | S (%100) S (%100)  0650)
M(i‘g':ﬁ;')” S(%93.3) | S (%100) S (%100) S(®%7142) | S (%100) S (%100) | 'S (%100)
Tetracycline S(%26.66) 0 0 0 0 0 0
e i es) | S (85T | S(A7LAY) S(%57.14) | S (%100) S (%100) S (%50)
Gentamicin S(%15) 0 0 0 0 0 0
10m) \ieos) | SUH00) | S(6857) S(%100) S (%100) S (%100) | 'S (%100)
E’l%”:fr']'i'{)‘ S(%20) | S (W57.1) | S (%42.85) S(%57.14) | S (%100) S (%0) S (%100)
A(Tg'mc'g')” S(%100) | S (%100) S (%100) S(%71.42) | S (%100) S (%100) | S (%100)
Enrofloxacin S (%20) 0 0 S (%92.8) 0 0 0
5ma) ooy | S (6100 | S (%100) 67 2) S (%100) S (%100) | 'S (%100)
T”mem(‘;%g)"’su'ph S(®9333) | S(%100) | S (%100) | S(8571) | S %100) | S (%100) | 'S (%100)
C"”(g;rgc'” S(%26.6) | S(%7142) | S (%42.85) S (%100) | S (%100) S (%100) | 'S (%100)
C'pr(gﬂg’;‘)ac'” S(®80) | S (%100) S (%100) S (%100) | S (%100) S (%100) | 'S (%100)

S (Suspectible): Duyarli **I (Intermediate):Orta derecede duyarl ***S.haemolyticus izolatina antibiyogram uygulanmadi.
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Tablo 2: Calismada elde edilen diger bakteriyel izolatlar ve antibiyotik duyarhhiklar
Table 2: Other bacterial isolates obtained in this study and their antibiotic susceptibility

Antibiyotik Diski E.coli Stres;%ccus Coyne:;gterlum A. pyogenes Entersc;]c;ccus Klebsiella spp.
Izolasyon sayisI* 23 53 19 6 2 3
Tilmicosin (15ug) - ((;’2’;’8)) S (%80) S (%0) S (%100) S (%0) S (%0)
Amoxycilin (3041g) é(g;g(g) é(;%?) S (%333) S (%333) S (%100) S (%100)
Cefoxitin (30 mg) . (ijé’g) S (%640) S (%333) S (%0) S (%0) S (%100)
Erithromycin (15mg) | S (%10) é(;%% S (%333) S (%333) S (%0) S (%0)
Mupirocin (10 mg) S0 | S (%80) S (%333) S ®333) | S (%100) S (%0)
Tetracycline (30mg) | S (%20) | S (%85) S (%333) S (%0) S (%0) S (%0)
Gentamicin (10 mg) S (%90) é(gjofg) S (%333) S (%100) S (% 100) S (%100)
Penicilin (10 uni) S %10 | S (%30) S (%0) S (%333) S (%0) S (%0)
imipenem (10ng) | S (%100) | S (%85) S (%66.6) S (%333) | S (%100) | S (%100)
Enrofloxacin (mg) S (%640) S'(‘()/O"/fzog) | (%100) S (%333) S (%0) S (%100)
Trimethoprim/Sulph (259) | S (%80) | S (%80) S (%100) S (%66.6) S %0) S (%100)
0,
Clindamycin 2mg) | ! ((/00/02203) S | s S (%333) S (%333) S (%0) S (%0)
Ciprofloxacin (5mg) | (%60) S (%40) S (%66.6) S (%33.3) S %0) S (%100)

*  Mycoplasma spp., Brucella spp., disinda Bacillus spp, Neisseria spp., Proteus spp, ve Pseudomonas spp izolatlarina

antibiyogram uygulanmadi.

** S(Suspectible): Duyarli ***I (Intermediate): Orta derecede duyarlt

Tablo 3: izole edilen KNS’lerde ¢oklu antibi-
yotik diren¢ (MDR)

Table 3: Multiple Drug Resistance of CoNs
isolated in this study

. . Izolasyon
KNS Antibakteriyel grubu sayisi

2'li Macrolid+Penicillin 5
antibakteriyel Macrolid+Tetracycline 3

grubu Penicillin+Aminoglikozid 1
2Tlltjibakteri ol Cephalosporin + Penicillin+Makrolid 3
anibakternyel Tetrasilin+Penicillin+Makrolid 4
grubu

2l Cephalosporin

antibakterivel +Penicillin+Makrolid+Florokinolon 1
b—y_ Tetracycline+ Cephalosporin 1
druu +Penicillin+Makrolid

Penicil-
|lin+Makrolid+Florokinolon+Aminoglikozi

5li d+ Cephalosporin 1
antibakteriyel Penicillin+Makrolid+Florokinolon+ 1
grubu Cephalosporin +Tetracycline 2

Penicillin+Makrolid+ Aminogliko-
zid+Tetracycline+ Cephalosporin
, . - |Penicil-
vel |.. . ) T

6rll|jbe:lntlbakterl el lin+Makrolid+Florokinolon+Aminoglikozi 1
druu d+ Cephalosporin +Tetracycline
Tartisma

Siit sigirlarinda mastitise neden olan basta
Staphylococcus spp., Streptococcus spp. olmak

lizere birgok patojen bulunmaktadir**’. Diinya-

da ve Tirkiye’de subklinik sigir mastitislerinde
bakteriyel patojenlerin dagilimu ile ilgili raporlar
bildirilmektedir®'21622%03438 "~ Fox! " jlk dogu-
munu yapan duvelerdeki infeksiyoz mastitis
etkenlerinin prevelansini arastirmis ve farkli
arastiricilar tarafindan yapilan caligmalarda %
43 ile % 87.7 arasinda degisen oranlarda etken
saptandigini belirtmistir. Ayn1 caligmada KNS
kaynakli mastitis olgularinin % 5.2 ile % 43
arasinda oldugu belirtilmistir. Isve¢’te yapilan
bir calismada® 226 farkli ciftlikten 583 meme
lobu sublinik mastitis y6niinden taranmis, bak-
teriyolojik agidan pozitif olan drnekler baz alin-
diginda izole edilen bakterilerin dagiliminin; S.
aureus %,31, CNS %27, Str. dysgalactiae %15,
Str. uberis %14, E. coli % 4.8, ve Streptococcus
spp. %3.1 seklinde oldugu saptanmustir. irlan-
da’da yapilan baska bir ¢alismada ise 15 farkl
isletmeden 285 sigir taranmus, sirastyla Staphy-
lococcus aureus ( 21%), Streptococcus uberis
(% 19), KNS (% 9) ve koliform bakteri (% 3)
izole etmislerdir®. Tirkiye’nin bircok bélgesin-
de benzer 6zellikte ¢alismalar yapilmistir™*%%,
Bandirma’da Cokal ve Konus’ mastitisli siit
orneklerinden %75 oraninda aerobik bakteri
izole etmisler ve sirasiyla S.aureus (% 41), KNS
(% 17), Enterobacter aerogenes (% 12), E.coli
(% 9.4), Streptococcus spp. (% 8.5), Klebsiella
pneumonia (% 6.8), Citrobacter spp. (% 5.1) ile



40

Bacillus spp. (% 2.6) olarak identifiye etmisler-
dir. Arda ve Istanbulluoglu® ise Tiirkiye’de bol-
gesel olarak mastitislere sebep olan aerobik,
mikroaerofilik ve anaerobik bakterileri arastir-
mig ve caligma sonucunda S.aureus (% 50.3),
S.epidermidis (% 11.4), Streptococcus agalactia
(% 8.7), Klebsiella pneumonia (% 6.7), E.coli
(% 5.3), Streptococcus uberis (% 4.6), Proteus
vulgaris (% 4.6), Corynebacterium bovis (% 4),
Corynebacterium pyogens (% 1.3), Pseudomo-
nas aeroginosa (% 1.3), ile Candida albicans
(% 1.3) olarak identifiye etmislerdir. Kaya ve
arkadaslan'® tarafindan yapilan bir arastirmada
Klinik mastitisli ineklerden alinan 141 adet siit
ornegi patojenik mikroorganizmalar yonuinden
arastirilmis ve drneklerden S.aureus 80 (% 57),
Streptococcus spp (%12), E.coli 7 (%5), Lacto-
bacillus 7 (%5), Klebsiella pneumonia 7 (%5),
Corynebacterium pyogenes 6 (%4), Pseudomo-
nas aeroginosa 4 (%3) ile Candida albicans 18
(%13) oraninda identifiye edilmistir. Bu ¢alig-
mada izole edilen toplam bakteri sayis1 dikkate
alindiginda aerobik ve mikroaerofilik bakteriler,
sirast ile; S.xylosus (15; % 7.46), S.epidermidis
(14; % 6.96), S.hyicus (7; % 3.48),
S.chromogenes (7; % 3.48), S.hominis (2; %
0.99), S.saprophyticus (1 %  0.49),
S.haemolyticus (1; % 0.49) ve S. cohnii (1; %
0.49) ile Streptococcus agalactia (n: 32; %
15.92) , E.coli (n:23; % 11.44), Streptococcus
uberis (n:21; % 10.44), Bacillus subtilis (n:21;
% 10.44), Corynebacterium spp (n:19; % 9.45),
Mycoplasma bovis (n:11; % 5.47), Brucella
abortus (n:8, % 3.98), Arcanobacter pyogenes
(n:6; % 2.98), Klebsiella pneumonia (n: 3; %
1.49), Proteus mirabilis (n:3; % 1.49), Pseu-
domonas aeroginosa (n:2; % 0.99), Entercoccus
faeccalis (n:2; % 0.99), Neisseria spp. (n:2 %
0.99) olarak saptanmistir. Ayrica ¢alismada elde
edilen fungal izolatlar ise Candida albicans
(n:53; % 91.37), Aspergillus spp. (n:2; %3.44),
Penicillium spp.(n:2; %3.44), Rhizopus spp
(n:1; %1.72) olarak identifiye edilmistir. Calig-
mada bakteriyel izolatlar ele alindiginda KNS
kaynakli mastitis etkenleri %23.88’lik oraniyla
etiyolojik agidan ilk sirada yer almaktadir. Ayni
proje kapsaminda incelenen sut 6rneklerinden
ayrica 151 adet Staphylococcus aureus identifi-
ye edilmis olup, bu veri heniiz yayinlanmamis-
tir. KNS ve S.aureus izolasyon orani bir arada
degerlendirildiginde bakteriyel izolatlar icinde
% 56.53” likk oraniyla Staphylococcus spp.’ler
mastitisin infeksiyoz nedenleri arasinda basi
cektigi goriillmektedir. Ardindan, ¢aligmamizda
izole edilen  bakterilere  oranlandiginda
%26.36’l1ik payiyla Streptococcus spp.’ler ikinci

sirada  gelmektedir. Koliform bakterilerin
(E.coli, Klebsiella spp., Proteus spp.,) izole
edilen toplam bakteri populasyonu iginde orani
ise %14.42 olarak saptanmistir. Caligmamamiz
ayrica daha once meme patojenleri arasinda 6n
siralarda yer almayan etkenlerin (Mycoplasma
spp., Brucella spp.) de izole edilmis olmas1 ve
Ozellikle generalize infeksiyon etkeni olan Bru-
cella spp.’nin sigir siitlerinden sagiliminin sap-
tanmasi agisindan da dikkat ¢ekicidir.

Son yillarda KNS’lerin entansif isletme-
lerde izolasyon oranmin dikkate deger sekilde
arttig1 bildirilmektedir'®®. Persson ve arkadas-
lar’®?, KNS kaynakli mastitislerin oranim %16.4
olarak saptarken Schukken ve arkadaslari®,
yaptiklar1 ¢aligma sonrasinda siiriilerdeki KNS
kaynakli mastitis olgularimin oraninin siirii ba-
zinda hesaplandiginda %15 ve hayvan bazinda
ise % 9 oldugunu saptamiglardir. Diinyada ve
iilkemizde KNS kaynakli mastitislerde tiir dagi-
limma yonelik birgok calisma  bildirilmis-
tirt0?>33%4  Byna gore sigirlarda  subklinik
mastitislerden sorumlu KNS’lerin en ¢ok
S.chromogenes ve S.simulans daha az siklikta
ise S. hyicus ve S.epidermidis kaynakli olduklari
belirtilmistir®**. FeBler ve arkadaglar’® Al-
manya’da sigir mastitislerinden API 32 Staphy
ticari identifikasyon Kkitiyle izole ettikleri 121
adet KNS susunu sirasiyla S.chromogenes (n:
27), S.simulans (n:22), S. warneri (n:16),
S.epidermidis (n: 14), S.haemolyticus (n:13),
S.xylosus (n:9) olarak identifiye etmislerdir.
Diyarbakir ve gevresinde yapilan bir aragtirma-
da subklinik mastitisli ineklerden Phoenix
ID/AST (BD Phoenix™) paneli ile etken iden-
tifikasyonu sonucunda S.epidermidis (%7.46) ve
S.haemolyticus (% 10.07) identifiye edilmis ve
toplam mikroorganizma sayistyla oranlandigin-
da KNS kaynakli mastitis etkenlerinin % 18.65
oraninda oldugunu saptanmistir®®. Calismamiz-
da izole edilen KNS’ler arasinda S.xylosus (15;
% 7.46) ve S.epidermidis (14; % 6.96) en ¢ok
identifiye edilen tiirler olarak saptanmugtir. Di-
ger calismalardaki KNS profili ile karsilagtiril-
diginda bu ¢alismadaki bulgularin, Tiirkiye’den
izole edilen KNS tiirleri ile kismen uyum gos-
terdigi ancak diger iilkelerdeki izolat profili ile
aralarinda farkliliklarinin  bulundugu  dikkati
¢ekmistir. Bu farkliliklarin cografi 6zelliklerden
kaynaklanabilecegi diisiiniilmektedir.

Mastitis etiyolojisinde yer alan bakterile-
rin antimikrobiyal ajanlara duyarlilik ve direng-
lilik 6zellikleri klinik olgularda efektif tedavinin
yapilabilmesi i¢in olduk¢a onem tasimaktadir.
Mastitis olgularindan elde edilen KNS izolatla-



riin penisilin grubu antibiyotiklere karsi olusan
diren¢ durumu son yillarda birgok arastirmaya
konu olmustur’®**#*%%  Sawant ve arkadasla-
r?’ tarafindan sigir siitlerinden izole edilen 10
farkli KNS tiirline ait izolatin antimikrobiyal
duyarligt Minimal Inhibitory Concentration
(MIC) ile arastirilmis ve KNS’lerin gogunlugu-
nun ampicillin, oksasillin, cephalothin ve ceftio-
four’a duyarli oldugu bulunmustur. Ancak izole
edilen MDR o0zellikli S.epidermidis (n: 12) tr-
lerinin ampicillin, erythromycin, methiciline
direngli olduklar1 ve Pulsed Field Gel Elektrofo-
rezle (PFGE) yapilan tiplendirmeler sonrasinda
genotipik olarak insanlardan izole edilen turler-
deki aymi antimikrobiyal diren¢ ve virulens
Ozelliklerini paylastiklar1 raporlanmugtir. TUr(-
toglu ve arkadaslar®® 136 adet KNS susu ile
yaptiklar antibiyotik duyarlilik ¢aligmasinda 31
adet izolatin fenotipik olarak metisilin, penisilin
G, ampicillin ve amoxycillin clavulanic acid’e
kars1 direncli olduklarimi saptamustir. Afyonka-
rahisar bolgesinde yapilan bir ¢aligmadan izole
edilen 146 adet KNS izolatinin antibiyotik di-
reng Ozellikleri incelenmis, buna gore %74 lik
oranla penicilin G’nin en yiiksek direng oranina
sahip oldugu ve bu oram ampisilin (%68.5),
amoksisilin (%62.3), sefoksitin (%61.6), klok-
sasilin (%59.6) ve oksasilin (%58.9)’in izledigi
belirtmistir’™. Calismamizda Kirby Bauer Disk
Diffuzyon Testi ile fenotipik olarak incelenen
S.xylosus’ larda ampicilin disindaki penicillin
grubu antibiyotiklere %40-80 arasindaki oran-
larda direng gelistigi ve bu direncin iilkemizde
yapilan diger ¢alismalarla da benzer oranlarda
oldugu saptanmistir. Aym1 etken ampiciline
%100 duyarlilik gostermistir. Aynm etkenin tet-
rasiklin grubu antibiyotiklere %66.68 ve
S.aureus’larda B-laktam direncinin belirlenme-
sinde kullanilan Cephoxitine ise % 40.1 oranin-
da direncli oldugu saptanmugtir. Calismada elde
edilen S.xylosus izolatlart makrolid grubu anti-
biyotiklere %66.6 ile %73.4 direncliyken, floro-
kinolonlardan enrofloksasine %60 oraninda orta
derecede duyarlilik (I) ve %20-80 arasinda di-
reng gostermistir. S.epidermidis’te ise B-laktam
direnci %7.92 ile %42.86 arasinda olgilmiistiir.
Ayn tiir etkenin tetracycline grubu antibiyotik-
lere direnci %42.86 olarak saptanmistir. Siitten
izole edilen diger KNS’lerden olan S.hyicus’un
ise penicilin-G’ye % 42.9, sefalosporinlere
%14.29 direncli oldugu, florokinolonlara %100
duyarlilik gosterdigi tespit edilmistir. S.xylosus
ve S.epidermidis diginda diger KNS izolatlarinin
enrofloksasin  ve mupirosine, S.epidermidis
disindaki diger KNS izolatlarinin ise ampiciline
%100 duyarli oldugu belirlenmistir.
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Subklinik mastitislerde koliform grubu
etkenlerin de biiylik 6nemi vardir. Hogan ve
Smith*? genellikle perakut mastitisten sorumlu
olan E.coli, Klebsiella spp., Enterobacter spp.,
Pseudomonas spp., Proteus spp’nin siklikla
izole dilen tirler oldugunu ve genellikle perakut
mastitisten sorumlu olup bazen tekrarlayan in-
feksiyonlara da neden olabildiklerini belirtmis-
lerdir. Son yillarda hayvanlardan izole edilen
koliform grubu bakterilerin de florokinolonlar
basta olmak lizere antibakteriyellere karsi direng
gelistirdigi bilinmektedir®®. Kaya ve ark.", Ay-
din ve yoresinde ineklerde klinik mastitise ne-
den olan mikroorganizmalari ve bunlarin antibi-
yotiklere olan duyarliliklarin1 aragtirmislar ve
izole edilen E.coli izolatlarmin % 28.5’inin
enrofloksasine,% 41.6’sinin  danofloksasin’e,
%14.2’sinin gentamisine duyarli oldugunu sap-
tamiglardir. Antimikrobiyellere yiiksek oranda
direng gelisimi (ESBL-Exteded spectrum f-
lactamase activity) arastirilan diger bir ¢alisma
da Ding ve ark. tarafindan® yapilmistir. Cahs-
mada sigirlarda mastitis kaynakli E. coli susla-
rinda Kirby Bauer disk diffiizyon yontemi ile
GSBL tarama testi, fenotipik GSBL dogrulama
testi ve 12 adet antibiyotik icin in vitro duyarh-
lik testleri yapmus ve incelenen izolatlarda en
yiiksek direnglilik oranlarininin sirasiyla eritro-
misine (%69.6), ampisiline (%39.1), tetrasikline
(%34.8), nalidiksik aside (%25.0), kloramfeni-
kole (%22.8), trimetoprim-sulfametaksazole
(%21.7) ve amoksisilin  klavulonik aside
(%21.7) oldugunu belirtilmistir. Ayrica izolatla-
rin %54.3’niin iki veya daha fazla sayida anti-
biyotige kars1 direngli oldugu belirlenerek mas-
titise neden olan E. coli suslarinda yiiksek oran-
da ¢ogul ilag direncinin gelistigini saptamislar-
dir. Calismamizda elde edilen E.coli izolatlarin-
da ise B-lactamlardan Penicilin-G’ye karst %90
direng gelistigi, amoxycillin’e ise %60 oraninda
orta derecede duyarlilik ve % 20 oraninda da
diren¢ gelistigi saptanmistir. Ayn1 grup etken-
lerde sefalosporinlere %0-%30 oraninda direng
ortaya konulmustur. Calismada elde edilen
E.coli izolatlarinin florokinolon direnci ciprof-
loxacin ve enrofloksasine gore sirasiyla %40-
%60 degerlerinde olup dikkat g¢ekicidir. E.coli
izolatlarimin makrolid direnci ise %60-%90
olarak bulunmustur. Karbapenemlere kars1 koli-
form bakterilerin (E.coli, Klebsiella spp.) %100
duyarli oldugu saptanmigtir. Calismada izole
edilen diger bakterilerin de birgok grup antibak-
teriyele yuksek oranda direngli oldugu dikkat
cekmektedir.
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Hayvanlardan izole edilen bakterilerdeki
coklu antibiyotik direnci ve ¢6zim 0Onerileri son
yillarda siklikla tartisiimaktadir™®®. Hayvanlar-
da MRSA ile (Metisilin Direncli Staphyloccus
aureus), ESBL aktiviteli Gram negatif bakterile-
rin MDR ozellikleri giiniimiizde arastirilmakta-
dir”™. Calismamizda da birden ¢ok antibakteri-
yele direngli oldugu saptanan toplam 23 adet
KNS izolatiin direng profili Tablo 3’de yer
almaktadir. Calismamizda saptanan 10 adet
S.xylosus, 8 adet S.epidermidis, 3 adet
S.chromogenes, bir adet S.hyicus ve bir adet
S.haemolyticus MDR o6zelligi tasimaktadir.
KNS disinda antibiyogrami yapilmis 26 adet
bakterinin de MDR 6zelligi tasidig1 saptanmis-
tir. Buna gore 2°1i, 3’1, 4’1i,5’li, ve 6’11 anti-
bakteriyel grubuna diren¢ gelisen izolat sayilari
sirastyla 1,3,7,10, ve 5 olarak saptanmistir. Bu
calismada Kirby-Bauer Antibiyotik duyarlilik
testi yapilan toplam 154 adet izolatin 49’unun
(%31.81) birden fazla antimikrobiyal ajana kars1
direng gelistirdigi ortaya konmustur.

Sonug olarak subklinik mastitis kdkenli
bakterilerde antibiyotik direncinin dikkat gekici
diizeyde oldugu gozlenmistir. Coklu antibiyotik
direnci de goz 6ntinde bulunduruldugunda, il-
kemizde antimikrobiyal direng izleme program-
larinin olusturulmasi ve bu program ¢ergevesin-
de Veteriner Hekimlik uygulamalarinda kontrol-
lii antibiyotik kullanimimin saglanmasi biiyiik
Onem tasimaktadir.
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