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Oz

Gunimiizde laktik asit bakterileri ile ilgili teknolojik calismalar artmaya baslamustir. Bu durum bu mikroorganizmalarin
starter kiltir 6zelliklerinin arastirilmasina olanaklar saglamaktadir. Bir yandan da hayvanlarda cesitli amagclarla bilingsizce
kullandan antibiyotikler bu mikroorganizmalarda antibiyotik diren¢ olusumuna neden olmaktadir. Patojen
mikroorganizmalarin ¢oklu antibiyotik direncliligi konusu ile ilgili ¢calismalar yayginlassa da halk sagligini tehdit etmedigini
distindigimiiz mikroorganizmalarin antibiyotik direng gelistirmesi konusu da 6nem tastmaktadir. Bu detlemede laktik asit
bakterilerinin antibiyotik direngliligi ile ilgili bilgilendirme yapilmast amaglanmustir.

Anahtar Kelimeler: Antibiyotik Direnc, Halk Saglig, Laktik Asit Bakterileri,

Antibiotic Resistance Profile of Lactic Acid Bacteria Origine From Animal Foods

ABSTRACT

At the present time, researches about lactic acid bacteria have begun to increase. This situation enable that investigate of
starter culture features on these microorganisms. On the other hand, using antibiotic for growth promoter on animals
cause development antibiotic resistance in these microorganisms. While researches about multiple antibiotic resistance of
pathogen microorganisms increase, microorganisms that safety for public health begin to acquire antibiotic resistance. In
this review, it is aimed to give some information about antibiotic resistance of lactic acid bacteria.
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GIRIS

Dinyada yeni ilaglar gelistirilirken
mikroorganizmalarda direng gelisimi
sekillenmektedir. Buna baglt olarak diren¢ kazanmis
mikroorganizmalarin neden oldugu infeksiyonlar
yayginlasmustir (Yalanca 2009). Ciftlik hayvanlarinin
bagirsak floralarinda bulunan antibiyotik direncli
mikroorganizmalarin, hayvan beslenmesinde biiytime
destekleyici olarak kullamilan antibiyotiklerden ileri
geldigi dustinilmektedir (Teuber 2001, Wegener
2003). Avrupa Birligi ilkelerinde bu antibiyotiklerin
kullamimi 2006 yilinda yasaklanmugtir, Tirkiye’de 21
Haziran 2014 giininde resmi gazetede antibiyotik
bluyime faktorlerinin timinin kullanimi ve ithal
edilmesinin  yasaklandigi ~ “Yem  Katkilann Ve
Premikslerin Uretimi, Ithalats, Thracat;,  Satist  ve
Kullammi:  Hakkinda — Teblig”  (I'EBLIG NO:
2002/66) yururlikten kaldinlmistir. Antibiyotiklerin
katki maddesi olarak kullanilamayacagt “Hayvan
Beslemede Kullanilan  Yem Katki Maddeleri”
hakkindaki yonetmelikte yer almaktadir (Anonim
2016). Ancak, genetik olarak antibiyotik direnci
yaygin olarak bilimsel calismalarda belirtilmektedir
(Wegener 2003, Tatlh 2009, Yalanca 2009).
Iplikcioglu Cil ve Ormanci (2016) yaptigt calismada
izolatlarin  birden  fazla  antibiyotige  direng
gOstermesine baglt olarak biytimeyi desteklemek
amaclt antibiyotik kullanimina baglt
mikroorganizmalarda gelisebilecek antibiyotik direng
olusumunun takibinin yapilmasina dikkat
cekmektedir. Hayvanlardan insanlara gida kaynakli
olarak antibiyotik diren¢ genlerinin aktarilabildigi
belirtilir (Witte 1997). Buna baglt olarak antibiyotik
secim ve kullaniminin  bilirkisi bilgisi dahilinde
yaptlmalidir (Schleifer ve Ludwig 1995).

Antibiyotik Direng Geligimi

Bakterilerde antibiyotiklere karst dogal ve kazanilmis
olmak tzere iki farkli diren¢ vardir. Dogal direng
kalitsaldir, horizantal olarak aktarilmaz ve patojenler
icin risk olusturmaz. Kazanilmis direnc icin bu
durumun tam tersi sOylenebilir. Antibiyotiklere karst
kazamlmis direng gelisimi, bakteri genomunun
mutasyonu veya diren¢ olusumunu kodlayan genler
kazamldiginda meydana gelmektedir. Bu genetik
degisiklikler,  bakterinin savunma sistemini
degistirerek sekillenir. Bunlar; antibiyotigin hedefi
olan molekiliin  degisiminden, hiicre  duvar
gecirgenliginin azalmasindan, antibiyotigin enzimatik
yikimindan, aktf transport sistemini
degistirmesinden kaynaklanmaktadir. Direnc
olusumunda rol oynayan genler, antibiyotiklerin uzun
sire klinik kullammu sonucu gelisebilmektedir. Bu
diren¢, antimikrobiyel madde dretiminden sorumlu
olan bolgenin bu maddelere karsi kendini koruyan
diren¢ genlerinin aktarilmasiyla sekillenebilmektedir
(Davies 1997). Diren¢ gelisimine neden olan genler
arasinda, bakteri metabolizmasinda Gnemli  rol

oynayan substratlar yer almaktadir (Davies 1994).
Dogal ortamda mikroorganizmalarin horizantal gen
transferi ~ konjugasyon ~ veya  bakteriyofajlar
dogrultusunda gerceklesmektedir (Clewell 1995,
Schmieger ve Schicklmaier 1999). Plazmidlerin laktik
asit bakterilerinden en cok Eunterococcus, Lactococcus,
Lenconostoc, Pediococcus, Lactobacillus, Bifidobacteria ve
Streptococcus thermophilusun bazi suslarinda bulundugu
belirtilmektedir (Janzen ve ark. 1992, Dellaglio ve
ark. 1995, Devriese ve Pot 1995, Sgorbati ve ark.
1995, Simpson ve Taguchi 1995, Teuber 1995).
Transpozonlar  ise  Enterococus,  Lactococcus — ve
Streptococens cinlerinde bulundugu dile getirilmektedir
(Clewell 1993). Laktik asit bakterileri arasinda
antibiyotik diren¢ genlerinin aktarimi bakteriofajlar
ve profajlar yoluyla oldugu soylense de tizerinde daha
fazla calistimaya ihtiyac duyulmaktadir (Teuber ve
ark. 1999).

Gastrointestinal sistemde bulunan
mikroorganizmalar ve patojenler arasinda gen
transferinin sekillendigi bildirilmektedir. Bu sebeple
kisa bir slire sonra patojen mikroorganizmalarin
¢ogunun, bircok antibiyotige karst direncli olabilme
ihtimali ~ ylzinden  hastaliklarin  sagaltimint
gliclestirecegi  asikardir  (Scott  2002).  Patojen
bakterilere, bu diren¢ genlerinin aktarilmasinda rol
oynayanlardan biri de ¢esitli gidalarda yogun olarak
bulunan mikroorganizmalardir (Mathur ve Singh
2005).

Antibiyotik Direngli Laktik Asit Bakterileri
Laktik asit bakterileri, fermentasyon sonucu laktik
asit aciga ctkaran Gram pozitif, cevrede yaygin
oldugu bilinen mikroorganizmalardir (Schleifer ve
Ludwig 1995). Fermente uriinlerde starter kiltiir
veya probiyotik olarak kullanim alani bulmaktadir
(Yalanca 2009). Eunterococcus ~ faecium, —Lactobacillus
plantarum, Lactobacillus — acidophilus, 1actobacillus casei
subsp.  Rbammosus  ve bircok Bifidobactetium,
Propionibacterium cinsleri insan ve hayvan bagirsak
florasinda bulunan mikroorganizmalardir (Tannock
1998). Patojen ve bozulmaya sebep olan
mikroorganizmalarin gelisimini engellemek, gidalarin
raf Omrind uzatmak ve aroma gelisimine katki
saglamasi Ozelliklerinden dolay1 starter kiiltiir olarak
kullanilmaktadir (Isleroglu ve ark. 2008).

Gerek fermentasyon amaciyla gerekse probiyotik
amaclt olarak kullanilacak laktik asit bakteriletinin
gidalarda antibiyotik direng riskleri denetlenmelidir
(Yalanca 2009). Staphylococcus ve Enterococens gibi laktik
asit bakterilerinin diisik pH ve su aktvitelerinde
yasayabilmeleri dolayisiyla fermentasyon sirasinda
canlt kalabilme ihtimalleri yuksektir (Teuber 1995).
Boylelikle tiiketiciler tarafindan yitksek miktarda
direncli mikroorganizma alinma ihtimali artmaktadir.
Bu mikroorganizmalar bagirsaklara gegerek direnc
genlerini diger mikroorganizmalara
aktarabilmektedir.  Ciftlik hayvanlarinda  direng
genleri tagtyan Enterokoklarin insanlarin bagirsak
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floralarinda  gbzlemlendigi  epidemiyolojik  ve
molekiiler calismalarla gosterilmektedir (van den
Braak ve ark. 1998).

Laktik  asit  bakterileri  icerisinde  bulunan
Enterokoklar, et ve siit Urlinlerinde kendine 6zgii
aromanin olusmasinda 6nemli rol oynarlar. Bunun
yaninda probiyotikler icerisinde
degerlendirilmektedir. Bunlara ragmen immun
sistemi baski altinda olan kisilerde septisemi,
endokarditis, triner sistem infeksiyonlart gibi
nozokomiyal infeksiyonlara neden olabilmektedir
(Jett ve ark. 1994, Bates 1997, Woodford 1998,
Franz ve ark. 2003). Son yillarda gida yoluyla yayilan
antibiyotik  diren¢li mikroorganizmalar arasinda
vankomisin direngli Enterococcus spp.’ler, bunlar i¢inde
ise Enterococcus faecalis ve Enterococcus faecinm Snemli
yer tutmaktadir (Batish ve Ranganathan 1986,
Knudtson ve Hartman 1993, Giraffa ve Sisto 1997,
Wegener ve ark. 1997, Klein ve ark. 1998, Quednau
ve atk. 1998, van Den Braak ve ark. 1998, Davies ve
Roberts 1999, Pavia ve ark. 2000, Robrido ve ark.
2000, Teuber ve Perreten 2000, Franz ve ark. 2001,
Giraffa 2002). Bu mikroorganizmalarin tuza ve
sicakhiga olan direnci, 6zellikle konsantre olmus siit
ve peynitlerde bulunmalarina neden olur. Sutlerde
bulunma ihtimali olan bu antibiyotik direncli
mikroorganizmalar  hijyenik  olmayan  Uretim
sonucunda uretilen peynirlerde de bulunmalarina
sebep olmaktadir (Giraffa ve ark. 1997, Teuber
1999). Gram pozitif koklardan olan Lactococcus ve
Streptococcus  cinslerinin  fermente et ve st
triinlerindeki antibiyotik direncliligi belirtilmektedir
(Ammor ve ark. 2007). Yogurt kiltitlerinden olan
Lactobacillus ~ delbrueckii ~ subsp.  bulgaricns  tiriniin
nalidiksik asit, neomisin, polimiksin B, trimetoprim,
kolimisin, sulfanomidlere karst intrinsik direnc
gOsterdigi belirtilmektedir (Sozzi ve Smiley 1980).
Bircok  Lactobacillus ~ plantarnm, Lactobacillus — casei,
Lactobacillus  salivarins, Lactobacillus acidophilus tirleri
vankomisine diren¢ gOstermektedir (Elisha ve
Coutvalin 1995). Peynir ve et Uriinlerinden izole
edilen koagulaz negatif  Staphylococcus  xylosus,
Staphylococens — lentus,  Staphylococcus  epidermidis,
Staphylococcns  caprae  titlerinin - kloramfenikol,
tetrasiklin, eritromisin, linkomisine direncli olduklati
arastirmacilar (Teuber ve ark. 1996, Perreten ve ark.
1998) tarafindan belirtilmektedir. Bu nedenletle
insan tiketiminde kullanilan gidalarda antibiyotik
direngli mikroorganizmalarin varhginin belirlenmesi
olduke¢a 6nemlidir (Devirgiliis ve ark. 2009). Konu ile
ilgili 6rnekler Tablo 1’de 6zetlenmistir.

Et ve sit urinlerinde givenilir bakteriler olarak
bilinen laktik asit bakterilerinin diren¢ genlerini
kolaylikla bulundugu ortamdaki patojen veya
nonpatojen mikroorganizmalara aktarabilme yetenegi
insan saghgr icin risk olusturur. Yetersiz 1si islem
gormis fermete et ve sut urinlerinin tiketimi
sonucu antibiyotik diren¢li mikroorganizmalarin
insan bagirsak florasina gecmesi temel bulasma

yollarindan biridir. Bu mikroorganizmalar starter
kiltir  ve  probiyotik  olarak  genis  alanda
kullaldiklarindan ~ direng  genlerini  aktarabilme
ortamlart bulunmaktadir (Mathur ve Singh 2005).
Bunun yaninda kesim ve sagim sirasinda deri ve fekal
mikroflora tarafindan bulagsmanin kacinilmaz olmasi
diren¢ genlerinin aktarlmasina neden olmaktadir.
Direngli ~ mikroorganizma  hayvan  florasinda
mevcutsa o hayvandan elde edilen urlnlerde de
bulunma ihtimali yliksektir. Yetersiz pastérizasyon ve
sl islem mikroorganizmanin  inaktf olmayip
cogalabilmesine neden olmaktadir (Teuber ve
Perreten 2000).

Yalanca (2009) yaptigt calismasinda sucuktan elde
ettigi laktik asit bakterilerinin hepsinin vankomisin ve
siprofloksasine direncli bulmustur. Ayni arastirmact
pastirmadan elde ettigi laktik asit bakterilerinin
tamamint vankomisine direncli belitlemistit. En
yuksek direnclilik vankomisin ve siprofloksasine karst
elde edilmistir. Tatl (2009) yaptigi calismada beyaz
peynir, tulum peyniri, ¢Skelek ve yogutlardan izole
ettigi laktik asit bakterilerinin en direncli oldugu
antibiyotikleri sirastyla vankomisin, siprofloksasin,
gentamisin  ve eritromisin  olarak  bildirmistir.
Arastirmada kefir 6rneginden izole edilen suslar
vankomisin, gentamisin ve eritromisine direngli
olarak bulmustur. Analize alinan bir kaymak
orneginden tek bir laktik asit bakterisi izole edilmis
ve test edilen tim antibiyotiklere karsit duyarlilik
gosterdigi  bulunmustur  (Tatli, 2009). Yapilan
calismalarla antibiyotik direncli mikroorganizmalarin
insanlara gida yoluyla gegebilecegi bildirilmektedir
(Tatlh 2009, Yalanca 2009). Tetrasiklin direnci
Lactobacillus  spp. arasinda  oldukca  yaygindir
(Korhonen ve ark. 2008). 108-10° kob/g duzeyinde
mikroorganizma yikid tagiyan bir Grinin 100
graminin titketimiyle 1010-101! antibiyotik direngli
mikroorganizmanin  viicuda alinmast  anlamina
gelmektedir. Haftada iki defa ayni1 Grlintin tiketilmesi
bu rakamlart ikiye katlamaktadir. Bu durumda
direncli mikroorganizmalarin glin gectikge arttigini
gostermektedir (Teuber ve ark. 1996, Tannock 1998).
Gida yoluyla alinan direnc genleri
mikroorganizmalatin insan bagirsaginda bu genlerini
aktarabildigi soylense de tam olarak acikliga
kavusmamistir. Ancak, benzer cevre sartlarinda
yasayabilme Ozelligi gdésteren mikroorganizmalarin
plazmid ve transpozonlariyla genetik materyallerini

aktarabildigi arastirmacilar (Charpentier ve Courvalin
1999) tarafindan belirtilmektedir.

374



Tablo 1: Cesitli arastirmacilar tarafindan hayvansal gidalarda tespit edilen antibiyotik direncli laktik asit

bakterileri.

Table 1: Researches about antibiotic resistance lactic acid bacteria on foods of animal origin.

Gida Mikroorganizma tiirleri Direng gosterdigi Kaynaklar
antibiyotik

Siit ve Lactobacillus Pplantarum, Lactobacillus  Tetrasiklin, Eritromisin Nawaz ve ark. 2011

triinleri Sfermentum, Lactobacillus acidophilus,

Lactobacillus salivarius, Lactobacillus animalis,
Lactobacillus — vaginalis, Lactobacillus  brevis,
Lactobacillus parabuchneri, Lactobacillus kefiri,

Streptococeus thermophilus

Siit ve Lactococcns  lactis,  Enterococcus  faecalis, Tetrasiklin Devirgiliis ve ark.
urinleri Streptococens bovis 2011
Yogurt ve  Streptococens thermophilus, Lactobacillus Tetrasiklin, Vankomisin, Aslim  ve Beyatlt
probiyotik  acidophilus, Lactobacillus rhamnosus, Penisilin G,Eritromisin, 2004,
urtnler Lactobacillus casei, Lactobacillus jobnsonnii, Kloramfenikol Temmerman ve
Lactobacillus plantarum, Lactobacillus reuteri, ark. 2002
Lactobacillus delbrenkii spp. bulgaricus
Fermente  Lactobacillus  plantarnm, Lactobacillus sakei Tetrasiklin Gevers ve ark. 2000
et riinleri  subsp. carnosus, Lactobacillus curvatus
Peynir, et Staphylococcus xylosus Tetrasiklin, Kloramfenikol Teuber ve Perreten
triini 2000
Peynir, Enterococcns  faecalis, Enterococcus  faecinm, Tetrasiklin, Eritromisin, Teuber ve ark.
kiyma, Entorococcus casseliflavus, Enterococcus durans Penisilin, Gentamisin, 1999
sucuk Kloramfenikol, Linkomisin,
Streptomisin, Rifampisin
Bt ve stut Staphylococcus xcylosus, Staphylococcus Kloramfenikol, Tetrasiklin, Perreten ve ark.
uriinleri lentu,sStaphylococcus caprae, Eritromisin, Linkomisin 1998
Staphylococcus epidemidis, Staphylococcus
haemolyticus
Fermente  Lactococcus lactis, Enterococcus spp. Tetrasiklin, Kloramfenikol, Giraffa ve Sisto
et ve sut Eritromisin, Vankomisin 1997,
trtinleri Perreten ve ark.
1997,
Teuber ve Perreten
2000, Maietti ve
ark. 2007
Yogurt Streptococeus thermophilus Kolimisin, Gentamisin, Sozzi ve Smiley,
Kanamisin, Nalidiksik asit, 1980
Neomisin, Polymiksin B,
Trimetoprim/Sulfamethoksaz
ol, Streptomisin, Stilfonamitler
SONUC ciftlik hayvanlarina biiylimeyi destekleyici antibiyotik
kullamminin da Ontne gecilmelidir. Laktik asit
Antibiyotik direngli mikroorganizmalarin bakterilerinin gen aktanimi yoluyla starter kiltiir

bulagsmasina engel olmak igin hayvansal gidalarin
Uretiminden tUketimine kadar tim asamalarinda
krittk kontrol noktalart olduk¢a 6nemlidir. Gida
kaynakli laktik asit bakterilerinin  antibiyotik
direnclilikleri hakkinda calismalar arttirilmalidir.
Cunki laktik asit bakterileri de genetik materyal
aktarimi  yapabilmekte ve antibiyotik  iceren
ortamlarda yasamlarim devam ettirebilmektedirler.
Uygun 1s1l islem veya pastdrizasyon kosullarinda ¢ig
materyalden triine bulasma kisitlandigy belirtilse de

amaglt kullamilabilecek teknolojik 6zelliklerini diger
mikroorganizmalara aktarmast istenilen bir durum
olsa da starter kultir veya probiyotik amach
kullamulan laktik asit bakterilerinin antibiyotik direng
genlerini tasimast ve insanlara aktarmast halk saglig
acisindan  risk  olusturmaktadir. Bu  nedenler
dogrultusunda gida tretiminde gerek starter kiltir
gerekse probiyotik amagh kullamlacak laktik asit
bakterilerinin antibiyotik direnglilikleri belirlenmesi
ve kontrol altina alinmasi icin 6nlemler alinmalidir.
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