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Laktik asit bakterileri (LAB), insanlar ve hayvanlarin gastrointestinal sistemleri ve gidalar gibi genis bir ekolojik yelpa-
zede dogal olarak bulunan, heterojen bir mikroorganizma grubunu temsil eder. Antibiyotikler, bakterileri inhibe edebi-
lir veya gogalmasini durdurabilirler. Antibiyotiklerin belirli periyotlarda ve belli dozlardaki kullanimi neticesinde hasta-
liklarin tedavi edildigi, ancak insan metabolizmasinda yararli faaliyetleri olan mikroorganizmalari da inaktive ettigi ve
normal florayl bozdugu bilinmektedir. Hizla artan asiri ve bilingsiz antibiyotik kullanimi bakterilerin antibiyotiklere karsi
direng gelistirmelerine sebep olmustur. Antibiyotik direnci sonucu hastaliklarin tedavi sireleri uzamakta, ekonomik
kayiplar ve mortalite orani artmaktadir. Bu sebeple LAB’ de antibiyotik direnciyle ilgili galismalar son yillarda énem
kazanmigtir. Bu g¢alismada, antibiyotiklerin etki mekanizmalarindan bahsedilmis ve farkli fermente gidalardan izole
edilmis LAB’nin antibiyotik diren¢ profillerinin belirlenmesi amaciyla yapilan ¢alismalardan drnekler sunulmustur.

Anahtar Kelimeler: Laktik asit bakterileri, antibiyotik, fermente gida

Antibiotic Resistance Profiles of Lactic Acid Bacteria Isolated from Different
Foods

ABSTRACT

Lactic acid bacteria (LAB) represent a heterogeneous group of microorganisms that are naturally present in a wide
range of ecological niches such as foods and the gastrointestinal tract of humans and animals. Antibiotics may in-
hibit bacteria or stop their proliferation. It is known that certain diseases can be treated with antibiotics used at cer-
tain doses and certain periods, however, it is also known that antibiotics may inactivate beneficial microorganisms
for human metabolism and destroy the balance of intestinal microflora. The increasing trend in the unconscious and
overuse of antibiotics resulted in the development of resistance in bacteria against antibiotics. As a result of in-
creased bacterial resistance, the duration of disease treatment, economic losses and mortality rates are increasing.
For this reason, studies on antibiotic resistance in LAB have gained importance in recent years. In this study, the
mechanisms of antibiotic action are described and the studies done to determine antibiotic resistance profiles of
LAB isolated from different fermented foods are presented.
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GIRiS

Laktik asit bakterileri (LAB) Gram pozitif, fakiltatif ana-
erob, katalaz negatif, sporsuz, insanlar ve hayvanlarin
gastrointestinal (GI) sistemleri ve gidalar gibi genis bir
ekolojik yelpazede dogal olarak bulunan, glukozu ho-
mofermantatif ve heterofermantatif olmak Uzere iki
sekilde katabolize eden heterojen bir mikroorganizma
grubunu temsil eder (Mathur ve Singh, 2005; Evren ve
ark., 2011). LAB, Amerikan Gida ve ilag Dairesi tara-
findan uzun zaman 6nce Giuvenli Olarak Kabul Edilen
statisiine alinmiglardir. Fermente gidalar tuketildigin-
de, insan viicuduna oldukga fazla miktarda canli bakteri
girmektedir. Bu durumda, bu bakteriler kommensal ya
da patojen bakterilere tasinabilir antibiyotik direncini
aktarabilirler (Hummel ve ark,. 2007). Son 10 yil igeri-
sinde, gida ve yem uygulamalarinda LAB kdltirlerinin
guvenli kullanimina iligkin artan bir ilgi s6z konusudur.
Bu ilginin sebebi, LAB’nin antibiyotik direng genleri
Uzerine yapilan énemli ¢alismalardir (Mathur ve Singh,
2005; Ozteber, 2013).

Tim dinyada antibiyotik direncinin oldukg¢a tehlikeli
boyutta artmasi; sik rastlanan enfeksiyonlara karsi
tedavinin zorlasmasina sebep olmaktadir. Ozellikle
pndémoni, tiberklloz gibi hastaliklarin, kan zehirlenmesi
ve gida kaynakli zehirlenmelerin tedavisi zorlagsmakta
ve hatta bazi durumlarda antibiyotiklerin etkisiz kalma-
sindan dolayl oOlimler meydan gelmektedir (URLZ,
2017). Antibiyotiklerin neden oldugu yan etkiler ve ilag
etkilesimleri sebebi ile hastaneye yatan hasta sayisi
her gegen yil artmakta ve bu yan etkilere bagl olarak
hastalarda morbidite oranlari, hastanede yatis suresi ve
tedavi maliyetlerinde artis gézlenmektedir (Founou ve
ark,. 2017).

Coklu ilag direnci gésteren mikroorganizmalarin sebep
oldugu enfeksiyonlardan kaynakli élimlerin sayisi gin
gectikce artmaktadir. Amerika Birlegik Devletleri (ABD)
Hastalik Onleme ve Kontrol Merkezi 2014 yili raporun-
da antibiyotik direncinin en énemli ikinci saglik sorunu
oldugunu belirtmigtir. Her yil Sadece ABD’de yaklasik
23.000 kisinin antibiyotik direncli bakterilerin sebep
oldugu enfeksiyonlardan oéldagu tahmin edilmektedir
(URL2, 2010). Bu c¢alismada, antibiyotik direnci,
LAB'nin antibiyotik direng profilleri ve bu konuda yapi-
lan arastirmalardan 6rnekler sunulmustur.

Antibiyotik Direnci ve Antibiyotiklerin Saghk Uze-
rindeki Etkisi

Bakterilerin antibiyotiklere gosterdigi diren¢ bazi meka-
nizmalar ile aciklanmaktadir. Pek¢ok antibiyotik mikro-
organizmadaki bir bilesenin hedef molekiiliine baglana-
rak etki gosterir. Hedef molekil yapisinda kiguk degi-
sikliklerin meydana gelmesi ile mikroorganizma ilacin
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etkinligini azaltabilir. Bir hicreden digerine transfer
edilebilen DNA pargalari olan “direngli plazmidlerin”
Uretimi ile bazi durumlarda direng bir bakteriden digeri-
ne gecebilir. Antibiyotidi inaktif hale getiren veya etkisini
azaltan enzimler de bir hicrenin antibiyotige direng
kazanmasinda 6nemli bir mekanizmadir. Bunlarin di-
sinda; penetrasyonun azaltiimasi veya antimikrobiyal
bilesigin aktif olarak ekstriide edilmesi ile antibiyotigin
hedef bdlgeye ulasmasinin engellenmesi, hedef bdlge-
lerin atlanmasi veya degismesi, duyarl hiicrelerin daha
direncgli hticre tipine doniserek gosterdigi adaptif cevap
ve bakteri zarlarinin gecirgenliginin azalmasi da antibi-
yotik direng mekanizmalarindandir (Eraksoy, 2011;
Clewell, 2014; Sageman, 2015; Munital ve Arias,
2016).

Antibiyotik direngliligi, dogal (intrensek), kazaniimis ve
capraz direng olmak Uzere U¢ sekilde olusmaktadir.
Antibiyotigin etki edeceg@i bodlgenin hedef bakteride
bulunmamasi direng saglar ve bu mekanizma dogal
direng olarak adlandirihr (Sharma ve ark., 2014). Kaza-
nilmis direng ana hiicreden yavru hiicreye aktarilabildi-
gi gibi, farkh tirdeki bakteriler arasinda da aktarilabilir
(Madhavan ve Sowmiya, 2011). Kazanilmis direncin
turler arasinda aktarilabilmesi, antibiyotik diren¢ genle-
rinin yayllmasina sebep olmaktadir. Capraz direng ise,
belli bir ilaca direng gésteren mikroorganizmalarin, ayni
veya benzer mekanizma ile diger ilaglara karsl da di-
rengli olmalar halidir. Capraz diren¢ kromozomal veya
ekstrakromozomal orjinli olabilir (Yice, 2001). Bakteri-
lerde diren¢ mekanizmasinin olusmasi antibiyotigin
hedefi olan molekilin degismesi, hiicre duvari gegir-
genliginin azalmasi, antibiyotigin enzimatik yikimi ve
degisik metabolik yollarin gelismesi ile ortaya cikar
(Yuce, 2001; Ong ve Shah, 2009). Tim dinyada anti-
biyotik direncinin oldukga tehlikeli boyutta artmasi; sik
rastlanan enfeksiyonlara karsi tedavinin zorlasmasina
sebep olmaktadir. Ozellikle pnémoni, tiberkiloz gibi
hastaliklarin, kan zehirlenmesi ve gida kaynakli zehir-
lenmelerin tedavisi zorlasmakta ve hatta bazi durum-
larda antibiyotiklerin etkisiz kalmasindan dolayi élimler
meydan gelmektedir (Anonim, 2017). Antibiyotiklerin
neden oldugu yan etkiler ve ilag etkilesimleri sebebi ile
hastaneye yatan hasta sayisi her gegen yil artmakta ve
bu yan etkilere bagli olarak hastalarda morbidite oran-
lari, hastanede yatis suresi ve tedavi maliyetlerinde
artis gdézlenmektedir.

LAB’nin Antibiyotik Direng¢ Profilleri

insan ve hayvan saghginda kullanilan antibiyotiklere
direncgli bakterilerin glvenligini degerlendirmek igin
Hayvan Beslenme Bilim Kurulu tarafindan 2001 yilinda
cesitli kriterler olusturulmus ve 2003 yilinda revize
edilmistir. Bu kriterler 2005 ve 2007 yillarinda Avrupa
Gida Guvenligi Otoritesi (EFSA) tarafindan dizenlenen
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Hayvan Beslemede Kullanilan Uriinler ve Katki Madde-
leri (FEEDAP) panelinde iki kez guncellenmigtir. Anti-
mikrobiyallere kargi hassas olan suslar ile kazaniimig
direng tasiyan suslar arasinda daha guvenilir bir ayrim
yapabilmek amaciyla FEEDAP teknik rehberi yayin-
lanmistir. En yaygin olarak kullanilan 10 antibiyotik icin
direng sinir de@erleri belirlenmistir. Bu degerler farkh
LAB grup, cins ya da tirleri temel alinarak tanimlanmig
ve degerlendirmeye gore LAB cesitli kategorilere ayi-
rilmistir. Bu gruplarin ¢ogu vankomisine dogal direncli
olarak tanimlanmistir ve bu ytuzden dogal direngli grup-
larda vankomisin antibiyotigi icin MiK degerlerinin belir-
lenmesi gerekmemektedir. Diger tim antibiyotikler icin
EFSA raporunda belirtilen degerlerin iizerinde MiK
degeri saptanmasi durumunda direncin genetik temeli-
nin mutlaka arastiriimasi gerektigi rapor edilmigtir. Ayni
raporda, MiK degerleri belirlenirken uluslarasi standart
metodlarin kullaniimasi dnerilmistir. Bu durum 6zellikle
LAB i¢in 6nemlidir, ¢linkd bu bakterilerin geligtirildigi
geleneksel besiyerleri bazen antibiyotikler ile etkilesime
girerek deney sonuglarini etkilemektedir (EFSA, 2005;
Clementi ve Aquilanti, 2011). EFSA 2005 yilinda yayin-
ladig1 raporda dogal direng ve kromozomal genlerdeki
mutasyon sonucu olugan direncin yatay dagihm agisin-
dan dusuk bir risk olusturdugunu ve bu tur suslarin gida
tiketimi agisindan kabul edilebilir oldugunu belirtmistir.
Bununla beraber, sonradan eklenen genlerle olusan
kazaniimis direng halk sadhgi agisindan tehdit olustur-
maktadir (FEEDAP, European Commision, 2005). 2007
yilinda yayinlanan EFSA raporunda ise transfer edilebi-
lir antibiyotik diren¢ geni tasiyan suslarin hayvan yem-
lerinde, fermente ve probiyotik gidalarda kullanilmama-
si gerektigi belirtiimistir (EFSA, 2007).

LAB’nin antibiyotik direncini belirlemek, diren¢ genleri-
nin yerlesimini aragtirmak bunlarin potansiyel aktarimi-
ni da aydinlatmaktadir. Genlerin dizilerinin belirlenmesi
sayesinde ise diger bakteri taksonlarinda bulunan gen-
lerle benzerlikleri arastirilabilir ve bdylece genlerin orjin-
leri belirlenebilir (Clementi ve Aquilanti, 2011). LAB’nin
antibiyotik direnci ile ilgili yapilan son ¢alismalara goére
antibiyotik diren¢ genlerini arastirmak icin mikrogiplerin
ya da polimeraz zincir reaksiyonu temelli tekniklerin
direngli LAB suslarini tanimlamakta oldukga gli¢li arag-
lar oldugu ortaya konmustur (Clementi ve Aquilanti,
2011).

LAB’nin antimikrobiyallere duyarliliklari kadar direng
genlerini bulundurmalari ve bu genleri aktarmalari,
incelenen izolat ve antimikrobiyal maddeye gdre de-
gismektedir (Ouoba ve ark., 2008). LAB'nin bir¢ok turQ
dogal olarak plazmit tasir. Bu plazmitler ¢ogunlukla
bakterinin metabolik aktivitesi igin gerekli enzimleri
kodlayan genleri tasirlar. Ancak bazi tirler bu genlerin
yani sira c¢esitli antibiyotiklere karsi direng gelistirmeyi
saglayan genleri tasiyan plazmitleri de igerirler. Bu
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bakteriler cesitli gida Urinlerinde degisik amaglar icin
kullanildiginda potansiyel direng tasiyici ve aktarici
olarak is gorebilirler (G6gebakan, 2003). Lactobacilli,
Pediococci, Leuconostoc ve bazi diger Gram pozitif
bakteriler dogal olarak vankomisine ylksek direng gos-
termektedir (Hamilton-Miller ve Shah, 1998).

Laktobasiller, dodal olarak genis bir antibiyotik direnci
sergilemektedir (Charteris ve ark, 1998), ancak gogu
durumda antibiyotik direnci aktarilabilir turde degildir.
Aktarilamaz antibiyotik direngleri olan Lactobacillus
suslari genellikle bir glvenlik endisesi olusturmazlar.
Gunimize kadar Lactobacillus turlerinde pek ¢ok anti-
biyotik diren¢ geni saptanmistir ve dogal olarak lakto-
basillerin gogunun tetrasiklin, eritromisin ve kloramfeni-
kol gibi protein sentezini engelleyen antibiyotiklere du-
yarli oldugu belirlenmistir. LAB’de en sik bulunan ve
potansiyel olarak tasinabilir iki diren¢ geni; tet(M) ve
erm(B)’dir. Bu genleri cat genleri takip eder (Lin ve ark.,
1996; Danielsen, 2002; Cataloluk ve Gdgdebakan,
2004). L. rhamnosus ve L. casei de dahil olmak Uzere
birgok laktobasil turt, vankomisine dogal olarak direngli
bulunmustur (Nicas ve ark, 1989; Charteris ve ark.,
1998; Swenson ve ark, 1990). Bu tirler, D-alanin ile
son bulan vankomisin aktivitesi icin hedef 6nci madde
yerine D-laktat ile son bulan peptidoglukan 6ncullerine
sahiptir (Billot-Klein ve ark, 1994). Vankomisine direngli
laktobasillerin direng genlerinin diger bakterilere akta-
rabilecegine dair bir bulgu olmadigi igin laktobasil sus-
larinin probiyotik olarak uzun suredir kullanimi glvenli
olarak kabul edilmektedir. Tynkkynen ve ark. (1998),
probiyotik sus L. rhamnosus GG'nin vankomisine di-
reng faktérinun enterokoklarin direng dzelligi ile yakin-
dan iligkili olmadigini ve L. rhamnosus GG ve entero-
koklar arasinda antibiyotik direncinin transferini gézlem-
leyemediklerini belirtmislerdir. Genel olarak laktobasil-
lerde; basitrasin, sefoksitin, siprofloksasin, flzidik asit,
kanamisin, gentamisin, metronidazol, nitrofurantoin,
norfloksasin, streptomisin, stlfadiazin, teikoplanin, tri-
metoprim/sulfametoksazol ve vankomisine karsi yiksek
dogal diren¢ oldugu, penisilin ve ampisilin gibi pek ¢ok
hicre duvari sentezi inhibitériine karsi ise duyarli ol-
duklari belirtilmigtir (Danielsen ve Wind, 2003; Coppola
ve ark., 2005; Shao ve ark., 2015).

Laktobasiller arasinda plazmid baglantil antibiyotik
direnci ¢ok yaygin olmamasina ragmen, guvenlik 6n-
lemleri dikkate alinmalidir (Ishiwa ve lwata, 1980; Ves-
covo ve ark., 1982; Rinckel ve Savage, 1990). Ornegin;
kuru fermente sosislerin Uretimi icin baglatici veya ko-
ruyucu kaltar olarak kullanilan suslarin guvenilirlik de-
gerlendirmesinde, komensal veya patojen bakteriyel
bulagmalari 6nlemek igin, secilen suslarda antibiyotik
direnc¢ genlerinin varhdini yok etmeleri esas alinir (EF-
SA, 2012; EFSA, 2013). Benzer sekilde suslar, biyoje-
nik aminler gibi diger virtlans faktorleri Gretmemelidir
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(EFSA, 2011). Kuru fermente sosislerin dretimi icin
baslatici kultdrler veya koruyucu kdlttrler olarak kullani-
lan bakteri, muhtemelen antibiyotik diren¢ genleri ice-
rebilir ve bu da kommensal veya patojenik bakterilere
aktarilabilir ve bu durum EFSA tarafindan kabul edil-
memigstir. Antimikrobiyal diren¢ Kalifiye Emniyet Varsa-
yimlari (KEV) listesinde bakteri tirlerinin degerlendiril-
mesi ve eklenmesi igin olasi bir glivenlik kaygisi olarak
ortaya ¢ikmistir (EFSA, 2012). Kuru fermente edilmis
sosislerden izole edilen LAB'nin antibiyotik duyarlihgi
genellikle Klinik ve Laboratuvar Standartlari Enstitlsu
ybnergelerine gore yapilir (CLSI, 2013).

EFSA (2013) toplam olarak 35 Lactobacillus turdndn
KEV statlstine sahip oldugunu daslinmektedir. Bu
grupta L. sakei, L. curvatus, L. plantarum, L. fermen-
tum, L. brevis, L. rhamnosus ve L. alimentarius gibi
kuru fermente sosislerde de en ¢ok tespit edilen tirler
bulunmaktadir. Lactobacillus turlerine ek olarak, diger
LAB tirlerine de KEV statlist verilmistir. Bunlara Leu-
conostoc citreum, Lactococcus lactis, Leuconostoc
mesenteroides ve Leuconostoc pseudomesenteroides,
Pediococcus acidilactici, Pediococcus dextrinicus ve
Pediococcus pentosaceus, ve Str. salivarius subsp.
thermophilus (Str. thermophilus) tarleri dahildir. Entero-
coccus faecium ise KEV listesinde 6nerilmemistir (EF-
SA, 2013).

Farkli Gidalardan izole Edilen LAB’nin Antibiyotik
Direng Profillerinin Belirlenmesi Uzerine Yapilan
Bazi Arastirmalar

LAB’nin antibiyotik profilleri i¢in direncli ve duyarli sus-
larin belirlenmesinde kullanilan antibiyotik sinir degerle-
rinin agikga tanimlanmasi gerekmektedir. Dogal ve
kazaniimis diren¢ arasindaki ayrim énemlidir. Bu du-
rum farkli kaynaklardan izole edilen pek ¢ok LAB ve
bifidobakteri tirlerindeki antimikrobiyal diren¢ 6rnekleri-
nin karsilastirilmasini gerektirir. Antibiyotik sinir deger-
leri bakteri suslarindaki kazanilmis ve aktarilma riski
tasiyan direncin tanimlanmasinda dnemlidir (Mathur ve
Singh, 2005; Ammor ve ark., 2007).

LAB’nin antibiyotik direncleriyle ilgili yapilan ¢alismala-
rin ¢ogu, gida mikroorganizmalari arasinda farkh bir
yere sahip olan Enterococcus cinsinin Uyeleri Uzerine
yogunlasmistir (Clementi ve Agquilanti, 2011). Porte-
kiz’deki sut ve peynir érneklerinden izole edilen entero-
koklar gentamisin direnci agisindan arastiriimistir (de
Fatima Silva Lopes ve ark., 2003). Enterokoklar, genel-
de dusik dizeyde gentamisine dogal direncli olarak
disunllse de, pek c¢ok st Grinid izolatinda ylUksek
oranda gentamisin direnci saptanmistir. Citak ve ark.
(2004) yaptiklari arastirmada, E. faecalis, E. faecium,
E. durans, E. munditii, E. hirae turlerine ait izolatlarin
¢ogunun streptomisin, oksasilin, eritromisin ve vanko-
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misine karsi yuksek direng gdsterdiklerini bulmuslardir.
Arastirmacilar, peynirlerin Uretimi ve iglenmesi sirasin-
da sanitasyon kosullarinin zayif oldugunu ve bu duru-
mun tiketiciler agisindan énemli bir saglik riski olustur-
duguna dikkat cekmislerdir.

Aslim ve Beyatli (2004), Turkiye'de farkli kdy ve kasa-
balardan toplanan yogurt érneklerinden 34 adet Str.
thermophilus susu izole etmislerdir. izolatlarin vanko-
misin, tetrasiklin, kloramfenikol, eritromisin, sefalotin,
ampisilin-sulbaktam, gentamisin ve penisilin G’ye karsi
direngliliklerini belirlemiglerdir. Str. thermophilus susu-
nun gentamisin ve penisiline karsi direnglilik gosterdigi
belirlenirken, suslarin tetrasiklin ve kloramfenikole du-
yarli oldugu bulunmustur. Tath (2009) tarafindan yapi-
lan calismada ise LAB izolasyonu igin geleneksel ola-
rak uretilen gesitli sGt Grtnleri piyasadan temin edilmis-
tir. Analize alinan 20 yogurt érneginden 23 adet LAB
izole edilmis, suslar vankomisin, siprofloksasin, genta-
misin, eritromisin ve tetrasikline direncli olarak bulun-
mustur. Bu suslarin %30’'unun tim antibiyotiklere du-
yarh olduklari belirlenmigtir. 15 beyaz peynir 6rnegin-
den 23 adet LAB izole edilmis ve bu suslarin vankomi-
sin, gentamisin, siprofloksasin, eritromisin, kloramfeni-
kol ve rifampisine direngli oldugu, %28'inin ise test
edilen tim antibiyotiklere karsi duyarh oldugu tespit
edilmistir. 10 tulum peyniri drnedinden 18 adet LAB
izole edilmis, suslar vankomisin, siprofloksasin, genta-
misin, eritromisin ve tetrasikline direngli olarak bulunur-
ken, %28’ tim antibiyotiklere duyarlihk gostermistir. 3
¢cokelek orneginden izole edilen 5 LAB’ye ait suslar ise
vankomisin, gentamisin, siprofloksasin ve eritromisine
direncgli olarak bulunmustur. Arastirmada 1 kefir 6rne-
ginden izole edilen 2 LAB suslarinin her ikisi de van-
komisine direngli bulunurken, suslardan biri gentamisi-
ne, digeri eritromisine direngli olarak bulunmustur. Ana-
lize alinan 1 kaymak drneginden tek bir LAB izole edil-
mistir ve test edilen tim antibiyotiklere karsi duyarhlik
tespit edilmigstir. Basyigit Kili¢ (2014) tarafindan yapilan
arastirmada, farklh illerin halk pazarlarindan toplanmis,
Ozellikle evlerde ve mandiralarda kiguk dlgeklerde ve
geleneksel yontemlerle uretilmis 51 adet beyaz peynir
orneginden izole edilen 51 adet LAB'nin antibiyotik
duyarhlik profilleri incelenmistir. Arastirmada incelenen
izolatlarin antibiyotik duyarliik sonuglari degerlendiril-
diginde, izolatlarin genel olarak ampisiline, vankomisi-
ne, penisiline, gentamisine, kloramfenikole ve teikopla-
nine duyarli olduklari, streptomisin ve siprofloksasine
ise direncli olduklar tespit edilmistir. Ozteber (2013)’in
yaptigi bir calismada fermente sut drlnlerinden izole
edilen LAB izolatlarinda en yuksek diren¢ linkomisin
(%25.59) antibiyotigine kargi bulunmustur. Bu degeri
siraslyla tetrasiklin, meropenem, ampisilin, gentamisin,
eritromisin, siprofloksasin, kloramfenikol ve vankomisin
antibiyotikleri izlemektedir.
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QOuoba ve ark. (2008), Afrika ve Avrupa kokenli gesitli
LAB ve bifidobakterilerin antibiyotik direngleri ve bu
direncin in vitro transferi ile ilgili yaptigi c¢alismada,
Avrupa izolatlarinda yiksek oranda fenotipik aminogli-
kozid direnci saptanmistir. Egervarn ve ark. (2009)'nin
yaptigi calismada ise; L. reuteri ve L. plantarum tirleri-
nin karakterizasyonu yapilmis ve tetrasiklin, eritromisin,
klindamisin ve kloramfenikol antibiyotikleri icin minimum
inhibisyon lonsantrasyonu (MiK) degerleri belirlenmistir.
28 adet L. reuteri sugunun 24’lGnde tet(W) geni ve yik-
sek tetrasiklin MIK degerleri bulunmustur. Ayrica alti
susun dordiinde eritromisin igin yiiksek MIK degerleri
ve erm(B), erm(C) ve erm(T) genleri belirlenmistir. Bu-
nun yaninda iki L. plantarum susunda da yiiksek MIK
degeri ve plazmidde kodlanan tet(M) geni bulunmustur.
Clementi ve Aquilanti (2011) inceledikleri LAB’nin bazi
suglarin tet(M) ve erm(T) genleri tasidigi, ancak ¢ig
sutten yapilan peynirden izole edilen K214 susunun en
azindan 3 farkl farkli plazmidde kodlanmis kloramfeni-
kol, tetrasiklin ve streptomisin direng geni tasidigi belir-
tilmigtir. tet(S) geninin varhigi Leuconostoc citreum igin
de bildirilmistir, erm(B) geni Pediococcus acidilactici’nin
uc¢ susunda tespit edilirken, yine ayni bakterinin bir
izolatinda aac (6')-aph (2") geni saptanmistir.

Comunian ve ark. (2010) farkh cografi bdlgelerden
gelen italyan fermente Uriinlerinden izole ettikleri L.
paracasei 197 izolatinin, tetrasiklin ve eritromisin du-
yarliigini degerlendirmislerdir. izolatlar tiir seviyesinde
tanimlanarak genotipik olarak toplam 121 farkli sus
tespit edilmis ve bunlarin etken antibiyotiklere karsi
direnci belirlenmistir. Fenotipik olarak direncli izolatlar-
da ermB, ermC ve tetL, tetM, tetS, tetW genlerinin var-
g1 polimeraz zincir reaksiyonu ile arastiriimistir. Test
edilen 121 sustan %77.7'sinin tetrasikline ve %94.2'si
eritromisine duyarli bulunmustur. Genel olarak, 27 su-
sun tetrasikline direncli (TetR) ve bunlardan 7'sinin ayni
zamanda eritromisine (ErmR) direncli oldugu belirlen-
migtir. Calismada L. paracasei'nin tetrasiklin ve eritro-
misine karsi olduk¢a duyarli oldugu dogrulanmistir.
Arastirmacilar L. paracasei izolatlarinda tanimlanan
genlerin yatay olarak diger tlrlere transfer edilip edil-
meyecegdini analiz etmek icin ileri aragtirmalara ihtiya¢
duyuldugunu belirtmislerdir.

Pan ve ark. (2011) 11 adet fermente Cin gida 6rnegin-
den LAB izolasyonu yaparak kloramfenikol, kanamisin,
tetrasiklin, siprofloksasin, ampisilin, klindamisin ve erit-
romisin olmak Uzere klinik agidan énemli 7 antibiyotige
karsi direnci arastirmistir. Direng etkisi fermente sebze-
lere oranla, fermente sucuk ve sosislerde daha fazla
bulunmustur. Zhou ve ark. (2012), tarafindan farkh
bdlgelerden alinan yogurtlardan ampisilin, penisilin G,
roksitromisin, kloramfenikol, tetrasiklin, klortetrasiklin,
linkomisin, kanamisin, streptomisin, neomisin ve gen-
tamisine duyarli 43 LAB izole edilerek 18’inin L. delbru-
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eckii subsp. bulgaricus (L. bulgaricus) ve 25’inin Str.
thermophilus oldugu tespit edilmistir. Test edilen bakte-
rilerin arasinda direnglilik dagilimi, 35 susta ampisilin,
kloramfenikol, klortetrasiklin, tetrasiklin, linkomisin,
streptomisin, neomisin ve gentamisin olarak bulunmus-
tur. Butin Str. thermophilus suslarinin penisilin G ve
roksitromisine duyarli oldugu bulunmustur. Buna karsin
L. bulgaricus suslarinin penisilin G ve roksitromisine
sirasiyla %23.5 ve %64.7 oraninda direngli oldugu
tespit edilmigtir. Ayrica bitin Str. thermophilus ve L.
bulgaricus suslari kanamisine direngli bulunmustur.

Thumu ve Halami (2012), farkh gida &rneklerinden
eritromisine direncgli LAB’leri izole etmiglerdir. E. du-
rans, E. faecium, E. casseliflavus, Lc. lactis, L. saliva-
rius, L. reuteri, L. plantarum, L. fermentum, P. pento-
saceus ve Leu. mesenteroides tirleri olarak tanimlanan
60 izolatin %88’inde erm(B) geni tespit edilmigtir.
Effluks msr(A) geni E. faecium, E. durans, Lc. lactis, E.
casseliflavus, P. pentosaceus, Lc. lactis ve L. fermen-
tum izolatlarinda tanimlanmigtir, ayrica msr(A) geni igin
yapilan sekans analizi sonucunda msr(C) geniyle ho-
moloji ortaya ¢ikmistir. Lactobacillus tlrlerinde tetrasik-
lin direnci tet(M), tet(W), tet(O), tet(K) ve tet(L) genleri-
nin biri ya da bunlarin kombinasyonu ile olusmakta
oldugu belirlenmistir. tet(K) ve tetrasiklin effluks tet(L)
geni P. pentosaceus ve Enterococcus tirlerinde bu-
lunmustur. Landeta ve ark. (2013) ise kuru kirlenmis
sosislerden izole ettikleri LAB iginden baslatici kiltirler
segerek teknolojik ve guvenilirlikleri ile ilgili 6zellikleri
analiz etmiglerdir. E. faecium antibiyotiklere karsi en
direngli, L. sakei suslari en duyarli bulunmustur. Vir-
lans faktorleri ile ilgili olarak, analiz edilen E. faecium
suslarinda sadece efa(A) geninin varligi saptanmistir.

Federici ve ark (2014), Orta italya'nin Marche Bélge-
sinde uretilen Ciauscolo’dan elde edilen LAB ve labora-
tuvarlarina ait LAB suglarinin antibiyotik direnglilik 6zel-
liklerini incelemislerdir. Suglar degisken antibiyotik di-
rengleri gdstermelerine ragmen, test edilen tim antibi-
yotikler igin genel olarak diren¢ seviyesi %15'in Gzerin-
de tespit edilmigtir. Bakterilerin %88.09'u streptomisine
ve %16.67'si klindamisin'e direncli bulunmustur. Lacto-
bacillus suglar streptomisin ve gentamisin gibi aminog-
likozidlere karsi yiksek direng gdstermistir. Laktobasil-
ler 6zellikle klindamisin ve eritromisin igin duyarl bu-
lunmustur. Streptokoklar arasinda, suslarin ¢ogunda
gentamisin ve kloramfenikole karsi diren¢ goralmustur.
Ampisiline direngli olan tek sus Lactococcus spp.
35380-3'dir. Tim Pediococcus suslari ampisilin, strep-
tomisin ve tetrasikline direngli iken, sadece bir susun
klindamisine ve U¢ susun eritromisine duyarh oldugu
gorilmastir. izolatlar arasinda direng belirleyicileri
erm(B) ve tet (M) genleri yalnizca gida kaynakl dokuz
susda ve laboratuvar koleksiyonuna ait bir LAB’de
tet(L) bulunmustur. Alp ve Oner (2014) yaptiklari galis-



Demir ve ark.

mada ise ¢ig sitten uUretilen beyaz ve kasar peynirler-
den izole edilen ve tanimlanan 123 adet LAB’nin van-
komisin, kloramfenikol, rifampisin, penisilin, tetrasiklin,
eritromisin, novobiosin, oleandomisin, oksitetrasiklin
nitrofurantoin, ampisilin, gentamisin ve siprofloksasin
gibi 13 farkli antibiyotige karsi direncli olduklarini belir-
lemiglerdir.

Singh ve ark. (2016) Hindistan’in Allahabad kentinin
yerel bolgelerinden aldiklari gida Orneklerinden 110
adet Lactobacillus izole ederek 61 izolati L. acidophilus,
L. fermentum, L. plantarum, L. casei ve L. rhamnosus
olarak tanimlamiglardir. izolatlarin yaklasik %47,4'0
distk ampisilin (5 mg/ml) ve streptomisin (2.5 mg/ml)
konsantrasyonlarina direngli bulunmustur. Konsantras-
yon her iki antibiyotik icin 10 mg/ml'ye yikseltildiginde,
izole edilen suslarin duyarli hale geldigi gézlenmistir.
izolatlarin yaklasik %44.2'sinin 10 mg/ml ampisilin ve
streptomisine karsi olduk¢a hassas oldugu bulunmus-
tur. Bulgularin, Belleti ve ark. (2009) tarafindan daha
once bildirilen L. acidophilus ve L. plantarum suslarinin
¢ogunun ampisilin ve streptomisine duyarli oldugu so-
nuglariyla uyumlu oldugu gérulmustir. Tigu ve ark.
(2016) Datta ve Awaze isimli iki geleneksel fermente
bal gesidinden izole ettikleri 100 adet LAB izolatinin
kloramfenikol, klindamisin, eritromisin, tetrasiklin, gen-
tamisin, ampisiline karsi duyarli oldugunu bulmuslardir.
Penisiline on izolatta duyarllik gériltrken, vankomisine
bes izolatta duyarlilik géraimastar.

SONUCLAR

insan émriiniin uzunlugu ve kalitesi; beslenme aligskan-
liklarindaki gelismeler ve enfeksiyon hastaliklarina
kargi antibiyotiklerin kullanilmasiyla oldukga artmistir.
Bununla birlikte, antibiyotik uygulamalarinin altin ¢ag,
zararh mikroorganizmalar arasinda direncin ortaya
cilkmasi ve yayllmasi ile giderek kapanmaktadir. Yapi-
lan ¢alismalar antibiyotik kullaniminin bilingsiz ve olma-
sI gerekenden fazla oldugunu vurgulamaktadir. Fer-
mente ve probiyotik gidalarin Uretiminde kullanilan
LAB’nin genellikle guvenli mikroorganizmalar olduklari
distnllse de, antibiyotik direng geni bulundurmalari
durumunda, bu genleri patojenlere veya florada bulu-
nan diger bakterilere aktarma ihtimalleri dnemli bir teh-
dittir. Bu nedenle gida sanayinde kullanilacak LAB’nin
diren¢ genleri ve biyoglvenilirlik 6zellikler agisindan
incelenmeleri 6nemlidir. Yapilacak arastirmalarda, di-
reng geni tasiyan bakterilerin konjugasyon denemeleri
ile bu ozellikleri bagka bakterilere transfer edebilme
yetenekleri arastirimalidir. Ayrica Avrupa’daki farkh
kurumlar tarafindan surekli revize edilen raporlarin
bilimsel yayinlarin, gida ve yemlerden izole edilen mik-
roorganizmalarinin antibiyotik direnci ile ilgili bilimsel
arastirmalarin takip edilmesi de oldukg¢a énemlidir.
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