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Aragtirmanin temel amaci, Diinya genelinde prevalansinin giderek arttigi Salmonella Infantis’in
tavuk eti ve yumurtada bulunma oranlarini belirlemek ve bu gidalardan elde edilen izolatlarin,
antibiyotiklere karsi direnglilik diizeylerini tespit etmektir. Arastirma, S. Infantis’in gida kaynakli
enfeksiyonlar acisindan potansiyel tehditlerini degerlendirerek, antimikrobiyal diren¢ gelisiminin
izlenmesine ve kontrol stratejilerinin gelistirilmesine katki saglamay1 hedeflemektedir.

Arastirma materyali olarak Malatya ilinde ¢esitli siipermarket ve kasaplarda satisa sunulan, 50 adet
kanat, 50 adet but, 50 adet pirzola, 50 adet i¢ organ ve 50 adet yumurta olmak iizere toplam 250 adet 6rnek
toplandi. Orneklerde Klasik kiiltiir yontemleri ile tespit edilerek ve invA-PCR ile dogrulandi. Salmonella
spp. tespit diizeyi %39,2 olarak belirlendi. Salmonella spp. pozitif izolatlarda ise S. Infantis, S. Enteritidis
ve S. Typhimurium serotiplerinin belirlenmesi amaciyla Multipleks PCR uygulandi. Calismada %24,4
oraninda S. Infantis ve %4 oraninda S. Enteritidis tespit edildi. izole edilen S. Infantis suslarmin
Amoksisilin/Klavulanik asit, Ampisilin, Aztreonam, Cefepime, Cefpodoxime, Cefuroxime, Cephalothin,
Imipenem, Meropenem ve Moxalactam’m i¢inde bulundugu 10 farkli antibiyotige karsi direnglilik
durumlari disk difiizyon yontemi ile incelendi. izolatlarda en yiiksek direng %55,74 ile Ampisilin’e; %47,54
ile Amoxicillin/Clavulanic acid ve Cefuroxime antibiyotiklerine bulundu. izolatlarin tiimii, imipeneme
duyarlt olarak bulundu.

Sonug olarak, Malatya ilindeki tavuk eti kaynakli S. Infantis izolatlarinda yiiksek diizeyde
antimikrobiyal direng tespit edilerek 6zellikle kritik 6neme sahip antibiyotiklere kars1 direng profilleri ile
¢oklu ilag direncinin yaygin oldugu belirlendi. Elde edilen bulgular, S. Infantis’in enfeksiyon kontrol
programlarinda oncelikli bir hedef olarak ele alinmasi gerektigini ortaya koymakta olup, antimikrobiyal
direngle miicadeleye yonelik stratejilerin gelistirilmesinde halk sagligi agisindan Onemli bir veri
saglamaktadir.

Anahtar Sozciikler: Antimikrobiyal Direng. S. Infantis, Tavuk Etleri
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The main objective of this study is to determine the prevalence of Salmonella Infantis, which is
becoming increasingly prevalent worldwide, in chicken meat and eggs. Additionally, the study aims to
assess the antibiotic resistance levels of isolates obtained from these foods. The findings will contribute to
monitoring the development of antimicrobial resistance and aid in the formulation of control strategies by
evaluating the potential threats of S. Infantis as a foodborne pathogen.

A total of 250 samples, including 50 wings, 50 drumsticks, 50 chops, 50 internal organs, and 50
eggs, collected from various supermarkets and butcher shops in Malatya province, were used as research
material. The samples were processed using classical culture methods and confirmed by invA-PCR. The
detection rate of Salmonella spp. was found to be 39.2%. Multiplex PCR was applied to identify the
serotypes Salmonella Infantis, Salmonella Enteritidis, and Salmonella Typhimurium in Salmonella spp.-
positive isolates. S. Infantis was detected at a rate of 24.4%, while S. Enteritidis was detected at 4%. The
resistance of the isolated S. Infantis strains to 10 different antibiotics, including Amoxicillin/Clavulanic
acid, Ampicillin, Aztreonam, Cefepime, Cefpodoxime, Cefuroxime, Cephalothin, Imipenem, Meropenem,
and Moxalactam, was evaluated using the disk diffusion method. The highest resistance was observed
against Ampicillin (55.74%), followed by Amoxicillin/Clavulanic acid and Cefuroxime (47.54%). All
isolates were found to be susceptible to imipenem.

In conclusion, high levels of antimicrobial resistance were observed in S. Infantis isolates derived
from chicken meat in Malatya province. The resistance profiles, particularly against critical antibiotics, and
the widespread occurrence of multidrug resistance were identified. These findings underscore the
importance of considering S. Infantis as a priority target in infection control programs. Moreover, they
provide valuable data for public health authorities in the development of strategies to combat antimicrobial
resistance.

Keywords: Antimicrobial Resistance, S. Infantis, Poultry Meat.
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1. GIRIS

Salmonella, Diinya genelinde insanlarda ve hayvanlarda yaygin olarak gida
kaynakli enfeksiyonlara neden olan 6nemli bir bakteriyel patojendir. Insanlarda gida
kaynakli hastaliklara ve ekonomik kayiplara neden olmaktadir. Ozellikle gelismekte olan
tilkelerde, hijyen kosullarinin yetersizligi ve gida giivenligi uygulamalarinin eksikligi
Salmonella enfeksiyonlarinin yayginlasmasinda onemli rol oynamaktadir. Salmonella
enfeksiyonlari, ciddi saglik problemlerine sebep oldugundan halk saglig1 i¢in biiyiik bir
tehdit olusturmaktadir.

Salmonella cinsi bakterilerin Diinya {izerinde yaklasik 2500°den fazla serotipi
bulunmaktadir. Bu serotipler insanlarda ve hayvanlarda enfeksiyonlara neden
olabilmektedir. Salmonella Enteritidis ve Salmonella Typhimurium insanlarda
enfeksiyona sebep olan en yaygin serotiplerdir. Bununla birlikte, son yillarda Salmonella
Infantis, 6zellikle kiimes hayvanlarinda ve domuzlarda yaygin olarak bulunmasi ve insan

sagligina yonelik tehditleri nedeniyle 6nem kazanmastir.

Salmonella tiirlerinde antibiyotik direng yaygin bir halk sagligi sorunudur.
Salmonella suslari, 6zellikle genis spektrumlu sefalosporinler ve florokinolonlar gibi
kritik Onem tasiyan antibiyotiklere karsi direng gelistirmektedir. Bu durum,
enfeksiyonlarin  tedavisini  zorlastirmakta ve alternatif tedavi segeneklerini
sinirlamaktadir. Ozellikle S. Typhimurium ve S. Infantis, coklu ilag direnci gosteren

serotipler olmalar sebebiyle ¢ok daha dikkat edilmesi gereken tehlikeli patojenlerdir.

S. Infantis’in antimikrobiyal dirence sahip bir bakteri olmasi, 6zellikle bagisikligi
zayif bireyler ve c¢ocuklar icin tedavi segeneklerinin 6nemli Ol¢lide kisitlanmasina,
enfeksiyonlarin daha uzun siirmesine, hastanede yatis siirelerinin artmasina ve hatta 6lim
oranlarinin yiikselmesine neden olabilmektedir. Direngli suslarin yayilmasi, gida kaynakli
salginlarin kontrol altina alinmasini zorlastirmakta ve bu durum halk saghigi agisindan

onemli bir endise kaynag1 olmaktadir.



Bu tez ¢alismasi, tavuk eti pargalar1 (but, baget, kanat, pirzola) ve yumurtadan
olusan toplam 250 o6rnekte Salmonella spp.’nin varligint belirlemek ve Salmonella

Infantis izolatlarinin antibiyotik direng profillerini incelemeyi amaglamaktadir.
1.1. Salmonella Tiirlerinin Tarihgesi

Salmonella enfeksiyonu 19. yiizyilin baslarindan itibaren tanimlanmaya
baglamistir. Ancak tifo hastaliginin 18. yiizylldan 6nce de mevcut oldugu tahmin
edilmektedir. O donemde rapor edilen hastalik belirtileri yalnizca ates olup baska herhangi
bir belirgin semptom bulunmamaktadir. Bu hastaliklar, ates siiresine gore kisa, uzun veya
stirekli olarak birkag alt gruba ayrilmistir. Antik hekimler Hipokrat ve Galen Salmonella
kaynakli hastaliklari, uzun siireli ates ve kismi biling kayb1 gibi yaygin semptomlarla

tanimlamiglardir (Dawoud ve ark 2017).

Salmonella bakterisi ilk olarak 1839 yilinda Soholerin tarafindan bulunmus, 1880
yilinda Karl (Carl) Joseph Eberth tarafindan tifo atesinden 6len bir kisinin mezenterik lenf
diigiimleri ve dalaklarinda tespit edilmistir (Rahman ve ark 2018). Eberthella typhosa
olarak adlandirilan S. Typhi’nin ilk izolasyonu ve morfolojik tanimlamasi 1884 yilinda

Almanya’da George Theodor Gaffky tarafindan yapilmistir (Dawoud ve ark 2017).

Salmonella bakterisinin isimlendirilmesi ilk kez Salmonella Choleraesuis’i domuz
bagirsagindan izole eden Theobald Smith tarafindan Veteriner Hekim Daniel Elmer

Salmon’a atfen 1885 yilinda yapilmistir (Ali 2014).

August Gaertner S. Enteritidis olarak adlandirilan Gértner-basilini, 1888 yilinda
sigir eti tilketimini takiben 58 kiside geliserek bir kiginin 6limiine sebep olan akut
gastroenterit vakalarinda tanimlamistir. Bu olgu, laboratuvar tarafindan dogrulanan gida

kaynakl1 salmonelloz salginina dair ilk rapor olma 6zelligini tasimaktadir (Melbak ve ark
2006).

1.2. Salmonella Tiirlerinin Siniflandirilmasi



Salmonella serovarlarinin antijenik siniflandirma sistemi, yaklasik yiiz y1l once
Kauffman ve White tarafindan baslatilan ve Salmonella mikroorganizmalarinin yiizey
antijenleri ile antikor etkilesimlerini inceleyen uzun siireli arastirmalara dayanmaktadir.
Tanimlanan Salmonella serotiplerinin antijenik formiilleri, "Kauffmann-White" olarak
adlandirilan bir semaya gore sunulmaktadir. Bu semanin giincellenmesi, Paris’teki Pasteur
Enstitiisii’nde faaliyet gosteren Diinya Saglik Orgiitii Salmonella Referans ve Arastirma
Is birligi Merkezi (The WHO Collaborating Centre for Reference and Research on
Salmonella) tarafindan gergeklestirilmistir (Su ve Chiu 2007). Yeni tanimlanan serovarlar,
Research in Microbiology dergisinde rapor edilmekte olup, 2014 yilinda yayimlanan 48
numarali raporda, 2008 - 2010 yillar1 arasinda eklenen Salmonella serovar ve varyantlari
ile Salmonella cinsinde toplam 2659 serovar bildirilmistir. Bunlardan 2637°si Salmonella
enterica alt grubunda, 22’si ise Salmonella bongori alt grubunda yer almaktadir.
Salmonella cinsi S. enterica ve S. bongori olmak iizere iki tiirden olugmaktadir. S. enterica
ise alt1 farkli alt tiire ayrilmaktadir. Bunlar; S. enterica subsp. enterica, S. enterica subsp.
Salamae, S. enterica subsp. Arizonae, S. enterica subsp. Diarizonae, S. enterica subsp.
Houtenae ve S. enterica subsp. Indica’dir. Bununla birlikte, Salmonella subterranea
olarak adlandirilan tiir, Salmonella cinsinin bir {iyesi olarak kabul edilmemektedir
(Issenhuth-Jeanjean ve ark 2014). Salmonella tiirlerinin ve alt tiirlerinin siniflandirilmasi

Sekil 1.1.”de verilmistir.
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1.3. Salmonella Tiirlerinin Ozellikleri
1.3.1. Morfolojik ve Ureme Ozellikleri

Salmonella spp., Enterobacteriaceae familyasinda yer alan Gram-negatif,
fakiiltatif anaerobik, ¢ubuk seklinde bakterilerdir. Boyutlar1 2-3 x 0.4-0.6 um’dir. Hem
solunum hem de fermantasyon yollar1 ile besinleri metabolize edebilme yetenegine sahip
kemoototrofik mikroorganizmalardir (Nwabor ve ark 2015). Bu cinsin iiyeleri peritrik
flagellalar araciligiyla hareketlilik gosterse de (Sekil 1.2.) Salmonella enterica serovar
Pullorum ve Salmonella enterica serovar Gallinarum hareket yeteneginden yoksundur.

Cogu Salmonella tiirii hidrojen siilfiir (H2S) iiretmektedir ve S. Typhi, S. Paratyphi, S.
4



Cholerasuis ve S. Sendai hari¢ aerobiktirler (Rahman ve ark 2018). Salmonella spp.
laktozu fermente edemez. Bu 6zellik, Salmonella tiirlerinin kiiltiirii ve olas1 tanimlamasi

igin birgok segici besiyerinin gelistirilmesinin temelini olusturmaktadir (Nwabor ve ark
2015).

Salmonella izolasyonunda kullanilmak tizere ¢ok sayida segici besiyeri
bulunmaktadir. Bunlar arasinda; Bismuth Sulphite agar (BSA), Deoxycholate Citrate agar
(DCA), Brilliant Green agar (BG), Hektoen Enteric agar (HE), Mannitol Lysine Crystal
Violet Brilliant Green (MLCVBG) agar, Modified Lysine Iron (MLI) agar, Novobiocin
Brilliant Green Glycerol Lactose (NBGL) agar, Salmonella-Shigella agar (SSA), Xylose
Lysine Deoxycholate agar (XLD) ve Xylose Lysine Tergitol 4 (XLT4) agar yer almaktadir
(Waltman 2000).

Salmonella tiirleri, kan ve MacConkey agarda kolayca ¢ogalmaktadir. BSA, SSA
ve XLD agarlar da Salmonella izolasyonu i¢in kullanilabilir. Bu agarlarda Salmonella
turleri, glikoz ve mannozu fermente ederken, laktoz ve sukroz fermentasyonunu
gerceklestiremezler. XLD, Gram-negatif enterik patojenlerin izolasyonu igin segici bir
besiyeri olarak gelistirilmistir. XLD besiyerinde bulunan sodyum deoksikolat, XLT-4
Agar’da Tergitol 4 ile degistirilmistir. Bu ekleme XLT-4’li Salmonella i¢in XLD’ye gore
daha sec¢ici bir hale getirmistir. Salmonella serotipleri, 35°C ile 40°C arasindaki
sicakliklarda optimum diizeyde cogalmaktadir. Biiyiime matrisine ve ilgili serovarlara
bagli olarak, 2°C-54°C sicaklik araliginda gelisebilmektedirler. Diisiik sicakliklar
Salmonella spp. gelisimini olumsuz etkilemektedir. Cogu Salmonella serovar: diisiik su
aktivitesine sahip ortamlarda yasayabilmektedirler. pH 1 - 4.6 arasindaki ortamlarda
gelisebilmektedirler. Bunun yani sira 1s1ya, alkole ve seyreltilmis aside kars1 direnglidirler

(Oludairo ve ark 2022).
1.3.2. Antijenik Ozellikleri

Klasik olarak {i¢ tiir antijen dikkate alinmaktadir. Bunlar somatik (O), flagella (H)
ve yiizey (Vi, ¢ogunlukla serovar Typhi i¢in) antijenleridir. Kauffmann-White semasina

gore O-, H- ve Vi antijenlerine dayali olarak lam agliitinasyon metoduyla yapilan
5



serotiplendirme, Salmonella’nin smiflandirilmasinda 6nemli bir metot olarak kabul
gorrmektedir (Melbak ve ark 2006).

Salmonella spp.’nin, hareketli veya hareketsiz tiirlerinde, bulunan ortak bir antijen
olan somatik "O" antijeni, bu bakterilerin siniflandirilmasinda 6nemli bir rol
oynamaktadir. Polisakkarit yapili antijen, hiicre duvarinda protein ve lipitlerle
baglantilidir. Bu yap1 yiiksek sicaklik (110°C’de 2,5 saat), alkol (%96°lik alkolde 4 saat)
ve asit gibi zorlu kosullara olduk¢a dayaniklidir. Ancak formol gibi kimyasallara karsi
duyarl oldugu bildirilmistir (Izgiir 2002). Salmonella serotipleri, sahip olduklar1 O antijen
tipleri ve sayilar dikkate alinarak A, B, C1, C2, D ve E1 gibi gruplara ayrilmaktadir. Bu
gruplama sistemi, epidemiyolojik ¢alismalar i¢in 6nem arz etmekle birlikte Salmonella
enfeksiyonlarin cins tanimlamasma da olanak saglamaktadir (Eng ve ark 2015). O
antijenleri, iki kategoriye ayrilmaktadir. Bunlar grup antijenleri ve yardimci O
antijenleridir. O antijenleri, Enterobacteriaceae familyasinin serotiplendirilmesinde temel
belirleyici 6zelliktedir. Yardimc1 O antijenleri, bakteriyofaj veya plazmidler tarafindan
kodlanan ve belirli serotiplerde bulunan, ancak serotiplendirme agisindan daha az 6nem

tastyan yapilardir (izgiir 2002).

H antijenleri, hareketli Salmonella tiirlerinde bulunan ve protein yapisina sahip
olan flagellar antijenlerdir. Bu antijenler, 1s1, alkol, asit ve proteolitik enzimlerle etkisiz
hale getirilebilirken formole karsi dayaniklilik gosterirler (Izgiir 2002). Flagella
antijenleri, iki ana kategoriye ayrilmaktadir. Bunlar spesifik faz (Faz 1) ve grup faz (Faz
2) antijenlerdir. Faz 1 antijenleri, Salmonella tiirleri arasinda sinirli bir ortakliga sahipken,

Faz 2 antijenleri gesitli tiirler arasinda daha genis bir yayilim gosterebilmektedir (Oral
2008).

Yiizey K antijenleri, bakteriyel kapsiiler ylizeyde bulunan 1siya duyarh
polisakkaritlerdir. Salmonella serotiplerinde bulunan en az yaygin antijen olma 6zelligini
tasimaktadirlar (Eng ve ark 2015). Vi antijenleri, hiicre duvarinin disinda bulunan ve
belirli Salmonella tiirlerinde, 6zellikle de S. Typhi, S. Paratyphi A ve C’de yer alan
yapilardir. Bu antijenlerin, bakterinin virulanst ile iliskili oldugu diisliniilmektedir.

60°C’lik sicaklik maruziyetinin antijenik o6zellige etki etmedigi ifade edilmektedir.
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Ayrica, bu antijenlere sahip olan suslar, O antijenini maskeledikleri i¢in, anti-O serumlar1
ile yapilan aglutinasyon testlerinde reaksiyon gostermezler. Bu durum, laboratuvar
tanimlamalarinda Vi antijenlerinin kritik roliinii vurgulamaktadir (Tonbak ve ark 2017).

Salmonella antijenleri ve diger viriilans faktorler Sekil 1.2.’de gosterilmistir.

O - Antijen Sideroforlar

Fimbria

\ /
Vi Antijen

Flagelld
(H Antijen)

Sekil 1.2. Salmonella Antijenleri, Sideroforlar ve
Fimbrialar (UBC Viki 2015).

1.4. Salmonella Enfeksiyonlarinda Epidemiyoloji

Gida giivenligi, halk sagligim1 koruma ve gida kaynakli hastaliklarin 6nlenmesi
acisindan Diinya ¢apinda hayati bir 6neme sahiptir. Gida giivencesi ise, tiiketilen gidalarin
giivenli bir sekilde ve kontaminasyondan uzak olarak tiiketilmesini saglamaya yonelik
olarak gelistirilen politika, diizenleme ve uygulamalar1 iceren daha kapsamli bir
kavramdir. Bu gergevede, zoonotik bir hastalik olan Salmonella enfeksiyonlari, gida
kaynakli salginlara neden olabilme potansiyeli nedeniyle kiiresel Olgekte Onemini

stirdiirmektedir (Gast ve Porter 2020).

Salmonelloz, Salmonella ile kontamine gidalarin tiiketilmesi sonucu Avrupa
Birligi’nde en sik rapor edilen ikinci gida kaynakli bakteriyel hastaliktir (Ehuwa ve ark

2021). 2010 yilinda yapilan bir arastirmaya gore, Diinya genelinde her y1l ortalama 93,8
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milyon Salmonelloz olgusu goriilmekte olup, bunlarin 80,3 milyonu gida kaynaklidir. Bu
olgulardan 155 bini 6liimle sonuglanmistir. Bu bulgular, Salmonella enfeksiyonlarinin
insan sagligi tizerindeki potansiyel ciddi etkilerini ve 6zellikle gida kaynakli bulagsmalarin

yayginligini ortaya koymaktadir (Majowicz ve ark 2010).

2020-2022 yillar1 arasinda Avrupa Birligi’'nde bildirilen dogrulanmig insan
Salmonella spp. olgularinda en sik goriilen 20 Salmonella serotipi ile ilgili dagilim, Tablo

1.1.’de sunulmaktadir.

Tablo 1.1. 2020-2022 yillar1 arasinda AB’de bildirilen en yaygin 20 Salmonella serotipi (EFSA ve ECDC
2023).

. 2022 2021 2020
SER Vaka Say1 % Vaka  Say1 % Vaka Say1 %
Enteritidis 25,737 25 54.6 28,045 25 58.0 24,008 25 56.1
Typhimurium 5,694 25 12.1 5841 25 12.1 5337 25 12.5
MoTigghasic 4906 14 104 4802 15 99 4697 16 11.0
Typhimurium

Infantis 1,093 25 2.3 1071 25 2.2 1064 23 2.5
Newport 522 20 1.1 364 21 0.75 336 21 0.79
Derby 513 20 1.1 489 18 1.0 525 20 1.2
Napoli 448 14 0.95 352 12 0.73 412 12 0.96
Agona 343 19 0.73 142 17 0.29 157 18 0.37
Chester 338 17 0.72 333 13 0.69 129 13 0.30
Coeln 333 19 071 481 16  1.00 324 19 076
Kentucky 314 17  0.67 143 15  0.30 154 16 036
Virchow 276 17 059 229 17 047 121 16 028
Stanley 238 17 051 205 17 042 208 21 049
Bovismorbificans 226 17 0438 233 15 048 337 15  0.79
Braenderup 218 15 046 381 15 079 93 12 022
Mbandaka 205 14 0.44 98 13 0.20 68 13 0.16
Brandenburg 177 16 0.38 229 16 0.47 309 16 0.72
Hadar 173 17 0.37 106 14 0.22 120 14 0.28
Panama 167 11 0.35 94 10 0.19 159 12 0.37
Montevideo 163 15 0.35 225 12 0.47 102 14 0.24
Other 5038 - 10.7 4456 - 9.2 4115 - 9.62
Toplam 47,122 25 100 48319 25 100 42,775 25 100

Amerikan Hastaliklar1 Onleme ve Kontrol Merkezi (Centers for Disease Control
and Prevention, CDC), ABD’de yillik Salmonella olgu sayisinin 645.000 ile 1,7 milyon
arasinda degisebilecegini tahmin etmektedir. 2021 yilina ait CDC FoodNet Yillik
Raporu’nda Salmonella, laboratuvar onayli bakteriyel gida kaynakli patojenler arasinda
ikinci sirada yer alirken hastaneye yatislar, oliimler ve salginla iligkili enfeksiyonlar

acisindan birinci sirada bulunmaktadir (Kitchens ve ark 2024).



Gastroenterit olgularinin Diinya ¢apinda 6nemli bir kaynagi olan Non-Typhoidal
S. enterica (NTS), S. Typhi ve S. Paratyphi disinda kalan Salmonella serotiplerini kapsar.
Bu serotipler, 6zellikle gida kaynakli hastaliklarda 6nemli bir rol oynarlar. Insanlarda
yaygin olarak gastroenterit olgularina neden olan bu serotipler, insan sagligin etkileyen
onemli bir saglik sorunudur. Gastroenterit ile iligkili olup konak¢iya 6zgili olmayan bu
serotipler belirti gdstermeden ¢evreye yayilabilirler. Bu durum, tifoid etkenlere kiyasla bu

serotiplerin epidemiyolojisini daha karmasik hale getirmektedir (Tonbak ve ark 2017).

Bu bakteriler, ¢ogunlukla kontamine gidalarin tiikketimi sonucu insan viicuduna
girmektedir. Salmonella kaynakli gida enfeksiyonlarina neden olan besinler
arasinda %90°dan fazlasi et ve diger hayvansal iirtinlerdir (Chan ve ark 2015). Bununla
birlikte bu patojenler, enfekte hayvanlarin diskilariyla kontamine olmus taze sebze ve

meyveler aracilig1 ile de enfeksiyon olusturabilmektedirler (Ozer 2021).

Freitas ve ark (2010)’a gore Salmonella serotiplerinin yaygin dagilimi ve gesitli
bulagma yollari, insan salmonellozunun 6nlenmesini zorlagtirmaktadir. Genellikle siit ve
stit trtinleri, Salmonella etkenini yikimlayan pastdrizasyon islemine tabi tutulsa da ¢ig
veya yetersiz pastorize edilmis siit tiiketimi, siit kaynakli salmonelloz olgularina yol
acabilmektedir. Ayrica, pastorizasyon siirecinden sonra, Salmonella serotiplerinin ¢apraz
kontaminasyon ile siit tirinlerini kontamine etme riski devam etmektedir. Bunun yan sira,
gida endiistrisinde kontamine ekipman kullanimi, ekipmanlarin yetersiz temizlik ve
dezenfeksiyonu ile restoran mutfaklarinda periyodik saglik muayeneleri yapilmamis
enfekte ¢alisanlarin bulunmasi gibi faktorler, salmonelloz olgularinin artisina yol

acgmaktadir.

S. enterica subsp. enterica’ya ait serotipler; insan ve hayvanlarda, Salmonella
enfeksiyonlarmin yaklasik %99’unu olusturmaktadir. Bu serotiplerin kiiclik bir kismi
tifoid salmonellozis olarak da adlandirilan sistemik infeksiyona sebep olmaktadir. S.
enterica subsp. enterica ser. Infantis ve S. enterica subsp. enterica ser. Hadar genis bir
konak spektrumuna sahiptir. Bunlar bagirsaklarda kolonize olarak akut enterit veya

subklinik enfeksiyonlara yol acan zoonoz etkenlerdir (Karacan Sever ve Akan 2018).



1.5. Salmonella Enfeksiyonlarinda Patogenez

Salmonella enfeksiyonlarinin siddeti etken serotipi ve bireyin saglik durumu gibi
faktorlere bagl olarak degisiklik gdstermektedir. Ozellikle 5 yas alt1 ¢ocuklar, yash
bireyler ve bagisiklik sistemi baskilanmis hastalar Salmonella enfeksiyonlarina karsi daha
yiiksek bir hassasiyet gostermektedirler. Salmonella’nin neredeyse tiim suslari insan
hiicrelerine giris yapabilme, ¢ogalabilme ve hayatta kalma kapasitesine sahip
olduklarindan patojen 6zellikler tasimakta ayrica potansiyel olarak 6liimciil hastaliklara

yol acabilmektedirler (Eng ve ark 2015).

Salmonella sindirim sistemi yoluyla viicuda alindiginda, belirtiler arasinda
gastroenterit, enterik ates, bakteriyemi, invazif enfeksiyonlar, karin agrisi, kanli ishal,
ates, kas-eklem agrisi, bas agrisi, mide bulantis1 ve kusma bulunur (Yiicel 2020). Bu
semptomlar, 6zellikle yaslhlar, bagisiklik sistemleri zayif olanlar ve kiigiik ¢ocuklar gibi
risk altindaki gruplar icin genellikle hastaneye yatis gerektirebilecek ciddi saglik

sorunlarina yol agabilmektedir.

Salmonella enfeksiyonlari, ¢apraz bulagma siklig1 nedeniyle kisa siirede genis bir
yayillim gosterebilmektedir. Biyofilm olusturma yetenekleri, Salmonella’nin g¢esitli
ylizeylerde tutunarak uzun siire canli kalmasimi ve enfeksiyon olusturma yetenegini
korumasint saglar. Bu durum, patojenin ¢evresel kosullarda uzun silire varligim

stirdiirebilme yetenegini artirmaktadir (Agikalin 2017).

Salmonella enfeksiyonu, insanlarda genellikle 10° veya daha fazla bakterinin
kontamine gidalarla alinmas1 sonucunda olusmaktadir (Akc¢elik ve Akkog 2009, Siriken
ve Tiirk 2013). Etkenler ilk olarak ince bagirsagin ileum bdolgesine yerleserek, burada
bakteriyel adhezinler araciligiyla mukozal hiicreler tizerinde kolonize olurlar. Bu
kolonizasyonun ardindan etkenin hiicrelere invazyonu gerceklesmektedir (Akgelik ve
Akkog 2009). Salmonella etkenleri bagirsak epiteline adhezyonu gergeklestirdikten sonra
invazyonu arttiran tip III sekresyon sistemi (T3SS) devreye girmektedir. T3SS, bakteriyel
proteinlerin Okaryotik hiicrelere iletimini saglamak iizere Ozellesmistir (Agbor ve

McCormick 2011). Bakteri proteinlerinin epitel hiicrelere invazyonu sonrasinda meydana

10



gelen fizyolojik degisiklikler sonucu digki ornekleri incelendiginde, laktoferrin veya
notrofillerin varligr ile yangili bir diyare sekillenir. Bagirsaktaki yogun nétrofil akisi,
etkenlerin bagirsak epitelinde kolonize olduklarinin gostergesidir (Akgelik ve Akkog
2009, Oreby ve ark 2020). Ekzositoz yoluyla lamina proprianin hiicreler aras1 bosluklarina
giren bakteriler, fagositik hiicreler tarafindan hiicre igine alinarak mezenterik lenf

diigiimleri ve damarlar yoluyla viicudun diger dokularina yayilmaktadir (Akgiin 2024).
1.5.1. Salmonella Tiirlerinin Viriilans Faktorleri

Salmonella’nin viriilansinin temelinde, bagirsak mukozal bariyerini asarak epitel
hiicrelere tutunma yetenegi bulunmaktadir. Bunu gergeklestirebilmek igin Salmonella
tiirleri, konak hiicre fonksiyonlarini kendi yararlarina manipiile etmek i¢in karmasik

viriilans mekanizmalari gelistirmistir (Agbor ve McCormick 2011).

Salmonella enfeksiyonunun siddeti, konagin genetik, yas ve ¢evresel faktorler gibi
ozellikleri ile bakterinin sahip oldugu viriilans faktorler tarafindan belirlenir. Bakterinin
virtilansini belirleyen unsurlar arasinda plazmidler, toksinler, fimbrialar ve flagellalar gibi
virtilans faktorleri yer almaktadir. Salmonella viriilans faktorleri, bakterinin konaga uyum
saglama ve enfeksiyon olusturma kabiliyetini dogrudan etkileyen énemli bilesenlerdir.
Salmonella patojenitesine dair molekiiler mekanizmalar tizerindeki arastirmalar arttikca,
bu bakterinin sahip oldugu potansiyel viriilans faktorlerinin sayis1 da hizla artmaktadir

(Asten ve Dijk 2005).
Salmonella Patojenite Adalart

Salmonella patojenitesi, biiyiik dl¢iide viriilans genlerinin ekspresyonuna ve bu
genlerin, mikroorganizmanin konakgi hiicrelere tutunma, iceriye giris yapma, bagisiklik
sistemini baskilama ve enfeksiyonun siirdiiriilmesine yonelik islevsel aktivitelerine
baghdir. Viriilans genler, genellikle kromozomlarda, plazmitlerde veya faj gibi spesifik
bolgelerde kiimelenmis sekilde bulunmakta olup “Salmonella Patojenite Adalar1” (SPA)
olarak  adlandirilmaktadirlar. SPA, Salmonella cinsinin  viriilansinin  temel

belirleyicilerinden olup patojenite Ozelliklerini saglayan ¢esitli gen kiimelerini
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icermektedir. Bu adalar, konak hiicrelerin istilasiyla 6zellikle bagirsak mukozasindaki
fagositik ve fagositik olmayan hiicrelerde inflamasyonu tetiklemektedir. Ayrica, fagositler
igerisinde intraseliller hayatta kalma ve g¢ogalma igin gerekli proteinleri kodlayarak

Salmonella’nin sistemik yayilimina katkida bulunmaktadir (Dougnon ve ark 2017).

SPA’lar yatay gen transferi yoluyla edinildigi i¢in bu mobilite ozellikleri,
bakteriyel genomun hizli bir sekilde evrimlesmesine ve farkli ¢evresel kosullara uyum
saglamasina zemin hazirlamistir. Bu mekanizma sayesinde Salmonella, yeni konakg1
tirlerini enfekte edebilme veya antibiyotiklere direng gelistirebilme kabiliyeti
kazanmaktadir. Bugiine kadar 24 farkli SPA tespit edilmistir. SPA-1’den SPA-5’e kadar
olan adalar, tim S. enterica serotiplerinde bulunmaktadir. Salmonella viriilans1 i¢in

gerekli olan genlerin ¢ogu, ilk bes patojenite adasinda lokalize olmustur (Liu ve ark 2023).

SPA’lar bakteri kromozomlari iizerinde yer alan 10-200 kb arasinda degisen
biiytiikliiklere sahip genomik alanlardir. Bu patojenite adalari, Salmonella’nin konakg1
organizmada kolonizasyon, invazyon, bagisiklik sisteminden kagis, toksin {iretim
kapasitesi ve replikasyon siireglerini  diizenleyen ¢esitli virlilans faktorlerini
kodlamaktadir (Siriken 2013).

Salmonella  patojenite  adalari,  biiyiiklikleri,  bulunduklar1 tiir/alt

tiir/serotip/serovar ve fonksiyonlar1 Tablo 1.2.’de verilmistir.

Salmonella Patojenite Adasi-1 (SPA-1)

SPA-1, kromozomun 63. sentromerinde lokalize olan, 40 kb’lik bir DNA pargasi

olup, tiim Salmonella tiirlerinde mevcut olan ve stabil genetik 6zelliklere sahip bir yapidir
(Liu ve ark 2023).

SPA-1, Salmonella viriilansi i¢in korunan kritik bir genomik bilesendir. Bu husus
Salmonella’nin hiicrelere giris siirecindeki aktif roliiyle dogrulanmaktadir. SPA-1’ler,
T3SS-1, diizenleyiciler, etkileyici proteinler ile saperon proteinleri kodlamaktadir. Bu
sistem, Salmonella’nin igsel ¢ogalma, konakg1 yanitlarini engelleme ve patojenin hayatta

kalmasint desteklemek i¢in bagisiklik sisteminden kacis gibi siireglerde etkin rol
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oynamaktadir. SPA-1’in ekspresyonu kiigiik bagirsak epitel hiicrelerinin sitoskeletal
diizenlenmesini tesvik ederek bakteriyel internalizasyonu desteklemektedir. Bu da SPA-
1’in Salmonella—konakg¢1 etkilesimlerinde kritik bir rol oynadigini géstermektedir. Ayrica
SPA-1’ler, gida kaynakli patojenler tarafindan biyofilm olusumu ile de iliskili

oldugundan, gida endiistrisi agisindan 6nemli bir yere sahiptir (Que ve ark 2013).
Salmonella Patojenite Adasi-2 (SPA-2)

SPA-2, 39,7 kb uzunlugunda olup, Salmonella kromozomunun 31. lokusunda yer
almaktadir (Liu ve ark 2023). Yalnizca S. enterica tiiriinde bulunan bu patojenite adas, S.
bongori’de mevcut degildir. Iki ana béliime ayrilir. Kiiciik bdliim (15 kb), Salmonella’nin
anaerobik kosullarda tetrasiilfati elektron kabulciisii olarak kullanmasini saglayan
tetrasiklin siilfat rediiktaz (ttrABC) ve ilgili diizenleyici sistem (ttrRS) gen kiimelerini
icerir. Biiyiikk bolim (25 kb), T3SS-2 ile iliskili dort operon (ssa, SSr, Ssc, Sse)
icermektedir. Bu operonlar, yapisal proteinler, diizenleyici faktorler, molekiiler saperonlar

ve efektor proteinlerini kodlamaktadir.

SPA-2 tarafindan kodlanan T3SS-2, Salmonella efektor proteinlerini konak
hiicrelere tagimaktadir. Bu proteinler konak¢inin bagigiklik sistemi yanitlarini
engellemesine yardimci olur. Bunun yani sira, SPA-2 kodlu bazi proteinler, konagin
savunma mekanizmasini etkisiz hale getirerek enfeksiyonun ilerlemesini dolayisiyla da
Salmonella’nin konak hiicrede hayatta kalma yeteneginin artmasini kolaylastirir. Genetik
diizenleyici sistemler ise ¢evresel uyaranlara yanit olarak organizmalarin adaptasyon

yeteneklerini gelistirmektedir (Akgelik ve Akkog 2009).
Salmonella Patojenite Adasi-3 (SPA-3)

SPA-3, yaklasik 17 kb biiytikliigiindedir. Kromozomun 82. lokasyonundaki tRNA
selC bolgesinin asagisinda yer almaktadir. Alt1 transkripsiyon biriminden olusan 10 agik

okuma gercevesi (Open Reading Frame, ORF) icerir (Liu ve ark 2023).
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Bu genetik ada, makrofajlar i¢inde bakterinin canli kalmasini, ¢ogalmasini,
enfeksiyonun sistemik evreye ilerlemesini ve magnezyum taginmasini saglamak acisindan

kritik bir rol oynar (Giinaydin ve Sen 2011).
Salmonella Patojenite Adasi-4 (SPA-4)

Salmonella’nin SPA-4 bolgesi, kromozomun 92. lokusunda yer almaktadir. 27 kb
uzunlugunda bir alandir. Bu bélgede siiA-F viriilans genleri kodlanir. siiA ve siiB hiicre
ici proteinler olup hiicre disina salgilanamamaktadir. Fonksiyonlar1 heniiz
belirlenememistir. Kodlanan iiriinlerden siiC, siiD ve siiF proteinleri Tip I salgi sistemini
(T1SS) olusturmaktadir. SiiE, bir adezyon proteinidir. Epitel hiicrelerine adhezyon ve

kolonizasyonu saglamaktadir (Liu ve ark 2023).

SPA-4, bagirsak epiteli ile ilk etkilesimde rol oynayarak uzun siireli kaliciliga
katkida bulunmaktadir. Ayrica, makrofajlar iginde hayatta kalma igin gerekli olan orfL
genini igermektedir. Toksinlerin salgilanmasiyla iligkili proteinleri kodlamaktadir

(Dougnon ve ark 2017).
Salmonella Patojenite Adasi-5 (SPA-5)

SPA-5, yaklasik 7,6 kb boyutunda olup, Salmonella kromozomunun 25.
bolgesinde bulunmaktadir. pipA, pipB, pipC, pipD ve sopB isimli en az bes efektor protein
bu lokusta kodlanmaktadir. T3SS-1 aracilig ile translokasyonu yapilan SOpB proteini sivi
sekresyonunu tetikleyerek diyareye ve polimorfoniikleer 16kositlerin (PMNL’lerin) gog

etmesine neden olmaktadir (Liu ve ark 2023).
Salmonella Genomik Ada (SGA)

Antibiyotik diren¢ genlerini iceren genom adalari, farkli mobil genetik elemanlar
tarafindan tasinmaktadir. Entegre Mobilize Edilebilir Elementler (IMEs) olarak da bilinen
Mobilize Edilebilir Genom Adalar1 (Mobilized Genome Islands, MGI), ¢oklu ilag
direncinin yayiliminda kritik bir rol iistlenirler. MG’ lar, genellikle antibiyotik ya da agir
metal direng genleri, bakteriyosin iiretimi veya faj enfeksiyonlarina karsi direncle ilgili
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gen bolgelerini barindirir. 42,4 kb boyutundaki Salmonella Genom Adasi 1 (SGAL),

ampisilin, kloramfenikol, streptomisin, siilfonamidler ve tetrasikline (ACSSuT) karsi

direng saglayan énemli bir MGA 6rnegidir (Durand ve ark 2021).

Tablo 1.2. Salmonella patojenite adalarinin 6zellikleri (Sabbagh ve ark 2010, Liu ve ark 2023).

Patojenite Bulundugu tiir/alt tiir/ 1 .
Adasi serotip/serovar Bityuklik (kb) Fonksiyon
TTSS, invazyon, demir
SPA-1 Salmonella enterica 398 almp, Salmonella
Salmonella bongori enfeksiyonlarinin erken
kolonizasyonu
TTSS, invazyon, sistemik
SPA-2 S.enterica 39,7 enfeksiyon, hayatta kalma,
cogalma
SPA-3 S.enterica, S.bongori 17,3 Ma.gnezyufn alim, nfakmfaj
icinde sagkalim, ¢ogalma.
Makrofaj i¢inde hayatta
kalma, Type One Secretion
SPA-4 S.enterica, S.bongori 27 System (TOSS)’i kodlayan,
talluslarin ve epitel
hiicrelerinin kolonizasyonu
Enteropatojenite, Pro-
SPA-5 S.enterica, S.bongori 7,6 inflamatuar sitokinlerin
sinyal iletimi
SPA6 S.enterlcasul_)sp. enterica 59 Fimbriya
serotipleri
spa-7  1yphi, Dublin, Paratyphi 133 Vi antijeni
serovarlari
SPA-8 S.Typhi 6,8 Bakteriosin sentezi
. . TOSS ve Repeats-in-Toxin
SPA-9 S.enterica ve S.bongori 16,3 (RTX) benzeri toksin
SPA-10 Typhi ve Enteritidis 328 S.enteritidis fimbriya (Sef)
serotipleri
SPA-11 S. enterica 14 Makrofyj iginde hayatta
kalma
T3SS, sspH2 efektor
SPA-12 S. enterica 15,8 proteini, sistemik
enfeksiyon
SPA-13  S. Typhimurium ve S. Typhi 25 Sistemik enfeksiyon
SPA-14 S. Typhimurium 9 Makrofaj i¢inde hayatta

kalma

Tablo 1.2 (Devamui). Salmonella patojenite adalarinin 6zellikleri (Sabbagh ve ark 2010, Liu ve ark 2023).

Patojenite Bulundugu tiir/alt tiir/ et 1 .
Adasi serotip/serovar Bityuklik (kb Fonksiyon
SPA-15 S. Typhi 6,5 5 hipotetik protein
) T . Lipopolisakkarit (LPS)
SPA-16  S. Typhimurium ve S. Typhi 4,5 modifikasyonu
SPA-17 S. Enteritidis ve S.Typhi 5 LPS modifikasyonu
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S. Typhi ve Paratyphi A hlyE sitolizin proteini ve

SPA-18 serotipleri 2.3 taiE, clyA invazyon proteini
Dublin, Weltevreden,

SPA-19 Agona, Enteritidis ve 14,1 T6SS
Gallinarum serotipleri

SPA-20 S. enterica subsp.Arizonae 34 T6SS

SPA-21 S. enterica subsp.Arizonae 55 T6SS

Salmonella Viriilans Plazmidleri

Salmonella virtilans faktorleri, belirli Salmonella serotiplerinde viriilans
plazmidlerinde de tespit edilmistir. Bunlar arasinda S. Abortusovis, S. Cholerasuis, S.
Dublin, S. Enteritidis, S. Gallinarum, S. Pullorum ve S. Typhimurium bulunmaktadir.
Ancak bu serotiplerin tiim izolatlar1 viriilans plazmidini tasimamaktadir (Nwabor ve ark

2015).

Tim plazmidler, 8 kb biyiikligiindeki Salmonella plazmid viriilans (Spv)
lokusunu igerir. Bu lokus, spv RABCD olarak adlandirilan 6nemli bes viriilans geni
barindirmaktadir. Farelere deri alt1 yapilan uygulamalarda SPV’nin, S. Typhimurium’un
plazmid bulundurmayan suslarina sistemik enfeksiyon yapma kabiliyeti ile viriilans

kazandirdigini géstermektedir (Giinaydin ve Sen 2012).

Plazmidin viriilans tlizerindeki en belirgin etkisi, patojenin sistemik yayilimini
artirarak bagirsak dis1 bolgelerde ¢ogalmasina yardimcei olmasidir (Dougnon ve ark 2017).
Bakteriyemi ise, NTS enfeksiyonlarinda tifoid Salmonella’ya kiyasla daha sik
goriilmektedir. Bu klinik farkin sebebinin, genetik analizlere gére NTS’de bulunan spv
geninin, tifo dig1 bakteriyemi olusumunda rol oynamasi oldugu diisiiniilmektedir (Eng ve

ark 2015).

Flagella

Salmonella ve diger bircok bakterinin hiicre yiizeyinde bulunan flagellalarinin,
sadece hareketlilik saglamakla kalmay1p ayni1 zamanda patojeniteye de katkida bulundugu
bilinmektedir. Salmonella serovarlarinin ¢ogunda bulunan bu yapilar, hiicre yiizeyine
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rastgele yerlesmis ve genellikle 10 adede kadar ulasabilmektedir. Baz1 Salmonella
serovarlari, konak bagisiklik yanitin1 azaltmak amaciyla flagellin faz varyasyonu

gostererek flagella antijenlerinde fenotipik farkliliklar olusturabilmektedir (Jajere 2019).

Flagellast bulunmayan ve hareketsiz olarak bilinen Salmonella serotipleri S.
Gallinarum ve S. Pullorum’dur. Flagellanin hareket saglama islevi ve donme yoniiniin
Salmonella spp. enfeksiyonlarindaki rolii tizerine yapilan birgok arastirma, bu yapinin
okaryotik hiicrelere adhezyon, invazyon ve Salmonella spp. patogenezine katkisina dair

sonuglar ortaya koymaktadir (Asten ve Dijk 2005).
Fimbria

Salmonelloz, hem insan hem de hayvan sagligi agisindan ciddi bir tehdit teskil
etmektedir. Salmonella’nin konak hiicreye adhezyonu, salmonellozun patogenezinde
kritik bir agsamadir. Bu yapisma siirecinde bir¢ok faktor rol oynamaktadir. Fimbrialar,
Salmonella’nin adhezyonunda en 6nemli etmenlerden biri olarak kabul edilir. Bu yapilar
genellikle flagella digsindaki filamentdz yapilari tanimlamak i¢in kullanilir. Fimbrialar,
0.5-10 um uzunlugunda ve 2-8 nm genisliginde olan ekstraseliiler ¢ikintilardir. Bu yapilar,
makrofajlarla etkilesim, biyofilm olusumu, bagirsakta adezyon ve bakteriyel agregasyon

gibi ¢esitli islevlerde rol oynamaktadir (Rehman ve ark 2019).
Sideroforlar

Salmonella’nin da dahil oldugu birgok mikrobiyal patojen, optimal biiyiime ve
viriilans Karakterin ortaya konulabilmesi i¢in demire ihtiya¢ duymaktadir. Bu nedenle,
konak bagisiklik sistemi, bu kritik elementi patojenlerden uzaklastirmak amaciyla cesitli
stratejiler gelistirmistir. Salmonella konakgidan, ihtiya¢g duydugu demiri elde etmek igin
0zel tastyict mekanizmalar kullanir. Fare modellerinde gerceklestirilen arastirmalar, S.
Typhimurium’un iltihaph bagirsakta yiiksek afiniteli selatorler olarak bilinen sideroforlar
aracilifiyla demir temin ederek c¢ogaldigini ortaya koymaktadir. Bu siireg, S.

Typhimurium’un kendine 6zgii karbon ve enerji kaynaklarini kullanmasimi saglamakla
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birlikte, konak tarafindan iiretilen antimikrobiyal proteinlere karsi direng gelistirmesine

de yol agmaktadir (Tan ve ark 2020).
Toksinler

Salmonella hem endotoksin hem de ekzotoksin iiretme kapasitesine sahip bir
patojendir. Endotoksin, Salmonella dis zarindaki Lipopolisakkarit (LPS) molekiiliiniin
lipid A bileseni olarak tanimlanmaktadir. Ekzotoksinler, sitotoksinler ve enterotoksinler

olmak {izere iki ana gruba ayrilmaktadir (Singh ve ark 2013).
Endotoksinler

Salmonella dis zar1 (Outer Membrane, OM), Gram-negatif bakterilerin 6nemli bir
kisminda oldugu gibi, dis zar proteinleri (Outer Membrane Protein, OMP) ve LPS’den
olugmaktadir. LPS, hiicrenin yapisal biitiinliigii ve kimyasallardan korunmasinda dnemli
bir rol oynamaktadir. Konak organizmalarinda ise pirojen olarak hareket ederek giiclii bir

bagisiklik tepkisi gostermektedir (Nwabor ve ark 2015).

Salmonella, konak dokusuna girdikten sonra, konakta akut inflamatuar tepkiler
ortaya c¢ikmaktadir. LPS tarafindan tetiklenen endotoksine yanit veren inflamatuar
hiicreler arasinda notrofiller, makrofajlar ve endotel hiicreleri bulunmaktadir. Bu hiicreler
sirastyla integrin, selektin ve sitokin tiretimini aktive etmektedir (Giinaydin ve Sen 2012).
Bakteri hiicresinin konak organizma igerisinde pargalanmasi sonucu endotoksin kana
salinarak ates gibi sistemik semptomlara neden olmaktadir. LPS kaynakli endotoksin, ayni

zamanda fagositoza karsi direng ile de iligkilidir (Akgiin 2024).

Ekzotoksinler

Ekzotoksinler, enterotoksinler ve sitotoksinler olmak {izere iki ana gruba
ayrilmaktadir. Enterotoksinler isiya duyarli, sitotoksinler ise 1siya karsi dayaniklidir
(Glinaydin ve Sen 2012). Enterotoksinler, bagirsak epitel hiicrelerinden asir1 miktarda

sivi salgilanmasina yol agarak bagirsak boslugunda sivi birikimine ve diyareye neden
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olurken, sitotoksinler protein sentezini durdurarak bagirsak epitel hiicrelerinde yapisal
bozulmalara yol agmaktadir (Akgiin 2024).

Singh ve ark (2013)’in yaptigi bir arastirmada, inv ve stn genlerine sahip
Salmonella izolatlarinin, enterotoksin, sitotoksin, DNAse ve hemolizin aktiviteleri
bakimindan pozitif sonuglar verdigi ve yiiksek patojenite seviyesine sahip olduklari

vurgulanmustir.
1.6. S. Infantis’in Salmonellozis’teki Onemi

Non-Tifoid Salmonella enfeksiyonlari, halk sagligi bakimindan olduk¢a 6nem arz
etmektedirler. 2010 yilinda Diinya genelinde yaklasik 79 milyon gida kaynakli enfeksiyon
olgusu rapor edilmistir. Bu enfeksiyonlar arasinda giderek daha yaygin hale gelen
serotiplerden biri, S. enterica alt tiirtiniin Infantis serotipidir. S. Infantisin Kauffmann-

White semasina gore formiilii Sekil 1.3.°te gosterilmistir.

/
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Sekil 1.3. S. Infantis’in Kauffmann-White semasia goére formiilii (Grimont ve Weill
2007).

Amerika Birlesik Devletleri’nde 2001-2016 yillart arasinda S. Infantis kaynakli
insan enfeksiyonlarinda %167 oraninda bir artis gozlemlenmistir. Avrupa Birligi {iye
tilkelerinde, broyler siiriileri ve etlerinden izole edilen en yaygin serotip S. Infantis olup,
izolatlariin  %56,7’sini

2018 yilinda broyler etinden izole edilen Salmonella

olusturmaktadir. Japonya’da tavuk kiymasindan izole edilen Orneklerin %72,2’si,

19



Ekvador’da ise broylerlerden alinan 6rneklerin %84°t S. Infantis olarak rapor edilmistir
(Mattock ve ark 2024).

European Food Safety Authority (EFSA) ve European Centre for Disease
Prevention and Control (ECDC)’in 2018 yilinda yayimladigi Tek Saglik Zoonoz
raporunda, insanlarda goriilen salmonelloz olgularindan izole edilen en yaygin dort
serotipin S. Enteritidis, S. Typhimurium, monofazik S. Typhimurium varyanti ve S.
Infantis oldugu belirtilmistir (EFSA ve ECDC 2019). 2022°de yayimlanan Tek Saglik
Zoonoz Raporu’nda ise Avrupa Birligi iilkelerinde farkli hayvan tiirlerinden ve hayvansal
gidalardan alinan 6rneklerde izole edilen Salmonella spp. suslarinin biiyiik bir kisminin
broyler tavuklardan elde edildigi ifade edilmektedir. Bu raporda, en yaygin olarak tespit
edilen serovarlarin sirastyla S. Infantis, S. Enteritidis, S. Typhimurium, monofazik S.
Typhimurium ve S. Derby oldugu vurgulanmaktadir (EFSA ve ECDC 2022). Bu iki
calisma birlikte degerlendirildiginde, insanlarda ve tavuklarda izole edilen serotiplerin
biiylik oranda ortiistiigii anlasilmaktadir. Bu bulgu, tavuklarin ve bunlardan elde edilen et
ve yumurta gibi trlinlerin, insanlara enfeksiyon bulasmasinda kritik bir kaynak teskil

ettigini ortaya koymaktadir.

Diinya genelinde S. Infantis kaynakli ilk salginmn, 1971 yilinda Finlandiya’da
broyler cinsi tavuk kaynakli oldugu bilinmektedir. Salginda, broyler siiriileri arasinda
ciddi bir S. Infantis enfeksiyonu yayilmis ve ayni serotipin neden oldugu 277 insan olgusu
rapor edilmistir. Salgin, enfekte hayvanlarin itlaf edilmesi ve etlere el konulmas: gibi
onlemlerle birlikte broyler endiistrisinde ciddi ekonomik kayiplara neden olmustur
(Nurmi ve Rantala 1973). S. Infantis kaynakli salginlar yalnizca kanatli hayvanlar veya
bu hayvanlarin {riinleriyle simirli kalmamis, ayn1 zamanda kontamine tahil fasulyesi,
kopek mamasi, si8ir eti ve domuz eti gibi diger gida kaynaklariyla da iligkilendirilmistir.
Bu durum, S. Infantis’in gida zincirinin farkli asamalarinda yayilabilecegini
gostermektedir (Shah ve ark 2017). S. Infantis, genellikle tavuk etinde, kirmizi ette, ¢ig
yumurta kabuklarinda, pastérize edilmemis siitte ve bunlarin siit iirlinlerinde oldukg¢a

yaygin sekilde bulunmaktadir (Villamizar ve ark 2008).
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S. Infantis, birgok sanayilesmis tilkede hayvanlar ve gidalardan izole edilebilen bir
serotiptir. Insanlarda meydana gelen yaygin ilk salmonellozis olgusu, Nisan-Agustos 1993
tarihleri arasinda Danimarka’da 500°den fazla kisinin S. Infantis ile enfekte oldugu vaka
olarak tespit edilmistir. Yapilan ilk epidemiyolojik incelemeler, salginin kaynagini domuz
eti olarak belirlemis ve 6zellikle bu donemde siklikla S. Infantis’in tespit edildigi tek bir
mezbaha Tlizerinde durulmustur (Wegener ve Baggesen 1996). Tirkiye’de kanath
hayvanlar ve kanatli eti lizerindeki Salmonella serotip dagilimi incelendiginde, son
yillarda S. Infantis’in yayginliginda belirgin bir artis oldugu rapor edilmektedir (Kiirekg¢i
ve Sahin 2023).

S. Infantis, insanlarda hastaliga yol agan en 6nemli Salmonella serotiplerinden biri
olarak kabul edilmekte olup, kiiresel 6l¢ekte hizli bir yayilim gosterdigi ve hayvanlarda
salginlara neden olabilen 6nemli bir patojen oldugu bilinmektedir (Kiirek¢i ve Sahin
2023). 2006’dan 2017 yilma kadar, ABD’de serovar Infantis kaynakli insan
enfeksiyonlarmin goriilme siklig1 %50 oraninda artmistir. Ayn1 dénemde, bu serovarin
pozitif tespit edildigi broyler 6rneklerinin oraninda da %50’yi asan bir artis kaydedilmistir
(Marder ve ark 2018). Saglik Bakanligi verilerine gore, 2012-2016 yillar1 arasinda
Tiirkiye’de en sik izole edilen Salmonella serotipi, %57,3 ile %74,1 arasinda degisen
oranlarla Salmonella Enteritidis olmustur. Bu bulgular, insanlardaki klinik olgulardan
alinan 6rneklerden elde edilen verilere dayanmaktadir. Ugiincii en yaygin serotip ise %4,0
ile %6,7 arasinda degisen oranlarda Salmonella Infantis olarak bildirilmistir (USKP
2018).

1.7. Antimikrobiyal Diren¢

Gilinlimiizde, antimikrobiyal direng, enfeksiy0z hastaliklarin etkin bir sekilde
onlenmesi ve tedavi edilmesini zorlastirarak, halk sagligi agisindan miidahale edilmesi
gereken en acil tehditlerden biri olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Patojenlerin antimikrobiyal
ajanlara kars1 kazandig1 direng nedeniyle mevcut tedavi yontemlerinin etkinligi énemli
Ol¢iide diismekte ve bulasici hastaliklarla miicadelede bu durum 6nemli bir engel teskil
etmektedir (Dadgostar 2019).
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Kanatli hayvan endiistrisi, Diinya genelinde en hizli biiyliyen et {iretim
kaynaklarindan biri haline gelmistir. Glinlimiizde, modern iiretim tesisleri, alt1 hafta gibi
kisa bir siirede pazara hazir broyler tavuklar iiretebilmektedir. Bu gelisim, genetik
seleksiyonun yani sira, besleme ve saglik yonetimindeki iyilestirmelerle birlikte, tarim
sistemlerinde hastaliklarin kontrolii i¢in antibiyotikler de dahil olmak iizere cesitli
miidahalelerin uygulanmasindan kaynaklanmaktadir. Gelismekte olan bir¢ok iilkede,
kanatli sektoriinde antibiyotiklerin biiylik bir kismi1 enfeksiyonlarin tedavisi igin
kullanilmaktadir. Bir antibiyotik uygulandiginda, ilaca duyarli bakteriyel suslar yok
olurken, hayatta kalan veya fenotipik degisiklikler gosteren varyantlar antibiyotige direng
kazanmaktadir. Direngli bakteriler zamanla hizla g¢ogalarak popiilasyondaki baskin
mikroorganizma haline gelmektedir. Bu tiir bakteriler, genetik olarak tanimlanan direng
ozelliklerini, suslarinin sonraki nesillerine ve diger bakteri tiirlerine mutasyon veya

plazmid araciligiyla aktarmaktadir (Apata 2009).

Enfeksiyona neden olan bakterilerle miicadele, eski ¢aglardan giiniimiize kadar
cesitli tedavi yontemleriyle yapilmis, ancak antibiyotikler bu alandaki en O6nemli
gelismelerden biri olmustur. Ik antibiyotik Alexander Fleming tarafindan 1928 yilinda
bulunan penisilindir. Bakteriler de antibiyotiklerin kullanilmaya baslandig: ilk giinden

itibaren bu kimyasallara kars1 direng gelistirmeye baslamistir (Ciftci ve Aksoy 2015).

Antibiyotik direnci, bir mikroorganizmanin antibiyotige maruz kaldiginda
olimden kag¢inmasi veya tiremesinin durdurulamamasi durumudur (Odonkor ve Addo
2011). Antibiyotik direncinin Diinya genelinde yaygin bir halk sagligi sorunu olmasi
genellikle insanlar ve hayvanlar {izerinde antimikrobiyallerin hatali, asir1 veya yanlis
kullanim1 sonucu ortaya ¢ikan seg¢ici baski ile iligkilidir. Antibiyotik direngli suslar
tarafindan meydana gelen enfeksiyonlar, yasam Kkalitesinin diismesi, metastatik
enfeksiyonlar, tekrarlama oranlarinin artigi, kroniklesme ve gelecekteki firsatci
enfeksiyonlarla baglantili olup bu sorunlar Salmonella gibi direngli patojenlerin
izolasyonundaki artiglarin tespiti ile gozlenmektedir. Sonug olarak, tedavi basarisizliklari,
komplikasyonlar, patolojik durumlarin kotilesmesi ile 6lim oranlari yiikselmektedir

(Ferri ve ark 2017).

22



Bakteriyel patojenlerde goriilen antimikrobiyal direng, Diinya genelinde yiiksek
hastalik ve 6lim oranlariyla iliskilendirilen 6nemli bir sorundur. Bakteriyemi ve diger
ciddi enfeksiyonlara sahip hastalarda, sorumlu mikroorganizmalarin ve bunlarin
antimikrobiyal direng profillerinin erken tespitinin birgok saglik kurulusunda yetersiz
olmasi, genis spektrumlu antibiyotiklerin gereksiz ve asir1 kullanimina neden olmaktadir.
Bu durum, diren¢ gelisiminin hizla artmasina sebep olmakta ve yetersiz enfeksiyon
kontrol onlemleriyle bir araya geldiginde, direngli bakteriler kolayca diger hastalara ve

cevreye yayilabilmektedir (Frieri ve ark 2016).

Antimikrobiyal ajanlara kars1 direng gelisiminin siklikla hatali ve asirt antibiyotik
kullanimiyla baglantili oldugu diisiiniilse de 1940’11 yillarda yiiriitiilen baz1 ¢alismalar,
disk1 ve toprak orneklerinde streptomisin ve tetrasiklin direncine sahip bakterilerin tespit
edildigini rapor etmektedir. Bu bulgular, antibiyotik direncinin yalnizca yaygin ilag
kullaniminin bir sonucu olmayip, ayn1 zamanda bakterilerin olumsuz ¢evresel kosullara
karsi hayatta kalmalarin1 saglayan bir savunma mekanizmast oldugunu da ortaya

koymaktadir (Yiice 2001).

Antibiyotikler, yalnizca insan sagligimi korumak amaciyla degil, ayn1 zamanda
hayvancilik ve tarim sektorlerinde bakteriyel enfeksiyonlarin dnlenmesi i¢in de genis
Ol¢ekte kullanim alani bulmaktadir. Ancak, bu yaygin kullanim, antimikrobiyal direng
gelisiminin hizlanmasina dogrudan yol agan temel faktorlerden biri olarak kabul
edilmektedir. Antibiyotik direncinin ortaya ¢ikisi, insan, hayvan, mikrobiyal ekosistem,
ilag kullanim1 ve ¢evre kosullar1 arasindaki karmasik etkilesimlerin bir sonucudur. Bu
etkilesimler, direngli bakterilerin ¢evreye ve gida zincirine gegisini kolaylastirarak hem
insanlar hem de hayvanlar iizerinde ciddi halk saglig1 tehditleri olusturabilmektedir.
Antibiyotik direncinin gida yoluyla insanlara gecisi fermente gidalarda bulunan
mikroorganizmalar iizerinden de gerceklesebilmektedir. Fermente gidalarda yaygin
olarak bulunan laktik asit bakterileri, gastrointestinal sisteme ulasarak burada bulunan
mikrofloraya antibiyotik diren¢ genlerini yatay gen transferi yoluyla aktarabilmektedir.
Bu durum, laktik asit bakterilerini antibiyotik direnci agisindan potansiyel bir gen

rezervuari haline getirmektedir (Erginkaya ve ark 2018).
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Cesur ve Demiréz (2013)’e gore mikroorganizmalarin antimikrobiyal ajanlara
kars1 gelistirdigi dort ana direng tiirli vardir. Bunlar; dogal, kazanilmis, ¢apraz ve ¢oklu

ilag/pan direncleridir.
1.7.1. Dogal Diren¢

Bakteriler, bazi antibiyotiklere karst dogal bir diren¢ mekanizmasi
gelistirebilmektedirler. Bu direng, bakterinin genetik ya da g¢evresel kosullara bagh
olmaksizin sahip oldugu temel bir biyolojik 6zelliktir. Dolayisiyla, ila¢ kullanimina bagl
olarak gelismedigi gibi kalitsal bir nitelik 6zelligi tasimaz. Dogal direng, genellikle
bakterinin hedef aldig1 antibiyotigin etkiledigi spesifik hiicresel yapilarin eksikligi ya da
antibiyotigin molekiiler yapisi nedeniyle bakteriye ulasamamasi sonucunda meydana
gelmektedir. Bu durum, antibiyotigin bakteriyel hiicre ilizerindeki etkisini engelleyerek

bakterinin hayatta kalmasina olanak tanimaktadir (Yiice 2001).
1.7.2. Kazanilmis Diren¢

Bakterilerin genetik 0Ozelliklerinde meydana gelen degisiklikler sonucunda,
onceden duyarli olduklar1 antibiyotiklere kars1 etkisiz hale gelmeleriyle kazanilmis direng
ortaya ¢ikmaktadir. Bu tiir direng, genellikle kromozomal veya plazmid ve transpozon
gibi ekstrakromozomal yapilarin degisiminden kaynaklanmaktadir (Cesur ve Demir6z

2013).

Kromozomal direng, kendiliginden gelisen, bakteriyel kromozomdaki
mutasyonlardan kaynaklanmaktadir. Bu tiir mutasyonlar bazi fiziksel ve kimyasal
faktorlere bagli olarak meydana gelebilmekle birlikte bakteriyel hiicrelerde yapisal
degisikliklerin bir sonucu da olabilmektedir. Bu nedenle bakteriyel ila¢ gegirgenliginde
azalma goriilebilecedi gibi, ilacin hiicre i¢indeki hedefinde de degisiklikler meydana

gelebilmektedir (Hasan ve Al-Harmoosh 2020).

Ekstrakromozomal direng, plazmitler, transpozonlar ve integronlar gibi cesitli
sekillerde aktarilabilen ekstra kromozomal genetik elementlere baghdir (Yiice 2001).

Bakteriyel plazmidler, bakteriyel genleri bir bakteriyel hiicreden digerine tasiyan yani
24



yatay gen transferini saglayan unsurlardir. Genel olarak, plazmidler ana bakteriyel
kromozomdan ayr1 bulunarak, bagimsiz olarak ¢ogalmaktadir. Ancak ¢ogalmanin biiyiik
bir kism1 konak hiicre tarafindan saglanmaktadir (Bennett 2008). Plazmidlerde bulunan
genler, ¢ogunlukla antibiyotikleri etkisiz hale getiren enzimlerin sentezlenmesinden
sorumlu olmaktadir. Bu genler bakterilere, ilaclara kars1 diren¢ kazandirarak tedavinin
etkinligini azaltabilmektedir. Bu enzimlerin iiretilmesi, antibakteriyel ajanlarin yapisini
bozarak veya etkisini engelleyerek, patojen mikroorganizmalarin hayatta kalmasina katki
saglar. Dolayisiyla, plazmid araciligiyla tasinan direng genleri, antimikrobiyal tedavilere
kars1 bakteriyel direng gelisiminde kritik bir rol oynamaktadir (Yiice 2001).
Transpozonlar (Tns) veya transpoze edilebilen elementler (TE) ile retrotranspozonlar
(RTns), DNA dizisi igerisindeki farkli bolgelere ya da diger DNA molekiillerine hareket
edebilen genetik elementlerdir. Bu hareketlilik, Tns iginde yer alan transpozaz (Tase) ad1
verilen enzimin etkinligi ile saglanmaktadir. Tns’ler uzun siire genomda veya genomun
farkli bolgelerine taginarak mutasyonlarin olusmasina neden olabilmektedir. TE’ler,
tasinma mekanizmalarina gore iki ana smifa ayrilmaktadir. Retrotranspozonlar (RTns)
siif I, DNA transpozonlari (Tns) siif II olarak adlandirilmaktadir. Bazi Tns’ler ve diger
mobil genetik elementler, antibiyotik diren¢ genlerini tasiyarak bakteriler arasinda,
ozellikle plazmitler araciligiyla, diren¢ genlerinin aktarimina yol agabilmektedir. Bu
stire¢, bakteriyel direng mekanizmalarinin yayilmasinda 6nemli bir rol oynamaktadir

(Babakhani ve Oloomi 2018).

Antimikrobiyal diren¢ genlerinin birbirleriyle baglantili oldugu ve baslangig
bolgelerinin yakininda 6zel entegrasyon birimlerinin bulundugu goézlemlenmistir. Bu
birimlere integron denir (Yiice 2001). Integronlar, tiirler arasi veya tiir igi antimikrobiyal
diren¢ aktarimini saglayan gen toplama sistemleridir. Bakteriyel integronlar,
transpozisyon mekanizmalart yerine, bolgeye 0zgli rekombinasyon kullanan gen
yakalama sistemleridir. Bu sistem, bolgeye 6zgii bir rekombinasyon enzimi olan integrazi
kodlayan ve gen kasetleri olarak adlandirilan kisa DNA dizilerinin integraz tarafindan
yerlestirildigi bir bolgeden olusan 6zel bir rekombinasyon sistemini i¢cermektedir. Bir

integrondan digerine veya ayni integron i¢inde bir bolgeden digerine hareket ederken, gen
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kaseti kiiciik, otonom, ¢ogalamayan c¢ift sarmalli dairesel bir DNA molekiilii olarak

bulunmaktadir (Bennett 2008).
1.7.3. Capraz Direng

Bazi mikroorganizmalarin, belirli bir ilaca karst gelistirdikleri direng
mekanizmasi, ayni veya benzer etki mekanizmasina sahip diger ilaglara kars1 da direng
gelistirmelerine yol agabilir. Bu durum, genellikle yapisal benzerligi olan ilaglar arasinda
goriilmekle birlikte kromozomal veya ekstrakromozomal kaynakli da olabilmektedir
(Cesur ve Demiroz 2013).

Bakteriyel capraz direng, genellikle iglev kazandiran fenotiplerle baglantili tek
niikleotid polimorfizmleri, hiicre zarmin yiizey yiikii ve fosfolipit profillerindeki
degisikliklerle iliskilendirilmektedir. Ayrica, patojen bakterilerin biyofilm olusturma
kapasitesi, klinik a¢idan ciddi bir tehdit olusturmaktadir. Birden fazla ilaca kars1 gelisen
capraz direng, bakteriyel biyofilmlerde sik¢a gézlemlenmektedir. Bu durum, bakteriyel
suslarin viriilansiyla baglantili olarak ¢oklu mekanizmalarin devrede oldugu bir savunma
sistemi olarak tanimlanmakta ve bu organizmalarin yok edilmesini zorlagtirmaktadir.
Aynm1 zamanda, patogenez, bulasma ve direng siiregleri i¢in yeni yaklagimlar ortaya

¢ikarmaktadir (Candido ve ark 2019).
1.7.4. Coklu ila¢ / Pan Direncleri

Antibiyotik direnci, mikroorganizmalarin kendilerine karsi1 uygulanan ilaglara
direng gdésterme ve zamanla ¢esitli mekanizmalar kullanarak bu ilaglarin etkisini notralize
etme siirecidir. Bu mekanizmalar, ila¢ emilimini engelleme (preventing drug absorption),
ilag hedeflerini degistirme (changing drug targets), ilaglar1 inaktive etme (drug
inactivating) ve disa pompa (efflux pumps) mekanizmalarin1 igermektedir. Eger bir
mikroorganizma tiim antimikrobiyal ajanlara karsi direng gosteriyorsa, bu durum pan-
drug direngli (PDR) enfeksiyon olarak adlandirilir. PDR, toplumda ¢esitli sorunlara yol
acarak saglik sistemini ciddi zorluklarla karsi karsiya birakmaktadir. Gram-negatif

bakterilerden Pseudomonas aeruginosa, Acinetobacter baumannii, Klebsiella
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pneumoniae ve Escherichia coli bircok antimikrobiyal ajana karsi en ciddi direng gosteren
PDR patojenler arasinda yer almaktadir. Bu bakterilere yonelik tedavi segenekleri oldukg¢a
smurli olup etkili tedavi genellikle sinerjik antibiyotik kombinasyonlariyla saglanmaktadir

(Ozma ve ark 2022).
1.8. Salmonella Infantis’te Antimikrobiyal Diren¢

S. Infantis, 6zellikle gelismekte olan iilkelerde en 6nemli zoonoz etkenlerden
biridir. Coklu ilag¢ direngli S. Infantis suslarimin prevalansi Diinya genelinde artis

gostermektedir (Rajagopal ve Mini 2013, Moulana ve Asgharpour 2022).

Bakteriler, yeni genetik 6zelliklerini mutasyonlar ya da yatay gen transferi yoluyla
edinmektedir. Yatay gen transferi, bakterilerin plazmitler gibi ekstra kromozomal DNA
elemanlari araciligiyla, mobil genetik elemanlarla ¢esitli fenotipleri, antimikrobiyal direng
dahil olmak tizere, dis kaynaklardan alip ifade etmelerini saglar. Bu durum, halihazirda
antimikrobiyallere duyarli olan suslar i¢in direng genlerinin edinilmesi konusunda stirekli

bir tehdit teskil etmektedir (Wozniak ve Waldor 2010, Marcantonio ve ark 2022).

S. Infantis’in yeni ortaya ¢ikan megaplasmidi olan pESI’nin ilk kez Israil’de tespit
edildigi rapor edilmektedir. Bu plazmid, viriilansin artmasi ve ¢oklu direng 6zellikleriyle
iliskilendirilmis olup, bakteriye c¢evre ve konak ortamlarinda 6nemli avantajlar
sunmaktadir. Genis spektrumlu B-laktamaz (ESBL) direng genlerini tasiyan pESI’ye
benzer plazmidlerin devam eden yillarda, kanatlilar ve insanlar gibi farkli kaynaklardan

izole edildigi ifade edilmektedir (Franco ve ark 2015).

2016 yilinda Avrupa Birligi tiye tilkelerinde broiler etinden izole edilen S. Infantis
orneklerinin %70’inin ¢oklu ilag direngli (MDR) oldugu bildirilmistir. BlaCTX-M-65
geni gibi ESBL pozitif izolatlarin ortaya ¢ikmasi ise ozellikle kaygi vericidir. Bu gen,
Ekvador, Peru, Isvicre, Birlesik Krallik ve Amerika Birlesik Devletleri’nde izole edilen S.

Infantis suslarinda da tespit edilmistir (Mattock ve ark 2024).

Italya, sefotaksim ve seftazidim direngli S. Infantis suslarinin Avrupa Birligi’nde

en yiiksek orana sahip oldugu (% 50,8) bolge olarak bildirilmistir. Bununla birlikte S.
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Infantis’in, 6zellikle siprofloksasin ile 3. ve 4. jenerasyon sefalosporinlere direngli birgok
antibiyotik smifina kars1 gosterdigi direncin, tavukgulukta ve dolayisiyla tavuk etinde
yuksek prevalansla goriilmekte oldugu, bu durumun direngli suslarin insanlara bulagma

riskini artirdigi degerlendirilmistir (Marcantonio ve ark 2022).

Franco ve ark (2015) Italya’da, genis spektrumlu sefalosporinlere direngli (ESC-
R) S. Infantis’in gida zinciri boyunca, tavukculuk, et ve diger birincil {iretim
sistemlerinden insan klinik olgularina kadar olan baglantisin1 ve bulasini inceledigi
calismasinda, 6zellikle broiler tavukculuk endiistrisinde ESBL {ireten, ¢oklu ila¢ direngli
S. Infantis klonunun yayildigini, gida zinciri araciligiyla insan enfeksiyonlarina yol
actigini tespit etmis, bunun biiyiik olasilikla da broiler etinden bulastigin1 Pulsed-Field
Gel Electrophoresis (PFGE - kiime analizi) ve Whole Genome Sequencing Single

Nucleotide Polymorphism phylogeny (WGS SNP - filogenisi) ile ortaya koymustur.

Kiiresel oOlcekte yapilan ¢alismalar, S. Infantis suslarindaki plazmitlerin, B-
laktamlar, sefotaksim, siprofloksasin, sefalosporinler, tetrasiklinler, siilfonamidler,
florokinolonlar ve trimetoprim gibi temel antibiyotik siniflarina karsi direng sagladigini
ve bu direnglerin genellikle ayni anda bulunabildigini gostermektedir (Abbasoglu ve
Akgelik 2011, Franco ve ark 2015, Acar ve ark 2016, Tyson ve ark 2020, Marcantonio ve
ark 2022).

S. Infantis’te goriilen antimikrobiyal maddelere ve dezenfektanlara karsi direng,
cevresel civa toleransinda artis, artmis virlilans ve konak hiicrelerine adhezyon ve
biyofilm olusturma yeteneginin artmasi ile giiglii bir sekilde iligkilidir. Ayrica S. Infantis,
insan sagliginda son care olarak kullanilan kolistin antibiyotigine direng saglayan genleri
barindirmaktadir. Bu da kiiresel halk sagligi i¢in yeni ve dnemli bir zorluk olusturmaktadir

(Dasi-Montoro ve ark 2023).

Bu ¢alismanin amaci, Diinya genelinde prevalansinin arttigi bilinen S. Infantis’in
tavuk eti ve yumurtalarindaki kontaminasyon diizeylerini belirlemek ve elde edilen
izolatlar iizerinde yapilan antibiyotik direng testleriyle, segcili antibiyotiklere karsi

direnclilik profillerini incelemektir.
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2. GEREC VE YONTEM
2.1. Gerec
2.1.1. Orneklerin Toplanmasi

Calisma materyalini, Malatya ilinde bulunan gesitli siipermarket ve kasaplarda
perakende olarak satisa sunulan tavuk kanat (n=50), tavuk baget (n=50), tavuk pirzola

(n=50), tavuk i¢ organ (n=50), tavuk yumurta (n=50) 6rnekleri olugturmaktadir.

2.1.2. Kullanilan Besiyerleri ve Katkilar:

Calismada kullanilan besiyerleri ve besiyerlerine ait katkilar asagida
sunulmaktadir.

. Xylose-Lysine-Tergutol (XLT4) Agar (Neogen, NCM0100B)

. Xylose-Lysine-Tergutol (XLT4) Agar Supplement (Neogen)

. Brain Heart Infusion (BHI) Broth (Oxoid, CM1135)

. Tyriptic Soy Agar (TSA) (Merck, 105458)

. Tyriptic Soy Broth (TSB) (Merck, 105459)

. Mueller Hinton Agar (MHA) (Merck, 103872)

. Mueller Hinton Broth (MHB) (Merck, 110293)

. Gliserol (Sigma Aldrich, 15524)

. Tris-EDTA (10 mM Tris and 1 mM EDTA; pH 8.0)

. Antibiyotik Diskleri (Ampisilin10pg-Bioanalyse)

. Antibiyotik Diskleri (Amoxcillin-Clavulanic Asid-20-10=30ug

Bioanalyse)

. Antibiyotik Diskleri (Aztreonam 30ug Bioanalyse)

. Antibiyotik Diskleri (Sefepim 30ug Bioanalyse)

. Antibiyotik Diskleri (Maksalaktam 30ug Bioanalyse)

. Antibiyotik Diskleri (Sefpodoksim 10pug Bioanalyse)

. Antibiyotik Diskleri (Sefuroksim 30pg Bioanalyse)

. Antibiyotik Diskleri (Sefalatin 30ug Bioanalyse)

. Antibiyotik Diskleri (Imipenem 10ug Bioanalyse)
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Antibiyotik Diskleri (Meropenem 10ug Bioanalyse)
Agaroz (Sigma-Aldrich A9539)

EDTA (Sigma-Aldrich E5134)

Tris (Sigma-Aldrich 252859)

Ethidium Bromiir (Sigma-Aldrich E7637)

2.1.3. Cihazlar

Pro)

Hassas terazi (Acculab-ALC 201.4)

Deiyonize su sistemi (Niive -ND8)

Manyetik karistirici1 (Daihan Scientific-MSH-20D)

Su banyosu (Kottermann-3043)

Otoklav (Daihan Scientific-DH.WAC01080)

Vorteks (Labort MVS-1)

Stomacher karistirict (Interscience-Bagmixer)

Biyogiivenlik kabineti Tip Il (Teknomar-Chemocell LRCX-UV)
Mac Farland Dansimetre (Bioson-Den 1B)

Inkiibatér (Daihan Scientific)

Buzdolab1 (Altus-AL335)

-20°C’lik derin dondurucu (Vestel-FT280)

Isitic1 blok (Major Science-MC-01N)

Sogutmali Santrifiij (Niive- NF1200R)

PCR cihaz1 ve sistemi (ThermoFisher Scientific-Step one plus)
Elektroforez tanki ve Sistemi (ThermoScientific EC300XL2)

UV Transilluminatoér Gotiintiileme Cihazi (Bio-Imaging Systems-MiniBis
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2.2. Yontem
2.2.1. Mikrobiyolojik Analizler

Referans Susun Canlandirilmasi

S. Infantis ATCC BAA-1675 referans susu liyofilize olarak temin edilmistir.
Canlandirma prosediiriine kadar -20 °C’de depolanmis olan kiiltiir, canlandirma amaciyla
Tyriptic Soy Broth (TSB) igerisine inokule edilerek, ¢alkalamali inkiibatérde 100 rpm
doniis hizinda 37°C’de 24 saat aerobik kosullarda inkiibasyona birakilmistir.
Bulaniklasmanin olmas1 pozitif tireme olarak degerlendirilmistir. Stvi broth igerisinden
100 pl alinarak Tyriptic Soy Agar (TSA) iizerine yayma plak yontemi ile ekim yapilmistir.
TSA’da tireme gosteren kolonilerin dogrulanmasi amaciyla Salmonella spp. ve S. Infantis
icin tiir spesifik olarak tanimlanan gen bolgeleri (Tablo 2.1.), klasik PCR yontemi ile

dogrulanmustir.

Salmonella spp. izolasyonu

Salmonella spp. izolasyonu USDA-FSIS metodolojisinde modifikasyon yapilarak
uyguland1 (Rose 2001). Buna gore, steril stomacher poseti igerisine 25 g olarak tartilan
her bir 6rnek, 225 ml steril Buffered Peptone Water (BPW) ile sulandirilarak stomacher
igerisinde 1 dk boyunca karigmalar1 saglandi. Steril pyrex siseler igerisine tekrar alinan bu
karigim, 37°C’de 24 saat inkiibe edildikten sonra icerisinde 9 ml Rappaport Vassilidalis
Broth (RVB) igeren deney tiipleri igerisine alinarak 42°C’de 24-48 saat inkiibe edildi.
RVB’de mavi rengin agilmasi, siipheli olarak kabul edilerek siipheli tiiplerden XL T4 agar
ylizeyine yayma plak yontemi ile 100 pl ekim yapildi. 37°C’de gergeklesen inkiibasyon
sonrasinda lireyen etrafi seffaf zonlu siyah renkli koloniler siipheli Salmonella spp. izolat
olarak degerlendirildi. Bu amagla her bir petriden 5 adet siipheli koloni segilerek 1 izolat
olarak degerlendirildi. XLT4 Agar’da iireyen siyah renkli koloniler Nutrient Agar’a
subkiiltiire edilerek Lateks agliitinasyon testi, Gram boyama, oksidaz ve katalaz testleri

gergeklestirildi. Triple Sugar Iron Agar ve Lizin Iron Agar’a ekim yapildi.
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Sekil 2.1. Salmonella spp. izolasyon asamalari.

2.2.2. izolatlarin Muhafazas:

Salmonella spp. stipheli olarak degerlendirilen kolonilerden olusan izolatlarin
DNA izolasyonu oncesinde saklanmasi i¢in %20 gliserol katkilt Brain Heart Infusion
(BHI) Broth hazirlanarak cryotiipler igerisine 2 ml olacak sekilde porsiyonlandi.
Hazirlanan besiyeri otoklavda 121°C’de 1.1 atm basingta sterilize edildi. Siipheli
izolatlardan bir lup alinarak tiiplere inokiile edildi. Hazirlanan bakteri siispansiyonu -20

°C’de muhafaza edildi.

2.2.3. DNA izolasyonu

Izolatlarda DNA izolasyonu amaciyla Gram negatif bakterilerin ekstraksiyonu igin
kullanilan kaynatma ydntemi uygulandi. Bu amagla, TSA’da canlandirilan izolatlardan
elde edilen kolonilerden bir 6ze dolusu alinarak 200 pl Tris EDTA (TE) i¢eren Eppendorf
tiipler icerisine aktarildi. Vorteks ile karistirildiktan sonra elde edilen siispansiyon 95
°C’ye ayarlanan 1sitict blokta 8 dk 1siya maruz birakildiktan sonra -20°C’de 4 dk tutuldu.
Siispansiyon 10.000 g’de 10 dk santrifiij edildikten sonra dipte olusan bakteriyel hiicre
lizatina dokunulmadan {iistte bulunan siipernatant nuclease free Eppendorf tiiplere aktarildi
(Barbosa ve ark 2016). Ekstrakte edilen DNA’nin konsantrasyonu Nanodrop
Spektrofotometre ile Ol¢iildii. Ekstraksiyonu gergeklestirilen DNA 6rnekleri PCR

amplifikasyonu yapilana kadar -20°C’de muhafaza edildi.
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2.2.4. PCR
PCR karistminin (Master mix) hazirlanmasi

PCR amplifikasyonuna tabi tutulacak olan DNA oOrneklerinden reaksiyon
tiiplerinin hazirlanmasi igin ANTP, MgClz, tampon ¢ozeltisi, Taq polimeraz enzimi igeren
bir master mix (FIREPol Master Mix Ready to Load, 04-12 00115) kullanildi. Karisim
igerigi; 5x reaksiyon tamponu (0.4 M Tris-HCI, 0.1 M (NH4)2SO4, 0.1% w/v Tween-20),
7.5 mM MgCl, 1 mM dNTPs (200 uM dATP, 200 uM dCTP, 200 uM dGTP and 200
uM dTTP) ve floresan boyadan olugsmaktadir. 5X reaksiyon tamponuna gore hesaplanan
reaksiyon karigimi 2 pl templeyt DNA ve 10 mM final konsantrasyonunda olacak sekilde

primerler ile karistirilarak toplamda 10 pl reaksiyon hacmi elde edildi.
Multipleks PCR Uygulamasi

Siipheli izolatlardan elde edilen DNA 6rneklerinin Salmonella spp.’ye yonelik tiir
spesifik gen bolgesi olan INVA dogrulanmasi ve S. Infantis, S. Enteritidis ve S.
Typhimurium alt tiirlerine spesifik gen bolgelerinin varliginin tespit edilmesi amaciyla
Multipleks PCR uygulandi. Bu amagla kullanilacak olan primerler, primerlere ait bp
uzunluklart ve sekans bilgileri Tablo 2.1.’de sunulmaktadir. Primerlerin PCR
amplifikasyonunda gergeklestirilecek olan reaksiyon dongiileri belirtilen kaynaklara gore
uygulandi (Tablo 2.1.).

Tablo 2.1. PCR Primerleri.

Gen bolgesi Primer sekansi (5°-3°) Uzunluk Kaynak
(bp)

Salmonella spp. GTGAAATTATCGCCACGTTCGGGCAA 284 Rahn ve ark
(invA) TCATCGCACCGTCAAAGGAACC (1992)
S.Enteritidis (1E- AGTGCCATACTTTTAATGAC 316 Wang ve Yeh
1) ACTATGTCGATACGGTGGG (2002)

S. Typhimurium CCCGCTTACAGGTGGACTAC 432 Paiao ve ark
(Flic-C) AGCGGGTTTTCGGTGGTTGT (2013)

S. Infantis CCGCTGTTGTTATGCGTTGG 216 McMillan  ve

GGGTTACCTGCACTCCAGTC ark (2023)
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Agar jel elektroforezi

PCR amplifikasyonu ile thermal cycler cihazinda amplifiye edilen iiriinler, baz
cifti uzunluklarma gore ayirt edilebilmesi i¢in elektroforez islemine tabi tutuldu. Bu
amagla 1X Tris Asetik EDTA (TAE) igeren elektroforez tankinin igerisine orneklerin
yiiklenecegi agar jel hazirlandi. Agar jelin hazirlanmasinda Agaroz (Sigma-Aldrich
A9539) ve 1X TAE karisimi bir siispansiyon haline getirilerek mikrodalga firinda 90 s
stire ile ¢ozilindiiriildii. Sogutulan siispansiyon igerisine %0.1 final konsantrasyonunda
olacak sekilde Ethidium Bromiir soliisyonundan ilave edildi. Bu esnada jel icerisinde
kuyucuklar olusturmak amaciyla 20 bolmeli tarak yerlestirildi. Jelin yaklagik 15-20 dk
sonrasinda katilastig1 gozlendi ve TAE buffer iceren jel tankina yerlestirildi. Amplifiye
tirtinler, kullanilan PCR master miksin icerisinde yiikleme boyasi olmasi nedeniyle ek bir
boyama islemine gerek duyulmaksizin kuyucuklara 5 ul olacak sekilde yiiklendi ve 100

V’da 1 saat elektroforez islemine tabi tutuldu.

2.2.5. S. Infantis Suslarinda Antibiyotik Direncin Belirlenmesi

Izolatlarin segilen antibiyotiklere duyarliligi, Kirby-Bauer agar disk difiizyon
yontemi ile Clinical and Laboratory Standards Institute (CLSI 2023) Onerilerini takiben
tespit edildi. Gliserol ilaveli BHI igeren cryotiiplerden bir lup dolusu alinarak yeniden
canlandirma yapilan izolatlar MHB icere tiipler icerisinde 0.5 McF degerine ayarlandi.
Konsantrasyonu ayarlanmis olan bakteri siispansiyonlart MHA igeren 120 mm petrilerin
ylizeyine ekiivyonlu ¢ubuk ile yatay ve dikey gegisler yapilarak yayildi. Yayma islemi
yapilan besiyerleri yiizeyine Ampisilin (Aminopenisilinler), Amoxicillin-Clavulanic Asid
(Aminopenisilinler), Aztreonam (Monobaktamlar), Sefepim (4. Kusak Sefalosporinler),
Moksalaktam (3.Kusak Sefalosporinler), Sefpodoksim (3. Kusak Sefalosporinler),
Sefuroksim (2. Kusak Sefalosporinler), Sefalotin (1. Kusak Sefalosporinler), Imipenem
(Karbapenemler), Meropenem (Karbapenemler) antibiyotik diskleri yerlestirildi.
Antibiyotik disklerinin yiizeye yapismasi icin bir siire beklenip kontrol edildikten sonra
37 °C’de 18 saat inkiibasyona birakildi. Inkiibasyon siirsi sonrasinda petri yiizeyinde
olusan seffaf zon gaplar 6lgiilerek kaydedildi. Elde edilen degerler, EUCAST (2023) ve
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Moksalaktam antibiyotigi i¢in CLSI (2007) tarafindan bildirilen zon caplarina gore

direncli, orta diizey direncli ve duyarli olarak siniflandirildi.
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3. BULGULAR

Arastirmada, 19 Subat- 24 Mart 2024 tarihleri arasinda Malatya ilinde ¢esitli
stipermarket ve kasaplarda satisa sunulan, 50 adet kanat, 50 adet but, 50 adet pirzola, 50
adet i¢ organ ve 50 adet yumurta olmak iizere toplam 250 adet 6rnek incelendi.
Orneklerdeki Salmonella spp. varligi klasik kiiltiir ydntemiyle (KKY)) belirlendikten sonra
inva geninin tespitine yoOnelik uygulanan PCR yontemiyle dogrulandi. Salmonella
Infantis, Salmonella Enteritidis ve Salmonella Typhimurium’un  varliginin
belirlenmesinde de multipleks PCR uygulamasi gergeklestirildi. Tespit edilen Salmonella
Infantis suslarinin 10 farkli antibiyotige karsi direnglilik durumlar1 disk difiizyon
yontemiyle belirlendi. Sonuglarin degerlendirilmesinde ISO 6579-1:2017, European
Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing (EUCAST) ve CLSI direktifleri
dikkate alindi.

3.1. Salmonella izolasyon ve identifikasyon Sonuglar

Yapilan analizler sonucunda Malatya ilinde bulunan siipermarket ve kasaplardan
aseptik kosullarda temin edilen toplam 250 adet 6rnegin 98’sinde (%39,2) Salmonella
spp., 10°unda (%4) S. Enteritidis, 60’1inda (%24) S. Infantis izole edildi. Orneklerde S.
Typhimurium identifiye edilemedi (Tablo 3.1.). Belirlenen pozitif suslarin PCR goriintiisii
Sekil 3.3.’te verilmistir.
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Sekil 3.2. Etrafi seffaf zonlu siyah renkli siipheli Salmonella spp. kolonileri.

Tablo 3.1. Tavuk eti 6rneklerinde varligi arastirilan Salmonella izolatlari. (TE: Tespit Edilemedi)

Ornek Salmonella spp. S. Typhimurium S. Enteritidis S. Infantis

(n, %) (n, %) (n, %) (n, %)

Kanat (n=50) 25, (%50) TE TE 15 (%6)

But (n=50) 5, (%10) TE TE 5 (%2)
Pirzola (n=50) 22, (%44) TE TE 12 (%4,8)
I¢ organ (n=50) 46, (%92) TE 10 (%4) 29 (%11,6)

Yumurta (n=50) TE* TE TE TE

Toplam (n=250) 98, (%39,2) TE 10, (%4) 61, (%24,4)
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Sekil 3.3. Pozitif drneklere ait UV Transilluminatér Goriintiisii (1: 100 bp Ladder; 2: Negatif
Kontrol; 3: Salmonella spp. pozitif kontrol; 4: S. Typhimurium, S. Enteritidis, S. Infantis pozitif
kontrol, 5,6: S. Enteritidis pozitif 6rnekler; 7,8: S. Enteritidis ve S. Infantis pozitif 6rnekler; 9,10:
S. Enteritidis pozitif 6rnekler; 11,12: S. Infantis pozitif 6rnekler.)

3.2. Tavuk Eti ve i¢ Organ Orneklerinden Elde Edilen S. Infantis izolatlarinin
Antibiyotik Direnglilikleri

Arastirmada disk difiizyon yontemi ile yapilan antibiyogram testi (Sekil 3.4)
sonucunda tavuk eti ve i¢ organ orneklerinden elde edilen 61 adet S. Infantis izolatinin

duyarlilik/direnglilik profilleri Tablo 3.2.’de verilmistir.

Sekil 3.4. izolatlarda Disk Difilizyon Y&ntemi
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Tablo 3.2. S. Infantis izolatlarinin antibiyotik direngliligi
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Tablo 3.2 (Devami). S. Infantis izolatlarinin antibiyotik direngliligi

S,\‘lroa izolatlar | AMC | AM [ATM|FEP| CPD | CXM | KF | IPM | MEM | MOX
40 ical R R| s |[s ]| R R R | S R
41 ic42 S S s | s | s | S S S S
42 iCc43 R R| S | s | R | S S R S
43 ic4s R R| S | s /| s | S S S S
44 | iC46 S S S | s | s | S S S S
45 P1 S R| S | s | R R R S S [
46 P2 S S S | s | s | S S S S
47 P3 R R| R |[R]| R R R S S R
48 P4 R R| s |[R]| R R R S S |
49 P5 R R| R |R]| R R R S S R
50 P6 R R| R |[R]| R R R S S R
51 P7 R R | R | R R R S S R
52 P11 S S s | s | s R S S S S
53 P12 R R | s | R R R S S R
54 P15 S s R|IR|R R R S S R
55 P16 R R | s | R R R S S |
56 P22 R R | R | R R R S S |
57 B9 R R| S | s ] s | S S S S
58 B23 S S S |s | s | S S S S
59 B37 R R| S | s | s R S S S S
60 B38 S R| S | s | s | S S S S
61 B40 S R| S | s | s | S S S S

R: Resistant, I: Intermediate, S: Susceptible, AMC: Amoxicillin/Clavulanic acid, AM: Ampisilin, ATM:
Aztreonam FEP: Cefepime, CPD: Cefpodoxime, CXM: Cefuroxime, KF: Cephalothin, IPM: Imipenem
MEM: Meropenem, MOX: Moxalactam.

Calismada 32 adet tavuk eti ve 29 adet i¢ organda, toplam 61 adet S. Infantis
izolatinin 29’unun (%47,54) amoksisilin/klavulanik asite, 34’tiniin (%55,74) ampisiline,
15’inin  (%24,59) aztreonama, 24’tnin (%39,34) cefepimeye, 26’sinin (%42,62)
cefpodoxime, 29’unun (%47,54) cefuroxime, 19’unun (%31,15) cephalothine, 6’sinin
(9%9,84) meropeneme ve 28’inin (%45,90) Moxalactam kars1 direngli oldugu belirlendi.
Izolatlarin 32’si (%52.45) amoksisilin/klavulanik asite, 27°si (%44,26) ampisiline, 41°i
(%67,21) aztreonama, 36’s1 (%59,01) cefepimeye, 35’1 (%57,37) cefpodoximeye, 37’si
(%60,65) cephalothineye, 60’1 (%98,36) imipeneme, 45’i (%73,77) meropenem ve 29°u
(%47,54) Moxalactama duyarli bulundu. Aztreonama (%8,19), cefepimeye (%1,63),
cefuroximeye (%52,45), cephalothineye (%4,91), imipeneme (%1,63), meropeneme
(%16.39) ve Moxalactama (%6,55) kars1 ise orta duyarlilik gelistigi gézlemlendi (Tablo
3.3., Sekil 3.5.).
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Tablo 3.3. S. Infantis izolatlarinin antibiyotiklere kars1 direnglilik ve duyarlilik yiizdeleri.

Direncli Orta Duyarh Duyarh
Antibiyotikler

n (%)

n (%)

n (%)

Amoksisilin / Klavulanik asit

Ampisilin
Aztreonam
Cefepime
Cefpodoxime
Cefuroxime
Cephalothin
Imipenem
Meropenem

Moxalactam

29 (%47,54)
34 (%55,73)
15 (%24,59)
24 (%39,34)
26 (%42,62)
29 (%47,54)
19 (%31,14)
6 (%9,83)
28 (%45,90)

5 (%8,19)
1 (%1,63)
32 (%52,45)
3 (%4,91)
1 (%1,63)
10 (%16,39)
4 (% 6,55)

32 (%52.45)
27 (%44,26)
41 (%67,21)
36 (%59,01)
35 (%57,37)
37 (%60,65)
60 (%98,36)
45 (%73,77)
29 (%47,54)
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4. TARTISMA

Salmonella, Diinya ¢apinda 6nemli bir halk sagligi sorunu olusturan, en yaygin
gida kaynakli zoonozlardan biri olmaya devam etmektedir. Gelismis iilkelerde gida
hayvani iretiminde yiiriitilen Salmonella kontrol tedbirleri basarili bir sekilde
uygulanmasina ragmen, kontamine kiimes hayvani eti tilketimi basta olmak iizere, et
tirtinleri insanlarda enfeksiyonun en énemli kaynaklar1 arasinda yer almaktadir (Antunes

ve ark 2016).

Bu c¢aligmada, Malatya ilinde bulunan siipermarket ve kasaplardan, aseptik
kosullarda temin edilen ¢ig tavuk {iriinlerinden (kanat, but, pirzola, i¢ organlar ve
yumurta) toplam 250 adet numune incelenmistir. Analizler sonucunda, toplam

numunelerin 98’inde (%39,2) Salmonella spp. izole edilmistir.

Ulkemizde ve farkli iilkelerde yapilan ¢alismalarda, tavuk eti iiriinlerinde bildirilen
Salmonella spp. varlig1 degiskenlik goéstermektedir. Calisma bulgularimizdan yiiksek
olarak; Siriken ve ark (2015) 150 tavuk eti Orneginde gerceklestirdigi ¢alismada,
orneklerin %42,66’sinda Salmonella spp. tespit etmistir. Arastirmada, KKY ve immiin
manyetik ayristirma (IMS) olmak iizere iki farkli izolasyon yontemi kullanilmistir.
Ozgan’m (2015) Ankara’da gergeklestirdigi calismada, 160 tavuk o6rnegi (45 kalp, 45
karaciger, 45 taslik ve 25 boyun) materyal olarak kullanilmistir. Kiiltiirel yontemlerin
uygulandigi bu aragtirmada, 160 tavuk 6rneginin 92’sinde (%58) Salmonella spp. izole
edilmistir. Yildinm ve ark (2015)’nin Tokat’ta piyasaya sunulan tavuk gogsii ve
butlarinda Salmonella serovarlarimin varligini belirlemek amaciyla gergeklestirdigi
calisgmada, KKY ile incelenen 50 o6rnegin 24’iinde (%48) Salmonella spp. pozitif
bulunmustur. Salmonella spp.’nin tavuk etlerindeki varliginin tespitine yonelik
gergeklestirilen uluslararasi bir caligmada Yang ve ark (2010), 2007-2008 yillar1 arasinda
Cin’in  Shaanxi Eyaleti'nde yer alan Xian, Yangling ve Baoji sehirlerindeki
stipermarketlerden ve agik pazarlardan toplanan tavuk eti 6rneklerinde Salmonella spp.
varhigimi arastirmistir. KKY ile yapilan analizlerde, 515 tavuk eti 6rneginin %54 ’iinde
Salmonella spp. saptanmis ve bu bulgu, tiir spesifik invA geninin tespitine yonelik PCR

yontemiyle molekiiler diizeyde dogrulanmistir. Benzer bir ¢aligmada, Tokyo’daki 12
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perakende magazasindan toplam 240 tavuk kiymasi 6rnegi satin alinmis ve bu ornekler
Salmonella kontaminasyonu agisindan analiz edilmistir. KKY uygulanarak 240 6rnekten
143’iinde Salmonella spp. pozitif sonug elde edilmistir (Ishihara ve ark 2020). Wardhana
ve ark. (2021), Endonezya Surabaya bolgesindeki yerel pazarlardan toplanan 60 tavuk eti
ornegi lizerinde gerceklestirdikleri ¢alismalarinda, Gram boyama, kiiltiirel ve

biyokimyasal testler kullanarak 29 (%48,3) Salmonella spp. izolat1 tanimlamislardir.

Arastirmada elde edilen Salmonella spp. pozitif izolatlarin oranindan daha diisiik
diizeyde tespit oranina sahip calismalar da bulunmaktadir. Nitekim, Yildirnm ve ark
(2011), tavuk karkaslarinda Salmonella spp. kontaminasyonunu tespit etmek amaciyla
Nisan 2005 ile Mart 2006 tarihleri arasinda Orta Anadolu’daki ¢esitli pazarlarda satilan
toplam 200 paketlenmis taze ¢ig tavuk 6rnegi analiz etmistir. Uygulanan kiiltiirel teknikler
sonucunda, orneklerin %34’iinde (68/200) Salmonella spp. varlig1 tespit edilmis ve bu
bulgular PCR yontemi ile dogrulanmistir. Babacan ve Karadeniz (2019) tarafindan
gerceklestirilen calismada, paketlenmis tavuk etleri numune olarak kullanilmistir.
Aragtirma kapsaminda, toplam 100 tavuk eti Ornegi temin edilmistir. Numuneler,
Salmonella spp. izolasyonu amaciyla ISO 6579 ve mini Vidas Easy SLM (Biomeriecux,
Fransa) yontemleri kullanilarak es zamanli bir sekilde analiz edilmistir. Analiz sonuglari,
orneklerin %35’inde Salmonella spp. varliginin tespit edildigini ortaya koymaktadir.
Mazengia ve ark (2014)’1n gerceklestirdigi ¢alismada, Nisan 2011 ile Nisan 2012 tarihleri
arasinda Seattle, WA sehrindeki perakende marketlerden farkli ¢ig kiimes hayvani
parcalar1 toplanarak analiz edilmistir. Calisma kapsaminda, toplamda 1.322 ¢ig kiimes
hayvani numunesinde Salmonella diizeylerini belirlemek amaciyla, En Muhtemel Say1
(EMS) testleri uygulanmis ve immiinomanyetik ayirma yontemleri kullanilmistir. Elde
edilen bulgulara gore, analiz edilen 1.142 tavuk eti numunesinin %11,12’sinde Salmonella
spp. tespit edilmistir. Haziran ile Aralik 2014 tarihleri arasinda Selangor, Malezya’daki
pazarlar ve hipermarketlerden rastgele segilen toplam 120 adet ¢ig tavuk eti drnegi EMS
yontemi ile analiz edilmistir. Elde edilen bulgular, incelenen toplam 120 Ornekte
Salmonella spp. prevalansinin %20,80 (n = 25) olarak tespit edildigini ortaya koymaktadir
(Thung ve ark 2016). Afshari ve ark (2018)’in multipleks PCR ile tavuk karkaslarindaki

patojen Salmonella kontaminasyon oranimi degerlendirdikleri calismada, érnekler iran’mn
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Meshed sehrindeki bir kesimhaneden alinmis ve kiimelenmis 6rnekleme yontemiyle 10
broyler siiriisiinden toplam 100 6rnek toplanmigtir. KKY ile gergeklestirilen analizlerde,
secici ve segici olmayan ortamlardaki Salmonella kolonilerinin morfolojisine dayanarak,
14 6rnek (%14) pozitif bulunmus ve PCR ile dogrulanmistir. Perin ve ark (2019)
tarafindan gerceklestirilen ¢alismada, Agustos 2015-Subat 2016 arasinda, Brezilya'nin
Parana eyaletindeki perakende satig noktalarindan toplam 300 dondurulmus tavuk pargast
(kanat, gogiis, baget ve kizartilmis tavuk) ornegi toplanmistir. Salmonella varligi, ISO
6579:2007 metodolojisi kullanilarak degerlendirilmistir. Analiz sonuclari, toplam 300
tavuk pargasinin 95’inin (%31,5) Salmonella spp. igerdigini gostermistir. Fearnley ve ark
(2011), 8 Ocak-30 Haziran 2008 tarihleri arasinda siipermarket ve kasaplardan
topladiklar1 356 perakende tavuk eti 6rnegini Salmonella varligi agisindan incelemistir.
Arastirmacilar sunulan bulgularimiza benzer bicimde perakende tavuk eti 6rneklerinin

%38,8’inde (138/356) Salmonella spp. izole edildigini bildirmislerdir.

Salmonella spp. izolatlarinin pozitiflik oranlarinda farkliliklar g6zlenmesi,
arastirma yapilan bolgenin cografi ve iklimsel kosullarindan, kullanilan analiz
yontemlerinin  farkliligindan ve ¢alisma kapsamindaki &rneklerin  tlirlinden
kaynaklanabilmektedir. Ornegin, mevcut ¢calismamizda %39,2 oraninda Salmonella spp.
pozitifligi tespit edilmistir. Ancak, bazi ¢aligmalarda bu oran daha yiiksek bulunmustur.
Benzer bir calismada Siriken ve ark (2015), 150 tavuk eti 6rneginin %42,66’sinda
Salmonella spp. izole etmistir. Stizme (2012) tarafindan gergeklestirilen arastirmada,
incelenen 120 ¢ig tavuk eti orneginin %30’unun (36 adet) Salmonella spp. igerdigi
saptanmugtir. Bu 6rneklerin 24’1 (%66,7) gogis eti, 4’1 (%11,1) but, 1’i (%2,8) kanat, 4’
(%11,1) biitiin tavuk ve 3’1 (%8,3) baget 6rneklerine aittir. Edirne’de market, kasap,
sarkiiteri ve kanatli eti satis yerlerinde, Subat 2011 ile Ocak 2012 tarihleri arasinda
toplanan tavuk eti Orneklerinde Salmonella pozitif olgularin mevsimsel dagilimi
[SO6579,2002 yontemi ile incelenmistir. Yaz mevsiminde 31 6rnegin 11’inde (%35,5),
ilkbaharda 32 6rnegin 7’sinde (%21,9), sonbaharda 30 6rnegin 8’inde (%26,7) ve kis
aylarinda ise 27 ornegin 10’unda (%37,0) Salmonella spp. tespit edilmistir. Bu durum,
farklt mevsimlerde gbzlenen iklimsel degisimlerin Salmonella spp. izolasyonunda etkili

olabilecegini diisiindiirmektedir. Sicaklik, nem ve cevresel faktorlerdeki degisimlerin,
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ozellikle yaz ve kis aylarinda Salmonella’nin yaygiligini artirabilecegi, dolayisiyla tavuk
eti Uretim zincirinde mevsimlere 0zgli Onlemlerin alinmasinin gerekli oldugu

degerlendirilmektedir.

Arastirmalarda goézlemlenen farkli oranlardaki tespit diizeyleri ¢ok cesitli
faktorlere bagli olabilmektedir. Kanatli hayvan iiretiminde Salmonella spp.’nin
epidemiyolojik Ozelliklerini ortaya koymak gida giivenliginin temini igin esastir. Bu
nedenle, kanathi hayvanlarda gida giivenligini degerlendirmenin ilk adimlarindan biri,
perakende diizeyinde ¢ig kanatli iriinlerinde Salmonella yaygmliginin ve serotip
dagiliminin  belirlenmesidir. Elde edilen bulgulart mevcut literatiirel verilerle
karsilastirmak ve degerlendirmek icin ¢alisma tasarimi, 6rnek sayisi, orneklerin elde
edilmesindeki mikrobiyolojik analitik birim (biitiin tavuk ve tavuk parcalari), izolasyonda
kullanilan metodoloji, perakende satis yeri tiirli, depolama kosullar1 ve kiimes hayvani
tiretim igletmelerindeki farkliliklar dikkate alinmalidir (Alali ve ark 2012). Nitekim,
kanatli karkas pargalarinin elde edilmesinde de Salmonella spp. kontaminasyonunun
gerceklestigi asamalar olabilmektedir. Primer kontaminasyonun yani sira {riinler
islenirken kontamine gereclerin (6rn.; kesme tahtasi ve bigak) kullanilmast, kirlenmis buz
veya sudan kaynaklanan, onceki partiler ya da sonraki partilerde meydana gelebilen

capraz bulasma da kontaminasyonda rol oynamaktadir (Tan ve ark 2022).

Arastirmalarda kullanilan metodoloji, daha yiiksek oranda pozitif izolat elde
edilmesini saglayabilmektedir. Teknolojideki son gelismeler, gida kaynakli patojenlerin
tespitini daha hizli ve kolay hale getirirken, konvansiyonel yontemlere kiyasla daha
yiiksek diizeyde duyarlilik ve 6zgiilliik elde edilmesini saglamistir. Nitekim, Fratamico
(2003), Salmonella spp. tespitinde klasik kiiltiir, niikleik asit tespiti (Tagman PCR) ve
immiinolojik (Transiacard Salmonella Immunoassay) yontemleri karsilastirmigtir. PCR
yonteminin en segici sonuglar sagladigi ve klasik kiiltiirel yonteminde immiinolojik

yonteme gore daha secici oldugu sunulmustur.

Yumurtalarda meydana gelen mikrobiyal kontaminasyon, kiimes hayvanlari
endiistrisi agisindan 6nemli sonuglar dogurmakta ve kontamine yumurtalar yoluyla

bulasan hastaliklar, Diinya genelinde ciddi bir halk sagligi sorunu olusturmaktadir.
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Arastirmamizda, Malatya ilindeki stipermarketlerden temin edilerek KKY  ile incelenen

50 adet yumurta 6rneginde, Salmonella spp. varlig tespit edilmemistir.

Mevcut ¢alismada elde edilen bulgular ile benzer sekilde Dogruer ve ark (2015),
Konya’daki marketlerden ve yumurta iiretimi yapan isletmelerden temin ettikleri 100
ornegi incelemistir. Ornek gruplar1 30 adet A siifi, 30 adet B sinifi yumurta, 14 adet
pastdrize biitiin yumurta, 13 adet pastorize yumurta sarisi ve 13 adet pastorize yumurta
aki olacak sekilde olusturulmustur. KKY ile yapilan analizler sonucunda, ornek
gruplarinda Salmonella spp. varlig1 tespit edilmemistir. Bahobail ve ark (2012) tarafindan
Suudi Arabistan’da c¢esitli market ve bakkallardan 135 adet taze sofralik yumurta
toplanmustir. Arastirmacilar, analiz edilen 6rneklerin higbirinde Salmonella spp. tespit
edilmedigini bildirmistir. Mahdavi ve ark. (2012) tarafindan yapilan bagka bir ¢caligsmada,
Temmuz 2009 ile Temmuz 2010 tarihleri arasinda, Iran’da bulunan cesitli
stipermarketlerden rastgele toplanan toplam 525 tavuk yumurtasi 6rnegi incelenmistir.
Yumurtalarin Salmonella varligi, Iran Standartlar ve Endiistriyel Arastirma Enstitiisii
tarafindan &nerilen Iran Ulusal Standartlar ydntemi No. 1810 kullamlarak
degerlendirilmistir. Calisma sonucunda, Isfahan’daki yumurta drneklerinde Salmonella

spp. kontaminasyonunun olmadig tespit edilmistir.

Aragtirma bulgularimizdan farkli olarak; Karadal ve ark (2018) Kayseri ve Nigde
illerindeki pazar ve marketlerden toplanan toplam 200 yumurtada (100 kéy ve 100 market
yumurtas1) KKY ile yaptiklar1 incelemelerde, yumurtalarin % 0,5’inde Salmonella spp.
tespit etmistir. Hindistan’in Kerala eyaletindeki Kottayam bolgesinde, gesitli perakende
satig noktalarindan rastgele toplanan 300 tavuk yumurtas: KKY ile Salmonella spp. varlig:
acisindan analiz edilmistir. Arastirmacilar ticari yumurta tavuklarina ait 31 yumurta
kabugunda (%20,66) ve organik tavuklara ait 6 yumurta kabugunda (%4) kontaminasyon
tespit etmistir (Harsha ve ark 2011). Zubair ve ark (2017)’1n ¢alismasinda, 2016 yilinda
Irak’in Duhok-Zakho sehirlerindeki gesitli yerel marketlerden 6 aylik bir stirede toplam
350 yumurta incelenmistir. KKY kullanilarak yapilan analizler sonucunda, yumurtalarin

17’sinin kabugunda Salmonella spp. kontaminasyonu saptanmis, ancak hi¢bir yumurta
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iceriginde Salmonella tiirii tespit edilmemistir. Toplam Salmonella prevalansi %4.85
(17/350) olarak belirlenmistir.

Mevcut ¢alismamizda, Malatya ilindeki siipermarketlerden alinan 50 sofralik
yumurtada Salmonella spp. tespit edilememesi, bu bakterilere karsi uygulanan etkin
kontrol dnlemlerinin bir sonucu olarak degerlendirilebilmektedir. Bu durum, érnekleme
yontemleri ve cografi farkliliklarin Salmonella’nin tespit oranlarindaki degisikliklerini
etkileyen faktorler oldugunu gostermektedir. Yumurta kabugu kontaminasyonu, i¢
kisimlar1 veya diger gida maddelerini dogrudan enfekte edip capraz kontaminasyona yol
acabileceginden tiiketiciler agisindan ciddi bir risk olusturmaktadir. Yapilan ¢alismalarin
cogunda Salmonella pozitif 6rnekler, yumurta kabugundan elde edilmistir. Bu durum,
muhtemelen digskidan veya kafes ortamindan kaynaklanan c¢apraz kontaminasyonu

gostermektedir.

S. Infantis, Avrupa Birligi’nde insanlarda enfeksiyona yol agan bes temel
Salmonella serovarindan biri olup, kontamine tavuk etinin tiikketimi ya da islenmesi
yoluyla gelisen salmonelloz olgularinin en énemli etkenidir (Antunes ve ark 2016). Bu
calismada, toplam numunelerin %24,4’iinde (61/250) S. Infantis izole edilmistir. Izole
edilen 6rneklere gore dagilim incelendiginde; 50 adet kanat 6rneginin 15’inde (%6), 50
adet but 6rneginin 5’inde (%2), 50 adet pirzola 6rneginin 12’sinde (%4,8) ve 50 adet i¢
organ Orneginin ise 29°unda (%11,6) S. Infantis tespit edilmistir.

Mevcut ¢alisma sonucu ile uyumlu olarak; Lapierre ve ark (2020), Sili’de kiimes
hayvancilig1 sektoriinde S. Infantis suslarini karakterize eden verilerin yetersiz olmasi
nedeniyle 2016 yilinda Santiago’daki 50 siipermarketten toplam 361 6rnek toplamustir.
Calismada, analizler ISO 6579: 2002 standardina uygun olarak gerceklestirilmis ve
stipermarketlerde satisa sunulan tavuk eti 6rneklerinin %24 tinde (87/361) S. Infantis izole

edilmistir.

Calisma bulgularimizdan yiiksek olarak; Tirziu ve ark (2015), Romanya’nin sahil
bolgesinden alinan ¢ig tavuk eti Orneklerinde Salmonella varligini ve izolatlarin
antimikrobiyal direng profillerini belirlemek i¢in 317 Ornegi (mezbahalardan 289,
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perakende pazarlardan 28) KKY ile analiz etmistir. Orneklerin %13,2’sinde (42/317)
Salmonella saptanmustir. Serotiplendirme analizinde, S. enterica subsp. enterica’nin sekiz
farkli serotipi tespit edilmistir. Serotip dagilim1; Infantis %42,9 (18/42), Bredeney %16,7
(7/42), Virchow %14,3 (6/42), Djugu %9,5 (4/42), Grampian %9,5 (4/42), Brandenburg
%2,4 (1/42), Derby %2,4 (1/42) ve Ruzizi %2,4 (1/42) seklinde olmustur. Arastirmada
tespit edilen en yaygin serotip S. Infantis olmustur. Kalaba ve ark (2017), Sirbistan’da
1321 tavuk eti ve iiriiniinii incelemistir. Orneklerin ISO 6579/Cor 2:2010 ydntemine gore
analiz edilmesi sonucu 108 6rnekte Salmonella tespit edilmis olup, bu izolatlarin 29’u
(%26,85) S. Infantis olarak identifiye edilmistir.

Calisma bulgularimizdan diistik olarak; Hu ve ark (2017), Nisan 2011 ile Mart
2012 arasinda, Cin’in alt1 eyaletinden perakende olarak satilan taze kesilmis, sogutulmus
ve dondurulmus tavuk karkaslarindan 1.438 numunenin %9,6’sinda S. Infantis serovari
tespit etmistir. Penha Filho ve ark (2019), 2009-2012 yillar1 arasinda Brezilya’nin Sao
Paulo ve Goias eyaletlerinde yer alan alti farkli ¢iftlik ve bir kesimhanedeki broyler
tavuklardan 83 S. enterica izolati elde edildigini bildirmistir. Ticari kiimes hayvanlarindan
elde edilen bu 83 izolat, 36 farkli serovara gore siniflandirilmistir. %8,5 oraninda tespit
edilen S. Infantis, ikinci en yaygin serovar olarak belirlenmistir. Cin’in Sanxi Eyaleti’nde
acik pazarlardan ve siipermarketlerden (sogutulmus ve dondurulmus) satin alinan
perakende ¢ig tavuklarin Salmonella prevalansina yonelik geleneksel yontemler
kullanilarak gergeklestirilen ¢alismada, toplam 406 Salmonella izolatindan 39 serotip
tanimlanmistir. Bu serotipler arasinda S. Infantis, %6.9 oraniyla dordiincli en yaygin

serotip olarak tespit edilmistir (Li ve ark 2020).

Salmonelloz olgular ile iliskili olarak farkli serotipler etken olarak bulunsa da,
insan enfeksiyonlarinin biiyiik ¢ogunlugundan simirli sayida serotip sorumlu
bulunmaktadir. Avrupa Birligi’nde 2013 yilinda kaydedilen olgularda en yaygin serotip
%39,5 orani ile S. enterica Enteritidis olarak belirlenmigken, bu oran ABD’de 2012 yilinda
%14,5 olarak saptanmistir (Antunes ve ark 2016). Mevcut arastirma bulgularina gore, 10

adet yenilebilir i¢ organ 6rneginde Salmonella Enteritidis varligi tespit edilmistir. Diger
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ornek gruplarinda ise S. Enteritidis’in varligina rastlanmamustir. S. Enteritidis tespit diizeyi
% 4 (10/250) olarak belirlenmistir.

Al ve ark (2016), Tiirkiye’de satisa sunulan toplam 252 6rnekte Salmonella
enterica subsp. enterica serovarlari Typhimurium, Enteritidis ve Typhi’nin varligi ile
antimikrobiyal direng profilleri belirlenmesini amaglamigtir. Calismada, 100 tavuk
yumurtasi, 60 igslenmis kanatli iiriinii (20 nugget, 20 salam, 20 sosis) ve 92 kanatli sakatati
(50 karaciger, 42 taslik) analiz edilmistir. Salmonella spp. ve serovarlarinin tespitinde
PCR yontemi kullanilmistir. Sakatat 6rneklerinde S. Typhimurium’un %35,71 (15/42) ile
en yaygin serovar oldugu, S. Enteritidis’in ise %4,76 (2/42) oraninda tespit edildigi
bildirilmistir. Calismadaki S. Enteritidis serovarinin prevalans oranm1 (% 4,76),

calisgmamizda elde edilen serovar Enteritidis orani (% 4) ile benzerlik géstermektedir.

Telli ve ark (2018) Salmonella spp. ve iki 6nemli serotip olan S. Typhimurium ile
S. Enteritidis’in varhigin1 belirlemeyi ve izolatlarin antimikrobiyal direnglerini
degerlendirmeyi amaglamistir. Konya ilinde faaliyet gosteren siipermarket ve kasaplardan
temin edilen 40 karaciger, 40 taslik, 30 kalp, 30 deri, 10 baget ve 20 kanat olmak tizere
170 tavuk 6rnegi KKY ile analiz edilmistir. Siipheli Salmonella spp. izolatlar1, molekiiler
diizeyde dogrulama icin PCR ile Inv-A gen bdlgesine 6zgii primerler kullanilarak
incelenmistir. Analiz sonucunda 6rneklerin %25,29°u (43/170) Salmonella spp. pozitif
bulunmus, ancak d-PCR ile yapilan serotiplendirmede hicbir izolatin S. Typhimurium
veya S. Enteritidis serotiplerine ait olmadigi belirlenmistir. Tirziu ve ark (2015),
Romanya’nin sahil bolgesinden alinan ¢ig tavuk eti drneklerinde Salmonella varligint ve
izolatlarin antimikrobiyal direng profillerini belirlemek i¢in 317 6rnegi (mezbahalardan
289, perakende pazarlardan 28) geleneksel Kkiiltiir yontemleriyle analiz etmistir.
Orneklerin %13,2’sinde (42/317) Salmonella saptanmistir. Serotiplendirme sonrasinda
hi¢bir izolatin S. Typhimurium veya S. Enteritidis olmadigi tespit edilmistir. Calismalarda
elde edilen sonuglar, tavuk etleri i¢in ¢aligmamizla benzerlik gostermekle birlikte,

yenilebilir i¢ organlar yoniinden bulgularimizdan daha diisiik olarak degerlendirilmistir.

Atlanta metropol bolgesindeki (Georgia, ABD) bes bdlgede bulunan

stipermarketlerden toplanan 525 perakende paketlenmis kesilmis tavuk parcasi (derili ve
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derisiz gogiis, but ve derili bagetler) Salmonella prevalansi ve serotiplerinin belirlenmesi
amaciyla incelenmistir. Calismada toplam 117 Salmonella izolati elde edilmis ve bu
izolatlarin genotipik serotiplendirilmesi PFGE tabanli yontemle yapilmistir. Sonug olarak,
S. Heidelberg (%46,1), S. Kentucky (%26,4), S. Typhimurium (%11,1), S. Infantis
(%5,1), S. Seftenberg (%2,5) ve S. Thompson (%0,8) dahil olmak tizere sekiz farkli
Salmonella serotipi tespit edilmistir (Guran ve ark 2017). Calismada S. Enteritidis
serotipinin Orneklerde bulunmamasi, mevcut calismamizda yenilebilir i¢ organlar
acisindan bulgularimizla uyumsuz olup, tavuk etleri i¢in ise uyumlu sonuclar

gostermektedir.

Abdel-Kader ve ark (2022), Misir’da gergeklestirdikleri ¢alismalarinda perakende
satig noktalarindan temin ettikleri 129 sakatat (boyun, karaciger ve taslik) 6rnegini ISO
6579:2002 standardina gore Salmonella spp. varligi agisindan incelemis ve 13 6rnegin
(%10,07) pozitif sonug verdigini tespit etmislerdir. Serotiplendirme sonucunda en baskin
serotipin %23,08 orantyla S. Bargny oldugu belirlenmistir. Diger baskin serotipler
sirastyla S. Kentucky, S. Virchow ve S. Abo olmustur. Ayrica %7,69 oraniyla S.

Enteritidis, S. Typhimurium, S. Infantis ve S. Irumin serotipleri rapor edilmistir.

Beheira’da ¢esitli broyler ciftliklerinden toplam 353 6rnek (karaciger, yolk kesesi,
safra kesesi, ¢gekum) ISO 6579 (ISO 2002) standardina uygun olarak gerceklestirilmis;
izolatlarin serotiplendirilmesi, somatik (O) ve flagellar (H) antijenlerin belirlenmesi
amaciyla Kauffman—White Semasia gore yapilmistir (Kauffmann ve Francois-Xavier
2001). Elde edilen bulgular broylerlerin %15,6’sinin (55 6rnek) Salmonella spp. pozitif
oldugu belirlenmistir. Serotiplendirme sonrasinda incelenen 30 izolatin, sekiz farkl
serogrubu igerdigi ve bu serogruplarin %43,3’tintin S. Enteritidis, %16,6’sinin S. Infantis
ve S. Kentucky, %6,7’sinin S. Maloma ve S. Bardo ile %3,3’tiniin S. Gdansk, S.
Typhimurium ve S. Blegdame oldugu tespit edilmis, S. Enteritidis tespit oran1 mevcut

calismamizdan yiiksek bulunmustur (Ammar ve ark 2018).

Mevcut ¢alisma ve diger calismalardan elde edilen veriler, serovar farkliliklarinin
oncelikli olarak ornekleme yapilan yillar, arastirma yapilan bolgenin cografi ve iklimsel

kosullar1, o donemde iilkede yaygin olan serovarlar ve alinan 6rneklerin tiirii ile sayisinin
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belirleyici faktorler oldugunu gostermektedir. Ayrica, ornekleme metodu, patojenin
orneklerden izole edilmesi ve tanimlanmasinda kullanilan yontemlerin yani sira serolojik
tanimlama diizeyi ve dogrulugunun da elde edilen sonuglardaki ¢esitlilige 6nemli dlgiide

katk1 sagladig: bilinmektedir.

S. enterica serovar Typhimurium, gida zehirlenmeleriyle iliskilendirilmesi ve
insanlarda salmonelloz olgularinin temel etkeni olmasi nedeniyle halk sagligi acisindan
onemli bir tehdit olusturmaktadir (Dar ve ark 2017). Calismamizda, Malatya ilindeki
stipermarketlerden temin edilerek KKY ile incelenen toplam 250 adet ¢ig tavuk iiriiniinde
(kanat, but, pirzola, i¢ organlar ve yumurta), Salmonella Typhimurium varlig1 tespit

edilmemistir.

Hassan ve ark (2019) tarafindan 2016-2017 yillarinda Misir’in  Beni-Suef
sehrindeki perakende tavuk satis noktalarindan rastgele toplanan 50 broyler tavuk karkasi,
tavuk eti ve i¢ organ Ornekleri (taslik, karaciger ve kalp) ile incelenmistir. Toplamda 100
ornekten, 50 tavuk eti drneginin %72’sinde (36/50) ve i¢ organ orneklerinin %64’ tinde
(32/50) Salmonella varlig: tespit edilmistir. Serotiplendirme sonuglarina goére, mevcut
calismamizla paralel sekilde S. Typhimurium serotipine rastlanmamistir. Benzer sekilde
Telli ve ark (2018), Konya’da S. Typhimurium ve S. Enteritidis’in varliginmi belirlemek
amactyla 170 tavuk Ornegini incelemis ve S. Typhimurium varligina rastlamamustir.
Tirziu ve ark (2015) tarafindan ¢ig tavuk eti orneklerinde Salmonella varligint ve
izolatlarin antimikrobiyal direng profillerini belirlemek amaciyla yapilan calismada, 317
ornegin %13,2’sinde (42/317) Salmonella izole edilmis, ancak serotiplendirme sonucunda
higbir izolatin S. Typhimurium serotipi tasimadigi belirlenmistir. Bu bulgu da mevcut

calisma sonucglarimizla uyum gostermektedir.

S. Typhimurium serotipinin, mevcut bulgularimiz ile farkli calismalarin
sonuglarina paralel olarak, tavuk eti ve i¢ organ oOrneklerinde tespit edilmedigi
goriilmiistiir. Ozellikle, 2018 yilinda yapilan Tiirk Gida Kodeksi Mikrobiyolojik Kriterler
Yonetmeligi’ne eklenen yeni diizenleme, damizlik tavuklar, broylerler ve hindi etlerinde
S. Enteritidis ve S. Typhimurium’un bulunmamasi gerektigini belirtmektedir. Bu

diizenleme, gida giivenligi agisindan 6nemli bir adim olup, S. Typhimurium’un tespit
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edilmemesi, kontrol 6nlemlerinin etkinligini ve bu tiir patojenlerin gida zincirine giriginin
engellenmesi  gerektigini  vurgulamaktadir. Bu bulgular, tavuk eti {iriinlerinin
mikrobiyolojik giivenligi agisindan olumlu bir gosterge olmakla birlikte, gida giivenligi
standartlarinin devamliliginin saglanmasi adina izlem ve denetimlerin onemini ortaya

koymaktadir.

Antibiyotik direng, kiiresel saglik agisindan 6nemli bir tehdit olusturmakta ve yeni
antibiyotiklere olan ihtiyac1 artirmaktadir. Gida yoluyla yayilan bakteriler, patojen
etkilerinin yani sira antibiyotik direncinin yayilmasinda da etkili olmaktadir. Ozellikle
Gram negatif bakterilerin kazandigi ¢oklu antibiyotik direnci, enfeksiyonlarin tedavisinde

karsilagilan en biiyiik zorluklardan biri olarak 6ne ¢ikmaktadir (Siileymanoglu ve ark

2022).

Mevcut g¢alisma kapsaminda elde edilen izolatlardan 13 tanesi hari¢ diger
izolatlarin tamaminin en az 1 antibiyotige direngli oldugu tespit edilmistir. Izolatlarin
tiimiiniin Imipenem’e duyarli oldugu belirlenmistir. Antibiyotik diren¢ profili
degerlendirildiginde izolatlarin en ¢ok %55,74 oranda Ampisilin’e direngli oldugu tespit
edilmistir. Bu diizeyi %47,54 ile Amoxicillin/Clavulanic acid ve Cefuroxime, %45,9 ile
Moxalactam, %42,62 ile Cefpodoxime, %39,34 ile Cefepime, %31,14 ile Cephalothin
direncliligi izlemistir. Izolatlarin en diisiik diizeyde ise; %24,59 ile Aztreonam ve %9,84
ile Meropenem’e direngli oldugu tespit edilmistir. izolatlarda antibiyotik direng profilleri
genel olarak degerlendirildiginde 61 izolatin 48’inin en az bir antibiyotige direncli oldugu
belirlenmistir. Bu 48 izolattan ise 32 (%52,46) tanesinin ¢oklu ila¢ diren¢li (MDR) oldugu
tespit edilmistir.

Giiniimiizde, Diinya genelinde c¢oklu ilag direncinin en sik tespit edildigi
serotiplerden biri S. Infantis olarak dikkat ¢ekmektedir. Thai ve ark (2012), 2007-2009
yillar1 arasinda Vietnam’da gerceklestirdigi calismada, domuz ve tavuk eti 6rneklerinde
S. Infantis suslarin 4 ila 6 antibiyotige karsi direng oranini1 %34,4 olarak belirlemistir.
Benzer sekilde, Medeiros ve ark (2011) tarafindan Brezilya’nin 15 farkli sehrinden 2004-
2006 yillart arasinda toplanan donmus tavuk karkaslari lizerinde yapilan arastirmada, S.

Infantis suslarinin en az ii¢ antibiyotige direng orani1 %42,1 olarak rapor edilmistir.
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Mevcut arastirmada ise S. Infantis suslarinin ii¢ veya daha fazla antibiyotige kars1
gelistirdigi direng oran1 %52,46 olarak tespit edilmistir. Bu oran, Thai ve ark (2012)’in
2007-2009 yillar1 arasinda Vietnam’da gergeklestirdigi calismada elde ettigi sonuglar ve
Medeiros ve ark (2011) tarafindan Brezilya’nin 15 farkli sehrinden 2004-2006 yillari
arasinda toplanan donmus tavuk karkaslari iizerinde yapilan arastirmalardan ytiksektir. Bu
farkliligin, antibiyotik direnclilik profillerindeki zamanla yasanan artis, c¢alismanin
yapildig1 bolgeye 06zgli kosullar ve kaynak c¢esitliliginden kaynaklanabilecegi
distintilmektedir. Ayrica, Medeiros ve ark (2011) sonuglarinin 2004-2005 yillarina ait
materyallerden elde edilmesi, yillar i¢inde direng oranlarinin giderek arttigini
gostermektedir.  B-Lactamlardan penem grubuna dahil olan ampicillin  ve
amoxicillin/Clavulanic acid direng yiizdelerinin (%55,74, %47,54) yine B-Lactamlardan
cephem grubuna dahil olan cefepime, cefpodoxime ve cephalothin direng yiizdelerinden
(%39,34, %42,62, %31,14) yiiksek oldugu, cefuroxime ile amoxicillin/Clavulanic acidin
(%47,54) esit seviyede bulunduklar1 gozlendi.

Calismada, S. Infantis izolatlarmin 29°u (%47,54) amoksisilin-klavulanik asite
direngli bulunmustur. Calisma bulgularimizdan diisiik olarak; Asgharpour ve ark (2014),
2009-2011 yillar1 arasinda 135 tavuk orneginden izole edilen 50 adet S. infantis susu
tizerinde yaptig1 caligmada, 16 adet S. infantis izolatinin (%32) Amoksisilin-Klavulanik
asite direngli oldugu tespit edilmistir. Hassan ve ark (2019), 2016-2017 yillar1 arasinda
Misir’in Beni-Suef ilindeki perakende tavuk satig noktalarindan topladiklar1 6rneklerden
izole ettikleri S. Infantis’in amoksisilin-klavulanik asite karst %100 duyarli oldugunu
bulmustur. Lapierre ve ark (2020), Sili’de izole edilen S. Infantis suslarin 3’{intin (%3,44)

amoksisilin-klavulanik asite kars1 direngli oldugunu tespit etmistir.

Calismamizda, S. Infantis izolatlarinin %55,73’1 (34 izolat) ampisiline direngli
bulunmustur. Caligma bulgularimizdan diisiik olarak; Asgharpour ve ark (2014), 50 S.
Infantis izolatinin 5’inin (%10) ampisiline karsi direngli oldugunu belirlemistir.
Romanya’nin sahil boélgesindeki ¢ig tavuk eti 6rneklerinde Salmonella varligini ve
izolatlarin antimikrobiyal direng profillerini belirlemek amaciyla 317 6rnegi 18’inde tespit

edilen S. Infantis izolatlarinin tiimiiniin ampisiline duyarli oldugu bulunmustur (Tirziu ve
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ark (2015). Hassan ve ark (2019) tarafindan yapilan arastirmada, S. Infantis’in 19 tavuk
eti orneginden 6’s1 (%31,57) ve 16 i¢c organ 6rneginden 5’1 (%31,25) ampisiline karst

direng gostermistir.

Calisma bulgularimizdan yiiksek olarak; Wajid ve ark (2019), Haziran 2015 ile
Ekim 2016 tarihleri arasinda Pakistan’in Faisalabad bolgesindeki cesitli kanatl
ciftliklerinden alinan 340 ornekten identifiye edilen 54 adet izolatin S. Infantis oldugu
tespit edilmistir. 54 adet S. Infantis izolatinin 36’sinin (%66,66) ampisiline kars1 direngli
oldugunu tespit etmistir. Lapierre ve ark (2020), 87 adet S. Infantis izolatinin 56’sinin

(%64,37) ampisiline kars1 direngli oldugunu kaydetmistir.

Calismamizda, S. Infantis izolatlarmin 15’1 (%24,59) aztreonama direngli
bulunmustur. Bu oran, Hassan ve ark (2019) tarafindan elde edilen bulgulara gore yiiksek
bulunmustur. S6z konusu ¢alismada, S. Infantis’in 19 tavuk eti 6rneginden 2’si (%10,52)
ve 16 i¢ organ Orneginden 2’si (%12,5) aztreonama kars1 direng gostermistir. Wajid ve
ark (2019)’mn yirittigii aragtirmada 54 adet S. Infantis izolatinin 15°inin (%27,77)
aztreonama kars1 direngli oldugu ve bu haliyle ¢alismamizla benzerlik gosterdigi tespit
edilmistir. Calismamizda, S. Infantis izolatlarinin imipeneme tamaminin, meropeneme
45’inin (%73,77) duyarli oldugu tespit edilmistir. Bu bulgu, Asgharpour ve ark (2014) 50
adet S. Infantis izolat1 {izerinde gerceklestirdigi ¢alismada, tiim izolatlarin imipeneme
duyarli bulunmast ile ¢alismamizla uyumlu bir sonug ortaya koymaktadir. Ote yandan,
imipenem ve meropeneme direnglilik oraninin yiiksek oldugu ¢alismalar da mevcuttur.
Wajid ve ark (2019)’1n yiiriittiigii farkl bir calismada 54 adet S. Infantis izolatinin 42°sinin
(%77,77) imipeneme, 27°sinin (%50) meropeneme karsi direngli oldugu tespit edilmistir.
Multi-drug direngli (MDR) Salmonella suslarinin neden oldugu enfeksiyonlarda,
florokinolonlar, aminoglikozitler ile o6zellikle imipenem Ve meropenem gibi
karbapenemler etkili tedavi ajanlar1 olarak tercih edilmektedir (Frye ve Jackson 2013).
Calismamizda, S. Infantis izolatlarinin tiimiiniin imipeneme, %73,77’sinin ise

meropeneme duyarli oldugu tespit edilmistir.

Calismamizda, S. Infantis izolatlarinin 26’sinin (%42,62) cefpodoxime direngli

oldugu tespit edilmistir. Bu bulgu, Asgharpour ve ark (2014)’mn 50 adet S. Infantis
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izolatinda gergeklestirdigi ¢alismada, ayni sinifa ait tiglincii kusak bir sefalosporin olan
cefotaxime kars1 tiim izolatlarin duyarli oldugunu bildirmesiyle farklilik géstermektedir.
Farkl1 bir calismada Wajid ve ark (2019) 54 adet S. Infantis izolatinin 22’sinde (%40,74)
direng tespit etmistir. Calismamizda, S. Infantis izolatlarinin 24’iiniin (%39,34) cefepime
antibiotigine direngli oldugu tespit edilmistir. Bu bulgu, Wajid ve ark (2019)’1n ylirittigii
calismada 54 adet S. Infantis izolatinin 20°sinin (%37,03) cefepime karsi direngli oldugu

bu haliyle calismamizla benzerlik gosterdigi tespit edilmistir.

Malatya ilinde tavuk eti ve i¢ organlarinda izole edilen S. Infantis suslarinda test
edilen antibiotiklere kars1 degisen oranlarda antibiyotik direng tespit edilmistir. Bu durum,
kanatli hayvanlarda antimikrobiyal ajanlarin kullanimiyla iliskili olabilecegi gibi, ¢coklu
ilag¢ direncli bakterilerin insan ve diger konakg¢ilar araciligiyla hayvanlara bulasmasindan
da kaynaklanabilir. Antimikrobiyallerin biiyiikk bir kismi, hayvancilik sektoriinde
performans artirici olarak kullanilsa da bu kullanim patojen bakterilerin direngli suslarinin
gelisimine yol a¢cmakta ve gida zinciri ilizerinden halk sagligina ciddi tehditler
olusturmaktadir. Bilingsiz ve uygunsuz antibiyotik kullanimi, 6zellikle gida {iretim
stireglerinde, bu sorunun boyutlarini daha da artirmaktadir. Bu durum, antibiyotik
direncinin 6nlenmesi i¢in daha siki diizenlemeler ve etkin denetimlerin gerekliligini ortaya

koymaktadir.

Arastirmada elde edilen bulgular, kanath eti ve i¢ organlarindan izole edilen S.
Infantis suglarinin, imipenem haricindeki 10 antibiyotige karsi degisen oranlarda
antibiyotik direng gosterdigi belirlenmistir. Ayrica, bazi izolatlarda ¢oklu ila¢ direnci
(MDR) tespit edilmistir. Bu bulgular, S. Infantis’in antibiyotiklere karsi kazandig1 direng
potansiyelinin, 6zellikle tavuk eti ve i¢ organlart gibi gidalarda 6nemli bir halk sagligi

riski olusturdugunu gostermektedir.

Antibiyotik direncinin artisi, ¢esitli faktorlere bagli olarak agiklanabilir. Birincil
sebep, antibiyotiklerin yogun ve yanlhis kullanmmmuidir. Ozellikle, kanatli hayvan
endiistrisinde antibiyotiklerin biiyliime promotorii olarak kullanimi, bakterilerin bu ilaglara
kars1 direng gelistirmesine yol agabilir. Bu tiir uygulamalar, bakterilerin dogal seleksiyon

yoluyla antibiyotiklere kars1 direngli suslar liretmesini tesvik edebilir. Ayrica, coklu ilag
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direnci gozlemi, o6zellikle ayn1 veya benzer etki mekanizmalarina sahip antibiyotiklerin
stk kullaniminin, bakterilerde c¢apraz diren¢ gelisimini kolaylastirabilecegini
diisiindiirmektedir. Bununla birlikte, yatay gen transferi ile de antibiotik diren¢ genleri
mikroorganizmalar arasinda aktarilabilmektedir. Bu aktarim, plazmidler gibi mobil
genetik elentler tarafindan da gergeklestirilebilmekte ve direng genleri bu sekilde hizla
yayilabilmektedir. Bu durum, 6zellikle yogun hayvancilik uygulamalarinda, farkli hayvan
gruplar1 ve insanlarla etkilesim i¢inde olan patojenlerin daha hizli yayilmasini ve direng

kazanmasini kolaylastirabilir.

Son olarak, c¢evresel faktorler de direng gelisiminde etkili olabilir. Gida isleme
tesislerinde ve hayvancilik sektoriinde hijyenik kosullarin yetersizligi, bakteri
kontaminasyonunun ve direncli suslarin yayilma hizini artirabilir. Tiim bu etkenler goz
oniinde bulunduruldugunda, antibiyotik direncinin kontrol altina alinabilmesi i¢in daha
sik1 diizenlemeler, antibiyotik kullaniminin azaltilmasi ve biyogiivenlik dnlemlerinin

giiclendirilmesi gerekmektedir.

56



5. SONUC VE ONERILER

Bu calismada, Malatya ilinde tavuk eti kaynakli Salmonella Infantis izolatlarinda
10 farkli antibiyotige karsi direncglilik durumlarinin belirlenmesi amaglanmastir.
Perakende tavuklardan elde edilen 6rneklerde yiiksek diizeyde Salmonella Infantis izolat
izole edilmistir. S. Infantis izolatlarinin Ampisilin, Amoxicillin/Clavulanic acid ve
Cefuroxime antibiyotiklerine kars1 yiiksek diizeyde antimikrobiyal direnc sergiledigi
tespit edilmistir. Daha diisiik direng gosteren izolatlarin varligi, antimikrobiyal tedavi
seceneklerinin hala etkinligini koruyabilecegini isaret etmekle birlikte, bu durumun

devamlilig1 ve direng profillerinin yayilma riski dikkatle takip edilmelidir.

Calismamizda izole edilen S. Infantis serotiplerinin biliyik bir kisminin
antibiyotiklere direngli profil sergilemesi ve ¢oklu ila¢ direncli (MDR) suslarin tespiti,
antimikrobiyal direncin kiiresel bir tehdit olarak dnemini bir kez daha vurgulamaktadir.
Bu bulgular, antimikrobiyal direncin daha ayrintili bir sekilde incelenmesi gerektigini ve
bu sorunun halk saglig1 agisindan 6ncelikli bir konu olarak ele alinmasi gerektigini ortaya
koymaktadir. Bu sorunun kontrol altina alinabilmesi i¢in, uzun vadeli ve siirdiiriilebilir
antibiyotik kullanim politikalarinin gelistirilmesi, antibiyotik uygulamalarinin siki bir
sekilde denetlenmesi ve gereksiz ya da uygunsuz kullanimin 6nlenmesi elzemdir. Ayrica,
gidalarda bulunan antibiyotik kalintilarimin tespiti ve bu amagla kalinti izleme
programlarinin hayata gegirilmesi, halk sagligini koruma ag¢isindan kritik bir adim olarak
degerlendirilmektedir. Antimikrobiyal direngle miicadelede bu stratejiler hem halk hem
de hayvan sagligini tehdit eden bu sorunun ¢6ziimiine yonelik etkili ve uzun vadeli bir yol

haritast sunmaktadir.
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