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Sularda yaygin olarak bulunan Aeromonas turleri, gram-negatif, oksidaz pozitif, fakiltatif anaerop
bakteriler olup, A.hydrophila, A.sobria ve A.bestiarum tirleri hem insanlarda hem de sogukkanl hay-
vanlarda ciddi enfeksiyonlara neden olmaktadir. Tip ve veterinerlik alaninda yaygin olarak kullanilan
kinolonlarin cevresel ortamlarda degismeden kalabilme 6zelligi, direncli mutantlarin se¢ciminde énemli rol
oynamaktadir. Plazmid aracili direng, kinolonlara karsi direncin gelisiminde etkin olan mekanizmalardan
biri olup, gnr, qepA, aac(6’)-1b-cr ve ogxAB genleri direng determinantlari olarak tanimlanmustir. Bircok
farkli gnr determinantinin, basta Enterobacteriaceae ailesi olmak lizere cesitli bakterilerde saptanmasi,
bu yapilarin dogada bulunabilecedini vurgulamaktadir. Yakin zamanda sudan izole edilmis Aeromonas
spp. izolatlarinda plazmid aracili kinolon direnci tespit edilmistir. Bu calismanin amaci, llkemizde su
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kaynakli Aeromonas suslarinda gnr gen varhiginin arastirnimasidir. Calismaya, Tirkiye’nin tg farkli cografi
bolgesindeki (Ege, Akdeniz ve Karadeniz) balik ve sulardan izole edilmis toplam 45 Aeromonas spp. izolat
dahil edilmistir. izolatlarin tiir diizeyinde tanimlanmasi 16S rDNA-RFLP (Restriction fragment length
polymorphism) ve multipleks polimeraz zincir reaksiyonu (M-PCR) ile yapilmis ve 20 sus A.sobria, 10 sug
A.hydrophilia, 9 sus A.salmonicida, dort sus A.bestiarum ve iki sus A.veronii olarak tanimlanmistir. Plazmid
aracili kinolon diren¢ genlerinden gnrA, qnrB, qnrC ve gnrS genlerinin varligi M-PCR ile arastirilmis; qnr
pozitif olarak saptanan dokuz izolata dizi analizi uygulanmstir. Dizi analizi sonucuna gére, alti A.sobria,
iki A.bestiarum ve bir A.hydrophila izolatinda (9/45; %20) gnr variigi tespit edilmis; bu gen GenBank veri
tabani ile karsilastirldiginda gnrS2 olarak tanimlanmistir. Tim gnrS2 pozitif Aeromonas izolatlari sipro-
floksasine duyarli olarak saptanirken, bes izolat nalidik aside direncli bulunmustur. Bu calisma, tilkemizde
su kaynakli Aeromonas tiirlerinde plazmid aracili kinolon direncinin arastinildigr ve gnrS2 varhiginin tespit
edildigi ilk calisma olma 6zelligini tasimaktadir. Sonug olarak, su kaynakl mikroorganizmalardaki farkli
direng genlerinin diger bakterilere ve klinik izolatlara aktarilmasinin, enfeksiyonlarin tedavisinde potan-
siyel bir risk olusturacagi dustiniimustdr.

Anahtar sozciikler: Aeromonas tiirleri; plazmid aracili kinolon direnci; qnr; su; Tiirkiye.

ABSTRACT

Aeromonas spp. are oxidase positive, gram-negative, facultative anaerobic bacilli that are widely dis-
tributed in aquatic environments. A.hydrophila, A.sobria and A.bestiarum may cause severe infections in
both human and cold-blooded animals. Environmental persistance of quinolones that are widely used
in both human and veterinary medicine plays an important role in the selection of resistant mutants.
Plasmid-mediated resistance is one of the main mechanisms involved in quinolone resistance, and gnr,
gepA, aac(6°)-1b-cr, ogxAB genes are identified as resistance determinants. Determination of various types
of gnr gene in different bacteria mainly in Enterobacteriaceae, suggests that they are widely distributed in
nature. Recently, plasmid-mediated quinolone resistance was defined among Aeromonas species isolated
from water. The aim of this study was to investigate the presence of gnr genes among aquatic Aeromonas
spp. in Turkey. A total of 45 Aeromonas strains isolated from water and fishes collected from three differ-
ent geographical regions (Aegean, Mediterranean and Blacksea) in Turkey, were included in the study.
The isolates were identified at species level by the use of 16S rDNA-RFLP (Restriction fragment length
polymorphism) analysis and multiplex polymerase chain reaction (M-PCR). Among the isolates, 20 were
identified as A.sobria, 10 as A.hydrophila, nine as A.salmonicida, four as A.bestiarum and two as A.veronii.
The plasmid-mediated quinolone resistance determinants, qnrA, gnrB, gnrC and gnrS genes, were inves-
tigated by M-PCR, and sequence analysis was performed for nine gnr-positive isolates. According to the
sequence analysis of the genes, gnr genes were characterized in six A.sobria, in two A.bestiarum and in
one A.hydrophila isolate (9/45; 20%). When the sequence was compared with GenBank database, this
gene was found as gnrS2. All gnrS-positive Aeromonas spp. isolates were ciprofloxacin-susceptible, while
five of them were resistant to nalidixic acid. This study is the first research about the plasmid-mediated
quinolone resistance and the presence of gnrS2 genes among Aeromonas spp. isolated from fishes and
water in Turkey. In conclusion, various resistance genes of aquatic bacteria may constitute a potential
risk for the transmission of those genes to other bacteria as well as clinical isolates.

Keywords: Aeromonas species; plasmid-mediated quinolone resistance; qnr; water; Turkey.

GiRis
Sularda yaygin olarak bulunan Aeromonas tlrleri, gram-negatif, oksidaz pozitif,

fakultatif anaerop bakterilerdir. Aeromonas spp. hem insanlarda hem de sogukkanh
hayvanlarda énemli enfeksiyonlara neden olmaktadir'. Genis bir konak seciciligine
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sahip olan A.salmonicida tiri, 6zellikle salmonid kdltir baliklar icin 6nemli pato-
jenler arasindadir ve ciddi ekonomik zararlara neden olur. A.hydrophila, A.sobria ve
A.bestiarum gibi mezofilik tirler ise bircok farkli balk tiriinde enfeksiyonlara neden
olabilmektedir?*. Aeromonas spp. ayrica insanlarda septisemi, yara enfeksiyonlari,
menenijit, peritonit gibi bircok enfeksiyondan sorumlu olup, A.veronii, A.caviae, A.trota
ve A.hydrophila gibi bazi tiirler enterotoksinleri sayesinde gastrointestinal sikayetlere
yol agmaktadir>S.

Son yillarda, antibakteriyel direncin tim diinyada giderek yayginlasmasi enfeksi-
yonlarin tedavisinde sikinti yaratmaktadir. Genis antibakteriyel spektruma sahip olan
kinolonlar, bircok enfeksiyonun tedavisinde kullanimlarinin yani sira veterinerlikte de
yaygin olarak kullanilmaktadir. Kinolonlarin dis ¢cevrede degismeden kalabilme 6zelligi,
direncli mutantlarin seciminde etkili olabilir’-. Kinolonlarin bakterisidal etkisi, DNA giraz
ve topoizomeraz IV enzimlerini etkileyerek DNA sentezinin inhibisyonu ile olmaktadir.
Bakteride DNA giraz (gyrA ve gyrB) ve topoizomeraz IV (parC ve parE) genlerinde mey-
dana gelen spontan mutasyonlar ve disa-atim pompa sistemlerinin hiperaktivasyonu,
kinolonlara karsl direncten sorumlu mekanizmalar arasindadir. Son yillarda ise plazmid
aracill gnr, gepA, ogxAB ve aac(6’)-Ib-cr genlerinin de kinolon direncinde rol oynadigi
gosterilmistir’. Plazmid aracili kinolon direnci ilk olarak 1998 yilinda Klebsiella pneu-
moniae izolatinda tanimlanmistir'. Plazmidle aktarildigi saptanan ve kinolon direncine
neden olan bu gen bdlgesi “gnr” olarak isimlendirilmis; bu gen daha sonra gnrA olarak
adlandirlmis ve sonrasinda gnrB, qnrS, qnrC ve gnrD genleri de tanimlanmistir®'!.Qnr
genleri tarafindan kodlanan proteinler DNA giraz ve topoizomeraz IV yapilarina bag-
lanarak onlari kinolonlarin etkisinden koruyarak etki gésterir®. Bircok farkli gnr geninin
zaman icinde tanimlanmasi bu yapilarin dogada bulunabileceklerini diistindirmastar.
Bazi qnrA geni varyantlan (qnrA3-gnrA5) Shewanella algae kromozomunda gosterilmis;
Seine (Paris, Fransa) nehrinden izole edilmis olan Aeromonas punctata subsp. punctata
ve A.media suslarinda ise gnrS2 geni saptanmustir' 213, Bu veriler, kinolon direnci ile iligkili
olan gnr determinantlarinin sulardaki mikroorganizmalarin kromozomlarinda bulundu-
gunu gostermektedir. Bu calismanin amaci, ilkemizdeki su ve baliklardan izole edilmis
olan Aeromonas spp. izolatlarinda gnr genlerinin varligini aragtirmaktir.

GEREC ve YONTEM
Bakteriyel izolatlar

Calismaya, Turkiye'deki tg¢ farkll cografi bolgedeki (Ege, Akdeniz, Karadeniz) su ve
baliklardan izole edilen 45 Aeromonas spp. izolati dahil edildi. Tum suslar %1 NaCl
iceren triptik soy agarda 25 £ 1°C’de Uretildi ve cahsiincaya kadar %15 gliserol iceren
triptik soy buyyon icinde -70°C’de saklandi.

Polimeraz Zincir Reaksiyonu (PCR) ile Cins Diizeyinde Tanimlama

izolatlardan DNA ekstraksiyonu, spin kolon yéntemi ile ticari kit (DNeasy Tissue Kit,
Qiagen, ABD) kullanilarak tretici firma onerileri dogrultusunda yapildi. Elde edilen geno-
mik DNA’lar calisilincaya kadar -20°C’de saklandi.
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DNA amplifikasyonu, Chacon ve arkadaslarinin' tanimladigi yénteme gére yapildi.
PCR karisimi; 1x PCR tamponu, 1.8 mM MgCl, 0.3 mM dNTP, 1 yM GCAT primerle-
ri, 2.5 U Taq polimeraz ve 5 pyl DNA olacak sekilde toplam 25 pl hacimde hazirland..
Amplifikasyon; 95°C’de 3 dk baslangic denatiirasyonu; 35 dongu (denatiirasyon
94°C’de 1 dk, baglanma 65°C’de 1 dk ve uzama 72°C’de 1 dk) olacak sekilde gercekles-
tirildi. PCR drtinlerinin beklenen buytikliigi ve ¢alismada kullanilan primerler Tablo I'de
gosterildi. PCR yonteminde kontrol olarak gnr pozitif olarak tanimlanmis suglar kullanildi.

16S rDNA-RFLP (Restriction Fragment Length Polymorphism) Analizi

Aeromonas olarak 6n tanimlamasi yapilan suglarin, PCR ile amplifikasyonu yapilan 16S
rDNA genlerinin restriksiyon analizi ile kesin tanimlamasi yapildi. 16S rDNA segment
amplifikasyonu ve endoniikleaz kesimi Borell ve arkadaslari'® tarafindan tarif edilen
protokole gore calisildi. Amplifikasyonu yapilmis olan 16S rDNA genleri iki endontkleaz
enzimi (Alul ve Mbol) ile ayni anda kesildi. Ancak A.salmonicida, A.bestiarum, A.encheleia,
Aeromonas sp.HG11 ve A.popoffii bu iki enzimle ortak RFLP profili gosterdiginden,
A.salmonicida ve A.bestiarum suglarinin ayrimini yapabilmek icin ek olarak Ehel (Narl)
enzimi de kullanildi.

Tablo I. PCR Yénteminde Kullanilan Primer Dizileri

Primer Oligoniikleotid dizisi (5' — 3') Amplikon biyiiklagii (bg)
GCAT-F CTCCTGGAATCCCAAGTATC 237
GCAT-R GGCAGGTTGAACAGCAGTATC

20F AGAGTTTGATCATGGCTCAG 1500
1500R GGTTACCTTGTTACGACTT

Fer 3 CGGTTTTGGCGCAGTGACG 422
Fer 4 GGCGCTCGGGTTGGCTATCT

Hydrolipase F AACCTGGTTCCGCTCAAGCCGTTG 760
Hydrolipase R TTGCTCGCCTCGGCCCAGCAGCT

gyrB-veronii F CCATTTTCAGCGATACCCTGTT 101
gyrB-veronii R CTCGTCTTGCAGACGGATGGAG

qnrAF ATTTCTCACGCCAGGATTTG 516
qnrAR GATCGGCAAAGGTTAGGTCA

qnrBF GATCGTGAAAGCCAGAAAGG 476
qnrBR2 ATGAGCAACGATGCCTGGTA

qnrCF GGGTTGTACATTTATTGAATCG 307
qnrCR CACCTACCCATTTATTTTCA

qnrSmF GCAAGTTCATTGAACAGGGT 428
gnrSmR TCTAAACCGTCGAGTTCGGCG
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A.salmonicida ve A.bestiarum arasindaki ayrim icin hydrolipase ve gyrB-veronii genlerini
hedef alan primerler kullanilarak ve daha onceki calismalarda belirtilmis yontemlerde
bazi degisiklikler yapilarak multipleks-PCR (M-PCR) yéntemi uygulandi'®. gyrB-veronii
geni hem A.salmonicida hem de A.bestiarum icin negatifken, hydrolipase geni sadece
A.bestiarum icin pozitifti. M-PCR icin reaksiyon karigimi; 5 yl DNA, 1x PCR tamponu,
2.5 mM MgCL, T puM her bir primer ciftinden, 200 pM dNTP ve 1 U Taq polimeraz
icerek sekilde ve dietilpirokarbonat (DEPC) ile muamele edilmis steril distile su eklenerek
25 pl'ye tamamlandi. DNA amplifikasyonu; 94°C’de 5 dk baslangi¢ denatiirasyonu; 40
dongu (94°C’'de 1 dk, 62°C’de 1dk ve 72°C’de 90 sn) ve 72°C’de 10 dk son uzama
olacak sekilde gerceklestirildi. Ayrica A.salmonicida icin primer ciftleri (Fer3/Fer4) kullani-
larak, 6zg(il PCR ile Beaz-Hidalgo ve arkadaslari'” tarafindan tanimlanan sekilde genetik
dogrulama yapildi.

Qnr Genlerinin M-PCR ile Belirlenmesi

Tdm suglar gnr genleri icin gnrAF/qnrAR, qnrBF/qnBR2, qnrCF/qnrCR ve qnrSmF/
gnrSmR primerleri kullanilarak, Kim ve arkadaslan'® tarafindan tanimlanan sekilde
M-PCR ile calisildi (Tablo I). Bu yontemde PCR karigimi 50 pl olacak sekilde; DEPC ile
muamele edilmis su, 1x PCR tampon, T mM MgCIZI 0.2 mM dNTP, 3 U Taq polimeraz,
1 uM her bir primerden ve 3 pl DNA eklenerek hazirlandi. Amplifikasyon programi;
95°C’de 1 dk baslangi¢ denatiirasyonu, 35 dongi amplifikasyon (95°C’de 1 dk, 60°C’de
1 dk ve 72°C'de 1 dk) ve 72°C’de 10 dk son uzama olacak sekilde uygulandi. M-PCR ile
gnr geni tespit edilen suslara tek primer kullanilarak tekrar PCR islemi uygulandi.

Qnr Gen Bolgelerinin Dizilenmesi

M-PCR sonucu QnrS pozitif oldugu saptanan izolatlarin PCR Urtnleri saflastinla-
rak gnrSmF primeri ile tek yonli dizi analizi yapildi. Dizi analizi sonuglari Basic Local
Alignment Search Tool (BLAST) kullanilarak Gen Bankasi ile karsilastirildi.

Antibiyotik Duyarhlik Testi

izolatlarin antibiyotik duyarliliklari CLSI énerileri dogrultusunda Kirby-Bauer disk
difiizyon yéntemi ile arastirldi'®. Qnr pozitif izolatlarin MiK degerlerinin belirlenmesinde
E-test (M.I.C. Evaluator, Oxoid, ingiltere) yéntemi kullanildi.

BULGULAR

Calismamizda, 16S rDNA-RFLP analizi sonucunda 45 izolatin 10°u A.hydrophila, 20'si
A.sobria, 2'si A.veronii ve 13U A.salmonicida/A.bestiarum olarak tanimlanmistir. Yapilan
ileri tanimlamada, A.salmonicida/A.bestiarum izolatlarinin 4’iinde hydrolipase geni tespit
edilerek bu suslar A.bestiarum olarak tanimlanmis; geri kalan 9 izolatta hydrolipase ve
gyrB-veronii genleri tespit edilmemis, bu izolatlarda A.salmonicida icin 6zgil olan fstA
(ferric siderophore receptor) geni saptanmistir (Tablo II).

Karadeniz bolgesinden izole edilen suslarin 8‘inde ve Akdeniz bolgesinden izole edi-
len suslarin 1’inde gnrS gen bolgesi saptanmis, Ege bolgesi izolatlarinda gnr gen bolgesi
tespit edilmemistir (Tablo Il). Yapilan dizi analizi sonucunda izolatlara ait elde edilen
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Tablo II. Aeromonas spp. izolatlarinin Molekiiler Tanimlanmasi ve QnrS Pozitif Suslarda Siprofloksasin

MIK (ug/ml) Degerleri

Sus fstA hyd/qyrB Cografi Qnr )
no.  PCR-RFLP ile tani geni genleri Sonug bolge geni MIK
1 A.salmonicida/A. + -f- A.salmonicida  Ege -
bestiarum
2 A.salmonicida/A. + -/- A.salmonicida  Ege -
bestiarum
3 A.salmonicida/A. + -/- A.salmonicida  Ege -
bestiarum
4 A. hydrophila Ege -
5 A. hydrophila Ege -
6 A.salmonicida/A. + -/- A.salmonicida  Ege -
bestiarum
7 A.salmonicida/A. + -f- A.salmonicida  Ege -
bestiarum
8 A.salmonicida/A. + -/- A.salmonicida  Ege -
bestiarum
9 A.salmonicida/A. + -/- A.salmonicida  Karadeniz -
bestiarum
10 A.salmonicida/A. + -/- A.salmonicida  Karadeniz -
bestiarum
11 A. hydrophila Karadeniz -
12 A.salmonicida/A. - +/- A.bestiarum Karadeniz  gnrS2  0.002
bestiarum
13 Asobria Karadeniz -
14 A.salmonicida/A. + -/- A.salmonicida  Karadeniz -
bestiarum
15 A.salmonicida/A. - +/- A.bestiarum Karadeniz -
bestiarum
16  A.sobria Karadeniz gnrS2 0.5
17 A.sobria Karadeniz  gnrS2  0.094
18  A.hydrophila Karadeniz -
19 A.sobria Karadeniz -
20  A.hydrophila Karadeniz  gnrS2  0.002
21 A.sobria Karadeniz -
22 A.sobria Karadeniz  gnrS2  0.002
23 A.salmonicida/A. - +/- A.bestiarum Karadeniz  gnrS2  0.25
bestiarum
24 A.hydrophila Karadeniz -
25 A.hydrophila Karadeniz -
26  A.hydrophila - Karadeniz -
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Tablo II. Aeromonas spp. izolatlarinin Molekiiler Tanimlanmasi ve QnrS Pozitif Suslarda Siprofloksasin

MIK (ug/ml) Degerleri (Devami)

Sus fstA hyd/qyrB Cografi Qnr )

no.  PCR-RFLP ile tani geni genleri Sonug bélge geni MIK
27  A.sobria Karadeniz  gnrS2  0.003
28 A.veronii Karadeniz -

29 A.sobria Karadeniz -

30 A.sobria Karadeniz  gnrS2  0.047
31 A.veronii Karadeniz -

32 A.hydrophila Karadeniz -

33 A.sobria Akdeniz -

34 A.sobria Akdeniz -

35 A.sobria Akdeniz qnrS2  0.094
36 A.sobria Akdeniz -

37 A.sobria Akdeniz -

38 A.sobria Akdeniz -

39 A.sobria Akdeniz -

40 A.hydrophila Akdeniz -

41 A.sobria Akdeniz -

42 A.salmonicida/A. - +/- A.bestiarum Akdeniz -

bestiarum

43 A.sobria Akdeniz -

44 A.sobria Akdeniz -

45 A.sobria Akdeniz -

hyd/qgyrB: Hydrolipase/gyrB-veronii genleri.

kismi gnrS dizilerin GenBank’a daha 6nceden kayit edilen gnrS2 genleri ile uyumlu oldu-
gu saptanmis ve bu izolatlar gnrS2 pozitif olarak degerlendirilmistir (Tablo II).

izolatlarin antibiyotik duyarliigi degerlendirildiginde; gnr pozitif izolatlarin hepsi sip-
rofloksasine duyarli bulunmus ve MIK degerleri Tablo Il'de sunulmustur. Nalidiksik asit
duyarliigr disk difizyon yontemiyle arastirilmis ve 3 izolat duyarl, 1 izolat orta duyarli
ve 5 izolat direngli olarak tespit edilmistir. Uc izolatin hem siprofloksasin hem nalidiksik
aside duyarli; 5 izolatin siprofloksasine duyarh nalidik aside direncli; 1 izolatin ise siprof-
loksasine duyarli, nalidiksik aside orta duyarli oldugu belirlenmistir.

TARTISMA

Plazmid aracilh kinolon direncinin arastirnldigi calismalarda, gnr determinantlarinin
prevalansi %0.2 ile %94 arasinda degisen oranlarda verilmekte; bu genis araligin nede-
ni olarak, cahsilan suglarin ozelliklerinin farkli olmasi (genis spektrumlu beta-laktamaz
pozitif izolatlar, seftazidim veya nalidiksik aside direngli suslar gibi) gésterilmektedir®.
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Ulkemizde gnr genlerinin varhginin arastinldigi calismalarda, Enterobacteriaceae ailesi
tiyelerinde gnrA, gnrB ve gnrS genlerinin bulundugu bildirilmistir?®-24, Son yillarda yapi-
lan calismalarda da, gnr genlerinin ¢evresel gram-negatif bakterilerden kdken aldigi gos-
terilmistir' 21325, Poirel ve arkadaslari'?, 48 gram-negatif bakteri tiiriinde gerceklestirdik-
leri dizi analizinde, Shewanella algae kromozomunda gnrA varyantlarini (qnrA3-qnrAS5)
tanimlamislar; bu bakterinin siprofloksasin MiK degerinin gnr geni tagimayan Shewanella
putrefaciens tirine gore 4-8 kat ylksek oldugunu saptamiglardir. Bu calismada ayrica
deniz ve taze su kaynaklarindan izole edilmis olan Shewanella spp. izolatlarinda gnrB5
ve gnrB19 genleri tespit edilmistir'2. Bircok Vibrionaceae tiiriiniin gnr tipi genleri kromo-
zomal olarak tagidiklari ve S.algae ile Vibrio splendidus bakterilerinin gnrA ve gnrS genleri
icin onciil olduklar distiniilmektedir'22%26,

Cattior ve arkadaslar'> 2006 yilinda Seine nehri sularinda yaptiklari aragtirmada,
A.punctata subsp. punctata ve A.media izolatlarinda gnrS2 geni tespit etmisler; bu iki
izolatin da nalidiksik asit ve florokinolonlara direncli oldugunu bildirmislerdir. Ancak aras-
tinicilar, bu iki izolattaki yiiksek kinolon ve florokinolon MiK degerlerinin, tip Il topoizome-
razda meydana gelen mutasyonlara bagl oldugunu belirtmislerdir'>. Yine 2008 yilinda
isvicre’deki gollerden alinan érneklerde yapilan arastirmada, A.allosaccharophila izolatinda
qnrS2 gen varhgi saptanmis; bu izolatin kinolon ve florokinolonlara karsi azalmig duyarli-
liga sahip oldugu gériilmiistir?’. Calismamizda gnrS2 determinantinin, su ve baliklardan
izole edilmis olan alti A.sobrig, iki A.bestiarum ve bir A.hydrophila izolatinda saptanmig
olmasi, akuatik ortamda Aeromonas tirlerinin gnrS genlerinin rezervuar olabilecegini
disundirmektedir. QnrS2 varligr ayrica A.veronii ve A.caviae klinik izolatlarinda da bildiril-
mektedir?®2°, Su kaplumbagasi ve karideslerden izole edilmis olan Pseudomonas fluores-
cens ve Pseudomonas putida izolatlarinda da gnrA and qnrB genleri tespit edilmistir3%3".

Cevrenin antibiyotikler veya diger kirleticilerle kontamine olmasi, antibiyotik direng
genlerinin yayilmasina neden olmaktadir®2. Bu genlerin yayilmasindaki mekanizmalar-
dan biri de, diren¢ plazmidlerinin dogal ¢evrede birbirinden iliskisiz bakteriler arasinda
aktarilmasidir®®, Bu nedenle su kaynakli mikroorganizmalardaki farkli diren¢ genlerinin
diger bakterilere aktarilmasi ve klinik izolatlarda da saptanmasi kaginilmaz olarak goriil-
mektedir. Ulkemizde daha énce yapilan calismalarda, Campylobacter spp. ve P.aeruginosa
gibi Enterobacteriaceae ailesi disindaki bakterlerde gnr genleri arastirlmis, ancak tespit
edilememistir?*3436, Dolayisiyla sunulan bu calisma, lilkemizde su kaynakli Aeromonas
turlerinde gnr geninin arastirildigi ve gnrS2 varliginin tespit edildigi ilk calisma olma
ozelligini tagimaktadir.

TESEKKUR

Calismada kullanilan gnr pozitif suslar Prof. George Jacoby (Lahey Clinic, Burlington,
USA) ve Prof. Patrice Nordmann (Service de Bactériologie-Virologie, INSERM U914
“Emerging Resistance to Antibiotics”, Hopital de Bicétre, Assistance Publique/Hopitaux
de Paris, Faculté de Médecine et Université Paris-Sud, K.-Bicétre, France) tarafindan;
gnrC plazmidi ise Prof. Min Gui Wang (Institute of Antibiotics, Huashan Hospital, Fudan
University, Shanghai 200040, People’s Republic of China) tarafindan temin edilmistir.

MiKROBiYOLOJi BULTENi 121




Tirkiye'de Su Kaynakli Aeromonas spp. izolatlarinda Saptanan ilk QnrS Gen Pozitifligi

KAYNAKLAR

1.

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

Huddleston JR, Zak JC, Jeter RM. Antimicrobial susceptibilities of Aeromonas spp. isolated from environmen-
tal sources. Appl Environ Microbiol 2006; 72(11): 7036-42.

Kozinska A. Dominant pathogenic species of mesophilic aeromonads isolated from diseased and healthy
fish cultured in Poland. ] Fish Dis 2007; 30(5): 293-301.

Rey A, Verjan N, Ferguson HW, Irequi C. Pathogenesis of Aeromonas hydrophila strain KJ99 infection and its
extracellular products in two species of fish. Vet Rec 2009; 164(16): 493-9.

Onuk EE, Findik A, Turk N, et al. Molecular identification and determination of some virulence genes of
Aeromonas spp. in fish and water from Turkish coastal regions. Rev Med Vet 2013; 164(4): 200-6.

Janda JM, Abbott SL. Evolving concepts regarding the genus Aeromonas: an expanding panorama of spe-
cies, disease presentations, and unanswered questions. Clin Infect Dis 1998; 27(2): 332-44.

Janda JM, Abbott SL. The genus Aeromonas: taxonomy, pathogenicity, and infection. Clin Microbiol Rev
2010; 23(1): 35-73.

Halling-Sgrensen B, Nors Nielsen S, Lanzky PF, Ingerslev F, Holten Liitzheft HC, Jergensen SE. Occurrence,
fate and effects of pharmaceutical substances in the environment--a review. Chemosphere 1998; 36(2):
357-93.

Goni-Urriza M, Arpin C, Capdepuy M, Dubois V, Caumette P, Quentin C. Type-Il topoisomerase quinolone
resistance-determining regions of Aeromonas caviae, A.hydrophila and A.sobria complexes and mutations
associated with quinolone resistance. Antimicrob Agents Chemother 2002; 46(2): 350-9.

Cattoir V, Nordmann P. Plasmid-mediated quinolone resistance in gram negative bacterial species: an up-
date. Curr Med Chem 2009; 16(3): 1028-46.

Martinez-Martinez L, Pascual A, Jacoby GA. Quinolone resistance from a transferable plasmid. Lancet 1998;
351(9105): 797-9.

Strahilevitz |, Jacoby GA, Hooper D, Robiscek A. Plasmid-mediated quinolone resistance: a multifaceted
threat. Clin Microbiol Rev 2009; 22(4): 664-89.

Poirel L, Rodriguez-Martinez JM, Hammeri H, Liard A, Nordmann P. Origin of plasmid-mediated quinolone
resistance determinants gnrA. Antimicrob Agents Chemother 2005, 49(8): 3091-4.

Cattoir V, Poirel L, Aubert C, Soussy CJ, Nordmann P. Unexpected occurrence of plasmid-mediated quino-
lone resistance determinants in environmental Aeromonas spp. Emerg Infect Dis 2008; 14(2):231-7.
Chacon MR, Castro-Escarpullia G, Soler L, Guarro ], Figueras MJ. A DNA probe specific for Aeromonas colo-
nies. Diagn Microbiol Infect Dis 2002; 44(3): 221-5.

Borrell N, Acinas SG, Figueras M|, Martinez-Murcia AJ. Identification of Aeromonas clinical isolates by re-
striction fragment length polymorphism of PCR-amplified 16S rRNA genes. ] Clin Microbiol 1997; 35(7):
1671-4.

Sen K. Development of a rapid identification method for Aeromonas species by multiplex-PCR. Can ] Micro-
biol 2005; 51(11): 957-66.

Beaz-Hidalgo R, Magi GE, Balboa S, Barja JL, Romalde JL. Aeromonas salmonicida in fish by amplification of
the fstA (ferric siderophore receptor) gene. Vet Microbiol 2008; 128(3): 386-94.

Kim HB, Park CH, Kim CJ, Jacoby GA, Hooper DC. Prevelance of plasmid-mediated quinolone resistance
determinants over a 9-year period. Antimicrob Agents Chemother 2009; 53(2): 639-45.

Clinical and Laboratory Standards Institute. Performance standards for antimicrobial susceptibility testing.
23" Informational Supplement. CLSI Document M100-523, 2013. CLSI, Wayne, PA.

Oktem IM, Gulay Z, Bigmen M, Gur D; HITIT Project Study Group. gnrA prevalence in extended-spectrum
beta-lactamase-positive Enterobacteriaceae isolates from Turkey. Jpn ] Infect Dis 2008; 61(1): 13-7.

Nazik H, Ongen B, Kuvat N. Investigation of plasmid-mediated quinolone resistance among isolates ob-
tained in a Turkish intensive care unit. Jpn ] Infect Dis 2008; 61(4): 310-2.

122 MiKROBIYOLOJi BULTENI



Onuk EE, Tannverdi Gayci Y, Coban AY, Giftci A,

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

Didinen BI, Altun S, S6gut Unli M, Deveci A.

Avsaroglu MD, Helmuth R, Junker E, et al. Plasmid-mediated quinolone resistance conferred by gnrS1 in
Salmonella enterica serovar Virchow isolated from Turkish food of avian origin. | Antimicrob Chemother
2007; 60(5): 1146-50.

Coban AY, Nohut OK, Tanriverdi Cayci Y, et al. Investigation of plasmid-mediated quinolone resistance de-
terminants in Enterobacteriaceae: a multicenter study. Mikrobiyol Bul 2012; 46(3): 366-74.

Nazik H, Ilktac M, Ongen B. Prevalence of gnrA, gnrB, gnrS and aac(6)-Ib-cr (in gnr-positive isolates) among
the ESBL-positive and/or ciprofloxacin-resistant isolates in Turkey. ] Chemother 2009; 21(2): 219-21.

Cattoir V, Poirel L, Mazel D, Soussy CJ, Nordmann P. Vibrio splendidus as the source of plasmid-mediated
QnrS-like quinolone resistance determinants. Antimicrob Agents Chemother 2007; 51(7): 2650-1.

Poirel L, Liard A, Rodriguez-Martinez JM, Nordmann P. Vibrionaceae as a possible source of Qnr-like quino-
lone resistance determinants. | Antimicrob Chemother 2005; 56(6): 1118-21.

Picao RC, Poirel L, Demarta A, et al. Plasmid-mediated quinolone resistance in Aeromonas allosaccharophika
recovered from a Swiss lake. | Antimicrob Chemother 2008; 62(5): 948-50.

Arias A, Seral C, Navarro F, Miro E, Coll P, Castillo F|. Plasmid-mediated QnrS2 determinant in an Aeromonas
cavige isolate recovered from a patient with diarrhea. Clin Microbiol Infect 2010; 16(7): 1005-7.

Sanchez-Cespedes |, Blasco MD, Marti S, et al. Plasmid-mediated QnrS2 determinant from a clinical Aero-
monas veronii isolate. Antimicrob Agents Chemother 2008; 52(8): 2990-1.

Ahmed AM, Motoi Y, Sato M, et al. Zoo animals as reservoirs of gram negative bacteria harboring integrons
and antimicrobial resistance genes. Appl Environ Microbiol 2007; 73(20): 6686- 90.

Tran QT, Nawaz MS, Deck ], Nguyen KT, Cerniglia CE. Plasmid-mediated quinolone resistance in Pseudomo-
nas putida isolates from imported shrimp. Appl Environ Microbiol 2010; 77(5): 1885-7.

Goni-Urriza M, Capdepuy M, Arpin C, Raymond N, Caumette P, Quentin C. Impact of an urban effluent on
antibiotic resistance of riverine Enterobacteriaceae and Aeromonas spp. Appl Environ Microbiol 2000; 66(1):
125-32.

Kruse H, Sorum H. Transfer of multiple drug resistance plasmids between bacteria of diverse origins in nat-

ural microenvironments. Appl Environ Microbiol 1994; 60(11): 4015-21.

Coban AY, Tanriverdi Cayci Y, Yildirim T, Erturan Z, Bozdogan B, Durupinar B. Investigation of plasmid-me-
diated quinolone resistance in Pseudomonas aeruginosa strains isolated from cystic fibrosis patients. Mikro-
biyol Bul 2011; 45(4): 602-8.

Ongen B, Nazik H. Investigation of plasmid-mediated quinolone resistance among Campylobacter strains.
Farmaci & Terapia 2008; 25(3-4): 37-9.

Tanriverdi Cayci Y, Coban AY, Gunaydin M. Investigation of plasmid-mediated quinolone resistance in Pse-
udomonas aeruginosa clinical isolates. Ind ] Med Microbiol 2014; 32(3): 285-9.

MiKROBiYOLOJi BULTENi 123



