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Oz

Diinya’da her yil 700.000 kisinin kaybina neden olan antimikrobiyel direng sorunu devam edecek olursa 2030 yillarinda kiiresel gelirlerin
%2-3 oraninda azalacagl ve 100-600 trilyon dolarlik bir kiiresel ekonomik kaybin olacagi, 2050’den itibaren ise her yil 10 milyon kisinin
hayatini kaybedecegi tahmin edilmektedir. Turkiye OECD ulkeleri arasinda antibiyotik direncinin en fazla gelistigi tlkedir. Turkiye’de
antibiyotiklerin %35’ine direng gelistigi bildirilmistir. Bu oran bazi Avrupa llkelerinde %5’e kadar dislrilmustir. G20 zirvelerini ve Diinya
Saglik Orgiitiinii siirekli mesgul eden bu konu hakkinda farkindaligi artirmak, kullanimi sinirlamak ve yeni tedavi ve koruma sekilleri bulmak
seklinde kiresel politikalar gelistiriimektedir. Hem tip ve hem de Veteriner Hekimligi alaninda uygulanan Regete Bilgi Sistemi (RBS) etkili
bir uygulamadir. Diinya Antibiyotik Farkindalik Haftasi (13-19 Kasim)’'nda tim diinyada konuya dikkat ¢ekilmektedir. Kisi basi en fazla
antibiyotik tuketen Ulke Turkiye’dir. Direng sorununun kaynaginda bitki ve hayvan sagligini koruyucu ve/veya verim artirici olarak
kullanilan antimikrobiyel maddeler yer almaktadir. Tarim ve hayvancilikta antimikrobiyel kullanimi mutlaka denetim altina alinmasi
gerekir. Antibiyotikler tarimda ve hayvancilikta hastalik koruma amaciyla kullaniimamalidir. ilagh yem ticareti yasaklanmalidir. Regetesiz
tarim ve veteriner ilaci kullanimi engellenmelidir. Gidalar dahi ilag kalintisi ve direng genleri bakimindan denetlenmelidir. Tedavi amagh
antibiyotik kullaniminda doz ve kullanim siresi takibi yapilmalidir.

Anahtar Kelimeler: Antimikrobiyel, bitki, cevre, direng, gida, saglik.

Antimicrobial Resistance: A Global Problem
Abstract

If this problem, which causes the loss of 700,000 people every year in the world, continues, it is estimated that it will decrease by 2-3% in
global incomes in 2030, and it will cause a global economic loss of 100-600 trillion dollars. Also it is estimated that 10 million people will
die every year in 2050. It has been reported that antibiotic resistance develops the most in Turkey among OECD countries and resistance
develops to 35% of antibiotics. However, this rate has been reduced to 5% in some European countries. Global policies are being
developed in the form of raising awareness, limiting use and finding new forms of treatment and protection on this issue, which constantly
occupies the G20 summits and the World Health Organization. The Prescription Information System, which is applied in both medicine
and veterinary medicine, is an effective application. World Antibiotic Awareness Week (13-19 November) draws attention to the issue all
over the world. Turkey is the country that consumes the most antibiotics per capita. The source of the resistance problem is antimicrobial
substances that are used to protect plant and animal health and/or increase productivity. The use of antimicrobials in agriculture and
animal husbandry must be strictly controlled. Antibiotics should not be used for disease prevention in agriculture and animal husbandry.
The medicated feed trade should be banned. The use of non-prescription agricultural and veterinary drugs should be prevented. Even
foods should be inspected for drug residue and resistance genes. In the use of antibiotics for therapeutic purposes, dose and duration of
use should be followed.

Key Words: Antimicrobial, environment, food, health, plant, resistance

GiRiS

Antimikrobiyeller bakteri, virs, kiif ve protozoa grubundaki
zararli mikroorganizmalarin yok edilmesi veya kontrol altina
alinmasi amaci ile kullanilan kimyasal maddelerdir. Bunlar
antibiyotik, antiseptik, dezenfektan, deterjan, kozmetik, gida
koruyucu (benzoat, fosfat, nitrat, nitri tuzlan), ¢inko ve bakir
gibi metal iyonlaridir (1). ilk basta antibiyotik bulundu ve in-
san saghginda kullanilmaya baslandi. Sonra diger antimikro-
biyel maddeler bulunarak insan ve hayvan tedavilerinde kul-

lanildi. Ancak bunlara karsi mikrobiyel direng gelisimi de ge-
cikmedi. Ornegin B-lactam grubu antibiyotikler (Cephalospo-
rin, Penicillin, Cefotaxime, Monobactam ve Carbapenem)
1928’de bulundu, 1938’de kullaniimaya baslandi, 1945’te di-
reng gelistigi tespit edildi. Antimikrobiyel kullanimi sirekli
artti (2). Bitki ve hayvan saghgini korumak amaciyla giderek
daha yaygin ve hatta rutin olarak kullanilmaya baslandi. K-
resel 1sinma, nifus artisi, kurakhk gibi nedenlerle giderek
daha fazla Uretilerek ve birim alandan daha fazla verim ala-
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rak gida talebi karsilanmaya calisiimaktadir. Bitkisel Gre-
timde verim artirmak icin kurakhga ve hastaliklara dayanikh
hibrit tohumlarla Gretim yapilmaya c¢alisiilmaktadir. Artan
gida talebi tarimda ve hayvancilikta verim artirici ve hastalik-
lardan koruyucu antimikrobiyel madde kullanimini da artir-
mistir. Bu noktadan sonra ise antimikrobiyel diren¢ (AMD)
sorunu patlak verdi. Streptomisin, tetrasiklin ve tiyazol gibi
bazi ilaglar hem bitkilerde hem de hayvanlarda kullanildi. in-
san eliyle gelistirilen direngli genler toprak, su, bitki ve hay-
van mikroflora Uyeleri arasinda tasinmaktadir (3). Glinu-
mizde bu sorun kiiresel bir sorun olarak tim yasam formla-
rini tehdit etmektedir (4).

Alexander Fleming ilk antibiyotik olan penisilini Eylil
1927'de kesfetti. Bu bulus sayesinde hastaliklar tedavi edilip
ortalama 6mir uzadi. Ancak giiniimiizde antibiyotiklerin te-
davi edici yetenekleri azaldi, bakteriler antibiyotiklere direng
kazandi. Bunun baslica nedeni asiri ve kontrolsiiz antibiyotik
kullanimidir. Sadece insan degil hayvanlarda da ayni antibi-
yotiklerin kullanilmasi slreci hizlandirdi. Antibiyotiklerin
yeme katilarak hayvanlarda verim artirmak amaciyla kullanil-
masl, konuyu bugiiniin en biiyik saglik sorunu haline getirdi
(5). Pneumoni, tiberkiiloz, belsoguklugu ve salmonelloz gibi
tedavisi basit hastaliklar tedavi edilemez hale geldi. Her yil
tuberkiiloz yakalananlarin sayisi 10 milyonu, bu hastaliktan
olenlerin sayisi ise 1,6 milyonu bulmustur. Bunlardan
600.000 kiside ¢coklu antibiyotik direnci gelistigi gorilmistir.
Diinya Saglhk Orgiitii 2019 Deklarasyonu’nda AMD sorununu
baslica 10 kirresel sorun arasinda saymistir (6). Alarm veren
bu konu (izerinde bilim insanlari gece giindiiz ¢calismakta,
devletler biyik bitgelerle Ar-Ge ¢alismalarini desteklemek-
tedir. Turkiye, 32 Avrupa llkesi arasinda en ¢ok antibiyotik
kullanan tlke olup, bu direng sorunundan en ¢ok magdur
olan tlkelerden birisidir (7).

Tiseo ve ark (8) derledikleri bilgilere gére 41 lkede ta-
vuk, sigir ve domuz icin 2017 yilinda 93.000 Ton antibiyotik
satilmistir. Arastirmacilar bu oranin giincel trendin altinda
artis gostermesi durumunda dahi en iyi tahminle 2030 yiI-
linda 104.000 Ton; en ¢ok antibiyotik kullanan tlkelerin yine
Cin, Brezilya, Amerika, Tayland ve Hindistan olacagini bildir-
miglerdir. Tedavi amaciyla kullanilan antibiyotiklerin %70’
hayvancilikta ve %30’u insan saghginda kullaniimaktadir. Bu
antibiyotiklerin %70’i idrara ve diski ile cevresel déngiye bi-
rakilmaktadir. insan ve hayvandan atiga, atiktan topraga,
topraktan bitkiye, bitkiden insan ve hayvana olmak Uzere
dongl devam ettikge direng sorunu da katlanarak biyimek-
tedir. Balikgilikta kullanilan antibiyotigin %70’i serbest ¢evre-
sel dolasima girmektedir (1). Cevre-bitki-hayvan-insan eko-
sistemleri arasinda mikroflora degisimi ve dolayisi ile AMD
genlerinin aktarimlarn da sliregelmektedir (9). Bu nedenle
AMD sorunu tek saghk kapsaminda ele alinmakta ve bahse
konu edilen butiin ekosistemler icerisinde kontrol altina alin-
masi gerekmektedir (10, 11). Bu nedenden dolayi konu hak-
kinda kapsamli arastirmalar ve koruma — kontrol programlari
uygulanmaktadir. Konu, tlkeler ve AB gibi (lke topluluklar
dizeyinde ele alinmakla birlikte tim diinyayi icerisine alan
programlar da yiritilmektedir. Bunlardan baslica olani “The
Global Antimicrobial Resistance Surveillance System
(GLASS)”tir (12). AB hastalik Kontrol Merkezi tarafindan Eu-
ropean Antimicrobial Resistance Surveillance Network
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(EARS-Net) sitesi de bu konuda goérev yapmaktadir (13).
Diinya Saglik Orgiitii Antimikrobiyel Direng Dékiimantasyon
Merkezi belge ve bilgi Greten bir merkezdir (14). AMD soru-
nunu azaltma konusunda basari siralamasinda bazi iskandi-
nav Ulkeleri 6ne gikarken bazi ulkelerde yeterli iyilesme go-
ralmus degildir. Tiirkiye de sorununu 6ncelikler arasinda gor-
mis ve kiiresel programlara katilmistir. Mevcut durumda et-
kili takip (Regete Bilgi Sistemi) ve AMD sorunu ile micade-
lede stratejik eylem planlarinin uygulamada basarili olun-
maya ¢alisilmaktadir. Avrupa Birligi Glkelerinin glinlik ve bir
tedavi periyodunda kullanmalarina izin verilen antibiyotik-
lere ait maksimum dozlar bildirilmistir (17).

Bakteriler genel olarak enzimlerini kullanarak ilaglara
direncg gosterirler. Bazen de bir metabolik yolagi degistirirler.
Direng gelisimi genel olarak bakterilerin genetik kodlarina is-
lenir. Bu kodlar diger bakterilere de horizontal gen transferi
ile gecebilir. Bakteriler arasinda AMD genleri toprak, su, ba-
girsak ve gida gibi bakterilerin Greme ortamlarinda integron-
lar ve transpozonlar gibi mobil DNA havuzunu olusturan mo-
lekdller Gzerinden konjugasyon, transdiiksiyon ve transfor-
masyon yoluyla, plazmidlerde ise konjugasyon yoluyla akta-
rilmaktadir (18). Bakteriler arasinda AMD genlerinin aktarimi
insan, cevre ve hayvan ekosistemi icerisinde direng sorunu-
nun hizla artmasina neden olmakta ve bu durum insan sagli-
gini tehdit etmektedir (19). insanlarin solunum, sindirim,
Urogenital, kan ve lenf sisteminde latent olarak bulunan ve
omir boyu saglik riskine neden olmayan bakterilere de bu
direng genleri aktarilmaktadir. Bu bakterilerin veya viicuda
giren zararli (patojen) bakterilerin de bu genlerle direngli
hale gelmesi ile asil 6lumcil saglk riskleri ortaya ¢ikmaktadir
(10). Bu genlerin aktarimini saglayabilecek kaynaklardan biri
de gidalardir. Steril gida Uretimi yok denecek kadar azdir ve
fermente gidalar gibi bakteri yik{ fazla olan gidalar da bu
kapsamda degerlendirilmektedir.

1. Antimikrobiyel Direng Agisindan Gida ile ilgili Sorunlar

Tarim dridnlerinin ve hayvanlarin saghgini artirarak verim ar-
tisi saglamak amaci ile yasak olsa da antibiyotik ve benzeri
maddelerin kullanimi heniiz tam olarak engellenmis degildir.
Dolayisi ile bitkisel ve hayvansal gidalara hali hazirda AMD
gen taslyici vasatlar olarak bakilmaktadir. Bakteriler arasinda
gen aktarimi riski ile cevre, bitki, hayvan ve insan saglg risk
altina girmektedir. Gidalarin bir kismi tarladan hasat edildigi
haliyle islem gérmeden tiiketilmektedir ve bunlarin mikrof-
lorasi insan ve hayvan sindirim sistemine dogrudan dahil ol-
maktadir. Diger gidalar ise i1si uygulama, fermente etme ve
kurutma gibi islemlerden gecirildiginde flora profilleri degis-
mekle birlikte bunlar icerisinde de AMD genleri tasinabilir.
Gidada bulunan antimikrobiyel madde ve/veya AMD genleri
taslyan bakteriler gibi bircok etmen gidanin AMD risk diize-
yini belirlemektedir.

Hayvansal gidalar

Satisa sunulan gidalar antibiyotik kalintisi bakimindan da ya-
sal limitlere uymak zorundadir. Ozellikle Kuzey Avrupa iilke-
leri ve diger Avrupa Ulkelerinde AMD takip sistemleri daha
siki uygulanmakta ve bu nedenle Avrupa’da daha az AMD ve
kahinti riski bulundugu bildirilmektedir. Yapilan bir ¢calismada
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hayvansal gidalarin antibiyotik kalinti riski ylksek olan Glke-
ler Nijerya, Brezilya, Tanzanya, Vietnam, iran, Cin, Suudi Ara-
bistan, Banglades, Kenya, Uganda, Slovenya, Tirkiye gibi si-
ralama verilmistir (20). Ancak bu arastirma sonuglari tlkeler
hakkinda gergek durumun daha da vahim olabilecegi fikrini
dogurmaktadir. Bazi tlkelerde konu hakkinda yayin yapmak
bazi nedenlerden dolayi zor olabilir. Bu ¢calismada dikkat ce-
ken bir diger konu da en fazla antibiyotik iceren hayvansal
gidalarin sirasiyla sit, deniz Grlnleri, kanath eti, sigir eti, yu-
murta, domuz eti ve koyun eti olmasidir. Turkiye’de gidalardaki
antibiyotik kalintilarini tespit etmek Ulzerine yapilan arastirma
sonuglari yayinlanan bir derlemede verilmistir (21).

Hayvanlara tedavi koruma ve daha fazla verim elde
etme gibi farkli amaglarla kullanilan antimikrobiyeller veya
bunlarin yan drinleri viicutta kansere kadar varan hasarlara
neden olabilmektedirler. Ornegin kloramfenikol kemik iligi
hasari yaparken siilfametazin, oksitetrasiklin, furazolidon ve
nitrofurazon karsinojenik etki géstermektedir (20). Tarim ve
hayvancilikta kullanilan antibiyotiklerin neredeyse tamami
hayvansal gidalarla insan bagirsagina ulasan antibiyotikler-
den ve/veya antibiyotik direngli aktif genlerden insan saghgi
zarar gérmektedir (22, 23).

AB (lkelerinde ve Tirkiye’de 2006 yilinda ABD’de ise
2017 yilinda verim artirici amagla antibiyotik kullanimina son
verildi. Ancak Avrupa da heniz saglikh hayvanlarin mikrop-
lari arasinda AMD genlerinin eradikasyonu ile ugrasmakta ve
hayvancilikta antibiyotik kullanimini azaltmaya ¢alismakta-
dir. Kasaplik hayvanlar, 6zellikle domuz ve kanath hayvanlar
entansif yetistiricilik kosullarinda bagirsak saghgini koruya-
madiklar icin sik sik antibiyotige ihtiya¢ duymaktadirlar.
Ozellikle kanatli hayvanlarin kesimleri kitlesel oldugu icin et-
lerde ve dolayisi ile mutfaklarda ¢apraz kontamiasyon riski
artmaktadir. Avrupa baslica saglik sorununa neden olan sal-
monella gida zehirlenmeleri ile ¢oklu ila¢ direnci sorunu ne-
deni ile henlz basa ¢citkamamistir (24). Amerika’da da durum
aynidir (25). Ozellikle hayvansal gidalarla ve 6zellikle etlerle
insanlara gecen zoonoz bakteriyel etkenlerden Salmonella
spp., Yersinia enterocolitica, Listeria monocytogenes,
Staphylococcus spp., Campylobacter jejuni, Enterococcus
spp. ve Escherichia coli insan sagligini daha fazla tehdit eder
hale gelmistir (26).

Hayvansal gidalar icerisinde bulunan antibiyotikler
rin teknolojisinde starter kiltir gelisimine engel olmak su-
retiyle Uretim parametrelerini bozmaktadir. Ayrica ortamda
bulunmasi muhtemel zararli bakterilerin bu antibiyotiklere
diren¢ kazanmalari durumunda insan enfeksiyonlarina ne-
den olmalar halinde tedavi zorlasmaktadir. Ayrica kaltir
mikroorganizmalarinin lreyerek patojen bakterileri gida ice-
risinde baskilamasi durumu da sekteye ugrayabilir ve bu gibi
Urinleri gida zehirlenmelerine neden olabilir (27). Avrupa
Tip Teskilati (The European Medicines Agency, EMA), Avrupa
Gida Guvenligi Otoritesi (European Food Safety Authority,
EFSA) ve Avrupa Hastalik Onleme ve Kontrol Merkezi (Euro-
pean Centre for Disease Prevention and Control, ECDC) anti-
mikrobiyel madde kullanimi ile direng gelisimi arasindaki
iliski (Joint Inter-agency Antimicrobial Consumption and Re-
sistance Analysis, JIACRA)ye ait verileri ortaklasa rapor et-
mektedir. Bu rapora gore hayvanlarda kullanilan antibiyotik-
ler hem hayvanda ve hem de insanda ortak bakterilerde
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(Campylobacter jejuni gibi) direng sorununa neden olmakta-
dir. Bunun 6niine gegebilmek icin “Tek Saglik Konsepti” ice-
risinde dnlemler alinmasi gerektigi, bu kapsamda yapilan ¢a-
lismalardan da iyi sonuglar alindigi bildirilmistir. Bu rapora
gore hayvancilikta 6zellikle kolistin ve oksitetrasiklin kullani-
minin ylksek oldugu ve bunun azaltilmasi gerektigi bildiril-
mistir (28).

Entansif tavukgulukta kullanilan antikoksidiyallerin bir
kismi AMD sorunu nedeni ile yasaklanmistir. Bagirsak sagl-
gini ve dolayisi ile verimi de tesvik eden bu driinlerin alterna-
tifi olabilecek Urtnlerin gelistirilmesine gayret edilmektedir.
Zira son yillarda o6zellikle iyonofor grubu antikoksidiyallerin
sadece Eimeria degil Gram pozitif bakteri duvarinda da iyon
tasima mekanizmasini bozarak gosterdigi etkiye karsi bakte-
rinin direng gelistirdigi ortaya konmustur. Antikoksidiyallerin
diger canh sistemleri Gizerindeki etkinin antibiyotiklerle ben-
zer oldugu bildirilmistir (2). Tavuk eti Uretim basta olmak
Uzere yogun entansif Uretimlerin gelecekte Asya-Pasifik ve
Glney Amerika Ulkelerinde artacagi, dolayisi ile AMD riskinin
de en fazla bu bolgelerde kaynak alacagi bildirilmektedir
(ek7).

Su Urinleri yetistiriciliginde de antibiyotik kullanimi yo-
gundur. Sili somon tretiminde Norveg’ten sonra ikinci sirada
yer almaktadir. Zhao ve ark. (29) yayinladiklari derleme ma-
kalelerinde su Urlinleri yetistiriciliginde yemlerle birlikte an-
tibiyotik kullaniminin diger kullanim sekillerine gore daha
fazla oldugunu bildirmislerdir. Arastirmacilar, baliklarda an-
tibiyotik kalintisinin, antibiyotik kalinti geni tasiyan balik bak-
terilerinin (6zellikle insan saghgi icin de 6nemli olan Listeria
monocytogenes, Aeromonas, Clostridium gibi bakteriler),
suda direngli gen ve antibiyotik kalintisi veya direncli gen ta-
siyan bakterilerin bulunmasinin diger biyolojik sistemlere de
sirayet edebilecegini bildirmislerdir (29). Sili’"de 2016 yilinda
ton basina 0,53 kg antibiyotik kullanilirken Norve¢’te sadece
0.0008 kg kullanilmistir (30) AB ulkeleri 2006 yilinda, ABD ise
2018 yilinda verim artirici antibiyotik kullanimini yasaklama
karari almistir. Hali hazirda diger bircok (ilkede yasal diizen-
lemeler heniiz yoktur (29).

Bitkisel gidalar

Bitkisel Gretimde basta bakteri ve mantar hastaliklarinin 6n-
lenmesinde antimikrobiyel maddeler kullanilmaktadir. Kulla-
nilan miktar hayvancilikta kullanilandan daha az olarak bildi-
rilmis olsa da yasal sinirlamalar ve diizenlemelerin eksikligi
nedeniyle bildirilen miktardan daha fazla kullanim olabilir.
Sadece birkag Ulke birkag antibiyotik (streptomisin, oksitet-
rasiklin ve kasugamisin gibi) ve birka¢ bitkide (yumusak ce-
kirdekli meyveler ve narenciye) kullanim hakkinda sinirlama
getirilmistir (31-34). Avrupa ulkelerinde kullanimlar yasak
olsa da az gelismis Ulkelerde kullanimi serbest olan bu gibi
antimikrobiyel maddeler piring, sebzeler, hatta ¢ig olarak ti-
ketilen brokoli ve karnabahar gibi sebzelerin tiretiminde dahi
kullanilmaktadir. Yesil yaprakl sebzeler ve brokoli gibi de-
gerli sebzelerde ot ve bocek 6ldirici ilaglarin da kullanildigi
bilinmektedir. Bazi gelismis llkeler bazi antimikrobiyel mad-
delerin kullanimina tam yasak getirirken bazilarinin bazi gi-
dalarda kullanimina izin vermektedir. Ornegin Japonya’da pi-
ringte Burkholderia glumae etkenine karsi, israil’de armutta
Erwinia amylovora etkenine karsi oksolinik asit kullanimina
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izin verilmektedir. Hindistan’da ise meyve, sebze, patates, pi-
ring gibi bircok gidanin Gretiminde hastalik etkenlerine karsi
streptosilin (streptomisin ve tetrasiklin konbinasyonu) kulla-
nimina izin verilmistir (34).

Bitki sagligini korumak amaci ile bitkilerin Gzerin su ige-
risinde dogrudan uygulanan antimikrobiyel maddelerin yani
sira insan ve hayvanlarda kullanilan antibiyotiklerin 6zellikle
idrar ve diski kaynaklarindan atik sulara, topraga, oradan
toprak bakterilerine ve bitkiye ulagsmasi riski vardir. Balikgi-
likta kullanilan amtimikrobiyel maddeler de ayni dongu ile
bitkilere ulagabilmektedir. Neticede bu antimikrobiyel kalin-
tilarinin insana veya hayvana geri donmesi, bu kalintilarin
toprak bakterilerinde veya bitki ylizeyi bakterilerinde direng
sorununa neden olarak bu bakterilerle direng genlerinin in-
san ve hayvana geri donmesi gibi sorunlar ortaya ¢ikmakta-
dir. Toprak bakterileri ve gida islemede kullanilan endUstriyel
bakterilerin yani sira saprofit ve kommensal yasam gibi ya-
sam formlarini da etkileyen bu durum karsisinda 6nlemler
alinmadigi takdirde ¢evre, insan ve hayvan lizerinde yasayan
tim bakteriler ve diger yasam formlari bu durumdan etkilen-
mektedir (19, 35, 36).

Hayvan, bitki ve cevre sagligini toprak mikrobiyomunun
saghg etkilemektedir. Toprak igerisinde bolca yer alan ve in-
san patojenlerini de igerdigi bilinen bakterilerin (Devosia,
Shinella, Stenotrophomonas, Clostridium, Peptostreptococ-
cus, Leifsonia, Gemmatimonas) hayvan giibresi icerisinde bu-
lunan siilfadiyazin ile iireme kinetiginin arttigi, buna mukabil
Pseudomonas, Lysobacter, Hydrogenophaga ve Adhaeribac-
ter gibi toprak kalitesini artiran cinslerin de azaldigi bildiril-
mistir (37). Forsberg ve ark. (38) B-lactam, aminoglkozid, am-
fenikol, sulfonamid ve tetrasiklin gibi antibiyotik gruplarina
direncli gen paketlerini hem toprak bakterilerinden hem de
insan patojenik bakterilerinden identifiye etmislerdir (39).

Fermente gidalar

Beslenmede fermente siit rlinlerinin yeri bytktir (40, 41).
Uretimde pastérize siit kullanildigl zaman cig siit florasinin
%99,9’u yikimlanir. Ancak canli kalan %0,1’lik kisim igcerisinde
yer alan pastoérizasyona direngli bakteriler Gretim esnasinda
lreyip gidada asitlik olusumu heniiz yeterli degil iken ¢ogala-
bilir (42, 43). Fermantasyonda ¢ig veya pastorize ham mad-
deler kullanilabilir. Fermantasyon kiilturi olarak dogal flora-
dan yararlanilabilecegi gibi, Uretici eliyle eklenen mikroflora
(maya, starter kaltar, olgunlastirma kultiri) da kullanilabilir.
Yogurt, kefir, kimiz, peynir, tereyagi, ayran, boza, ekmek ma-
yasl ve diger fermente gidalarin iretiminde kiltir mikroor-
ganizmalari kullanilir. Fermente urtnler icerdikleri mikrof-
lora ile birlikte ve cogunlukla dogrudan tiketildikleri icin bu
mikrofloranin bir kismi bagirsaga kadar ulasmaktadir (38).
Fermente gidalarin igerdigi bakteriler AMD sorununun
bir parcasi olarak gorilmektedir. Mayalanma esnasinda
meydana gelen bakteri Giremeleri yogun oldugu i¢in bu asa-
mada dikey gen transferleri meydana gelmektedir. Bu genler
fermente gida tiiketen bireyler tarafindan yogun olarak alin-
maktadir. Bu nedenle gida ve gida desteklerinin icerdigi mik-
robiyel kiltirlerin AMD genlerini tasimamalarn gerekir (4,
44). Laktik asit bakterilerinde antimikrobiyel direncin diger
bagirsak florasi tiyelerinden daha fazla oldugu bilinmektedir.
Bu bakterilerde AMD olmasi dogaldir ve gereklidir. Sayet bu
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olmasa idi bagirsak yararli mikroflorasi antibiyotik kullani-
mindan sonra daha fazla yok olacak ve dnce ishal ve daha
sonra da genel saglk riskleri ortaya c¢ikacakti. Bununla bir-
likte bu genlerin 6rnegin salmonella gibi 6nemli gida pato-
jenlerine aktariimasi durumunda olusacak saglik riskleri Gze-
rinde de durulmaya baslanmistir (18). Her oral antibiyotik
kullaniminda bir miktar faydali bagirsak bakterisi 6liirken ba-
zilar da direng kazanabilir. Bu durumda ortaya cikabilecek
saglik risklerinin 6nlenmesi amaciyla hekimler antibiyotik te-
davilerinde hastalara fermente gidalar, probiyotik gidalar
veya probiyotik gida takviyeleri énermektedirler. Bu konuda
gelecekte yapilacak arastirmalarla daha aydinlatici bilgiler
ortaya konarak faydali bakteriler ve zararh bakteriler ara-
sinda direng genlerinin transferi konusu halk saghgi agisindan
daha detayli izahlara ulasacagini tahmin etmekteyiz.

Sit icerisinde bakteriler arasinda gen aktariminin sivi besi
yeri ile kiyaslandiginda 10 kat daha fazla oldugu bildirilmistir
(45). Laktik asit bakterilerinden patojen bakterilere siitiin
mayalanmasi esnasinda gen aktarimi oldugu da bildirilmistir
(46). Bu durumun pastorize edilerek fermente edilen gida-
larda hatali pastérizasyon ve sekonder kontaminasyon duru-
munda dnemi ortaya ¢ikmaktadir. Ornegin yogurt yapilacak
sit pastorize edildikten sonra zararli bakteriler tarafindan
kontamine olursa ve kullanilan starter kiiltiir bakterilerinin
tasidigi direnglilik genleri (ki bu kilturlerin antibiyotik diren-
cine sahip olmalari istenir) patojen bakterilere aktarilacaktir.
Ote yandan fermente gida tiiketimi ile bagirsaga ulasan star-
ter kiiltlr veya probiyotik bakterilerinin direnglilik genleri ba-
girsagin latent halde bulundurdugu firsatgi patojen bakteri-
lere gegerek riskli durumlar olusturabilir. Gida starter kiltir-
leri (Lactobacillus, Lactococcus, Leuconostoc ve Pediococ-
cus), fermente gidalarda kullanilan biyoprezervatif 6zellikli
bakteriler, destek kltirleri (starter gelistiriciler, lezzet ve
aroma olusturucular, asit veya bakteriyozin olusturucular
gibi) probiyotikler veya bakteriyofajlar bu bakimdan deger-
lendirilmektedirler. AB lkeleri faj kullanimina izin verme-
mekle birlikte, ABD peynir muhafazasinda Listeria monocy-
togenes riskine karsi kullanilmasina izin vermistir. ABD’de
Generally Recognized As Safe (GRAS) ve AB’de Qualified Pre-
sumption of Safety (QPS) konsepti icerisinde kullanimina izin
verilen mikroorganizmalarin listesi yer almaktadir (18, 47).
Bu nedenle ideal gida tanimi igerisinde gelecekte “AMD di-
rengli genetik materyal icermez” ifadesi yer alabilir. Bu pers-
pektiften bakilinca ¢ig stt kullanilarak Uretilen fermente siit
Uridnleri, salamuralar, tursular ve boza hakkinda yeni arastir-
malarin yapilmasi yararli olacaktir.

2. Antimikrobiyel Direng Sorunu ile Miicadelede Céziim
Onerileri

Bitki, ciftlik hayvanlari ve ciftlik baligi yetistiriciliginde koru-
yucu ve verim artirict amagla kullanimi yasaklandiginda or-
taya biyuk verim kayiplari gikti. Bunu engellemek ve alterna-
tiflerini ortaya koymak icin probiyotikler, prebiyotikler, bitki-
sel 6z maddeler, asi ve diger immun sistem modulatérleri,
faj, biyopeptitler, organik asitler gibi bircok madde kullanil-
maya baslanmistir (48,49). Gida Uretim esnasinda da gida
muhafazasi ve raf dmriiniin dogal antibiyotik 6zellikli bitkisel
ekstraktlar kullanilarak azaltiimaya g¢alisiimaktadir (50, 51).
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Yasal engellerin az olmasindan 6tiirii Cin ve Hindistan glini-
miizde antimikrobiyel madde lretiminde ve tiketiminde ilk
sirada yer almaktadir. Ancak AMD sorunu sinir tanimaz. Bu
genler gida, bitki ve hayvan lzerinden tiim diinyaya yayillma
riski tagimaktadir. Tedavide kullanilan antimikrobiyel ilacla-
rin insan, bitki ve hayvanlarda sadece izin verilenler ile izin
verilen sekilde tedavide kullaniimalari yasalarla denetlenme-
lidir. Veteriner hekimligi sahasinda yogun antibiyotik kullani-
minin azaltilmasinin insan saghgi Gzerinde olumlu etkisi ola-
caktir. Gubre, atik su, sulak alanlar, balik ve diger hayvan gift-
likleri, kesimhane calisanlari, hayvan giibresi kullanilan top-
raklar AMD riski bakimindan denetlenmelidir. Global ¢apta
uygulanan bir “Antibiyotik Direnci Risk Giderme Programi”
bitun dlkeler tarafindan benimsenmelidir.
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