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ÖZET 

Bu çalışmanın amacı, evcil hayvan orjinli E. coli izolatlarında PCR yöntemi 

ile Stx1, Stx2, eae, STa, F41 ve K99ʼu kodlayan virulens genlerinin varlığını 

belirlemekti. Bu çalışmada 2010-2015 yılları arasında başta Bursa ili ve çevresi olmak 

üzere farklı bölgelerden, sığır, koyun, keçi, at, kedi ve köpeklere ait toplam 233 adet 

E. coli izolatı incelendi. Sonuç olarak, sığırlardan izole edilen 111 adet E. coli izolatı 

%5,4 oranında Stx1, eae ve Stx2 genlerini, %0,9 oranında Stx1 ve eae genlerini 

birarada ve %0,9 oranında da yalnızca STa ve eae genini taşıyordu. Toplam 25 adet 

koyun kökenli E. coli izolatı, %12 oranında Stx1 ve Stx2 genlerini birarada, %16 

oranında Stx1 genini ve %12 oranında Stx2 ve %12 oranında STa genini taşıyordu. 

Keçi kökenli toplam 45 adet E. coli izolatı ise %4,4 oranında Stx1 ve Stx2 genlerini 

birarada, %22,2 oranında Stx1, %6,7 oranında ise Stx2 genini taşıyordu. Toplam 35 

adet köpek kökenli E. coli izolatı ise %11,4 oranında eae genini taşıyordu. İncelenen 

örneklerin hiçbirisi F41 ve K99 genlerini taşımamaktaydı. E. coli O157:H7 serotipinin 

varlığını araştırmak amacıyla süpheli izolatlar Rapid Latex Agglutination Wellcollex 

E. coli (Remel®) Testi ile araştırıldı ve izolatlarda E. coli O157:H7 serotipi 

saptanmadı. Sığır, koyun ve keçilerde diarajenik E. coli varlığının göstergesi olan 

virulens genlerinin oranları sırası ile; Shiga toksijenik E. coli (STEC) %6,3, %40 ve 

%33,3; Enterotoksijenik E. coli (ETEC) %0,9, % 12 ve % 0 olarak saptandı. At ve 

kedilerde ise diarejenik E. coli saptanmadı. Sığır ve köpeklerde Enteropatojenik E. 

coli (EPEC) sırasıyla %0,9 ve %11,4 olarak saptanırken koyun, keçi, at ve kedilerde 

EPEC saptanmadı.  

Anahtar Kelimeler: Escherichia coli; Multipleks PCR; Virulens genleri 
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ABSTRACT 

The objective of this study was to determine the presence of virulence genes 

encoding Stx1, Stx2, eae, STa, F41 and K99 with PCR protocol from domestic animal 

E. coli isolates. In this study, a total of 233 E. coli isolates recovered from cattle, 

sheep, goat, horse, cat and dog between 2010-2015 from Bursa and surrounding 

provinces. As a result, among 111 cattle isolates, 5.4% carried Stx1, eae and Stx2 in 

combination, 0.9% carried Stx1 and eae, 0.9% carried STa, and 0.9% carried eae 

gene. Out of 25 sheep isolates, 16% carried Stx1, 12% carried Stx2, 12% carried Stx1 

and Stx2 and 12% carried STa. Out of 45 goat isolates, 22.2% carried Stx1, 6.7% 

carried Stx2 and 4.4% carried Stx1 and Stx2 in combination. Out of 35 dog isolates, 

11.4% carried eae. None of the tested samples were positive for F41 or K99 genes. To 

confirm the presence of E. coli O157:H7 serotype, suspected isolates were 

investigated by using rapid latex agglutination test Wellcollex E. coli (Remel®) and 

all isolates were negative. Virulence genes specific for diarrheagenic E. coli were 

detected in the following percentages of the cattle, sheep and goat: Shiga toxin- 

producing E. coli (STEC) in 6.3%, 40% and 33.3%; enterotoxigenic E. coli (ETEC) in 

0.9%, 12% and 0% respectively. Diarrheagenic E. coli was not detected in horse and 

cat.  Enteropathogenic E. coli (EPEC) was detected only in cattle and dogs 0.9%, 

11.4% respectively, and not detected in sheep, goats, and cats.  

Keywords: Escherichia coli; Multiplex PCR; Virulence genes 
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1 GİRİŞ 

 Escherichia coli (E. coli), doğada ve çoğunlukla insanların ve hayvanların 

kolon mikrofloralarında bulunan bir mikroorganizmadır. E. coli patojen türleri bazı 

virulens genleri taşırlar ve insanlar ile hayvanlarda gastroenteritis, üriner sistem 

infeksiyonları peritonitis, mastitis, uterus yangısı, meningitis ve pleuritis gibi 

ekstraintestinal doku ve organlara invaze olarak çeşitli infeksiyonlara neden olurlar 

(Gyles 2007 ve Suojala ve ark., 2013). İnsanlara patojen suşların bulaştırılmasında 

çoğunlukla sığır ve koyun gibi evcil hayvanlar, martı gibi yabani kanatlılar önemli rol 

oynamaktadır. Etken insanlara, çeşitli evcil ve yabani hayvanların dışkıları ile direkt 

temas veya kontamine gıdaların (iyi pişirilmemiş et ve pastörize edilmemiş süt 

ürünleri) tüketilmesi sonucu bulaşabilmektedir. Hastalıklı veya taşıyıcı hayvanlarla 

temas halindeki insanların zoonoz riski altında olmaları sebebiyle epidemiyolojik 

olarak hastalığa ait bölgesel risk haritasının belirlenmesi önemlidir (Boynukara ve 

ark., 2004 ve Witold ve Carolyn 2011).  E. coli nedeniyle oluşan hastalık salgınları 

her sene binlerce kişiyi etkileyebilmekte, (CDC 2016; Kaper ve Karmali, 2008 ve 

WHO 2016) ve insanlarda gıda zehirlenmesinde enterit tablosu oluşturabildiği gibi 

bazen de ölüme sebep olabilmektedir (Hall ve ark., 2005). Uzun yıllardır çeşitli E. 

coli patotiplerinden kaynaklanan salgınlar yaşanmaktadır. Salgınlara neden olan 

başlıca E. coli patotipleri, STEC O26, O104, O121, O145 ve O157 olarak 

tanımlanmıştır (CDC 2017). Bunun yanı sıra, E. coli O157:H7 serotipi, zoonoz nitelik 

taşımaktadır, gıda kaynaklı patojenlerin en önemlilerinden biridir ve 200’den fazla alt 

tipi bulunan Sitotoksijenik E. coli (STEC) patotipindedir ve Enterohemorajik E. coli 

(EHEC) serotipindedir (Dursun ve Kaya, 2010 ve Witold ve Carolyn, 2011). Etken 

insanlarda ve evcil hayvanlardaki Hemorajik Üremik Sendromu (HUS) vakalarınının 

%70 ila %80’inden ve gastroenteritislerin %40 ila %50’sinden sorumludur. 

Hemorajik kolitlerden izole edilen sorbitolü fermente eden ve O157:H7 olmayan 

serovarlar ise, O26:H11/H, O91:H14/H21, O121:H19, O104:H4 olarak olarak 

tanımlanırlar (Bauerfeind ve ark., 2016).  
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Sığır, koyun ve keçiler başta olmak üzere evcil ve yabani ruminantlar, STEC 

suşlarının taşıyıcısı ve saçıcısıdırlar. Ruminantlardaki STEC suşları ile karışabilen 

zoonoz nitelikteki EHEC suşlarının diagnostik laboratuarlarda ayrımının yapılıp 

tanısının konulabilmesi büyük önem taşımaktadır. STEC’in, ruminantların 

%50’sinden fazlasında bulunduğu saptanmıştır, bunun yanı sıra domuz, at, köpek, 

kedi ile evcil ve vahşi kuşlarda da taşıyıcılık tanımlanmıştır. Bu hayvanların O157: 

NM ve Enteroagregative O104:H4 gibi serovarların rezervuarı olup olmadıkları henüz 

bilinmemektedir (Bauerfeind  ve ark., 2016). Buzağı ishalleri veya neonatal 

septisemiden sorumlu E. coli suşları, Enterotoksijenik E. coli (ETEC) olarak 

adlandırılır ve özellikle K99 suşu yaşamın ilk birkaç haftasındaki buzağı ölümlerinden 

sorumludur (Foster ve Smith, 2009). Buzağı septisemisi, sığır yetiştiriliciğinde büyük 

ekonomik kayıplara neden olan bir hastalıktır, her ülke ve bölgede rastlamak 

mümkündür (Aydin ve Paracikoğlu, 2006 ). Türkiye’de ishalli buzağılarda yapılan 

çalışmalarda E. coli oranları %10 ila 92 gibi geniş bir aralıkta bulunmuştur (Çabalar 

ve ark., 2001).  

 Koyun ve keçiler de STEC taşıyıcısı oldukları kadar, diğer patotipleri de 

saçabilmektedirler. Dünyada ve Türkiye’de yapılan çalışmalarda küçükbaş 

ruminantlarda EPEC prevalansının %7,7 ila %26,7 arasında değiştiği bildirilmektedir 

(Cortes ve ark., 2005; De La Fuente ve ark., 2002; Krause ve ark., 2005 ve Wani ve 

ark., 2006). Koyunlarda ETEC prevelansı ise %9 ila %18,5 arasında değiştiği 

bildirilmiştir (Bandyopadhyay ve ark., 2011; Manzoor ve ark., 2015 ve Turkyilmaz ve 

ark., 2013). Türkiye’de küçükbaş ruminantların önemli bir protein kaynağı olması 

sebebiyle, halk sağlığı ile ilişkili olabilecek zoonozların araştırılması büyük önem 

taşımaktadır.   

Atlarda E. coli virulens genlerinin dağılımına ilişkin literatür bilgisi sınırlıdır. 

Liberatore ve ark. (2007)’nın atlarda E. coli virulens genlerinin varlığını araştırmış ve 

örneklerin hiçbirinde virulens genine rastlamamıştır. Bir başka çalışmada ise atlardan 

non-sorbitol fermente E. coli izole edilmiş, bunun yanında gastroenteritisli taylarda 

Stx1, Stx2 ve eae genlerine rastlamışlardır (Holland ve ark., 1996). Hasta ve sağlıklı 
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ergin atlar ve taylarda virulens genlerinin varlığının değerlendirilmesi açısından 

epidemiyolojik çalışmalara ihtiyaç vardır. 

E. coli kedi ve köpek gibi pet hayvanlarından, sahiplerine veya onlarla yakın 

temaslarda bulunan insanlara fekal-oral, solunum yoluyla, ısırık ya da tırmalama veya 

vektörler yardımıyla zoonotik özellikteki bakterilerin iletimi söz konusudur. Etken, 

evcil petlerde intestinal hastalıklara ve septisemi, sistit, pyelonefrit, metrit, pyometra 

gibi ekstra intestinal infeksiyonlara neden olabilmektedir (Wasterlund ve ark., 1988). 

Birçok çalışma, insanlar, köpekler ve kediler arasında klonal olarak ilişkili fekal, 

Üropatojenik E. coli (UPEC) ve Sitotoksijenik E. coli (STEC) infeksiyonlarının 

bulaşabildiğini göstermektedir (Khakhria ve ark., 1990 ve Trevena ve ark., 1996). 

Evcil kedilerden ise insan kaynaklı Ekstraintestinal patojenik E. coli (ExPEC) suşları  

bildirilmiştir (Johnson ve ark., 2001). Köpeklerde üriner sistem infeksiyonlarına 

neden olan E. coli suşları (HUS) ile insandaki ExPEC, genetik olarak benzerdir ve 

taşıdıkları virulens genleri aynı karaktere sahiptir. Çevrede bulunan fekal atıkların, 

insan dışkılarında bulunan ExPEC suşları ile yakın ilişkide bulunduğu gözlenmiştir. 

Doğrudan transferin kanıtı henüz belgelenmiş olmamasına rağmen bu veriler köpek 

dışkılarının insanlar tarafından birçok patotipin edinimi için önemli bir rezervuar 

olabileceğini göstermektedir. Jerse ve ark. (1990) köpek ve kedilerden eae geni izole 

etmişlerdir. Bu genin fenotipin Attaching/ Effecing (A/E) ile bağlantılı olduğu 

bildirilmektedir (Holland ve ark.,1999). 

Hayvanlarda patojen olan ve zoonoz nitelik taşıyan E. coliʼler, virulens 

faktörlerini taşıyan genleri kodlarlar. Bu tez projesinin amacı, multipleks PCR 

yöntemi ile hayvansal kaynaklı E. coli’de virulensten sorumlu bazı genlerin varlığını 

tespit etmektir. Hayvanlardaki E. coli alt tipleri ile ilgili çalışmalar oldukça sınırlıdır.  

Tez çalışması ile sığır, koyun, keçi, at, köpek, kedi gibi farklı hayvanlardan elde 

edilen izolatların virulens ve toksin geni taşıyıcılıkları incelenmiştir. Seçilen virulens 

genlerini taşıyan E. coli izolatlarının patotiplendirilmesi neticesinde epidemiyolojik 

açıdan evcil hayvanlar arasında yaygınlığının saptanması hedeflenmiştir.  
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2 GENEL BİLGİLER 

2.1 Escherichia coli 

2.1.1 Tarihçesi  

Escherichia coli (E. coli) ilk olarak Alman bakteriyolog Dr. Thedor Escherich 

tarafından 1885 yılında diyareli bir çocuğun dışkısından izole edilmiştit. O dönemde 

Bacterium coli commune olarak isimlendirilen etkene, Escherichia coli adı 1919 

yılında Escherichʼin adına ithafen verilmiştir (Shulman ve ark., 2007). 

2.1.2 Hastalığın Etiyolojisi  

2.1.2.1 Taksonomisi  

E. coli, Bacteria aleminin, Proteobacteria bölümü, Gamma proteobacteria 

sınıfı, Enterobacteriales takımı, Enterobacteriaceae ailesi, Escherichia cinsi içerisinde 

yer alır. Gram negatif, düzgün çomak tarzında, peritrik flagellaya sahip olması 

nedeniyle hareketli olan E. coli, fakültatif anaerob özelliktedir. Hareketsiz olan suşları 

da vardır. E. coli, nutrient agar ve kanlı agar gibi genel besiyerleri ve MacConkey 

(MC) agar, Eosine Methylen Blue (EMB) agar gibi selektif ve differansiyel 

besiyerlerinde 37°Cʼde 24 saat içerisinde gözle görülebilir büyükte, düzgün kenarlı, 

S-tipli koloniler meydana getirir (Scheutz ve Strockbine, 2001). Optimal üreme ısısı 

37°C olmasına rağmen (20-40)°Cʼde, optimal pHʼsı (7-7,2) olmasına rağmen pH (5-

8)ʼde de üreyebilmektedir (Orskov 1984). Etken laktozu fermente etmesi sebebiyle 

MC agarda pembe renkli koloniler, EMB agarda metalik röfle görünümünde koloniler 

oluşturur. Patojen olan bazı suşlar kanlı agarda hemoliz oluşturma yeteneğindedir. 

Ekstra-intestinal E. coli’nin patogenezisinde hemolizinin eritrositleri parçalayarak 

etkenlerin demir ihtiyacını sağlamasında önemli bir virulens özelliği olduğu 

düşünülmektedir (Scheutz ve Strockbine, 2001). Buyyonda kısa bir süre içerisinde 

hafif bir bulanıklık oluşturarak ürer. E. coli, genellikle, bazı karbonhidratları (laktoz, 

mannitol, glukoz) asit ve gaz oluşturarak fermente eder. İndol ve Metil Red (MR) 

testleri pozitiftir. Üre, H2S ve Voges Porskauer (VP) testlerinde genellikle negatif 

olan E. coli, sitrattan da yararlanmaz. E. coli’nin fiziksel ve kimyasal etkenlere 
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duyarlılık durumları diğer Gram negatif bakterilerine benzer (Jorgensen ve ark., 2015 

ve Quinn ve ark., 2000). 

2.1.2.2 Antijenik Yapısı 

E. coliʼnin antijenik yapısı oldukça komplike olup, özellikle patojen suşlarda 

bu yapılar önem taşmaktadır (Aydın ve ark., 2006).  

2.1.2.2.1 Somatik “O” Antijenleri 

Somatik “O” antijenleri lipopolisakkarit özelliğinde olup, ısıya dirençli yüzey 

antijenleridir, E. coliʼnin serogruplandırılmasında önem taşırlar ve aglütinasyon testi 

ile ortaya konulabilirler (Aydın ve ark., 2006). Bu yüzey antijenleri ile hazırlanan 

spesifik “O” antiserumları kullanılarak makroaglutinasyon ve mikroaglutinasyon 

testleri ile patojeniteleri ortaya konulur. Bugüne kadar 186 adet O antijeni (Guo ve 

ark., 2008) ve en az 53 adet serotipi belirlenmiştir (Gyles 2007). 

2.1.2.2.2 Flagellar “H” Antijenleri 

 Flagellar “H” antijenlerini çalışmak için suşlar hareketi artıran koşullar altında 

üretilmelidir. “H” antijenleri E. coli izolatlarının antijenik identifikasyonlarında sık 

kullanılmazlar ve patojenite ile ilişkili değildirler ve 100°C’de ısı ile yıkımlanabilen 

proteinlerdir (Aydın ve ark., 2006).  

2.1.2.2.3 Kapsüler ‟K” Antijenleri 

 Kapsüler ‟K” antijenleri, Polisakkarit (N-asetil neuraminik asit) özelliğinde 

olan bu antijenik yapı, kapsül taşıyan E. coli suşlarında O somatik antijeninin 

üzerinde bulunur. Kapsüler “K” antijenleri %2 oranında polimerik asitler içeren 

şekerlerdir ve bunlar virulensle ilişkilidirler. Bu antijenlerin çoğu uygun bir şekilde 

sulandırılan serum kullanılarak lam aglutinasyon ile belirlenebilir (Aydın ve ark., 

2006).  
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2.1.3 Virulens faktörleri 

2.1.3.1 Shiga toksinler 

 Shiga toksinler duyarlı ökaryotik hücrelerde protein sentezini inhibe eden 

yaklaşık 70 kDaʼlık bir bakteri proteini grubudur (Melton-Celsa 2014). Shiga toksin 1 

(Stx1), Shigella dysenteriae türü 1 tarafından üretilen Stx ile %98 homologken, Shiga 

toksin 2 (Stx2), Stx1 ile yaklaşık %60 homologdur ve antijenik olarak farklıdır (Paton 

ve Paton, 1998 ve Nataro ve Kaper, 1998). 

2.1.3.2 Intimin 

 Intimin, tüm EHEC suşları ve ilgili A/E patojenler tarafından üretilen 94 ila 97 

kDaʼlık bir dış membran adezyon ve eae geni tarafından kodlanmaktadır. İlk olarak 

EPEC O127:H6ʼde tespit edilmiştir (Stevens ve Frankel, 2013). 

Tablo 1: Patojenik E. coli alt gruplarıyla ilişkili bazı özellikler ve semptomlar (Feng ve Monday, 2000) 

Özellikler / Belirtiler ETEC EPEC EHEC EIEC 

Toksin LT/STa - Shiga veya Vero toksin 

(Stx or VT) 

- 

İnvaziv - - - + 

Intimin - + + - 

Enterohemolysin - - + - 

Dışkı Sulu Sulu, Kanlı Sulu, Çok kanlı Mukoid, Kanlı 

Ateş Düşük + - + 

Fekal lökosit - - - + 

Barsak tutulumu  İnce İnce kolon kolon, Alt İnce 

Seroloji Çeşitli O26, O111 ve diğerleri O157:H7, O26, O111 ve diğerleri Çeşitli 

ID
b Yüksek Yüksek Düşük Yüksek 

aLT, Isıya dayanıksız toksin;   ST, Isıya dayanıklı toksin 
b ID, İnfektif doz 
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2.1.3.3 Enterotoksinler 

 Enterotoksinler, 60°C’de 30dk da inaktive olan Isıya dayanıksız (LT) ve 

100°C’ye 15 dk dirençli olan ısıya dayanıklı (ST) olmak üzere başlıca iki tip 

enterotoksin bildirilmiştir (Aydın ve ark., 2006). 

2.1.3.4 Fimbrial (pilus) Antijenleri 

 Fimbrial “F” antijenleri hücrelere bağlanmada önemlidirler ve bakterilerin 

üreme ortamlarına bağlı olarak sentezlenirler (Aydın ve ark., 2006). Adhezyon 

fimbrialar, domuzlarda ve buzağılarda K88 veya K99, 987P veya F41 veya F107 ve 

2134P gibi yüzey antijenleri olarak ayırdedilebilir. Sırasıyla F4, F5, F6, F41 veya 

FlBab ve FlBac olarak da adlandırılır. Bunların çeşitli moleküler ağırlıkları (15 ila 25 

kDa) vardır (Rippinger ve ark., 1995) . 

2.1.4 Genogrupları ve Serotipleri 

1885 yılında keşfedilen kommensal E. coli, insan bağırsak mikrobiyotasının 

baskın fakültatif anaerobudur (Lai ve ark., 2013). E. coli hem insanlarda hem de 

hayvanlarda idrar yolu infeksiyonları (HUS), menenjit ve septisemi de dahil çeşitli 

infeksiyonlara neden olmaktadır (Jafari ve ark., 2012). E. coli, fekal floranın %1 gibi 

çok az bir kısmını oluştursa da insan kolonlarında predominant fakültatif anaerob 

olarak bulunmakta ve simbiyotik olarak yaşamaktadır (Callaway ve ark., 2009 ve 

Nataro ve Kaper, 1998). Etken, 1950 yılına kadar insan ve hayvanların bağırsak 

sisteminde normal florada bulunan ve patojen olmayan bir mikroorganizma olarak 

kabul edilmiştir (Münnich ve Lübke-Becker, 2004). Başlangıçta bağırsaklarda 

zararsız bir bakteri olarak görülen E. coli’ nin transformasyona uğradığını ve bazı 

suşlarının artık insan ve hayvanlarda hastalığa neden olan patojenler olduğu 

bildirilmiştir (Nataro ve Kaper, 1998). Diarrahgenic E. coli (DEC), özellikle 

gelişmekte olan ülkelerdeki çocuklarda, çeşitli gastrointestinal hastalıklara neden olan 

önemli bağırsak patojenidir (Koneman ve ark., 2006). E. coli, tüm idrar yolu 

infeksiyonlarının %50 ila %90ʼından izole edilen önemli bir üriner patojendir 

(Claudia ve ark., 2009).  
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  Diarrahgenic E. coli (DE), yaygın olarak Patojenik E. coli (PE) olarak bilinir 

ve patojenik olmayan E. coliʼden, kromozom veya plasmidde kümeler halinde 

bulunan virulens faktörlerinin varlığı ile ayrılırlar. DNA içeriğindeki büyük değişime 

ve farklı virulens belirleyicilerinin genomik yer dağılımındaki (Insertion sekans) farka 

göre, patojen E. coli, genellikle Shiga toksini üreten E. coli (STEC) Verotoksijenik E. 

coli (VTEC) olarak da adlandırılırlar; kanlı diyare ve hemorajik kolit neden olabilme 

yetenekleri nedeniyle Enterohemorajik E. coli (EHEC) adı verilen serotipini içerirler, 

Enteropatojenik E. coli (EPEC), Enterotoksigenik E. coli (ETEC), Enteroinvasiv E. 

coli (EIEC), Enteroagregatif E. coli (EAEC) ve Diffüze yapışık E. coli (DAEC) 

olarak türlere ayrılırlar (Gyles ve Fairbrother, 2010; Kaper ve ark., 2004 ve Mainil ve 

Daube, 2005). Tablo (2) 

Tablo 2: İnsanlarda diyarejenik E. coli suşlarının klasifikasyonu (Kuntz ve Kuntz, 1999) 

Diyarejenik E.coli suşlarının 

klasifikasyonu 

Kısaltmalar Infeksiyonların temel semptomları 

Enterohemorajik E. coli EHEC Diyare, HC*, HUS**, TTP*** 

Enteropatojenik E. coli EPEC Diyare 

Enterotoksijenik E. coli ETEC Diyare, ileitis 

Enteroinvaziv E. coli EIEC Kanlı diyare 

Enteroaggregatif E. coli EAggEC Diyare 

* HC: Hemorajik Kolit 

** HUS: Hemolitik Üremik Sendrom 

*** TTP: Thrombotic Thrombocytopenic Purpura 

 

2.1.4.1 Shiga toksini üreten E. coli (STEC) 

 STEC iki ana grup Shiga toksin (Stx)ʼden oluşur. Shiga toksin (Stx) üreten 

suşlar klasik enteropatojendirler ve ishale neden olurlar (Melton-Celsa 2014). STEC 

suşlarının neden olduğu hastalıklar tüm dünyada bildirilmiştir (Beutin 2006). Bu 

suşlar insanlara dışkı ile kontamine gıda veya suların tüketimi, hayvanlarla doğrudan 

veya dolaylı temas ya da insanların birbirleriyle teması ile bulaşmaktadır (Willshaw 
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ve ark., 2001). STEC çok çeşitli serotipleri barındırır, özellikle gıda kaynaklı 

salgınlarda görülen klinik infeksiyonların büyük çoğunluğu, O157: H7, O157: H-, 

O26, O103, O111, O113 ve O145 serotipleri ve serogrupları ile ilişkilidir (Jorgensen 

ve ark., 2015).  

2.1.4.1.1 Enterohemorajik E. coli  (EHEC) 

 EHEC suşları, ilk olarak Kuzey Amerikaʼda ve Avrupaʼda 1982 yılında, 

insanlarda, dizanteri benzeri bir hastalık olan Hemolitik Colitis (HC) olaylarının 

patlamasıyla ortaya çıkmıştır (Levine 1987). Etken, kolonun epitelyal hücrelerinde 

çoğalıp, orayı istila ederken burada A/E (Attaching/Effecing) etkisi yapar, buna 

ilaveten Shiga toksin (Stx1 ve Stx2) üretir. Dizanteri benzeri hastalık, HC, HUS 

meydana getirir. Shiga toksin üreten EHEC suşlarının gastroenteritise neden olduğu 

rapor edilmiştir (Stevens ve Frankel, 2013). E. coli O157:H7 serotipi zoonotik ve gıda 

kaynaklı patojenlerin en önemlilerinden biridir (Dursun ve Kaya, 2010 ve Witold ve 

Carolyn, 2011). O157:H7 serotipine ait STEC suşları, en sık insan infeksiyonu ile 

ilişkilendirilmiştir (Karmali ve ark., 1989). İnsanlarda oldukça şiddetli tabloya yol 

açan EHEC’nin O157:H7 suşu özellikle son yıllarda adından sıklıkla bahsedilen gıda 

kaynaklı bir patojen olarak bilinmektedir (Erol 2007). EHEC, insanlarda siddetli karın 

ağrısı ile beraber ishal, HC, HUS ve trombotik trombositopenik purpuraya (TTP) 

neden olabildiği için tüm dünyada önemli bir halk sağlığı problemi olarak ortaya 

çıkmaktadır (Dunn 2003 ve Fairbrother ve Nadeau, 2006). Zoonotik EHEC hem 

O157:H7 suşlarını hem de O157 olmayan suşları ihtiva etmektedir (Fairbrother ve 

Nadeau, 2006). E. coli O157:H7 serotipi diğer E. coliʼlerden; 42°C ve üzerinde 

ürememesi, sorbitolü fermente edememesi, florojenik ürünün oluşumuna yol açan 4-

methylumbelliferone glukuronide’i (MUG) hidrolize eden β-glikorunidaz enzimlerine 

sahip olmaması ve enterohemolizin üretme özelliği ile ayrılır (Dontorou ve ark., 

2003). 

2.1.4.2 Enteropatojenik E. coli (EPEC) 

 Enteropatojenik E. coli (EPEC) suşları, ilk olarak Neter tarafından 1959 

yılında serotiplendirilmiştir (Levine 1987). EPEC suşları bağırsak hücrelerinde A/E 
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lezyonları oluşturma kabiliyetine sahip olan ve shiga benzeri toksin kodlayan genlere 

sahip olmayan diyarejenik  E. coliʼyi barındıran eae olarak tanımlanmaktadır (Moxley 

ve Smith, 2010; Shahrani ve ark., 2014). EPEC, sınırlı sayıda serogruplara (başlıca 

O14, O55, O86, O111, O119, O125, O126, O127, O128 ve O142) aittir (Kuhnert ve 

ark., 2000). Etkenin infantil farelerde ishale neden olduğu görülmüştür (Levine 1987). 

EPEC suşları, epitel hücrelerine A/E lezyonlarına sebep olan enterik patojenlerin 

tümünü kapsar (Jerse ve ark., 1990). Tutunma ve bozma [Attaching ve Effacing (AE)] 

terimi, E. coli tarafından üretilen bir bağırsak lezyonunu tanımlamak için ilk olarak 

Moon ve ark. (1983) tarafından kullanılmıştır. EPECʼin epitel hücrelerine 

yapışmasına intimin adı verilen bir dış membran proteini aracılık etmektedir. Bu geni 

kodlayan intimin (eae), ilk olarak Jerse ve ark. (1990) tarafından tanımlanmıştır. Ek 

olarak, intiminin in-vivo olarak da virulens faktörü olduğu gösterilmiştir (Donnenberg 

ve ark., 1993). EPEC diyaresinde tutunma ve bozma faktörü plazmidinin rolü 

belirgindir. EPEC suşları, ETEC ve EIECʼlerden farklı olarak invazyon yapmazlar. 

LT, ST toksin üretmezler (Levine 1987). EPEC, bakterinin intestinal hücrelere 

lokalize olmasını sağlayan ve EPEC yapışma faktörü [EPEC adherence factor (EAF)] 

diye de anılan plazmid kodlayan proteini içermektedir (Tobe ve ark., 1999). EAF 

üretimi Hep-2 hücre testi ve eae geni varlığı ise PCR testiyle belirlenebilir (Nataro ve 

Kaper, 1998).  

2.1.4.3 Enterotoksijenik E. coli  (ETEC) 

Isıya dayanıksız (LT) ve/veya ısıya dayanıklı (ST) (Shaheen ve ark., 2003) 

enterotoksin varlığı ETEC patotipi olarak tanımlanmıştır (So ve ark., 1978). ETEC 

suşları moleküler tanı teknikleri ile tanımlanabilen ilk patojen mikroorganizmalar 

arasında yerini almıştır (Moseley ve ark., 1982). Dışkı ve çevresel örneklerde DNA 

problarının, LT ve ST kodlayan genlerin tespitinde yararlı olduğu görülmüştür 

(Cantey ve Blake, 1977). Wolk ve ark. (1992) ETEC suşlarının O serogrubuna ait 

olduklarını, bunların predominant olarak K99 fimbrial antijene (F5) sahip olduğunu 

ve fimbrial antijenlerin sadece dışkıdan izole edilen E. coliʼde bulunduklarını, bu 

etkenlerin ishal ve septisemiye neden olduklarını belirtmişlerdir. Levine (1987) 

yılında yapmış olduğu bir araştırmada, adhere olabilen ETEC suşlarının fimbrialarının 



 

11 

 

6-7 nm çapında olduğu ve plazmidler tarafından kodlanıp, ST ve LT toksin üretimini 

indüklediği rapor etmiştir. Patojen türlerin özgüllüğü ETEC fimbriasının türüne bağlı 

olarak oluşturulur. Örneğin ETEC suşlarından K99 türü, dana, kuzu ve domuzlar için 

patojense de K88 türü sadece domuzlarda hastalık yapabilir (Nataro ve Kaper, 1998). 

ETECʼde ishal olan taylardan izole edilen fimbria K99, F41 ve K88ʼi içermektedir 

(Holland ve ark., 1996). K99 pozitif ETEC yetişkin atlardan elde edilen bağırsak 

villuslarının sınır membranlarına yapışmazken, K88 pozitif ETEC suşları 

yapışmaktadır (Tzipori ve ark., 1984). Diğer taraftan, buzağılarda adherans K99 

ve/veya F41 fimbriası ETEC suşlarının ileuma invazyonunda daha etkilidir (Krogh 

1983). Buzağılardaki ETEC suşları ısıya dayanıklı sitotoksin (STa) üretirken, bu 

antijen bağırsak lümeni içine hiper düzeyde sıvı salgılanmasına neden olur (Butler ve 

Clarke, 1994).  

2.1.4.4 Enteroaggregative E. coli (EaggEC) 

 Enteroaggregative E. coli (EaggEC) suşlarının ilk olarak Hindistanʼda infantil 

ishal sebep oldukları Nandy ve arkadaşları tarafından bildirilmiştir (Levine 1987). Bu 

araştırıcılar EAggEC suşların, EPEC suşlarından farklı olduklarını ancak bazı 

serogrupların (O86, O11, O125, O127) EPEC ve EAggEC suşlarıyla ortak olduğunu 

bildirmişlerdir. Ayrıca bu suşların mannoz rezistant hemaglutinasyon aktivitesi 

gösterdiklerini, insan ve diğer türlerdeki eritrositleri aglutine ettiklerini rapor 

etmişlerdir. EAggEC suşlarının adherens özelliği plazmidler tarafından kodlanır 

(Nandy ve ark., 1994). EaggECʼlerin, Hela ve Hep 2 hücre kültürlerine adhezyon 

özelliğine sahip olduğu rapor edilmiştir (Hart ve ark., 1987).   

2.1.4.5 Enteroinvasive E. coli (EIEC) 

 Enteroinvasive E. coli (EIEC) suşları ilk olarak 1971 yılında Du Pont ve 

arkadaşları tarafından keşfedilmişlerdir (Levine 1987). Bu suşlar kolonun epitelyal 

hücrelerinde invaze olup çoğalırlar, invazyon enterik hücrelerin ölümü ile sonuçlanır. 

Kolon mukozasının yıkımı sonucunda yangı görülür ve böylece basiller dizanteriye 

benzer semptomlar oluşur (Levine 1987). EIEC suşları, EPEC ve ETEC suşlarından 

farklı serotiptedirler. Bu suşlar, Shigella spp. ile benzerlik göstermektedirler. Bu 
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benzerlik özellikleri sebebiyle hücre kültürlerine invaze olur ve patojenik karakter 

kazanırlar. EIEC’nin patojenitesi kolonik dokuyu istila etme ve yok etme yeteneğine 

doğrudan bağlıdır. HeLa veya Hep-2 doku kültür hücreleri, PCR veya invaziv gen 

probları kullanılarak yüksek moleküler ağırlıklı plasmid ile kodlanmış invazyon 

fenotipi bulunabilmektedir (Nataro ve Kaper, 1998). EIEC, Shigella spp’yi yakından 

andırır ve insanlarda dizanteri formunda ishale yol açar (Moreno ve ark., 2010). 

İtalyaʼda EIEC O96: H19 kaynaklı salgının (Escher ve ark., 2014) yanında ABDʼde 

EIECʼnin neden olduğu 3 farklı salgın rapor edilmiştir (Nataro ve Kaper, 1998). 

2.1.4.6 Cytotoksik Nekrotizan Faktör (CNF) 

 CNF protein yapıda olup, CNF 1 ve CNF 2 olmak üzere ikiye ayrılırlar. CNF1 

üreten suşlar ilk olarak enteritisli bebeklerde ve daha sonra ekstraintestinal 

infeksiyonlara sahip insanlarda saptanmıştır (Blanco ve ark., 1994). CNF2 üreten 

suşlar ishalli hayvanlardan izole edilmiştir (Orden ve ark., 1999). Bu toksinler Vero 

ve Hela hücre kültürlerinde multinükleasyon ve büyüme (uzama) vb gibi etkiler 

yaparlar. Tavşan dokularında nekrozise neden olurlar (Blanco ve ark., 1990). İnsan, 

domuz ve sığırlarda; diyare, üriner doku infeksiyonları (UTI), septisemi, kuzu-buzağı 

septisemisi ve ishal neden olmaktadırlar (De Rycke ve ark., 1987). CNF1 ve CNF2 

toksinleri, etken hücreyle birleşmiş haldeyken üretilirler. Bakteriyel kültürlerde, 

ekstraselüler sıvılarda bulunmazlar (Blomberg ve ark., 1993). CNF pozitif suşlar 

pneumoniye, metritise, mastitis ile koyunlarda aborta sebep olurlar (Pohl ve ark., 

1993). 

2.1.4.7  Ekstraintestinal patojen E. coli (ExPEC) 

 Ekstraintestinal patojen E. coli (ExPEC)ʼlerde özellikle K1 antijeninin 

saptanmasında birçok virulens faktörü belirlenmiştir (Kaper ve ark., 2004). ExPEC 

esas olarak Üropatojenik E. coli (UPEC) ve Neonatal Menenjit E. coli (NMEC) olarak 

sınıflandırılmıştır. UPEC, insanlarda üriner sistem infeksiyonlarının en sık nedenini 

oluşturmaktadır (Johnson 1991). E. coli ayrıca köpeklerde ve kedilerde idrar yolu 

infeksiyonlarına neden olur ve bu hayvanlardan alınan klinik izolatların insan kökenli 

UPEC ile bazı ortak özellikleri paylaştığı bildirilmiştir (Peeters 1994). NMEC ise, 
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yenidoğan bebeklerde menenjit ve sepsise neden olmaktadır (Nataro ve Levine, 

1994). 

2.1.4.8 Diffüz Adherent E. coli (DAEC) 

 Difüz Adherent E. coli,  çocuklarda süreklilik gösteren diyarelere neden olur. 

Hücreye adhezyon yolu ile yapışmalarını takiben diffüze olurlar (Kaper ve ark., 

2004). 
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Tablo 3: E. coli patotipleri ve tipik virulens faktörlerinin dağılımı (Kuhnert ve ark., 2000) 

Virulens faktörü ETEC EPEC STEC/EHEC EIEC EAEC UPEC NMEC 

Toksinler Shiga toxin1(stx1)   ++     

Shiga toxin2(stx2)   ++     

Heat-labile toxin I(LTI) ++       

Heat-labile toxin II(LTII) +a       

Heat-stable toxin I (STa) ++       

Heat-stable toxin II (STb) +a       

Low-MW Isıya dayanıklı toksin 

(EAST1) 

+ + ++  +   

α-Hemolysin (Hly)   ++b   ++  

EHEC hemolysin (Ehx)   +c     

Cytotoxic necrotizing factor 1 

(CNF1) 
     +  

Adhesyonlar P fimbriae      ++  

S fimbriae      ++ + 

F1C fimbriae      ++  

Colonization factor antigen I 

(CFA/I) 
+       

Colonization factor antigen II 

(CFA/II;CS3) 
++       

Bundle-forming pilus (Bfp)  ++      

Aggregative adherence fimbriae I 
(AAF/I) 

    ++   

Intimin (eae)  ++ ++     

Envazyonlar Envazyon plazmid antijeni (Ipa)    ++    

Iron acquisition Aerobactin    +  ++ + 

Kapsül K1 Kapsül antijeni      + ++ 

K5 Kapsül antijeni      +  

+ Bazen saptanan, ++ Normalde saptanan. 

a En çok hayvanlarda                             

 b Domuz izolatlarında.       C Genelde EHEC alt-patotipinin suşları  
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2.1.5 Epizootiyolojisi 

 E. coli O157:H7’nin çeşitli ülkelerde ağır hastalık tabloları ve ölümle 

karakterize olaylara neden olduğu bildirilmiştir (Lim ve ark., 2010). Altı kıtadaki en 

az 30 ülkede, insanlarda E. coli O157:H7 infeksiyonu rapor edilmiştir (Doyle ve ark., 

2006). Amerika Birleşik Devletlerin (ABD)ʼde 1992-1993 yıllarında oluşan ve 

yüzlerce insanın hastalanmasına ve 4 kişinin ölümüne neden olan E. coli O157:H7 

salgınlarının sığır eti kıymasından hazırlanan iyi pişirilmemiş hamburger 

köftelerinden kaynaklandığı belirlenmiştir (Sofos 1999). Shiga toksijenik E. coli 

(STEC) O157:Hʼnin ABD’de yılda 73,000 hastalığa neden olduğu ve O157 olmayan 

STEC serotiplerin en az 37,000 hastalığa neden olduğu tespit edilmiştir (Mead ve 

ark., 1999). 2015-2016 yılları arasında, ABDʼde STEC O26ʼnın neden olduğu iki 

farklı salgın incelenmiştir. İlk salgında 55 kişi 11 eyalette ikincisinde ise, 5 kişi 3 

eyalette rapor edilmiştir (CDC 2016). Avrupa Birliği (AB)’nde 2005 yılında STEC 

insidansı 100,000 kişide 1,2 vaka olarak saptanmıştır (Norrung ve Buncic, 2008). 

Ayrıca, Avrupaʼda, O157 olmayan STEC serotipleri, O157:H7 STECʼli 

infeksiyonlardan daha yaygındır (Blanco ve ark., 2004). 2011 yılında, hemorajik 

kolitin (HC) bilinen en büyük salgını Almanyaʼda gerçekleşmiş; 3,800 kişi salgından 

etkilenmiş, bunlardan 8ʼnde HUS gelişmiş ve 54ʼü ise ölümle sonuçlanmıştır. 

Salgından sorumlu serotipin O104:H4 olduğu ve shiga toksin 2a taşıyan EAEC 

patotipi olduğu belirlenmiştir (Miko ve ark., 2013). Türkiye’de en sık görülen gıda 

zehirlenmeleri E. coli’nin neden olduğu zehirlenmelerdir (Erol 2007). Türkiye’de 

patojen E. coli infeksiyonlarının gerçek insidensi bilinmemektedir (Erdoğan ve ark., 

2008). Bireysel vaka raporları literatürde bildirilmiştir (Eklund ve ark., 2001 ve 

Smith-Palmer ve ark., 2005) ki bazı araştırmacılar, E. coli O157:H7 insidansını 

insanlarda %0 ila %4 arasında değişen oranlarda belirtmişlerdir (Aydoğan ve ark., 

2001; Hasçelik ve ark., 1991; Kaleli ve ark., 1999; Tolun ve ark., 2001 ve Yıldız ve 

ark., 2005).  

 STEC, evcil hayvanlarda hastalıklara genellikle neden olmamakla birlikte 

insanlarda sulu ishal, hemorajik kolit (HC) ve/veya hemolitik üremik sendroma 

(HUS) neden olmaktadır (Fairbrother ve Nadeau, 2006). Ruminantlar, vasküler Stx 
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reseptörlerinin bulunmaması nedeniyle Stxʼlere duyarlı değildir (Pruimboom-Brees ve 

ark., 2000). Sığırlar, EHEC ve STEC türleri için ana rezervuar olarak kabul 

edilmektedir (Blanco ve ark., 2001 ve Chapman ve ark., 2001). Koyun ve keçi gibi 

diğer gıda tüketiminde kullanılan hayvanlar da bulaşmada önemli olabilirler (Battisti 

ve ark., 2006; Blanco ve ark., 2003 ve Chapman ve ark., 2001). STEC sığır, koyun, 

keçi, domuz, kedi, köpek, at ve hatta martı gibi çeşitli  hayvanların dışkı florasında 

bulunabilir (Beutin ve ark., 1993; Beutin ve ark., 1995; Chapman ve ark., 1997; 

Chalmers ve ark., 1997 ve Makino ve ark., 2000). İnsan infeksiyonu bulaşması 

açısından en önemli hayvan türleri sığırlardır, ancak sığırlarda STEC O157:H7 

prevalansı önemli ölçüde ülkeden ülkeye değişir. Sığırlarda yapılan bir araştırmada 

Finlandiyaʼda hayvanlarda %1,3 oranında STEC O157:H7 saptanmıştır (Lahti ve ark., 

2001). Başka çalışmalarda bu oran Almanyaʼda %10,8 (Montenegro ve ark., 1990), ve 

İngiltere’de %15,7 (Chalmers ve ark., 1997) olarak bulunmuştur. STEC suşları 

genellikle sağlıklı hayvanlardan izole edilmiştir, ancak asemptomatik kolonizasyonun 

ardından genç hayvanlarda ishalin inisiyal epizod ile ilişkili olabileceği ve 

hayvanlardan STEC O157:H7 izolasyon oranlarının O157:H7 serotipleri olmayanlara 

oranla çok daha düşük olduğu saptanmıştır (Nataro ve Kaper, 1998). Thomas ve ark. 

(2009) Irlanda’da sığır deri, dışkı ve karkas numunelerinde en çok bulunan izolatın 

STEC O157 (eae bulunan) olduğunu belirtmiştir. Öte yandan, Kinga ve ark. (2009) 

Polonya’da kesilen 140 adet sığırın deri ve karkaslarından sırasıyla 6 ve 5 adet STEC 

suşu izole edildiğini, biri hariç tüm deri izolatlarında eae geni bulunduğunu, karkas 

izolatlarından sadece ikisinde bu virulens belirleyicisi genin tespit edildiğini, deri 

izolatlarının dördü ile karkas izolatlarının ikisinde enterohemolizin geni bulunduğunu, 

izolatların çoğunda Stx2c ile beraber Stx2 geni bulunurken hiçbir STEC suşunda Stx1 

belirleyicisi tespit edilemediğini rapor etmişlerdir. Şiliʼde sığırlardan STEC genetik 

karakterizasyonu çalışmasında Borie ve ark. (1997) hayvanların %34,5’inin STEC 

taşıdığını ve Stx1 geni taşıyan hayvanların oranının %60,4 olduğunu tespit etmişlerdir. 

İranʼda yapılan bir çalışmada, 49 adet dışkı örneğinden, 15 adedinin STEC (%31) ve 

13 adedinin EPEC (%27) olduğunu tespit etmiştir. Ayrıca STEC izolatları arasında 2 

adet Stx1, 8 adet Stx2, 3 adet Stx1, Stx2 ve 2 adet Stx1, Stx2, eae olduğu saptanmıştır 

(Abbasi ve ark., 2014). Kagambega ve ark. (2012) Burkina Fasoʼda yaptıkları bir 
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çalışmada, diarragenic E. coli (DEC) varlığını gösteren virulens genlerinin oranını 

sığır dışkı örneklerinde %48 olarak tespit etmiştir. Aynı çalışmada STEC %37, EPEC 

%8 ve ETEC %4 olarak tespit edilmiştir. Sığırlarda STEC varlığı ile ilgili ülkeler 

bazında bazı epidemiyolojik raporlar yayınlanmıştır, buna göre hayvanlarda STEC 

yönünden pozitiflik oranları Japonyaʼda %19,4 (Nakazawa ve Kai, 1994), 

Avustralyaʼda %16,7 (Cobbold ve Desmarchelier, 2000) olarak raporlanmıştır. 

 Koyunlarda STEC infeksiyonlarının epidemiyolojisi üzerine önemli 

araştırmalar yapılmıştır; ancak keçiler ile ilgili epidemiyolojik çalışma sınırlı 

sayıdadır (La Ragione ve ark., 2009). Sağlıklı ruminantlarda 1996 ve 1998 yılları 

arasında yapılan bazı çalışmalarda STEC yaygınlığı mPCR tekniği ile incelenmiş, 

STEC varlığı saptanan E. coli izolatlarınının adedi sığırlarda 131 (%18,0) koyunlarda  

9 (%32,1) ve keçilerde 70 (%75,3) olarak saptanmıştır (Zschock ve ark., 2000). 

Bangladeşʼte, kesime giden küçük ruminantların yaklaşık %10ʼu STEC O157 

pozitiftir (Islam ve ark., 2008). Güney Almanyaʼdaki küçük şehir çiftliklerinde 

zoonotik ajanların yaygınlığını araştıran bir çalışmada, test edilen koyunların %100ʼü 

ve keçilerin %89.3ʼü STEC için pozitif bulunmuştur (Schilling ve ark., 2012). 

Berlinʼde sağlıklı hayvanların taranması, test edilen koyunların %66,6ʼsı ve keçilerin 

%56,1ʼi STEC taşıyıcıları olarak saptanmıştır (Beutin ve ark., 1993). Benzer bir sonuç 

olarak, İspanyaʼda sağlıklı keçilerin %47ʼsi STEC için pozitif olarak tanımlanmıştır 

(Cortes ve ark., 2005). İspanyaʼda STEC O157 sürü prevelansının %8,7; bireysel 

prevalansın %7,8 olduğu bildirilmiştir (Oporto ve ark., 2008). İskoçyaʼda benzer 

şekilde düşük STEC O157 prevelansı (%5,8) bildirilmiştir (Solecki ve ark., 2009). 

İngiltereʼde ve Hollandaʼda düşük STEC O157 prevelansları bildirilmiş olup 

prevalans sırasıyla %0,1 ve %4,0 olarak saptanmıştır (Heuvelink ve ark., 1998 ve 

Milnes ve ark., 2008).  

 Brezilyaʼda koyunlarda yapılan bir çalışmada mezbaha ve çiftliklerden 

örnekler toplanmış ve incelenmiştir. Mezbaha örneklerinden 8 adet STEC ve 5 adet 

(EPEC)  tanımlanmıştır. Diğer taraftan, çiftliklerden alınan 202 numune incelenmiş ve 

44 adedinin STEC ve 8 adedinin EPEC izolatları olduğu belirlenmiştir (Maluta ve 

ark., 2014). Japonyaʼda Miyagi bölgesinde yapılan bir çalışmada STEC’in dışkıyla 
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saçılımı PCR ile incelenmiştir. Sonuç olarak Stx1, Stx2 ve Stx1+ Stx2; %3,4 

(4/116),%8,6 (10/116) ve %0,9 (1/116), genlerin varlığı sırasıyla belirtilen oranlarda 

tespit edilmiştir (Otawa ve ark., 2004). Yapılan bir çalışmada koyunlardan elde edilen  

E. coli izolatlarından %78,3ʼü STEC olarak karakterize edilmiş, bunlardan 

%52,2ʼsinde Stx1 geni, %33,3ʼünde Stx2 geni ve %14,5ʼinde her iki genin bulunduğu  

belirtilmiştir (Ferreira ve ark., 2015). Koyunlar Avustralyaʼda E. coli’nin saçılımında 

önemli bir konakçı olarak tanımlanmışlardır (Gyles 2007) ve ayrıca Norveçʼte STEC 

O26ʼnın önemli bir rezervuarı olarak kabul edilmiştir (Brandal ve ark., 2012). STEC 

serolojik grupları O157 ve O26ʼya ek olarak koyunlar, STECʼin 100ʼün üzerindeki 

serotipleri için O115, O128 ve O130 da dahil olmak üzere ‘rezervuar’ olarak 

gösterilmektedir (Brandal ve ark., 2012 ve La Ragione ve ark., 2009). Vietnamʼda 

keçi çiftliklerinin %100ʼünde hayvanların STEC saçtığı bildirilmiştir ve sürüdeki 

saçılımın başka yerlerde bildirilenlerden önemli derecede daha yüksek olduğu 

saptanmıştır (%65) (Vu-Khac ve Cornick, 2008). Yine başka bir çalışmada, 

keçilerden elde edilen  E. coli izolatlarının 26ʼsının (%48) Stx1 geni için pozitif 

olduğu, 19ʼunun ise (%35) eae genine sahip olduğu saptanmıştır (Njoroge ve ark., 

2013).  

 Küçük ruminantlarda STEC saçılımı yaş ve mevsime bağlı olduğu 

çalışmalarda gösterilmiştir. Daha küçük yaştaki hayvanlarda STECʼin prevelansı yaşlı 

hayvanlara göre daha düşüktür (Battisti  ve ark., 2006 ve Cortes ve ark., 2005). 

ABDʼde 6 ay boyunca yapılan bir çalışmada, yaz aylarında STEC prevelansının 

zirveye ulaştığını gösterilmiştir (Kudva ve ark., 1996). Ayrıca, İtalyaʼda yılın daha 

sıcak aylarında incelenen hayvanlarda STEC O157ʼnin daha yüksek prevalansının 

bulunduğu da gözlenmiştir (Franco ve ark., 2009).  

 Ruminantlarda patojen E. coliʼler Türkiyeʼde ise farklı bir dağılım 

izlemektedir. Türkiye’de evcil hayvanlardaki E.coli infeksiyonlarının virulens 

özellikleri yönünden yapılan çalışmalar sınırlıdır. Bir çalışmada, E. coli virulens 

genlerinin varlığının tespiti amacıyla buzağılardan 120 adet izolat incelenmiş, 16 

adedinin eae taşıdığı, 8 adedinin Stx1 ve 5 adedinin de Stx2 genlerinden yalnız birini 

veya birkaçını, taşıdığını saptamışlardır. Çalışmada eae veya Stx pozitif suşlardan 
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hiçbirinin O157:H7 olmadığı belirlenmiştir (Güler ve ark., 2008). Afyonkarahisar’da 

yapılan başka bir çalışmada ise inek ve buzağılardan alınan dışkı örneklerinden 

%3,1’inden E. coli O157:H7 serotipi izole edilmiştir. İzole edilen suşların %2,3’ü 

ineklerden, %2,6’sı sağlıklı buzağılardan, %10,6’sı ise ishalli buzağılardan elde 

edilmiştir. STEC O157:H7 suşlarından elde edilen 14 adet DNA örneğinin 6 

(%42,8)’sında Stx1 ve Stx2 geni pozitif bulunmuştur. Bu çalışma, inek ve 

buzağılardan izole edilen STEC O157:H7 serotipinin zoonotik önemi açısından bir 

risk faktörü olabileceğini göstermektedir (Kuyucuoğlu ve ark., 2011). Kars ve 

çevresinde yapılan bir çalışmada Aydın ve ark. (2001) neonatal ishalli buzağılar 

araştırılmış,  E. coli izolasyonu %92,1 oranında bulmuşlardır. Ancak ishal olgularında 

E. coli serotiplerinin ve özellikle O157 serotipinin varlığı ve oranları belirlenmemiştir. 

Aslantaş ve ark. (2006) Hatay ilinde klinik olarak sağlıklı sığırdan alınan numunelerin 

%13,6’sından E. coli O157 izole edildiğini bildirmiştir. E. coli O157 izole edilen 

numunelerin %85,7’sinde O157:H7 serotipi ve kalan %14,3’ünde ise O157:NM 

serotipi bulunmuştur. Polimeraz zincir reaksiyonu (PCR) analizi sonucunda %80,5 

numunede Stx2 geni saptanırken %3,9 numunede de hem Stx1 hem de Stx2 genleri 

tespit edilmiştir. Bu çalışmalara göre, Türkiye’deki sığırlar E. coli O157 için önemli 

rezervuarlardır ve potansiyel olarak ciddi insan hastalıklarına neden olabilirler 

(Aslantaş ve ark., 2006; Kuyucuoğlu ve ark., 2011). Güler ve ark. (2008) tarafından 

yapılan bir çalışmaya göre, hastalıklı buzağılardan %16’sı ETEC olarak tespit 

edilmiştir. ETEC suşlarının tümü, kombinasyon halinde K99, F41 ve STa ETEC 

virulens faktörlerine sahiptir. Hastalıklı buzağılardan izole edilen 75 E. coliʼnin 5ʼinde 

eae ve 2 adet Stx2 geni bulunmaktaydı. Klinik olarak sağlıklı buzağıların 

dışkılarından 45 E. coli izolatı arasında birinde K99+F41, 11 eae, 8 Stx1 ve 3 Stx2 

geni bulunmaktaydı. STa geni ise sağlıklı buzağılardan elde edilen E. coli  izolatların 

hiçbirinde tespit edilmemiştir. Tüm intimin ve Shiga toksinlerinin pozitif izolatları, 

lateks aglütinasyon testi ile O157 için negatif olarak saptanmıştır. 

 Atlarda STEC taşıyıcılığının epidemiyolojisi üzerine yayınlanmış veriler 

sınırlıdır. Bazı araştırmacılar, atların STECʼin önemli bir rezervuarları olmadığını ve 

diğer hayvanlar için rezervuar olabileceğini belirtmektedir (Hancock ve ark., 1998; 

Lengacher ve ark., 2010 ve Pichner ve ark., 2005). Almanyaʼda taranan 400 at fekal 
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numunesinden sadece bir adedi STEC için pozitifti ve izole edilen serotip O113:H21 

olarak tanımlandı (Pichner ve ark., 2005). Benzer şekilde ABDʼdeki at 

popülasyonunda da düşük STEC prevalansı tespit edilmiştir. Ohioʼdaki 242 fekal at 

numunesinden sadece bir adedi STEC O157: H7 pozitifti (Lengacher ve ark., 2010). 

Hancock ve ark. (1998) tarafından yapılan bir çalışmada atların %1ʼinde (n = 90) 

O157: H7 için pozitiflik bildirilmiştir. 

            Pet hayvanlarında E. coli prevelansı seyrek olarak bildirilmiştir. İranʼda 

Zahraei Salehi ve ark. (2011) görünüşte sağlıklı 100 köpek arasında %10 fekal 

patojen E. coli prevalansı bildirirken, Koochakzadeh ve ark. (2014) tek tırnaklılardan 

ve köpeklerden elde edilen 79 adet fekal E. coli izolatı arasında %36,6 patojen E. coli 

prevalansı olduğunu bildirmiştir. Bentacour ve ark. (2007) Arjantinʼde 450 köpek 

arasında %15,5 fekal patojen E. coli prevalansı olduğunu bildirmişlerdir. Mısırʼda 

ishal görülen 51 köpek arasında %66,6 patojen E. coli prevalansı olduğu 

raporlanmıştır (Younis ve ark., 2015). Türkiye’de pet hayvanlarındaki E. coli 

infeksiyonlarının virulens özellikleri yönünden yapılan çalışmalar sınırlıdır. Özkök 

(2001) tarafından yapılan bir çalışmaya göre, ishali 187 köpekten 102ʼsi (%54.5) E. 

coli yönünden pozitif bulundu ve toplam 198 suş izole edildi, 61 adet suşun sitotoksik 

nekrotizan faktör (CNF) toksini sentezlediği saptandı. 

2.1.6 Klinik Belirtiler 

 Kolibasilozisler klinik olarak dehidrasyon ve ishal ile karakterizedir. Ancak 

akut form gösteren ve ETEC suşlardan ileri gelen enterotoksemik kolibasilozisʼde, 

yeni doğmuş buzağılar 2-6 saat içinde komaya girerek ölürler. Septisemik form da 

bazen akut seyredebilir. Ancak sistemik bozuklukların yanısıra, çoğu olgularda, eklem 

şişlikleri ve topallık görülmektedir. Subakut kolibasillozis ise genellikle doğumdan 

sonraki ilk üç hafta içinde görülmektedir. Fena kokulu sık aralıklarla dışkılama ve 

dehidrasyon göze çarpar. Beden ısısı yüksektir. Halsizlik, iştahasızlık, bazı 

durumlarda topallık ve bazen de meningitise bağlı inkoordinasyon durumları görüllür 

(Aydin ve Paracikoğlu, 2006).  
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 EHEC, vakaların en fazla %10 kadarında HUS veya TTP gibi akut böbrek 

yetmezligi, merkezi sinir sistemi bozuklukları ve kan pıhtılaşma rahatsızlıklarına 

neden olmaktadır. Bu komplikasyonlar daha çok çocuklarda ve çok yaşlılarda 

gözlenmekte ve yüksek bir oranda ölüme neden olmaktadır (Burgess ve ark., 2009).   

 Gelişmekte olan ülkelerde çocuk ishallerinin ana nedenlerinden biri olan 

EPEC aşırı sulu ishal neden olmaktadır. EPEC salgınları kontamine su ve et 

ürünlerinin tüketimi ile şekillenir (Hicks ve ark., 1998). EPEC köpekler, kediler, 

kuzular, oğlak ve buzağılar gibi genç hayvanlarda ishale neden olmaktadır (Beutin 

1999; Goffaux ve ark., 2000 ve Nakazato ve ark., 2004). Holland ve ark. (1996), 

ishali tayların  dışkılarından E. coli suşlarının Stx1 ve Stx2 genlerini (STEC/EHEC 

patotipleri ile ilişkili) ve eae (EPEC ve STEC/EHEC ile ilişkili)ʼyi barındırdığını 

göstermiştir (Holland ve ark., 1996). Brezilyaʼda köpek ve kedilerde en yaygın patotip 

EPEC (eae+)’dir (Puno-Sarmiento ve ark., 2013). 

 ETEC suşları yetişkinlerde ve çocuklarda, özellikle sıcak iklimlerde ve Turist 

ishali (Travelerʼs diarrhea) hastalığı için muhtemel bir neden olarak tespit edilmiştir. 

ETEC suşları, daha çok az gelişmiş ülkelerde infantil ishal neden olmaktadır. ETEC 

infeksiyonları insanlarda su ve gıda kontaminasyonu sonucu oluşur, Vibrio cholera 

benzeri hastalık oluştururlar (Qadri ve ark., 2005).  

2.1.7 Patogenezi  

  Shiga toksin, STEC patojenezinde önemli bir faktördür (Arthur ve ark., 2002 

ve Acheson 2000). Bu güçlü sitotoksin sadece hücrelerde protein sentezini inhibe 

etmekle kalmaz, aynı zamanda programlanmış hücre ölümünün (apoptozis) litik 

özelliklerini de indükler (Kaper ve ark., 2004). Her iki toksin de HeLa ve Vero doku 

kültürü hücrelerinde sitotoksik etki göstermektedirler ve bu yüzden Verotoksigenik E. 

coli (VTEC); verotoksin 1 (VT1) ve verotoksin 2 (VT2) olarak isimlendirilmişlerdir 

(Kim ve ark., 2005). STEC izolatları, Enterocyte Effacement Lokusu (LEE) patojenite 

adası içeren ve içermeyen gruplara ayrılabilir (Kaper ve ark., 2004). Tip III sekresyon 

sistemi LEE tarafından kodlanır ve, konak hücreye virulens faktörlerini entegre eder; 

bu durum Tutunma ve bozma [Attaching ve Effacing (AE)] lezyonları oluşumu ile 
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sonuçlanır (Mc Daniel ve ark., 1995). Attaching (Tutunma) bakterilerin enterosite 

yakın bir şekilde bağlanıp bağlanmadığını; Effacement (Bozma) ise, mikrovillusların 

fırçamsı kenarlarındaki lokalize göçünü tarif etmektedir. İnfekte konakçıda hemorajik 

kolit (HC) sık görüldüğü için, LEE pozitif STEC’ler infekte olmuş sahiplerinde 

kanamalı kolitin sık ortaya çıkması nedeniyle genellikle Enterohemorajik E.coli 

(EHEC) olarak adlandırılırlar. 

 E. coli O157:H7’nin patojenitesinde etkili virulens faktörleri; Shiga toksin 

Stx1 ve Stx2, intimin ve plasmid kaplı enterohemolizindir. Shigatoksinler HC ve 

HUS’un patogenezinde başlıca etkili faktördür (Garcia-Sanchez ve ark., 2007). E. coli 

O157:H7ʼnin Shigatoksini insan kolon ve duedonumu için sitotoksiktir. Toksin 

bağırsakta sıvı birikimine ve kript epitellerinin yıkımı ile kolonik lezyonlara sebep 

olur. İntimin intestinal kanala tutunmayı kolaylaştırmaktadır (Robinson ve ark., 

2006). Toksin üretimine ek olarak virulensle ilgili bir diğer faktör de intimin (eae) adı 

verilen proteindir. Bu protein, STEC O157:H7’nin bağırsak epitel hücrelerine 

bağlanmasından sorumludur ve intestinal mukozada A/E lezyonlarına neden 

olmaktadır (Dean-Nystrom ve ark., 1997). İntimin (eae) kromozomal geni tarafından 

kodlanmaktadır ve eae geni taşıyan E. coli O157:H7 serotipleri özellikle HC ve 

HUS’ta şiddetli ishal ile yakın olarak ilişkilendirilmektedir (Beutin ve ark., 1995). 

Tüm shigatoksin ve intimin dışında E. coli O157:H7 enterohemolizin (Ehly) adı 

verilen bir virulens faktörüne daha sahiptir. EhxA geni tarafından kodlanan 

enterohemolizin, aynı zamanda enterohemorajik E. coli hemolizini olarak da 

adlandırılmaktadır. Bununla birlikte birçok E. coli O157 suşu bu geni taşımaktadır. 

Ehly, Stx ile sinerjik etki yaptığı, demir kazanımı ve bakteri çoğalmasını sağlayan 

eritrositleri lize ettiği düşünülmektedir (Dunn 2003). E. coli O157ʼnin patojenetesi 

Stx1 ve Stx2 ve intimin (eaeA) dahil olmak üzere bir dizi virulens faktörleri ile 

ilişkilidir (Lim ve ark., 2010).  

 EPEC suşları, yüzeylerindeki fimbrial antijenler sayesinde ince barsak 

epitelindeki mikrovillilerde (brush- border membranlarda), A/E lezyonlarına neden 

olurlar fimbriaları sayesinde mukoza yüzeyindeki mukoza bağlanır ve enterositlere 

adhezyondan sonra mikrovilliler arasına penetre olup, hücre duvarının yırtılması 
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sonucunda actin polimerizasyonunu oluşturarak hücresel bir lezyon 

oluşturmaktadırlar (Mainil 1993). Intrasellüler Ca++ seviyesinde artışa neden olup, 

dolayısıyla hücrelerin bozulması ve mukoza epitelinin kaybolmasıyla etki oluşur, 

bunun sonucunda da ishal meydana gelir. Adhezyon, villusların apikal yarımında 

gerçekleşmektedir (Hart ve ark., 1987).  

 ETEC suşları yüzeylerindeki fimbrial antijenler sayesinde ince bağırsakların, 

villus epitelinin, mukozanın epikal yüzeyine kolonize olur ve daha sonra toksin 

oluştururlar (Levine 1987). Bu etkenler villusların enterositozuna, su absorbsiyonuna 

ve elektrolit sekresyonuna neden olurlar (Mainil 1993). K99 antijeni, hemaglütine 

edici özelliklere sahiptir ve bakterinin bağırsak mukozasına yapışması sağlar (Moon 

ve ark., 1977 ve De Graaf ve ark., 1981). ETEC suşlarının çoğu adhesyonlara sahiptir, 

bu yüzey proteinlerine (fimbria) denir ve F4(K88), F5(K99), F6(987P), F17, F18, 

F41, F42 ve F165 alt türlerini kapsarlar (Dubreuil ve ark., 2016). 

2.1.8 Patotiplendirilmesi  

 E. coli’nin patojenitesi ilk kez 1889 yılında Laurelle tarafından saptanmıştır 

(Laurelle 1889). E. coliʼlerin patojenite özelliklerinin tespit edilmesi için bugüne 

kadar birçok test metodu geliştirilmiş ve uygulanmıştır. Bu amacla hücre kültürü ve 

deney hayvan testleri yaygın olarak kullanılmış ve bu konuda çok sayıda araştırma 

yapılmıştır. E. coliʼnin patojenite özelliklerinin araştırılmasında kullanılan hücre 

kültürü ve deney hayvan testleri zaman alıcı, yorucu ve pahalı testlerdir. Bu testler bir 

laboratuvarda çok sayıda numunenin incelemesi amacıyla kullanılamaz. Ayrıca, 

hayvan deneyleri, etik unsurlar ve mevzuatlar nedeniyle nadiren uygulanan 

yöntemlerdir. Buna ek olarak, bir çok E. coli patojeni, tek bir adet konakçı türüne 

adapte olmuştur ve diğer konaklarda hastalığa neden olmaz, böylece etken hayvan 

modellerini çalışmak için uygun değildir (Kuhnert ve ark., 2000). Bu nedenle 

günümüzde in vitro modern testler yapılmakta ve E. coliʼnin patojenite özellikleri 

daha kısa zamanda ve daha doğru bir şekilde belirlenebilmektedir. Fakat bu testlerin 

yapılabilmesi için de ekipman ve teknik eleman problemlerinin halledilmesi 

gerekmektedir. Bu testlerin başlıcaları şunlardır: poliklonal ELISA, monoklonal 
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ELISA, Nükleik asit hibridizasyon metodları ve colony immunoblotting metotlarıdır 

(Hofstra ve Huisinʼr Veld, 1988). 

  E. coli suşları için en sık kullanılan fenotipik alt tiplendirme yöntemleri 

serotiplendirme, biyotiplendirme, faj tipilendirme ve multiloküs enzim 

elektroforezidir (Nielsen ve ark., 2000). Serotiplendirme, E. coliʼnin tiplendirmesi için 

en popüler fenotip temelli alt tiplendirme yöntemidir (Foley ve ark., 2006). 

           Enterobacteriaceae familyasının genel özelliklerinde olduğu gibi, E. coli’ler 

birçok serotip içerirler. E. coli suşları arasındaki serolojik ilişkiler ilk kez 1921 yılında 

Dodgeon tarafından belirtilmiş, daha sonra Lowel E. coliʼnin kapsül ve somatik 

olmak üzere iki çeşit antijeni olduğunu ileri sürmüş, 1943 yılında ise Kauffmann 

flagellar antijen olduğunu da göstermiştir. 1944ʼte Kauffmann, E. coliʼlerin serolojik 

klasifikasyonu için günümüzde de modifiye edilerek kullanılmakta olan bir şema 

oluşturmuştur (Orskov 1984). Serotiplendirme esas olarak lipopolisakarit O 

antijenleri, flagellar H antijenleri ve kapsüler K antijenlerinin belirlenmesine dayanır 

(Bettelheim 1992). Dolayısıyla, serotip ve patotip arasındaki bu mevcut ilişki, 

yöntemi, E. coli ve diğer bakteri türlerini tiplendirmek için değerli bir metod haline 

getirir (Day ve ark., 1983 ve Johnson ve ark., 1983). Serotiplendirme, E. coliʼnin 

klinik izolatlarının tanımlanması için kullanılan yaygın bir yöntemdir ve 

epidemiyolojide ve tıbbi teşhiste geniş bir kullanım alanına sahiptir (Orskov ve 

Orskov, 1984). E. coli’nin 170’den fazla serogrubu vardır. Her serogrubun içerisinde, 

bir ya da daha fazla serotip vardır. Bakteri yüzeyindeki moleküllere göre verilen 

numaralar spesifik E. coli serogrubu ve/veya serotipini işaret eder (Peacock ve ark., 

2001). E. coli’nin hayvan türlerine göre değişik serotiplere sahip olduğu ve bu 

serotiplerin de farklı patojenik karakterler sergilediği bilinmektedir (Blanco ve ark., 

1997).  

 E. coli patojenitesi kompleks multifaktöriyel bir mekanizma olup çoklu 

virulens faktörlerini kapsaması ile patotipleri belirlenir. Virulens faktörleri olarak;  

attaching fonksiyon, konakçı hücre yüzeyi modifiye eden faktörler, invazyonlar ve 

çok farklı toksinler bulunmasının yanısıra toksinler ve virulens faktörleri eksternal 

sekresyon sistemleri ve hedef konakçı hücreleri tarafından yürütülür (Boerlin ve ark., 
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1999 ve Casadevall ve Pirofski, 1999). Patojen E. coliʼde bulunan ekstra genlerin 

çoğu ile çeşitli virulens faktörleri kodlanarak direkt E. coli’nin virulensi ve patotipi 

belirlenir (Kaper ve Obrien, 1998). Günümüzde kulanılan tanı yöntemleri ya spesifik 

toksinleri veya hedef genlerin saptanması esasına dayanır ve patotiplendirme bunun 

neticesinde yapılır (Kaper ve Obrien, 1998). E. coli patojenitesi, Shiga toksin1(Stx1 

geni tarafından kodlanmış), Shiga toksin2 (Stx2 geni tarafından kodlanmış), intimin 

(eaeA geni tarafından kodlanmış), bundle forming pilus (bfp gen tarafından 

kodlanmış) ve enterohaemolysin (Ehly geni tarafından kodlanmış) dahil olmak üzere, 

bir dizi virulens özellikleri ile ilişkilidir (Beutin ve ark., 1995 ve Kang ve ark., 2004). 

Toksinler hemen hemen tüm patojenik E. coliʼde bulunan en belirgin virulens 

faktörleridir. Ayrıca bazı toksinler spesifik patotipler ile kuvvetli bir ilişki 

sergilemektedir (Melton-Celsa ve Obrien, 1998). 

 E. coli virulensinde genetik kodlar hakkında geniş bilgi ağı olması nedeniyle, 

E. coliʼnin saptanması ve tiplendirilmesinde genetik yöntemler giderek daha sık 

uygulanmaktadır. Bu yöntemler, yüksek rezolüsyon gösterirken, otomasyona da 

uygundurlar (Machado ve ark., 1998). Birçok genetik yöntem, spesifik (patojenezite) 

belirteçlerin saptanmasına dayanır, bazıları ribotipleme gibi epidemiyolojik 

işaretleyicileri kullanır (Machado ve ark., 1998). Daha spesifik olarak, polimeraz 

zincir reaksiyonu (PCR), E. coli’nin ekim yapılmadan önce numunedeki virulens 

genlerinin hızlı ve direkt tespit edilmesine olarak tanır (Kuhnert ve ark., 2000). 

Multiplex PCR testleri, birden fazla E. coli patotiplerini aynı anda tespit 

edebilmektedir (Nguyen ve ark., 2005). PCR tekniğinin gelişmiş hali, kalitatif ve 

kantitatif özellikteki Real-Time PCRʼdır (Heid ve ark., 1996). DNA sekanslama, E. 

coliʼnin kesin identifikasyonu için kullanılmaktadır (Kuhnert ve ark., 2000). 

 Multilokus sekans tiplendirme (MLST) bakterileri, yedi adet housekeeping 

genin 450-bpʼlik iç fragmanlarının sekansları temelinde karakterize eden oldukça 

ayrımcı bir yöntemdir (Maiden ve ark., 1998). Her bir gen fragmanı için, farklı 

sekansları belirgin aleller olarak atanır ve her izolat, yedi housekeeping lokusu her 

birindeki alellikler tarafından tanımlanır (Alellik profil veya sekans tipi [ST]). Yedi 

lokusun her birinde birçok alel olması sebebiyle, izolatların rasgele aynı alellik 
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profillerine sahip olma olasılığı düşüktür, ve aynı alellik profiline sahip izolatlar aynı 

klonun üyeleri olarak belirlenebilir (Maiden ve ark., 1998 ve Spratt 1999). Sekans 

verileri, laboratuarlar arasında kolayca karşılaştırılır ve MLSTʼin önemli bir avantajı, 

ise farklı araştırmalarda elde edilen sonuçların internet üzerinden 

karşılaştırılabilmesidir. Buna ek olarak, MLST tarafından elde edilen veriler, bakteri 

türlerinin evrimsel ve popülasyon biyolojisi hakkında temel soruları çözmek için 

kullanılabilir (Feil ve ark., 1999; Maiden ve ark., 1998 ve Spratt 1999). 

 Bakteri türlerini ayırt etmek, antibiyotik direnç potansiyelini belirlemek, 

virulens belirleyicilerini tespit etmek ve salgınların tespitinde patojen sürveyansı 

yapmak amacıyla tüm genom sekanslaması kullanılması stratejisi, uygun maliyetli 

olması yönünden hızla geliştrilmektedir. Bu teknolojinin klinik mikrobiyoloji 

ortamında uygulanması Didelot ve ark., (2012) tarafından tanımlanmıştır, 2011 

yılında Almanya ve Fransaʼda kanlı ishal neden olan E. coli O104:H4 varyantını hızla 

karakterize etmek amacıyla da başarılı bir şekilde kullanılmıştır (Rasko ve ark., 2011). 

 Matriks Destekli Lazer Desorpsiyonu İyonizasyonu-Uçuş Süresi (MALDI-

TOF) son yıllarda identifikasyon için birçok klinik laboratuvarlarda kullanılmaktadır. 

Yöntem hızlıdır, konvensiyonel yöntemlere göre oldukça ucuzdur ve E. coliʼnin tür 

identifikasyonunda yüksek spesifitededir (Clark  ve ark., 2013; Dubois ve ark., 2012; 

He ve ark., 2010 ve Tan ve ark., 2012). 

 Araştırma ortamlarında kullanılan Ibis T5000 Biyosensör Sistemi (Abbott 

Molecular, Des Plains, IL), ise 6 saat içerisinde türler arasında ayrım yaparak 16S ve 

23S rRNA genlerininin yanısıra birkaç housekeeping genlerini kullanmaktadır. Ibis 

T5000 cihazı, identifikasyonda yüksek performanslı elektrosprey iyonizasyon kütle 

spektrometrisi ve baz bileşimi analizi için nükleik asit amplifikasyonunu birleştirir. 

Sistem, bilinen bakteriler, patojenik fungusların tüm ana grupları insanlar ve 

hayvanlarda hastalıklara neden olan önemli familyaların virulens faktörlerinin ve 

antibiyotik direnci belirteçlerinin saptanması dahil olmak üzere geniş bir patojen 

takımının identifikasyonu ve kantitatif olarak miktarının belirlenmesini sağlar (Ecker 

ve ark., 2008 ve Jorgensen ve ark., 2015). 
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2.1.9 Teşhisi 

 İntestinal kanalda bulunan E. coli ölümden sonra birkaç saat içinde dokulara 

yayılır, bu nedenle örneklemede numunelerin taze karkaslardan alınmasına dikkat 

edilmelidir. Kalp kanının, kemik iliğinin ve paranşimatöz organların aseptik kültürleri 

E. coli septisemisinin tanısında yararlıdır. Organizma bağırsak içeriği, idrar, süt ve 

vajinal salgılardan kolayca izole edilir (Songer ve Post, 2005). E. coli, klinik 

örneklerden aerobik koşullar altında 37°Cʼde genel veya selektif besiyeride izole 

edilir. Dışkıdan E. coli, izolasyonunda, çoğunlukla Enterobacteriaceaeʼnin üyelerini 

selektif olarak üremesini sağlayan MC veya EMB agarʼa ekim yapılmaktadır (Murray 

ve ark., 1995). Çoğu izolat (%90) MC agarda laktoz pozitiftir ve genellikle presipite 

olmuş safra zonu ile çevrelenmişlerdir (Songer ve Post, 2005). Kanlı agarda, 37°Cʼde 

24 saat aerob inkübasyondan sonra E. coli kolonileri S formunda olabilir ve 

genelllikle 2-3 mm çapında, konveks, nemli ve gri renklidir. Klasik tüp biyokimyasal 

testleri veya ticari kitler ile identifiye edilebilir. IMVIC testleri (++--) dir. Spot indol 

ve MUG (4-methylumbellifery1 beta-D-glucuronidase) testleri hızlı identifikasyon 

için yaygın olarak kullanılır. E. coli organizmalarının %99ʼu indol ve MUG pozitiftir 

(Songer ve Post, 2005).  

 Diyarejenik E. coli suşlarının tanımlanması, bu organizmaların normal 

floranın patojenik olmayan üyelerinden farklı olmasını gerektirir. Nükleik asit esaslı 

teknolojilerin geliştirilmesinde önemli ilerleme kaydedilmiştir. PCR primerleri, 

diyarejenik E. coliʼnin tüm kategorileri için başarıyla geliştirilmiştir. PCR, E. coli 

suşlarının teşhis ve tiplendirmesinde kullanılabilir. PCRʼın avantajları arasında, hedef 

DNA template saptanmasında yüksek sensitivite, spesifiklik ve hızlılık bulunmaktadır 

(Nataro ve Kaper, 1998). 

2.1.10 Antimikrobial Direnç 

 Antimikrobiyal direnç, insan ve veteriner hekimlikte son yıllarda gittikçe 

derinleşen sorunlardan biridir (DANMAP 2006; FDA 2008; Southwood 2006 ve 

WHO 2016). E. coli suşları antimikrobiyal direnç gelişimi açısından ayrı bir önemlilik 

arz etmektedir. Uzun yıllardır direnç çalışmalarına konu olan E. coli, taşıdığı 
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plazmidler, transpozonlar aracılığıyla direnç genlerini başka bakterilere 

aktarabilmekte ve böylece apatojenik türlerin, patojen ve antimikrobiyallere dirençli 

hale gelmesine neden olabilmektedir. Antimikrobiyal direnç sorunu günümüzde acil 

eylem planı gerektiren ve global düzeyde problemlere neden olabilen bir sağlık 

sorunudur. Gerek hayvan barınakları ve hastanelerinde gerekse insanlarda 

nasokomiyal infeksiyonların en önemlilerinden biri olan E. coli, dünyada olduğu gibi 

ülkemizde de önemli bir patojendir.  

  Dirençin genetik temelinde, hücresel genlerin mutasyonu, direnç genlerinin 

dışarıdan edinilmesi ve edinilen genlerin mutasyonu gibi bazı mekanizmalar 

bulunmaktadır. Gram negatif basiller, özellikle E. coli, ampisilinin uygulaması ile 

plazmid aracılı β-laktamazla direnci TEM (Güçlü bir beta-laktamaz inhibitör) 

geliştirmiştir (Leomil ve ark., 2003). 

 E. coliʼde çoklu ilaç direnç genleri (MDR), yaygın olarak tanımlanmaktadır 

(Leomil ve ark., 2003). E. coli tarafından üretilen geniş spektrumlu β-laktamaz 

(ESBL) enzimleri, üçüncü nesil sefalosporinler (örneğin, sefotaksim, seftifour) de 

dahil olmak üzere geniş bir β-laktam direnci sağladığından bilim çevresinde endişe 

uyandırmaktadır. Son zamanlarda, bu bakteri insan sağlığı bakımından önemli bir 

sorun olarak ortaya çıkmaktadır (Pitout 2010). Yapılan bir çalışmada sağlıklı 

laktasyondaki sığırlarından elde edilen E. coli izolatlarının %40ʼında çoklu ilaç 

direnci görülmüştür. Ayrıca çalışma sonucu sağlıklı laktasyandaki sığırlardan 

kommensal enterik E. coliʼlerin tetrasikline ve diğer antimikrobiyal direnç 

belirleyicileri için önemli bir rezervuar olabileceği belirtilmektedir (Sawant ve ark., 

2007). Sığır, domuz, kedi ve köpeklerden 16 farklı antimikrobiyal ajan için test edilen 

581 klinik E. coli izolatından, sülfonamidler, tetrasiklin ve streptomisine karşı direnç 

meydana gelirken, domuzlardan elde edilen izolatlardaki direncin diğer hayvan 

türlerine göre daha fazla olduğu da dikkat çekici olarak bildirildi (Lanz ve ark., 2003). 

Başka bir çalışmada insan, domuz, tavuk, hindi, koyun, inek, keçi, kedi, köpek, at, 

kaz, ördek ve geyiğe ait 1263 E. coli izolatı antibakteriyel direnç yönünden incelendi 

ve %31ʼinin tetrasikline karşı dirençli olduğu belirlendi (Bryan ve ark., 2004). Medina 

ve ark. (2011) sığır, koyun, keçi, buzağı, kuzu ve çocuklardan izole edilen AEEC 
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suşlarının; toplamda tetrasiklin, streptomisin, eritromisin ve sülfametoksazole karşı 

direnç yüzdesinin %65 oranında olduğunu ayrıca, ampisilin, kloramfenikol, 

trimetoprim ve trimetoprim/sulfametoksazole karşı yüksek direnç (%30) oluştuğunu 

tespit etmişlerdir. Orden ve ark. (2000), buzağılardan izole edilen STECʼde çok düşük 

oranlarda MDR kaydetmişler, en yüksek derecede MDR’ın ise, toksijenik olmayan, 

non-fimbriated, eae negatif suşlarda görüldüğünü saptamışlardır. Bir başka çalışmada 

koyunlardan elde edilen 115 adet E. coli izolatının %83,3ʼü test edilen antibiyotiklerin 

en az birine karşı dirençli olduğu belirlenmiştir (Ferreira ve ark., 2015). Njoroge ve 

ark. 2013 ise keçilerden alınan 54 adet E. coli izolatında, ampisilin, amoksilin-

klavulanik asit, tetrasiklin, ceftriaxone ve kromamfenikole karşı direnç saptamıştır. At 

hastalıklarının tedavisinde yaygın olarak kullanılan antimikrobiyal ajanlara karşı en 

çok direnç, yine E. coli bildirilmiştir (Anderson ve ark., 2006 ve Panchaud ve ark., 

2010). Atlarda, E. coli de dahil olmak üzere patojenik ve komensal bakterilerde çoklu 

ilaç direnci gözlenmiştir (Dunowska ve ark., 2006). At dışkısından elde edilen 

izolatlarda antimikrobiyal dirençli E. coli prevalansı (ESBL üreten E. coli de dahil 

olmak üzere) diğer bakterilerden daha yüksektir (Maddox ve ark., 2012). ESBL üreten 

E. coli, atlarda non-gastrointestinal infeksiyonların bir nedeni olarak bildirilmiştir (Vo 

ve ark., 2007). 

 Yapılan bazı çalışmalarda kedi ve köpeklerdeki E. coli suşlarında 

enrofloksasine %74, nalidiksik aside karşı ise %69,5 direnç bulunmuştur (Babacan ve 

ark., 2011). Avusturalya’da kedilerden ve köpeklerden alınan idrar örneklerinden 

izole edilen E. coli suşlarında enrofloksasine %95,7 oranında direnç tespit edilmiştir 

(Platell ve ark., 2011). E. coli birçok hayvan türünün sindirim sisteminde bulunabilen 

ve dışkı ile atıldığında taşıdığı direnç genleri sebebiyle antibiyotik direncinin 

yayılmasında oldukça önemi olan bir bakteridir. Bu bakterinin insan, köpek veya 

diğer hayvan türleri gibi herhangi bir canlının sindirim sisteminde bulunmasına bağlı 

olarak, sindirim sistemi tarafından alınan antibiyotiklere maruz kalmaları sonucu bu 

antibiyotiklere karşı direnç kazanabilirler (Platell ve ark., 2011). Dirençli bakteriler 

diğer bakteriler için de belirleyici bir rezervuar olarak hareket etme kabiliyetine 

sahiptir. Bununla birlikte sağlıklı köpeklerin ve diğer sağlıklı hayvanların dışkı 

örneklerinde antibiyotik dirençli E. coli bulunabilir. İngiltere’de yapılan bir çalışmada 
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köpeklerin antibiyotik dirençli E. coli taşıma oranı %29 olarak belirlenmiştir (Platell 

ve ark., 2011).  

 Hayvanlarda ve insanlarda çok çeşitli infeksiyonlara neden olan E. coli’lerde 

kinolon direnç gelişimine neden olan başlıca faktörler kromozomal mutasyonlar ve 

plazmidler ile aktarılan direnç genleridir. E. coli tip 131 (ST131) çoklu ilaç dirençli 

ekstraintestinal bir patojen olarak insanlarda ve son zamanlarda da insanlarla beraber 

yaşayan evcil hayvanlarda izole edilmiştir. ST131 izolatının insan ve evcil 

hayvanlardaki yaygınlığını belirlemek için Avustralya’daki teşhis laboratuarlarından 

214 florokinolon dirençli ekstraintestinal E. coli izolatları (205’i insanlardan 9 adedi 

evcil hayvanlardan) PCR tarafından kesin olmayarak ST131 olarak identifiye 

edilmiştir. Yapılan PFGE analizlerinde insanlarla ilişkili hayvanlarda benzer ST131 

izolatları olduğu görülmüştür (Platell ve ark., 2011). 

 Son 20 yılda E. coli O157:H7 populasyonunda antibiyotiklere karşı dirençte 

artış görülmüştür (Galland ve ark., 2001 ve Schroeder ve ark., 2002). Wilkerson ve 

arkadaşları 1997-2000 yılları arasında ABDʼde insan ve sığırlardan elde edilen E. coli 

O157:H7 izolatları üzerinde 12 çeşit antibiyotiğe karşı direnç gelişimini belirlemek 

amaçlı bir çalışma yapmışlardır (Wilkerson ve ark., 2004). Çalışma sonucunda sığır 

izolatlarının %98ʼinin, insan izolatlarının ise %52’sinin tetrasikline dirençli oldukları 

belirlenmiştir. Streptomisin dirençliliği ise sığır izolatlarında %66 ve insan 

izolatlarında %45 ile ikinci sıradadır. Üçüncü sırada sığırda %9 ve insanda %27 ile 

ampisilin gelmektedir. Sığır izolatlarının %68ʼi ve insan izolatlarının ise %52’si 

birden fazla antibiyotiğe özellikle de tetrasiklin ve ampisiline karşı dirençlidir. 

2.1.10.1  Florokinolonlara karşı gelişen direnç (FQR) 

 Kinolon grubu antibiyotikler, gerek hastane gerekse toplum kökenli 

infeksiyonların tedavisinde yaygın olarak kabul gören ve buna paralel olarak kullanım 

sıklığı da giderek artan antimikrobiyal ajanlardır. Hayvanlarda ve insanlarda çok 

çeşitli infeksiyonlara neden olan Escherichia coli’ de kinolon direnç gelişimine neden 

olan başlıca faktörler kromozomal mutasyonlar ve plazmidler ile aktarılan direnç 

genleridir. E. coli birçok hayvan türünün sindirim sisteminde bulunabilen ve dışkı ile 
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atıldığında taşıdığı direnç genleri sebebiyle antibiyotik direncinin yayılmasında 

oldukça önemi olan bir bakteridir. Sağlıklı hayvanların dışkı örneklerinde antibiyotik 

dirençli E. coli bulunabilir (Da Silva ve Mendonca, 2012 ve Roderova ve ark., 2016).  

2.1.10.2 Genişlemiş spektrumlu beta laktamazlara karşı gelişen direnç 

 βeta-laktamaz sentezi enterik Gram negatif bakteriler için en önemli 

antibiyotik direnç mekanizmasıdır. βeta-laktamazlar, beta-laktam halkasındaki siklik 

amid bağını parçalayarak etki gösterirler. βeta-laktamaz genleri, bakteride 

kromozomʼe plazmid veya transpozonlarda yerleşmiş genler üzerinde 

kodlanmaktadır. TEM-1, TEM-2 ve SHV-1 gibi plazmid kaynaklı β-laktamazlar 

Enterobacteriaceae üyeleri arasında yaygın bulunan enzimler olup, bunlar plazmidler 

aracılığıyla diğer bakterilere aktarılırlar (Dağlar ve Öngüt, 2012). Plazmid kaynaklı β-

laktamazlar, başlangıçta penisilin ve birinci kuşak sefalosporinleri hidrolize edebilen 

enzimler iken sonraları bu enzimleri kodlayan genlerde ortaya çıkan mutasyonlar 

sonucu genişlemiş spektrumlu β-laktamazlar (GSBL) adı verilen, üçüncü kuşak 

sefalosporinleri ve aztreonamı hidrolize edebilen yeni β-laktamazlar olarak 

tanımlanmıştır (Sirot 1995). GSBL enzimleri esas olarak TEM ve SHV enzimlerinden 

köken alsalar da TEM ve SHV kökenli olmayan CTX-M, OXA-1, PER-1, PER-2 gibi 

yeni plazmid kaynaklı GSBL’ler de tanımlanmıştır. Bu yeni enzimler sefamisinler de 

dahil olmak üzere tüm sefalosporinlere karşı etkilidir (Jacoby 1994). GSB’ler 

ülkemizde ve tüm dünyada yaygın olarak bulunur. Günümüzde 200’den fazla GSBL 

tanımlanmıştır (Jacoby ve Bush, 2016). GSBL’ler en sık hastane kökenli Klebsiella 

pneumoniae ve Escherichia coli suşlarında görülmekle birlikte diğer 

Enterobacteriaceae üyelerinde de saptanmaktadır (Mac Kenzie ve Gould, 1998).  

 GSBL enzimleri plazmid aracılığıyla kolay yayılmaları, salgınlara yol 

açabilmeleri, bu suşların etken olduğu infeksiyonlarda tedavi başarısızlığı ve mortalite 

artışı gibi ciddi klinik problemlerin ortaya çıkışı nedeniyle günümüz hastanelerinde 

önemli bir direnç mekanizması haline gelmiştir. Bu nedenle bu enzimlerin 

laboratuarda iyi tanımlanması tedavinin doğru yönlendirilmesi bakımından önem taşır 

(Dağlar ve Öngüt, 2012). 
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2.1.11 Kontrol Önlemleri 

 Buzağı septisemisinin etiyolojisinde en önemli neden gebe hayvanların 

gebeliklerinin son dönemlerinde ülkeden ülkeye veya başka bölgelere transportlardır. 

Annenin yeterli immun düzeye ulaşması için gereken zaman verilmeden yapılan bu 

nakiller ve doğum sonrası tüm yavrulara yeterli düzeyde kolostrum verilmelememesi 

gibi sebeplerden buzağı ölümleri yaşanmaktadır. Pasif immunizasyonla, yavrular 

çevrede yaygın ve özelllikle kolibasillozise neden olan E.coli suşlarına karşı annede 

sentezlenen antikorları alabilirler. Ayrıca, çoğu ülkede hasta buzağılara E. coliʼye 

karşı hazırlanmış hiper immun serumlar pasif immunoterapi amacıyla verilmektedir. 

Aktif immunizasyon amacıyla da son yıllarda birçok aşı hazırlanmaktadır. Aşılama, 

probiyotikler ile tedavi, bakteriyofajların uygulanması ve diyetin modifikasyonu da 

dahil olmak üzere sığırların zoonotik STEC ile bağırsak kolonizasyonunu azaltmaya 

yönelik çeşitli stratejiler denenmiştir (Callaway ve ark., 2004). Gebe hayvanlara 

gebelikleri süresince çeşitli dönemlerde K99 antijeni taşıyan canlı veya inaktif E. coli 

aşıları yapılarak fetusun aktif immunizasyonu sağlanmaktadır. Ancak ticari olarak 

hazırlanmış E. coli bakterin aşılarından büyük bir yarar sağlanamamaktadır (Aydin ve 

Paracikoğlu, 2006).  
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3 GEREÇ VE YÖNTEM 

3.1 Gereç 

3.1.1 Örnekleme 

 Tez çalışmasında kullanılan 233 adet E. coli izolatı, 2014 yılında sona eren 

Tubitak COST-TOVAG 110O478 No’lu ve ‘Escherichia coli’de Florokinolon 

Farmakodinamiğinin Araştırılması’ adlı proje materyalinden, Uludağ Üniversitesi 

Veteriner Fakültesi Araştırma Uygulama Merkezinden ve Uludağ Üniversitesi 

Veteriner Fakültesi Mikrobiyoloji Anabilim Dalı’na rutin mikrobiyolojik analiz 

amacıyla getirilen örneklerden elde edilmiştir. Tez çalışması kapsamında 

değerlendirilen E. coli izolatları sayıları, hayvan türleri ve orjinlerine göre Tablo (4) 

ve Tablo (5)ʼde verilmiştir. 

Tablo 4: E. coli izole edilen hayvan türleri ve illere göre dağıılımı 

Şehir/Hayvan türü Sığır Koyun Keçi At Kedi Köpek Toplam 

Ankara 13 3 5 1 5 0 27 

Bursa/Karacabey 41 0 0 0 0 0 41 

Bursa/Nilüfer 8 0 0 0 0 0 8 

Bursa/U.Ü.V.F.M 15 8 13 3 8 35 82 

Bursa/U.Ü.A.U.M 0 13 27 0 0 0 40 

Bursa/Yenişehir 33 0 0 0 0 0 33 

Çanakkale 0 1 0 0 0 0 1 

Balıkesir 1 0 0 0 0 0 1 

Toplam 111 25 45 4 13 35 233 

#U.Ü.V.F.M: Uludağ Üniversitesi Veteriner Fakültesi Mikrobiyoloji Anabilim Dalı Laboratuvarı 

* U.Ü.A.U.M: Uludağ Üniversitesi Veteriner Fakültesi Araştırma Uygulama Merkezi 
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Tablo 5: E. coli izole edilen hayvanlara ait genel bilgiler 

Örnek 

No 

İzolat No Bölge Orjin Sağlık durumu  Yaş 

1 7 Ankara Sığır Gastroenteritisli Ergin 

2 18 Ankara Sığır Gastroenteritisli Ergin 

3 19 Ankara Sığır Gastroenteritisli Ergin 

4 20 Ankara Sığır Gastroenteritisli Ergin 

5 21 Ankara Sığır Gastroenteritisli Ergin 

6 22 Ankara Sığır Gastroenteritisli Ergin 

7 23 Ankara Sığır Gastroenteritisli Ergin 

8 24 Ankara Sığır Gastroenteritisli Ergin 

9 26 Ankara Sığır Gastroenteritisli Ergin 

10 27 Ankara Sığır Gastroenteritisli Ergin 

11 56 Ankara Sığır Gastroenteritisli Ergin 

12 12 Ankara Sığır Gastroenteritisli Ergin 

13 55 Ankara Sığır Gastroenteritisli Genç 

14 143 Bursa/Karacabey Sığır Sağlıklı Genç 

15 145 Bursa/Karacabey Sığır Sağlıklı Genç 

16 146 Bursa/Karacabey Sığır Sağlıklı Genç 

17 147 Bursa/Karacabey Sığır Sağlıklı Genç 

18 148 Bursa/Karacabey Sığır Sağlıklı Genç 

19 151 Bursa/Karacabey Sığır Sağlıklı Genç 

20 152 Bursa/Karacabey Sığır Sağlıklı Genç 

21 153 Bursa/Karacabey Sığır Sağlıklı Genç 

22 154 Bursa/Karacabey Sığır Sağlıklı Genç 

23 155 Bursa/Karacabey Sığır Sağlıklı Genç 

24 156 Bursa/Karacabey Sığır Sağlıklı Genç 
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Örnek 

No 

İzolat No Bölge Orjin Sağlık durumu  Yaş 

25 157 Bursa/Karacabey Sığır Sağlıklı Genç 

26 158 Bursa/Karacabey Sığır Sağlıklı Genç 

27 159 Bursa/Karacabey Sığır Sağlıklı Genç 

28 160 Bursa/Karacabey Sığır Sağlıklı Genç 

29 161 Bursa/Karacabey Sığır Sağlıklı Genç 

30 162 Bursa/Karacabey Sığır Sağlıklı Genç 

31 163 Bursa/Karacabey Sığır Sağlıklı Genç 

32 164 Bursa/Karacabey Sığır Gastroenteritisli Genç 

33 165 Bursa/Karacabey Sığır Sağlıklı Genç 

34 166 Bursa/Karacabey Sığır Sağlıklı Genç 

35 167 Bursa/Karacabey Sığır Sağlıklı Genç 

36 168 Bursa/Karacabey Sığır Gastroenteritisli Genç 

37 169 Bursa/Karacabey Sığır Sağlıklı Genç 

38 170 Bursa/Karacabey Sığır Gastroenteritisli Genç 

39 171 Bursa/Karacabey Sığır Sağlıklı Genç 

40 173 Bursa/Karacabey Sığır Sağlıklı Genç 

41 174 Bursa/Karacabey Sığır Sağlıklı Genç 

42 175 Bursa/Karacabey Sığır Sağlıklı Genç 

43 176 Bursa/Karacabey Sığır Sağlıklı Genç 

44 177 Bursa/Karacabey Sığır Gastroenteritisli Genç 

45 178 Bursa/Karacabey Sığır Sağlıklı Genç 

46 179 Bursa/Karacabey Sığır Sağlıklı Genç 

47 180 Bursa/Karacabey Sığır Sağlıklı Genç 

48 181 Bursa/Karacabey Sığır Sağlıklı Genç 

49 183 Bursa/Karacabey Sığır Sağlıklı Genç 
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Örnek 

No 

İzolat No Bölge Orjin Sağlık durumu  Yaş 

50 186 Bursa/Karacabey Sığır Sağlıklı Genç 

51 187 Bursa/Karacabey Sığır Gastroenteritisli Genç 

52 188 Bursa/Karacabey Sığır Gastroenteritisli Genç 

53 189 Bursa/Karacabey Sığır Gastroenteritisli Genç 

54 190 Bursa/Karacabey Sığır Gastroenteritisli Genç 

55 191 Bursa/Nilüfer Sığır Gastroenteritisli Genç 

56 192 Bursa/Nilüfer Sığır Gastroenteritisli Genç 

57 196 Bursa/Nilüfer Sığır Gastroenteritisli Genç 

58 197 Bursa/Nilüfer Sığır Gastroenteritisli Genç 

59 200 Bursa/Nilüfer Sığır Gastroenteritisli Genç 

60 205 Bursa/Nilüfer Sığır Gastroenteritisli Genç 

61 206 Bursa/Nilüfer Sığır Gastroenteritisli Genç 

62 208 Bursa/Nilüfer Sığır Gastroenteritisli Genç 

63 315 U.Ü.V.F.M Sığır Gastroenteritisli Ergin 

64 322 U.Ü.V.F.M Sığır Gastroenteritisli Ergin 

65 323 U.Ü.V.F.M Sığır Gastroenteritisli Ergin 

66 331 U.Ü.V.F.M Sığır Gastroenteritisli Ergin 

67 332 U.Ü.V.F.M Sığır Gastroenteritisli Ergin 

68 333 U.Ü.V.F.M Sığır Gastroenteritisli Ergin 

69 334 U.Ü.V.F.M Sığır Gastroenteritisli Ergin 

70 504 U.Ü.V.F.M Sığır Gastroenteritisli Ergin 

71 508 U.Ü.V.F.M Sığır Gastroenteritisli Ergin 

72 510 U.Ü.V.F.M Sığır Gastroenteritisli Ergin 

73 511 U.Ü.V.F.M Sığır Gastroenteritisli Ergin 

74 522 U.Ü.V.F.M Sığır Gastroenteritisli Ergin 
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Örnek 

No 

İzolat No Bölge Orjin Sağlık durumu  Yaş 

75 318 U.Ü.V.F.M Sığır Gastroenteritisli Genç 

76 329 U.Ü.V.F.M Sığır Gastroenteritisli Genç 

77 330 U.Ü.V.F.M Sığır Gastroenteritisli Genç 

78 66 Bursa/Yenişehir Sığır Gastroenteritisli Genç 

79 67 Bursa/Yenişehir Sığır Gastroenteritisli Genç 

80 69 Bursa/Yenişehir Sığır Gastroenteritisli Genç 

81 70 Bursa/Yenişehir Sığır Gastroenteritisli Genç 

82 71 Bursa/Yenişehir Sığır Gastroenteritisli Genç 

83 72 Bursa/Yenişehir Sığır Gastroenteritisli Genç 

84 74 Bursa/Yenişehir Sığır Gastroenteritisli Genç 

85 76 Bursa/Yenişehir Sığır Gastroenteritisli Genç 

86 77 Bursa/Yenişehir Sığır Gastroenteritisli Genç 

87 78 Bursa/Yenişehir Sığır Gastroenteritisli Genç 

88 79 Bursa/Yenişehir Sığır Gastroenteritisli Genç 

89 80 Bursa/Yenişehir Sığır Gastroenteritisli Genç 

90 81 Bursa/Yenişehir Sığır Gastroenteritisli Genç 

91 82 Bursa/Yenişehir Sığır Gastroenteritisli Genç 

92 83 Bursa/Yenişehir Sığır Gastroenteritisli Genç 

93 84 Bursa/Yenişehir Sığır Gastroenteritisli Genç 

94 85 Bursa/Yenişehir Sığır Gastroenteritisli Genç 

95 86 Bursa/Yenişehir Sığır Gastroenteritisli Genç 

96 87 Bursa/Yenişehir Sığır Gastroenteritisli Genç 

97 88 Bursa/Yenişehir Sığır Gastroenteritisli Genç 

98 89 Bursa/Yenişehir Sığır Gastroenteritisli Genç 

99 90 Bursa/Yenişehir Sığır Gastroenteritisli Genç 
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Örnek 

No 

İzolat No Bölge Orjin Sağlık durumu  Yaş 

100 91 Bursa/Yenişehir Sığır Gastroenteritisli Genç 

101 92 Bursa/Yenişehir Sığır Gastroenteritisli Genç 

102 94 Bursa/Yenişehir Sığır Gastroenteritisli Genç 

103 95 Bursa/Yenişehir Sığır Gastroenteritisli Genç 

104 96 Bursa/Yenişehir Sığır Gastroenteritisli Genç 

105 97 Bursa/Yenişehir Sığır Gastroenteritisli Genç 

106 98 Bursa/Yenişehir Sığır Gastroenteritisli Genç 

107 100 Bursa/Yenişehir Sığır Gastroenteritisli Genç 

108 101 Bursa/Yenişehir Sığır Gastroenteritisli Genç 

109 103 Bursa/Yenişehir Sığır Gastroenteritisli Genç 

110 104 Bursa/Yenişehir Sığır Gastroenteritisli Genç 

111 487 Balıkesir Sığır Gastroenteritisli Genç 

 

Örnek 

No 

İzolat No Bölge Orjin Sağlık durumu  Yaş  

1 2 Ankara Koyun Gastroenteritisli Ergin 

2 39 Ankara Koyun Gastroenteritisli Ergin 

3 61 Ankara Koyun Gastroenteritisli Ergin 

4 319 U.Ü.V.F.M Koyun Gastroenteritisli Ergin 

5 328 U.Ü.V.F.M Koyun Gastroenteritisli Ergin 

6 372 U.Ü.V.F.M Koyun Gastroenteritisli Ergin 

7 376 U.Ü.V.F.M Koyun Gastroenteritisli Ergin 

8 386 U.Ü.V.F.M Koyun Gastroenteritisli Ergin 

9 314 U.Ü.V.F.M Koyun Gastroenteritisli Genç 

10 520 U.Ü.V.F.M. Koyun Gastroenteritisli Genç 

11 571 U.Ü.V.F.M Koyun Gastroenteritisli Genç 
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Örnek 

No 

İzolat No Bölge Orjin Sağlık durumu  Yaş 

12 210 U.Ü.A.U.M Koyun Sağlıklı Ergin 

13 212 U.Ü.A.U.M Koyun Sağlıklı Ergin 

14 214 U.Ü.A.U.M Koyun Sağlıklı Ergin 

15 217 U.Ü.A.U.M Koyun Sağlıklı Ergin 

16 219 U.Ü.A.U.M Koyun Sağlıklı Ergin 

17 221 U.Ü.A.U.M Koyun Sağlıklı Ergin 

18 222 U.Ü.A.U.M Koyun Sağlıklı Ergin 

19 223 U.Ü.A.U.M Koyun Sağlıklı Ergin 

20 225 U.Ü.A.U.M Koyun Sağlıklı Ergin 

21 227 U.Ü.A.U.M Koyun Sağlıklı Ergin 

22 230 U.Ü.A.U.M Koyun Sağlıklı Ergin 

23 231 U.Ü.A.U.M Koyun Sağlıklı Ergin 

24 234 U.Ü.A.U.M Koyun Sağlıklı Ergin 

25 370 Çanakkale Koyun Gastroenteritisli Genç 

 

Örnek 

No 

İzolat No Bölge Orjin Sağlık durumu  Yaş 

1 3 Ankara Keçi Gastroenteritisli Ergin 

2 6 Ankara Keçi Gastroenteritisli Ergin 

3 34 Ankara Keçi Gastroenteritisli Ergin 

4 62 Ankara Keçi Gastroenteritisli Ergin 

5 11 Ankara Keçi Gastroenteritisli Genç 

6 247 U.Ü.A.U.M Keçi Sağlıklı Ergin 

7 248 U.Ü.A.U.M Keçi Sağlıklı Ergin 

8 249 U.Ü.A.U.M Keçi Sağlıklı Ergin 

9 250 U.Ü.A.U.M Keçi Sağlıklı Ergin 
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Örnek 

No 

İzolat No Bölge Orjin Sağlık durumu  Yaş 

10 253 U.Ü.A.U.M Keçi Sağlıklı Ergin 

11 254 U.Ü.A.U.M Keçi Sağlıklı Ergin 

12 255 U.Ü.A.U.M Keçi Sağlıklı Ergin 

13 256 U.Ü.A.U.M Keçi Sağlıklı Ergin 

14 263 U.Ü.A.U.M Keçi Sağlıklı Ergin 

15 267 U.Ü.A.U.M Keçi Sağlıklı Ergin 

16 269 U.Ü.A.U.M Keçi Sağlıklı Ergin 

17 270 U.Ü.A.U.M Keçi Sağlıklı Ergin 

18 273 U.Ü.A.U.M Keçi Sağlıklı Ergin 

19 274 U.Ü.A.U.M Keçi Sağlıklı Ergin 

20 279 U.Ü.A.U.M Keçi Sağlıklı Ergin 

21 280 U.Ü.A.U.M Keçi Sağlıklı Ergin 

22 282 U.Ü.A.U.M Keçi Sağlıklı Ergin 

23 283 U.Ü.A.U.M Keçi Sağlıklı Ergin 

24 284 U.Ü.A.U.M Keçi Sağlıklı Ergin 

25 285 U.Ü.A.U.M Keçi Sağlıklı Ergin 

26 286 U.Ü.A.U.M Keçi Sağlıklı Ergin 

27 287 U.Ü.A.U.M Keçi Sağlıklı Ergin 

28 288 U.Ü.A.U.M Keçi Sağlıklı Ergin 

29 291 U.Ü.A.U.M Keçi Sağlıklı Ergin 

30 292 U.Ü.A.U.M Keçi Sağlıklı Ergin 

31 297 U.Ü.A.U.M. Keçi Sağlıklı Ergin 

32 303 U.Ü.A.U.M Keçi Sağlıklı Ergin 

33 316 U.Ü.V.F.M Keçi Gastroenteritisli Ergin 

34 379 U.Ü.V.F.M Keçi Gastroenteritisli Ergin 
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Örnek 

No 

İzolat No Bölge Orjin Sağlık durumu  Yaş 

35 502 U.Ü.V.F.M Keçi Gastroenteritisli Ergin 

36 505 U.Ü.V.F.M Keçi Gastroenteritisli Ergin 

37 506 U.Ü.V.F.M Keçi Gastroenteritisli Ergin 

38 509 U.Ü.V.F.M Keçi Gastroenteritisli Genç 

39 514 U.Ü.V.F.M Keçi Gastroenteritisli Genç 

40 515 U.Ü.V.F.M Keçi Gastroenteritisli Genç 

41 516 U.Ü.V.F.M Keçi Gastroenteritisli Genç 

42 517 U.Ü.V.F.M Keçi Gastroenteritisli Genç 

43 518 U.Ü.V.F.M Keçi Gastroenteritisli Genç 

44 519 U.Ü.V.F.M Keçi Gastroenteritisli Genç 

45 521 U.Ü.V.F.M Keçi Gastroenteritisli Genç 

 

Örnek 

No 

İzolat No Bölge Orjin Sağlık durumu  Yaş 

1 4 Ankara At Sağlıklı Ergin 

2 320 U.Ü.V.F.M At Sağlıklı Ergin 

3 321 U.Ü.V.F.M At Sağlıklı Ergin 

4 317 U.Ü.V.F.M At Sağlıklı Ergin 

 

Örnek 

No 

İzolat No Bölge Orjin Sağlık durumu  Yaş 

1 9 Ankara Kedi Sağlıklı Ergin 

2 416 Ankara Kedi Sağlıklı Ergin 

3 417 Ankara Kedi Sağlıklı Ergin 

4 418 Ankara Kedi Sağlıklı Ergin 
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Örnek 

No 

İzolat No Bölge Orjin Sağlık durumu  Yaş 

5 425 Ankara Kedi Sağlıklı Ergin 

6 428 U.Ü.V.F.M Kedi Sağlıklı Ergin 

7 430 U.Ü.V.F.M Kedi Sağlıklı Ergin 

8 434 U.Ü.V.F.M Kedi Sağlıklı Ergin 

9 442 U.Ü.V.F.M Kedi Sağlıklı Ergin 

10 443 U.Ü.V.F.M Kedi Sağlıklı Ergin 

11 484 U.Ü.V.F.M Kedi Sağlıklı Ergin 

12 495 U.Ü.V.F.M Kedi Sağlıklı Ergin 

13 500 U.Ü.V.F.M Kedi Sağlıklı Ergin 

 

Örnek 

No 

İzolat No Bölge Orjin Sağlık durumu  Yaş 

1 413 U.Ü.V.F.M Köpek Sağlıklı Ergin 

2 419 U.Ü.V.F.M Köpek Sağlıklı Ergin 

3 420 U.Ü.V.F.M Köpek Sağlıklı Ergin 

4 421 U.Ü.V.F.M Köpek Sağlıklı Ergin 

5 422 U.Ü.V.F.M Köpek Sağlıklı Ergin 

6 423 U.Ü.V.F.M Köpek Sağlıklı Ergin 

7 424 U.Ü.V.F.M Köpek Sağlıklı Ergin 

8 426 U.Ü.V.F.M Köpek Sağlıklı Ergin 

9 429 U.Ü.V.F.M Köpek Sağlıklı Ergin 

10 431 U.Ü.V.F.M Köpek Sağlıklı Ergin 

11 432 U.Ü.V.F.M Köpek Sağlıklı Ergin 

12 435 U.Ü.V.F.M Köpek Sağlıklı Ergin 

13 436 U.Ü.V.F.M Köpek Sağlıklı Ergin 

14 437 U.Ü.V.F.M Köpek Sağlıklı Ergin 
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Örnek 

No 

İzolat No Bölge Orjin Sağlık durumu  Yaş 

15 438 U.Ü.V.F.M Köpek Sağlıklı Ergin 

16 439 U.Ü.V.F.M Köpek Sağlıklı Ergin 

17 441 U.Ü.V.F.M Köpek Sağlıklı Ergin 

18 444 U.Ü.V.F.M Köpek Sağlıklı Ergin 

19 445 U.Ü.V.F.M Köpek Sağlıklı Ergin 

20 446 U.Ü.V.F.M Köpek Sağlıklı Ergin 

21 447 U.Ü.V.F.M Köpek Sağlıklı Ergin 

22 448 U.Ü.V.F.M Köpek Sağlıklı Ergin 

23 449 U.Ü.V.F.M Köpek Sağlıklı Ergin 

24 462 U.Ü.V.F.M Köpek Sağlıklı Ergin 

25 465 U.Ü.V.F.M Köpek Sağlıklı Ergin 

26 469 U.Ü.V.F.M Köpek Sağlıklı Ergin 

27 474 U.Ü.V.F.M Köpek Sağlıklı Ergin 

28 478 U.Ü.V.F.M Köpek Sağlıklı Ergin 

29 480 U.Ü.V.F.M Köpek Sağlıklı Ergin 

30 483 U.Ü.V.F.M Köpek Sağlıklı Ergin 

31 488 U.Ü.V.F.M Köpek Sağlıklı Ergin 

32 490 U.Ü.V.F.M Köpek Sağlıklı Ergin 

33 492 U.Ü.V.F.M Köpek Sağlıklı Ergin 

34 496 U.Ü.V.F.M Köpek Sağlıklı Ergin 

35 497 U.Ü.V.F.M Köpek Sağlıklı Ergin 

#U.Ü.V.F.M: Uludağ Üniversitesi Veteriner Fakültesi Mikrobiyoloji Anabilim Dalı Laboratuvarı 

* U.Ü.A.U.M: Uludağ Üniversitesi Veteriner Fakültesi Araştırma Uygulama Merkezi 
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Tablo 6: E. coli izole edilen hayvanlara ait genel bilgiler 

Hayvan türü Yaş  Gastroenteritisli Sağlıklı 

 Sığır (n:111) Ergin 24 24 0 

Genç 87 54 33 

 Koyun (n:25) Ergin 21 8 13 

Genç 4 4 0 

 Keçi (n:45) Ergin 36 9 27 

Genç 9 9 0 

 Köpek (n:35) Ergin 35 0 35 

Genç 0 0 0 

 At (n:4) Ergin 4 0 4 

Genç 0 0 0 

Kedi (n:13) Ergin 13 0 13 

Genç 0 0 0 

Total 233 160 73 

 

3.1.2 Tez çalışmasında kullanılan Referans Suşlar 

 Tez çalışmasında testlerde pozitif ve negatif kontrol amacıyla Tablo (7)’da 

verilen referans suşlar kullanılmıştır. 

Tablo 7: Referans Suşlar  

No Referans Suş ismi Referans Suş No 

1 E. coli (Negatif) ATCC 25922 

2 E. coli (eae) ATCC 43887 

3 E. coli (Stx1+Stx2+eae) ATCC 35150 

4 E. coli (STa) E5763 

 

3.1.3 Bakteriyolojik Çalışmalarda Kullanılan Materyaller 

3.1.3.1 Besiyerleri  

3.1.3.1.1 Tryptose Soya Agar (TSA) 

 Tryptose Soya Agar (Oxoid - CM0131) usulüne uygun şekilde distile suda 

eritildi, 121˚C’de, 1,1 atmosfer basıncında 15 dakika steril edildi. Soğuduktan sonra 

petrilere paylaştırıldı. Toplanan örneklerden izolatları saflaştırmak/ayırmak amacıyla 
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kullanıldı. Besiyeri ayrıca DNA izolasyonu öncesinde izolatların tazelenmesi 

işleminde kullanıldı. 

3.1.3.1.2 Tryptone Soya Broth (TSB) 

 Tryptone Soya Broth (Oxoid - CM129) usulüne uygun şekilde distile suda 

eritildi. Tüplere paylaştırıldıktan sonra, 121˚C’de, 1,1 atmosfer basıncında 15 dakika 

steril edildi. TSB, izole edilen E. coli’leri saklamak ve saf kültür yapmak amacıyla 

kullanıldı. 

3.1.3.1.3 Kanlı Agar (KA) 

 Bu amaçla Cloumbia Blood Agar Base (Oxoid - CM0331) noʼlu hazır 

kullanıldı. E. coli izolatlarını saflaştırmak/ayırmak amacıyla kullanıldı. 

3.1.3.1.4 MacConkey (MC) Agar  

 MacConkey Agar (Merck - 1054650500) uygun şekilde distile suda eritildi, 

121˚C’de, 1,1 atmosfer basıncında 15 dakika steril edildi. Soğuduktan sonra petrilere 

paylaştırıldı. Besiyeri, izole edilen E. coliʼleri ayırmak/saflaştırmak amacıyla 

kullanıldı. 

3.1.3.1.5 Eosine Methylene Blue (EMB) Agar  

 Eosine Methilen Blue Agar (Oxoid - CM0069) uygun şekilde distile suda 

eritildi, 121˚C’de, 1,1 atmosfer basıncında 15 dakika steril edildi. Soğuduktan sonra 

petrilere paylaştırıldı. Besiyeri, izole edilen E. coli’leri ayırmak/saflaştırmak amacıyla 

kullanıldı. 

3.1.3.1.6 Sefiksim Tellürit Katkılı Sorbitol MacConkey (CT-SMAC) Agar  

 Sorbitol MacConkey (SMAC) Agar (Oxoid - CM0813) üretici firmanın 

formülasyonuna göre hazırlandı. Buna göre besiyeri, 25,75 g/500 ml olacak şekilde 

distile su içinde çözünmesi sağlandı ve otoklavda 121°Cʼda 15 dakika sterilize edildi. 

50˚Cʼa soğuyunca üzerine 4 ml steril distile su ile sulandırılmış CT-Supplement 

(Oxoid - SR0172) ilave edilerek karıştırıldı ve steril petri kutularına döküldü. 
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Besiyeri, izole edilen E. coli’lerde E. coli O157:H7 serotipinin saptanması amacıyla 

kullanıldı. 

3.1.3.2 Cihaz ve Gereçler 

3.1.3.2.1 Binokuler Mikroskop Olympus® CH20BIMF200 

3.1.3.2.2 Buzdolabı Arçelik®  Çift Kapaklı No-frost 

3.1.3.2.3 Derin Dondurucu  

 Arçelik® yatay derin dondurucu (- 80°C ve -20°C). 

3.1.3.2.4 İnkübatör (37 °C) (Nüve EN 500) 

 Bakteri izolasyonu amacıyla Nüve EN 500 marka inkübatör 37°Cʼde 

kullanıldı. 

3.1.3.2.5 Gram boyama seti 

3.1.3.2.6 Hassas terazi 

 Sartorius AG® (ED224S, Germany) marka terazi bu çalışmada kulanılan 

besiyerlerinin hazırlanmasında kullanıldı. 

3.1.3.2.7 Oksidaz test şeriti  

 Merck KgaA® (St. Louis, Missouri, US). 

3.1.3.2.8 Otoklav  

 Nüve® (Ankara, Turkey, OT 4060). Besiyeriler, ultra saf su, ve cam 

malzemeler sterilizasyon amacıyla kullanıldı. 

3.1.3.2.9 pH kağıdı 

 Merch KGA® (Darmstadt, Germany, Code No:1.09535.0001) marka pH 

kağıdı, hazırlanan reagentlerin optimal pH’larını hazırlamak amacıyla kullanıldı. 
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3.1.3.2.10 Steril pastör pipeti  

 VWR® (Radnor, Pennslvania, US, 7ml-Catalog no: 612.1747) 

3.1.3.2.11 Steril tek kullanımlık pipet  

 LP Italiana® (1ml- code: 160110, 2ml- code: 160210, 5ml- code: 160510, 

10ml- code: 161010)  

3.1.3.2.12 Vorteks  

 IKA® Lab Dancer marka vorteks (Staufen, Germany, Ident no: 0003365000), 

DNA ekstraksiyon sırasında ve PCR reagentlerinin karıştırılmasında kullanıldı. 

3.1.3.2.13 Wellcollex E. coli O157:H7 

 Non- Sorbitol fermenter E. coli izolatlarında O157:H7ʼnin suşlarının tespiti 

amacıyla Wellcollex E. coli O157:H7 (Remel Europe Ltd®, Dartford, UK- katalog 

no: 30959601/ZC61) kullanıldı. 

3.1.4 Moleküler Çalışmalarda Kullanılan Materyaller 

3.1.4.1 Besiyerleri 

3.1.4.1.1 Tris - Acetate- EDTA (TAE) Buffer  

 Agaroz Jel hazırlanmasında ve DNAʼların jelde yürütülmesini sağlamak 

amacıyla 50X Tris-Acetate-EDTA (TAE) Buffer (PC0723-50X) kullanıldı. 1X TAE 

buffer hazırlanması amacıyla 20 ml TAE buffer, 980 ml deiyonize su içerisinde 

suspanse edildi. Çözelti 25°Cʼde pH 8,0ʼe ayarlandı ve stok solüsonu olarak jel 

hazırlanmasında kullanıldı. 

3.1.4.1.2 Agaroz Jel 

 Ticari Agaroz (BIO-ROC, UPL Diagnostic Mainz - Germany, Lot no: 

LF45150028) çalışmada DNA yüklenmesi amacıyla kullanıldı. Çalışmada DNA 

bantlarını görüntülemek amacıyla %1,4 oranında agaroz jel kullanıldı ve 
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hazırlanmasında 1X TAE kullanıldı. 1,4 gram agaroz jel, 100 ml 1X TAE içerisinde 

suspanse edildi. Hafifçe çalkalanıp mikrodalga fırına koyuldu. Aralıklarla erlen 

mikrodalgadan çıkarılıp çalkalandı. Tamamen eriyene kadar çalkalanarak ısıtıldı. 

Çözelti biraz soğutuldu ve yavaşça treylere döküldü. Donması için 1 saat beklendi. 

DNA yüklenmesi ve DNA bantların görüntülemek amacıyla kullanıldı.  

3.1.4.2 Cihaz ve Gereçler 

3.1.4.2.1 Biyogüvenlik kabini  

 BİL-SER LAB.LTD® Class 2 

3.1.4.2.2 Deiyonize ve Ultra Saf su Sistemi 

 MILLIPORE® marka cihaz (ELIX5, no: ZLXS5V05Y, MILIQ Synthesis 

A10, katalog no: ZMQ55VFT1, Fransa) deiyonize ve ultra saf su Sistemi olarak 

kullanıldı. Özellikle PCR ve moleküler deneyler için gerekli olan reagentlerin 

hazırlanmasında suyun kalitesi bütün sistemden alınacak sonuçları direkt olarak 

etkileyebileceği için son derece büyük öneme sahip bu sistem kullanılmıştır. 

3.1.4.2.3 DNA ladder (markır) ve DNA loading dye (yükleme tamponu) 

 Amresco® Molecular Weight Marker 100 bp DNA Ladder (code: k180- 205 

UL) paket içeriğinde bulunan 6X DNA loading dye, 1 X konsantrasyonunda ayarlandı 

ve örneklerin DNAʼları bu yükleme tamponu ile boyandı. Amresco Molecular Weight 

Marker100 bp DNA Ladder 100-3000 bpʼlik DNA fragmentleri arasındaki bölgeler 

için kullanıldı. Çalışılan DNAʼların molekül ağırlıkları, markırları ile karşılaştırıldı. 

3.1.4.2.4 Gradient Thermal Cycler PCR Cihazı 

 PCR reaksiyonları, Gradient Thermal Cycler (Techne TC- 3000G, Bibby 

Scientific®, UK) PCR makinesinde gerçekleştirildi. 48 bloklu bu cihazı 8 sütünunda 

sıcaklık optimizasyonu sağlanmakta ve 6 sırasında ise reagentleri ve primer 

konsantrasyonlarının optimizasyonu ayarlanabilmektedir. Annealing sıcaklıkları, 20 
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ve 80°C gradient özellikleri arasında optimize olabilmektedir. Her bir bloğun sıcaklık 

oranı saniyede 3,3°C hızlanmaktadır. 

3.1.4.2.5 Horizontal Elektroforez Tankı ve Güç Kaynağı 

 Thermo Scientific® marka horizontal tank,  jelin dökülmesinde kalıp olarak ve 

jelde DNAʼların yürütülmesinde kullanıldı. Elektroforez tankı, anot ve katot uçlarına 

gelen elektrik akımı ile DNAʼların jelde hareket etmesini sağlamaktadır. Thermo 

Scientific® marka güç kaynağı ise, tanka elektrik akımını sağlamaktadır. Elektroforez 

aşamasında, PCR protokolüne göre volt, miliamper ve süre değişiklikleri ayarlandı. 

3.1.4.2.6 Isıtıcı Bloklar 

 Labent® (AccuBlok D1200, USA) marka cihaz kullanıldı. DNA 

ekstraksiyonu sırasında, reagentlerin uygun sıcaklığa getirilmesi ve bu sıcaklıkta 

gerekli beklemenin yapılması amacıyla kulanıldı. 

3.1.4.2.7 Jel Görüntüleme ve Dökümantasyon Sistemi 

 Vilber Lourmat® (Marne-la-Vallee Cedex - France) Quantum 1100 marka Jel 

Görüntüleme ve Dökümantasyon sistemi, beyaz ışık ve UV ışığı altında nükleik asit 

ve proteinlerin görüntülenmesi, bakterilerin kolonilerinin sayılmasına imkan sağlayan 

bilgisayarlı bir sistemdir. Elektroforez sonrasında meydana gelen DNA bantlarının 

görüntülenmesi amacıyla kullanıldı ve 2 megapiksel bir CCD kamerası ile bilgisayara 

aktarılan görüntüler ʻInfinity- Capture software ve Bio 1Dʼ programları aracılığı ile 

analiz edildi. Elde edilen görüntüler elektronik ortamda çeşitli formatlarda 

değerlendirildi ve printer aracılığı ile çıktısı alındı. 

3.1.4.2.8 Laminar Flow Cabinet  

 (Nüve® MN 120, Ankara, Turkey) DNA ve PCR yapılırken kontaminasyonu 

engellemek amacıyla kullanıldı. 
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3.1.4.2.9 Mikro Santrifüj  

 Sigma® (Osterode, Germany, Edition 1-4 ED marka) DNA 

ekstraksiyonunda ve PCR yapılırken reagentlerin santrifüj edilmesi amacıyla 

kullanıldı.  

3.1.4.2.10 Mikrodalga Fırın  

 Beko® (Istanbul, Turkey, MD 1510). Agaroz jelin eritilmesi amacıyla 

kullanıldı. 

3.1.4.2.11 Otomatik Pipetler 

 0,2- 2 µl (F2- EJ20427), 0,5- 10 µl (CJ 10189), 10- 100 µl (CJ06931) , 100- 

1000 µl (CJ05931)ʼlik Finnpipette® pipetler bakteriyoloji ve moleküler çalışmaları 

sırasında kulanıldı. 

3.1.4.2.12 Parafilm  

 Parafilm M® (Chicago, US, catalog no: 112-160-01), Elektroforez 

aşamasından önce DNAʼların loading dye ile karıştırılmasında kullanıldı. 

3.1.4.2.13 PCR mikrotüpleri 

 PCR reaksiyonunu gerçekleştirmek için, kullanılan PCR reagentlerinin 

konulduğu 0,2 ml, ince duvarlı, düz kapaklı, DNase, Rnase, Pyrogen free mikrotüpler 

Axygen® (Union City,USA, catalog no: PCR-02-C) kullanıldı. 

3.1.4.2.14 PCR Karışmı 

 PCR reaksiyonu Thermo Fisher Scientific® (Waltham, Massachusetts, US) 

Phire Hot Start II DNA Polymerase (katalog no: F122s), 5X Phire Reaction Buffer 

(katalog no: F524L) Thermo Scientific®, dNTP Mix Roche® ® (Mannheim, 

Germany) (katalog no: R0191) kullanıldı. PCR reaksiyonunda kullanılırken, kit 

reagentleri için özel soğutucu raklar kullanıldı. Miks ve reagentler kullanılmadığı 

zaman -20°Cʼde saklandılar. 
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3.1.4.2.15 PCR Soğutucu Sistem, Buzlu Rack 

 Eppendorf® PCR cooler (Hamburg, Germany, katalog no: Z606634-1EA) 

marka buzlu rack ile PCR reaksiyonu hazırlanırken reagentleri ve örneklerin 

DNAʼlarını PCR reaksiyonu başlatılana kadar soğukta tutulması sağlandı. Böylece 

reagent ve DNA örneklerinin bozulaması engellendi. 

3.1.4.2.16 Primerler 

 PCR reaksiyonunda kullanıllan primerler Alpha DNA®, Montreal, 

(Canada)ʼde sentezletildi. Primerler Franck ve ark. 1998 yaptıkları çalışmaya göre 

seçim yapıldı. Çalışma solüsyonu, 1 µl stok primer solüsyonunu ile 19µl steril Milli Q 

su hazırlandı. Stok primer solüsyonu ve sulandırılmış primer solüsyonu -20 °Cʼde 

saklandı. 

Stx1 geni için: 

(F) Z36899b: 94066 pmol/µl- TTCGCTCTGCAATAGGTA 

(R) Z36899a: 72797 pmol/µl - TTCCCCAGTTCAATGTAAGAT 

Stx2 geni için: 

(F) L11078a: 69917 pmol/µl - GTGCCTGTTACTGGGTTTTTCTTC 

(R) L11078b: 80171 pmol/µl - AGGGGTCGATATCTCTGTCC 

F41 geni için:  

(F) X14354a: 85359 pmol/µl- GCATCAGCGGCAGTATCT 

(R) X14354b: 99481 pmol/µl- GTCCCTAGCTCAGTATTATCACCT 

K99 geni için: 

(F) M35282a: 121416 pmol/µl- TATTATCTTAGGTGGTATGG 

(R) M35282b: 73868 pmol/µl- GGTATCCTTTAGCAGCAGTATTTC 

STa geni için: 

(F) M25607a: 91850 pmol/µl- GCTAATGTTGGCAATTTTTATTTCTGTA 

(R) M25607b: 88315 pmol/µl- AGGATTACAACAAAGTTCACAGCAGTAA 
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eae geni için: 

(F) Z11541: 105842 pmol/µl- ATATCCGTTTTAATGGCTATCT 

(R) S90827: 96387 pmol/µl- AATCTTCTGCGTACTGTGTTCA 

3.1.4.2.17 Spektrofotometre 

 Nanodrop ND- 1000 V3.3 Spektrofotometre (NanoDrop Technologies, Inc®. 

Wilmington, USA) bu amaçla kullanıldı.  İzole edilen DNAʼnın konsantrasyon ve 

saflığının belirlenmesinde kullanıldı. 

3.2 Yöntem 

3.2.1 Bakteriyolojik İnceleme 

3.2.1.1 E. coli izolatlarının Tazelenmesi ve Saflaştırılması  

 E. coli izolatlarının tazelenmesi/canlandırılması işleminde -20°C’de saklanan 

izolatlar Mac Conkey (MC) Agar ve Eosine Methilen Blue (EMB) Agar yüzeyine 

ekildi. Tryptose Soya Agar (TSA) ve Kanlı Agar ise izolatların canlandırılması 

amacıyla kullanıldı. Petriler 37˚C 18-24 saat inkübasyona bırakıldı, inkübasyon süresi 

sonunda koloniler E.coli yönünden değerlendirildi. 

3.2.2 E. coli O157:H7 saptanması 

3.2.2.1 Sefiksim Tellürit Katkılı Sorbitol MacConkey (CT-SMAC) Agarʼa ekim 

 E. coli O157:H7 şüpheli E. coli serotiplerinin izolasyonu için 2,5 mg/ 1 litre 

potassium tellurite içeren cefixime katkılı Sorbitol MacConkey (CT-SMAC) Agar 

yüzeyine ekimler yapıldı. Petriler 37˚C 18-24 saat inkübasyona bırakıldı, inkübasyon 

sonunda, koloniler O157:H7 yönünden değerlendirildi. 

3.2.2.2 Wellcollex E. coli O157:H7 

 O157:H7 suşlarının doğrulanması amacıyla, sorbitol negatif koloniler ticari 

O157:H7 latex test kiti (Remel Europe Ltd®, Dartford, UK- katalog no: 

30959601/ZC61) ile test edildi. Elde edilen kolonilerden 1-2 koloni alınarak beyaz 
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reaksiyon kartı üzerinde 40μl steril fizyolojik su içerisinde süspanse edildi. 

Süspansiyonun üzerine 40μl O157 lateks aglütinasyon test kiti (Wellcolex coli 

O157:H7) eklenerek karıştırıldı ve 30 saniye içerisinde oluşan aglütinasyon pozitif 

olarak değerlendi. 

3.2.3 Multipleks PCR 

3.2.3.1 DNA İzolasyonu 

 DNA izolasyonu amacıyla Tryptose Soy Agarʼda (TSA) üretilen 18 saatlik 

bakteri kolonileri (15- 20 koloni) 0,2 ml steril saf suda süspanse edilerek 99˚C’de 5 

dakika bekletildi. Suspansiyon, 45 saniye boyunca 12,500-13,000 rpm’de santrifüj 

edildi ve süpernatant yeni bir tüpe aktarıldı. DNA ekstratları numaralandırılarak diğer 

çalışmalarda kullanılmak üzere -20˚C saklandı. 

3.2.3.2 DNA Konsantrasyonu ve Saflığı Ölçümü 

 Nano Drop ND- 1000 V.3.3 Spektrofotometre (Nano Drop Technologies, Inc. 

Wilmington, USA) ile yapıldı. Cihazın çalışma prosedürü geregi önce ölçüm 

yapılacak nükleik asidin içinde bulunduğu sıvı ile ʻBlank (Boş) ölçümʼ yapıldı. Bu 

amaçla ekstrakte edilen E. coli (ATCC 25922) suşunun DNAʼsından 1,5µl alınarak 

spektrofotometrenin ölçüm noktasına dikkatli bir şekilde damlatılarak değerlendirildi. 

Ölçüm noktası temiz ve kuru peçete ile silinerek anlatılan işlemler diğer izolatlardan 

ekstrakte edilen DNAʼlar için ayrı ayrı uygulandı. 

3.2.3.3 PCR Parametreleri 

 Örneklerin ve standart suşların DNAʼları ekstrakte edildikten sonra hedef 

DNA olarak PCR miksinde kullanıldı. 

3.2.3.3.1 Multipleks PCR protokolü 

 Hedef DNA’lar, PCR amplifikasyonunda kullanıldı. Amplifikasyon prosedürü 

olarak Franck ve ark., (1998) tarafından oluşturulan prosedür kısmen modifiye 

edilerek uygulandı. Test 20µl final konsantrasyonda gerçekleştirildi. Stx1 (555 Bp ), 
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Stx2 (118 Bp), eae (425 Bp), STa (190 Bp), F41 (380 Bp) ve F5(K99) (314 Bp),    

genlerini içeren 6 farklı gen bölgesi aynı anda multipleks PCR protokolüyle tarandı. 

mPCR miksinde kullanılan reagentler: 

1- 75 mM MgCl2 Phire Reaction Buffer (Thermo Scientific®) 

2- 10 mM dNTPʼs (dATP, dCTP, dGTP, dTTP) (Roche®) 

3- Phire Hot Start II DNA Polymerase (Thermo Scientific®) 

4- Primerler (Alpha DNA®) 6 adet [Stx1 (555 Bp ), Stx2 (118 Bp), eae (425 Bp), STa 

(190 Bp), F41 (380 Bp) ve F5(K99) (314 Bp)] 

 Reaksiyon karışımı her bir primerden (0,2x12) 2,4µl, PCR grade nucleotide 

miksi (dATP, dCTP, dGTP, dTTP)ʼtan 0,4µl, Phire Reaction Buffer 4µl, Phire Hot 

Start II DNA Polymerase 0,4µl, Su 10,8 ve 2µl template içermektedir Tablo (8). PCR 

reaksiyonu, Techne® TC-3000G Gradient Termal Cycler de 98ºCʼde 5dak., 98ºCʼde 

30 san., 55ºCʼde 30san., 70ºCʼde 1 dak. ve 70ºCʼde 10 dak. olacak şekilde 25 siklus 

şeklinde uygulandı Tablo (9). 

Tablo (8): Multipleks PCR protokolü  

PCR içeriği Hacim/ Reaksiyon 

H2O 10,8 µl 

5x Phire Reaction Buffer  4       µl 

dNTP 0,4    µl 

Primers (0,2x12)  2,4     µl 

Phire Hot Start II DNA Polymerase 0,4    µl 

Template DNA 2       µl 

Toplam 20      µl 
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 DNA template (çalışılan örnekler), template bulunmayan negatif kontrol (su), 

template bulunan negatif kontrol (ATCC 25922 Standart suş) ve pozitif kontroldan 

oluşacak şekilde reaksiyon miksi hazırlandı. PCR miksi her örnek için 20ʼşer µl 

oranında hazırlandı. PCR miskleri amplifikasyon amacıyla, Gradient Thermal Cycler 

(Techne TC-3000G, Bibby Scientific, UK) PCR makinesine yerleştirildi. 

Reaksiyonda kullanılan DNA amplifikasyon parametreleri aşağıdaki gibidir: 

 

Tablo 9: DNA amplifikasyon parametreleri 

İlk denatürasyon 98ºCʼde 5 dakika  

 

25 siklus 

Denatürasyon 98ºCʼde 30 saniye 

Annealing (Bağlanma) 55ºCʼde 30saniye 

Extension (Uzatma) 70ºCʼde 1 dakika 

Son uzatma 70ºCʼde 10 dakika 

Son bekletme 4ºCʼde  

 

 

3.2.3.3.2 Agaroz Jel Hazırlanması ve Dökülmesi  

 Multipleks PCR protokolünde %1,4 agaroz jel kullanıldı. 100 ml 1X TAE 

buffer içine hassas terazide tartılan 1,4 gr agaroz karıştırıldı ve bir erlen mayer içinde 

mikrodalga fırında yüksek ayarda çözümesi sağlandı. Aralıklarla erlen, 

mikrodalgadan çıkarılıp çalkalandı. Agaroz tamamen eriyene kadar çalkalanarak 

ısıtıldı. Elektroforez tepsisinin çatlamaması için çözelti, muslukta biraz soğutuldu 

(65ºC). Horizontal elektroforez tankına ait 20 gözlü iki tarak (jel ile tanka 

yerleştirildikten sonra agaroz jel, tank tepsisine döküldü. 15 dakika sonra jel 

polimerize olduktan sonra taraklar jelden dikkatlice çıkarıldı. Elektroforez tankı,  jeli 

ve elektrodları kapatacak şekilde 1X TAE buffer ile dolduruldu. 
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3.2.3.3.3 Amplifikasyonu yapılan DNAʼların agaroz jele yüklenmesi 

 Çalışılacak olan amplifiye DNAʼlar, buzlu raklarda elektroforez tankının 

bulunduğu odaya getirildi ve parafilm üzerinde 2µl loading dye ile boyandı. 10µl 

amplifiye DNA ile 2µl 6X loading dye (Amresco) ile karıştırılarak jeldeki 

kuyucuklara yüklendi. İlk kuyucuğa (Amresco) Molecular Weight Marker100 bp 

DNA Ladder ve sonra pozitif ve negatif kontroller yüklendi. 

3.2.3.3.4 Amplifikasyonu yapılan DNAʼların Agaroz Jelde Yürütülmesi ve 

Görüntülenmesi 

 Multipleks PCR protokolüne göre, elektroforez tankına bağlı olan güç kaynağı 

cihazı, 80 volt, 400 mA ve 100 dakika süre ile ayarlandı. Süre sonunda tanktan 

dikkatlice çıkartılan agaroz jel, karanlık bir odada UV transilluminatör ile DNA 

bantlarının görüntülenmesi sağlandı. Kontrolü yapılan agaroz jelin Vilber Lourmat 

Quantum 1100 marka Jel Görüntülenmesi ve Dökümantasyon Sistemi ile beyaz ışık 

ve UV ışığı altında DNAʼların görüntülenmesi sağlandı ve kayıtları alındı. Multipleks 

PCR protokolüne göre, elektroforez tankına bağlı güç kaynağı cihazı, 80 volt, 400 mA 

ve 100 dakika süre olarak ayarlandı. Süre sonunda tanktan dikkatlice çıkartılan agaroz 

jel görüntüleme sisteminde değerlendirildi ve kaydedildi. 

3.2.3.3.5 Patotiplendirme 

 PCR çalışması sonucu evcil hayvanlara ait E. coli izolatlarında Stx1, Stx2, eae, 

STa, F41, K99 genleri yönünden pozitif bant veren izolatlar belirlendi ve E. coli 

izolatları virulens genleri kapsamına göre patotiplendirildi (Franch ve ark., 1998 ve 

Kuhnert ve ark., 2000). Buna göre, Stx1, ve Stx2 ve eae genlerininden biri veya 

birkaçı yönünden pozitif olan izolatlar (STEC), STa, F41 ve F5(K99) genlerininden 

biri veya birkaçı yönünden pozitif olan izolatlar ETEC ve yalnızca eae pozitif olan 

(EPEC) olarak patotiplendirildi. 
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4 BULGULAR 

4.1 E. coli O157:H7 

4.1.1 Sefiksim Tellürit Katkılı Sorbitol MacConkey (CT-SMAC) Agar Ekim 

sonuçları 

 E. coli O157:H7 serotipinin varlığı, Sefiksim Tellürit Katkılı Sorbitol 

MacConkey (CT-SMAC) Agar besiyeri kullanıldı. Stx1, Stx2 ve eae genlerinden biri 

veya birkaçı yönünden pozitif olan izolatlar (37 adet) incelendi. Sığırlardan sekiz 

adet, koyunlardan on adet, keçilerden onbeş adet ve köpeklerden dört adet E.coli 

izolatı söz konusu genleri taşıması sebebiyle değerlendirmeye alındı. Sonuç olarak 

sığırlardan dört adet (50%) ve keçilerden bir adet izolat (%6,7) sorbitol pozitif izolat 

bulundu. İzolatların dağılımı  Tablo (10) ve Tablo (11)’da belirtilmektedir. Koyun ve 

köpek izolatlarının tümü sorbitol negatif bulundu. 

Tablo 10: Sefiksim Tellürit Katkılı Sorbitol MacConkey (CT-SMAC) Agar pozitif örnekler 

İzolat No Lokalizasyon Orjin CT-SMAC sonuçları İncelenen örnek 

No 

84 Bursa/Yenişehir Sığır Pozitif 1 

504 U.Ü.V.F.M Sığır Pozitif 2 

510 U.Ü.V.F.M Sığır Pozitif 3 

511 U.Ü.V.F.M Sığır Pozitif 4 

379 U.Ü.V.F.M. Keçi Pozitif 5 

#U.Ü.V.F.M: Uludağ Üniversitesi Veteriner Fakültesi Mikrobiyoloji Anabilim Dalı Laboratuvarı 

* U.Ü.A.U.M: Uludağ Üniversitesi Veteriner Fakültesi Araştırma Uygulama Merkezi 
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Tablo 11 : Sefiksim Tellürit Katkılı Sorbitol MacConkey (CT-SMAC) Agar sonuçları 

CT-SMAC Sığır  

(n:8) 

Koyun (n:10) Keçi  

(n:15) 

Köpek (n:4) 

Pozitif 4 (%50) 0 1 (% 6,7) 0 

Negatif 4 (%50) 10 (%100) 14 (% 93.3) 4 (%100) 

 

4.1.2 Wellcollex E. coli O157:H7 Sonuçları 

 E. coli O157:H7ʼnin suşlarının tespiti amacıyla sorbitol negatif E. coli 

izolatları Wellcollex E. coli O157:H7 aglütinasyon kiti ile test edildi. Wellcollex E. 

coli tarafından test edilen tüm izolatlarının sorbitolü fermente ettiği ve sonuçların tüm 

izolatlar için negatif olduğu saptandı (Şekil 3). 

 

Şekil 1: Sefiksim Tellürit Katkılı Sorbitol MacConkey (CT-SMAC) Agarʼda sorbitol pozitif E. coli 
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Şekil 2: Sefiksim Tellürit Katkılı Sorbitol MacConkey (CT-SMAC) Agarʼda sorbitol negatif  E. coli 

 

 

Şekil 3: Wellcollex E. coli O157:H7  
 

1 ve 3 no’lu antijen aglütinasyon pozitif E. coli O157:H7. 
2 no’lu antijen aglütinasyon negatif E. coli O157:H7 

4- 84, 5- 504, 6- 510, 7- 511, 8- 397 
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4.2 Multipleks PCR Sonuçları 

 Multipleks PCR yöntemi ile, 111 adet sığır, 25 adet koyun, 45 adet keçi, 4 adet 

at, 13 adet kedi ve 35 adet köpek olmak üzere toplam 233 adet E.coli izolatı incelendi. 

Tüm izolatlar dikkate alındığında Stx1, Stx2, eae ve STa gen sırasıyla %11,1; %7,3; 

%5,2 ve %1,7 olarak saptandı. İzolatlardan F41 ve K99 saptanmadı. Sığır izolatlarının 

9’unda (%8,1), koyun izolatlarının 13’ünde (%52), keçi izolatlarının 15’inde (%33,3) 

ve köpek izolatlarının 4’ünde (%11,4) diarejenik E. coli varlığının göstergesi olan 

virulens genleri tanımlandı. At ve kedilere ait E. coli izolatlarında virulens genleri 

tespit edilmedi Tablo (12) ve Tablo (13). 

Tablo 12: Sığır, koyun, keçi, at, kedi ve köpeklere ait izolatlardan elde edilen E. coli virulens 

genlerinin dağılımları  

İncelenen 

Örnek No 

İzolat 

No 

Lokalizasyon Orjin Stx1 Stx2 eae STa F41 F5 

(K99) 

1 323 U.Ü.V.F.M Sığır   +    

2 92 Bursa/Yenişehir Sığır +  +    

3 101 Bursa/Yenişehir Sığır    +   

4 152 Bursa/Karacabey Sığır + + +    

5 153 Bursa/Karacabey Sığır + + +    

6 165 Bursa/Karacabey Sığır + + +    

7 167 Bursa/Karacabey Sığır + + +    

8 200 Bursa/Nilüfer Sığır + + +    

9 205 Bursa/Nilüfer Sığır + + +    

10 210 U.Ü.A.U.M Koyun + +     

11 212 U.Ü.A.U.M Koyun  +     

12 214 U.Ü.A.U.M Koyun     

+ 

  

13 217 U.Ü.A.U.M Koyun    +   

14 219 U.Ü.A.U.M Koyun +      

15 221 U.Ü.A.U.M Koyun  +     

16 222 U.Ü.A.U.M Koyun +      

17 223 U.Ü.A.U.M Koyun +      
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18 225 U.Ü.A.U.M Koyun  +     

19 230 U.Ü.A.U.M Koyun    +   

20 328 U.Ü.V.F.M Koyun + +     

21 372 U.Ü.V.F.M Koyun + +     

22 376 U.Ü.V.F.M Koyun +      

23 248 U.Ü.A.U.M Keçi + +     

24 249 U.Ü.A.U.M Keçi +      

25 253 U.Ü.A.U.M Keçi +      

26 254 U.Ü.A.U.M Keçi  +     

27 255 U.Ü.A.U.M Keçi +      

28 256 U.Ü.A.U.M Keçi +      

29 263 U.Ü.A.U.M Keçi +      

30 267 U.Ü.A.U.M Keçi  +     

31 269 U.Ü.A.U.M Keçi +      

32 273 U.Ü.A.U.M Keçi +      

33 274 U.Ü.A.U.M Keçi  +     

34 279 U.Ü.A.U.M Keçi +      

35 283 U.Ü.A.U.M Keçi +      

36 288 U.Ü.A.U.M Keçi +      

37 379 U.Ü.V.F.M Keçi + +     

38 419 U.Ü.V.F.M Köpek   +    

39 445 U.Ü.V.F.M Köpek   +    

40 447 U.Ü.V.F.M Köpek   +    

41 448 U.Ü.V.F.M Köpek   +    

Toplam    26(%11,1) 17(%7,3) 12 (%5,2) 4 (%1,7) 0 0 
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Tablo 13: Sığır, koyun, keçi, at, kedi ve köpeklere ait izolatlardan elde edilen E. coli virulens genleri 

dağılımları ve oranları 

Virulens 

genleri 

Sığır 

(n:111) 

Koyun 

(n:25) 

Keçi     

(45) 

At 

(4) 

Kedi 

(13) 

Köpek 

(35) 

Toplam 

(n:233) 

Stx1 7 (%6,3) 7 (% 28) 12(%26,7) 0 0 0 26(%11,1) 

Stx2 6 (%5,4) 6 (%24) 5 (% 11,1) 0 0 0 17 (%7,3) 

eae 8 (%7,2) 0 0 0 0 4 (%11,4) 12 (% 5,2) 

STa 1 (%0,9) 3 (% 12) 0 0 0 0 4 (% 1,7) 

F5 (K99) 0 0 0 0 0 0 0 

F41 0 0 0 0 0 0 0 

Toplam 22(%19,8) 16 (%64) 17(%37,8) 0 0 4(%11,4) 59(%25,3) 

 

4.2.1 Sığırlardan elde edilen E. coli izolatlarının multipleks PCR sonuçları 

 Toplam 111 adet sığır kökenli E. coli izolatının 6 adedi (%5,4) Stx1, eae ve 

Stx2 genlerini birarada, 1 adedi (%0,9) Stx1 ve eae genlerini birlikte taşırken, 1 adedi 

(%0,9) STa geni ve 1 adedi (%0,9) eae genini taşıyordu (Tablo 14).  

Tablo 14: Virulens genlerinin varlığına göre sığırlardan izole edilen E. coli patotiplerı  

Virulens genleri Patotipler Sığırlara ait E. coli izolatları 

(n:111) 

% 

Stx1 + eae + Stx2 STEC 6 5,4 

Stx1 + eae STEC 1 0,9 

STa ETEC 1 0,9 

eae EPEC 1 0,9 

Toplam  9 8,1 
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Tablo 15: Virulens genlerinin (Ergin/Genç/Gastroenteritisli/Sağlıklı) varlığına göre sığırlardan izole 

edilen E. coli virulens genleri 

Virulens genleri Sığır (n:111) Ergin Genç Gastroenteritisli Sağlıklı 

Stx1 7 (%6,3) 0 7 3 4 

Stx2 6 (%5,4) 0 6 2 4 

eae 8 (%7,2) 1 7 4 4 

STa 1 (%0,9) 0 1 1 0 

F41 0 0 0 0 0 

F5(K99) 0 0 0 0 0 

 

 

Şekil 4: Sığırlara ait izolatlardan elde edilen E. coli virulens genlerinin multipleks PCR görüntüsü 

M- Marker 100 Bp, N1- Negatif Kontrol (ATCC 25922), P1- Pozitif control (E5763), 

P2- Positif kontrol (ATCC 35150), P3- Pozitif kontrol (ATCC 43887), 1- 323 eae, 2- 

92 Stx1+eae, N2- Negatif Kontrol (Su), 3- Stx1+Stx2+eae, 4- Stx1+Stx2+eae,  5- STa, 

M- Marker 100 Bp 
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4.2.2 Koyunlardan elde edilen E. coli izolatlarının multipleks PCR sonuçları 

 Toplam 25 adet koyun kökenli E. coli izolatının 3 (%12) adedi Stx1 ve Stx2 

genlerini birlikte taşırken, 4 (%16) adedi Stx1, 3 (% 12) adedi Stx2 ve 3 (%12) adedi 

STa genlerini taşıyordu (Tablo 16). 

 Tablo 16: Virulens genlerinin varlığına göre koyunlardan izole edilen E. coli patotipleri 

Virülans genleri Patotipler Koyunlara ait E. coli izolatları (n:25) % 

Stx1 STEC 4 16 

Stx2 STEC 3 12 

Stx1 + Stx2 STEC 3 12 

STa ETEC 3 12 

Toplam  13 52 

 

Tablo 17: Virulens genlerinin (Ergin/Genç/Gastroenteritisli/Sağlıklı) varlığına göre koyunardan izole 

edilen E. coli virulens genleri 

Virulens 

genleri 

Koyun (n:25) Ergin Genç Gastroenteritisli Sağlıklı 

Stx1 7 (%28) 7 0 3 4 

Stx2 6 (%24) 6 0 2 4 

eae 0 0 0 0 0 

STa 3 (%12) 3 0 0 3 

F41 0 0 0 0 0 

F5(K99) 0 0 0 0 0 
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Şekil 5: Koyunlara ait izolatlardan elde edilen E. coli virulens genlerinin multipleks PCR görüntüsü 

M- Marker 100 Bp, N1- Negatif Kontrol (ATCC 25922), P1- Pozitif kontrol (ATCC 

35150), P2- Pozitif kontrol (E5763), 1- 210 Stx1+Stx2, 2- 214 STa, N2- Negatif 

Kontrol (Su), 3- 219 Stx1, 4- 328 Stx1+Stx2, 5- 372- Stx1+Stx2, 6- 221 Stx2, M- 

Marker 100 Bp 
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4.2.3 Keçilerden elde edilen E. coli izolatlarının multipleks PCR sonuçları 

 Keçi kökenli toplam 45 adet E. coli izolatının 2 adedi (% 4,4) Stx1 ve Stx2 

genlerini birlikte taşırken, 10 adedi (%22,2) sadece Stx1, 3 adedi de (%6,7) sadece 

Stx2 genini taşıyordu (Tablo 18).  

Tablo 18: Virulens genlerinin varlığına göre keçilerden izole edilen E. coli patotipleri 

Virulens genleri Patotipler Keçilere ait E.coli izolatları  
(n:45) 

% 

Stx1 STEC 10 22,2 

Stx2 STEC 3 6,7 

Stx1 + Stx2 STEC 2 4,4 

Toplam  15 33,3 

 

Tablo 19: Virulens genlerinin (Ergin/Genç/Gastroenteritisli/Sağlıklı) varlığına göre Keçilerden izole 

edilen E. coli virulens genleri 

Virulens genleri Keçi (n:45) Ergin Genç Gastroenteritisli Sağlıklı 

Stx1 12 (%26,7) 12 0 1 11 

Stx2 5 (%11,1) 5 0 1 4 

eae 0 0 0 0 0 

STa 0 0 0 0 0 

F41 0 0 0 0 0 

F5(K99) 0 0 0 0 0 
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Şekil 6: Keçilere ait izolatlardan elde edilen E. coli virulens genlerinin multipleks PCR görüntüsü 

M- Marker 100 Bp, N1- Negatif Kontrol (ATCC 25922), P- Pozitif kontrol (ATCC 

35150), 1- 248 Stx1+Stx2, 2- 249 Stx1, 3- 253 Stx1, N2- Negatif Kontrol (Su), 4- 254 

Stx2, 5- Stx2, M- Marker 100 Bp 

4.2.4 Köpeklerden elde edilen E. coli izolatlarının multipleks PCR sonuçları 

 Toplam 35 adet köpek kökenli E. coli izolatının 4 adedi (%11,4) sadece eae 

genini taşıyordu (Tablo 20).  

Tablo 20: Virulens genlerinin varlığına göre köpeklerden izole edilen E. coli patotipleri 

Virulens 

genleri 

Patotipler Köpeklere ait E.coli 

izolatlarıı 

(n:35) 

% 

eae EPEC 4 11,4 
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Tablo 21: Virulens genlerinin (Ergin/Genç/Gastroenteritisli/Sağlıklı) varlığına göre köpeklerden izole 

edilen E. coli virulens genleri 

Virulens 

genleri 

Köpek (n:35) Ergin Genç Gastroenteritisli Sağlıklı 

Stx1 0 0 0 0 0 

Stx2 0 0 0 0 0 

eae 4 (%11,4) 4 0 0 4 

STa 0 0 0 0 0 

F41 0 0 0 0 0 

F5(K99) 0 0 0 0 0 

 

 

Şekil 7: Köpeklere ait izolatlardan elde edilen E. coli virulens genlerinin multipleks PCR görüntüsü 

M- Marker 100 Bp, N1- Negatif Kontrol (ATCC 25922), P- Pozitif kontrol (ATCC 

43887), 1- 419 eae, 2- 445 eae, N2- Negatif Kontrol (Su), 3- 447 eae, 4- 448 eae, M- 

Marker 100 Bp 

4.2.5. Kedilerden elde edilen E. coli izolatlarının multipleks PCR sonuçları 

 Toplam 13 adet kedi kökenli E. coli izolatında incelenen virulens geni 

saptanmadı. 
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4.2.6 Atlardan elde edilen E. coli izolatlarının multipleks PCR sonuçları 

 Toplam 4 adet at kökenli E. coli izolatında incelenen virulens geni 

saptanmadı. 

4.2.7 Virulens genleri dağılımı dikkate alınarak izolatların patotiplendirilme 

sonucu 

 Virulens genleri dağılımı dikkate alınarak izolatlar patotiplendirildiğinde, 

sığır, koyun ve keçilerde diarejenik E. coli varlığının göstergesi olan virulens 

genlerinin oranları sırası ile; Shiga toksijenik E. coli (STEC) %7,2, %40 ve %33,3; 

Enterotoksijenik E. coli (ETEC)  %0,9, %12 ve %0 idi. Sığır ve köpeklerde 

Enteropatojenik E. coli (EPEC) sırasıyla 1 (%0,9) ve 4 (%11,4) adet olarak 

saptanırken koyun, keçi, at ve kedilerde EPEC saptanmadı. At ve kedilerde diarejenik 

E. coli saptanmadı (Tablo 22). 

Tablo 22: E. coli patotiplerinin ilgili virulens genlerinin varlığına göre hayvanlardaki dağılım oranı 

Diarejenik 

E. coli 

patotipleri 

Sığır 

(n:111) 

Koyun 

(n:25) 

Keçi     

(n:45) 

At 

(n:4) 

Kedi 

(n:13) 

Köpek 

(n:35) 

Toplam 

(n:233) 

STEC 7 (%6,3) 10 (%40) 15 (%33,3) 0 0 0 32 (%13,7) 

ETEC 1 (%0,9) 3  (%12) 0 0 0 0 4 (%1,7) 

EPEC 1 (%0,9) 0 0 0 0 4 (%11,4) 5 (%2,1) 

Toplam 9 (%8,1) 13 (%52) 15 (%33,3) 0 0 4 (%11,4) 41 (%17,6) 
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5 TARTIŞMA ve SONUÇ 

5.1 Tartışma 

 Patojenik E. coli kaynaklı hayvan ve insan infeksiyonları dünya çapında 

yaygın olarak görülmektedir ve salgınlara yol açmaktadır (Aslani ve ark., 2008; Gyles 

2007; Kaper ve ark., 2004; Kosek ve ark., 2003 ve Pitout 2012). İnsanlarda oldukça 

şiddetli infeksiyonlara yol açan Enterohemorajik Esherichia coli (EHEC)’nin 

O157:H7 serotipi özellikle son yıllarda adından sıklıkla bahsedilen gıda kaynaklı bir 

patojen olarak bilinmektedir. 2006-2017 yılları arasında CDC, E. coli kaynaklı birçok 

salgın bildirmiştir ve bu salgınlardan sorumlu serotipler O157:H7, O121, O26 ve 

O145, O104 olarak tanımlanmışlardır. 

(CDC,https://www.cdc.gov/ecoli/outbreaks.html,  2017). İlgili serotiplerin birçoğu 

hayvansal kaynaklı olup, bir kısmı da hayvansal dışkılarla diğer gıdaların 

kontaminasyonu yoluyla salgınlara neden olmuştur. İnsan ve hayvanlarda patojen olan 

türlerin belirlenmesi ve takip edilmesi epidemiyolojik açıdan önemlidir. Patojenik E. 

coli suşları, kromozom veya plasmidde kümeler halinde bulunan virulens faktörlerinin 

varlığı ile tanımlanırlar. DNA içeriğindeki büyük değişime ve farklı virulens 

belirleyicilerinin genomik yer dağılımındaki (Insertion sekans) farka göre, patojen E. 

coli, genellikle Shiga toksini üreten E. coli (STEC) Verotoksijenik E. coli (VTEC) 

olarak da adlandırılırlar; kanlı diyare ve hemorajik kolite neden olabilme yetenekleri 

nedeniyle Enterohemorajik E. coli (EHEC), Enteropatojenik (EPEC), 

Enterotoksigenik (ETEC), Enteroinvasiv (EIEC), Enteroagregatif (EAEC) ve Diffüze 

yapışık E. coli (DAEC) olarak türlere ayrılır (Gyles ve Fairbrother, 2010; Kaper ve 

ark., 2004 ve Mainil ve Daube, 2005).  

Bu tez çalışmasının amacı, Bursa ve çevre illerde farklı türdeki evcil 

hayvanlardan elde edilen E. coli izolatlarında virulens genlerinin varlığı saptamaktır. 

Çalışma, bilinen baz ağırlığındaki DNA’nın multipleks PCR yöntemiyle araştırılması 

ve Stx1, Stx2, eae, STa, F41, K99 genlerinden birini veya birkaçını taşıyan E. coli 

suşlarının virulens özelliklerinin belirlenmesi esasına dayanmaktadır. Multipleks PCR 

yöntemi ile bazı hayvan türlerinde ilgili genlerin saptanması üzerine çeşitli raporlar 

yayınlanmıştır (Paton ve Paton, 1998 ve Fagan ve ark., 1999). Bu çalışmada, E. coli 
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izolatlarının %17,6ʼsında (41/233) patojenik E. coli varlığına işaret eden en az bir adet 

virulens geni saptanmıştır. Sonuçlar, Türkiye’de evcil hayvanlarda zoonoz olabilen 

virulent E. coli’nin yaygın olduğunu göstermektedir. Çalışma kapsamında, 9 adet sığır 

(%8,1), 13 adet koyun (%52), 15 adet keçi (%33,3) ve 4 adet (%11,4) köpekte 

patojenik E. coli varlığına işaret eden virulens genleri tespit edilmiştir. Çalışmada, 

Stx1, Stx2, eae ve STa genleri pozitif olan izolatların oranları ise sırasıyla %11,1; 

%7,3; %5,2 ve %1,7 olarak saptanmıştır. Ayrıca tüm E. coli izolatlarından %18,4 

oranında Shiga toksin geni (Stx) tespit edilmiştir. Holland ve ark. (1999) tarafından 

yapılan bir çalışmada, hayvansal E. coli izolatları arasında Stx geninin yüksek 

prevalans gösterdiğini bildirmiştir.  

Son yıllarda Türkiye’de ve dünyada E. coli patotipleri, serotiplendirmede 

yaşanılan çeşitli zorluklar nedeniyle, taşıdıkları virulens genlerinin varlığına göre de 

sınıflandırılmaktadır (Joensen ve ark., 2015). Bu çalışmada serotiplendirme 

yapılmaksızın, E. coli izolatlarının taşıdıkları virulens genlerinin varlığına göre 

yapılan patotiplendirme sonuçları dikkat çekicidir. Çalışmada sığır, koyun, keçi, at, 

kedi ve köpeklerde patojenik E. coli varlığını gösteren virulens genleri tespit 

edilmiştir. Buna göre Shiga toksijenik E. coli (STEC) sığırlarda %6,3, koyunlarda 

%40, keçilerde %33,3, Enterotoksijenik E. coli (ETEC) sığırlarda %0,9, koyunlarda 

%12 ve Enteropatojenik E. coli (EPEC) ise sığırlarda %0,9 ve köpeklerde %11,4 

oranında saptanmıştır. At ve kedilerde ise patojenik E. coli tespit edilmemiştir.  

 Zoonoz nitelik taşıyan STEC patotipleri tüm dünyada ve Türkiye’de 

ruminantlarda yaygındır. Ruminantlar insanlara STEC patotipinin bulaşmasında majör 

rezervuardır (Blanco ve ark., 2004) ve insanlarda yol açtığı hastalıklar ve salgınlar 

tüm dünyada bildirilmektedir (Beutin 2006). Dünyada ve Türkiye’de yapılan 

çalışmalarda, araştırıcılar, hayvanlarda değişik oranlarda STEC prevalansı rapor 

etmiştir. Bu çalışmada STEC sığırlarda %6,3 oranında saptanmıştır. Türkiye’de 

yapılan bazı çalışmalarda, sığırlarda STEC prevalansı %8 ila %19,7 saptanmıştır 

(Aksoy ve ark., 2007 ve Gülhan 2003). Yapılan diğer çalışmalarda sığırlarda STEC 

prevalansı %6,5 ila %31,1 arasında saptanmıştır (Aidar-Ugrinovich ve ark., 2007; 

Beutin ve ark., 1993; Montenegro ve ark., 1990; Otawa ve ark., 2004; Tahamtan ve 
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ark., 2010 ve Zschock ve ark., 2000). Tez çalışmamızda, sığırlarda Stx pozitifliği 

%11,7 oranında saptanırken, yapılan diğer çalışmalarda Stx pozitifliği %8,5 ila %12,7 

arasında tanımlamıştır (Leomil ve ark., 2003; Osek 2003 ve Sepehriseresht ve ark., 

2009). Stx1 ve Stx2 Shiga toksinler arasında iki ana tür kabul edilmiştir. Bu çalışmada 

sığır izolatlarındaki Stx1 oranı %6,3 olduğu ve bu durumun Galli ve ark. (2010) 

tarafından bildirilen oranlardan (%9,2) daha düşük bulunduğu tespit edilmiştir. 

Ayrıca, bu çalışmada; sığır izolatlarında Stx1 (%6,3), Stx2ʼden (%5,4) daha yüksek 

oranda tespit edildi. Sonuçlar, Leomil ve ark. (2003) ve Krause ve ark. (2005)ʼnın 

yaptıkları bir çalışmayla benzerlik göstermektedir ki ilgili çalışmada Stx1ʼin, sığır 

STEC izolatları tarafından taşınan baskın Stx türü olduğunu bildirmiştir. Tez 

çalışmamızda tüm izolatlarda Stx1 geni 26 adet (%11,1) ve Stx2 17 adet (%7,3) 

saptanmıştır ancak ilgili genler tek başına, 1 adet Stx1 dışında birlikte izole 

edilmemiştir. Bu durum Yılmaz ve ark. (2006)ʼnın bulgularıyla benzerlik 

göstermektedir. Galli ve ark. (2010) sığır izolatlarında sırayla, Stx1 (%9,2), Stx1/Stx2 

(%26,8) ve Stx2 (%64) genlerini tespit etmiştir. Güler ve ark. (2008), buzağılardan 

izole edilen E. coliʼlerde 18 adet eae, 8 adet Stx1 ve 5 adet Stx2 genini tek başına veya 

kombinasyon halinde saptamıştır. Bu durum, Shiga toksinden sorumlu virulens 

genlerinin farklı bakteriyofajlar tarafından aktarımı sözkonusu olması nedeniyle 

şekillenmiş olabilir. E. coli’nin kromozomal mimarisi transposable elementlerin giriş 

ve çıkışlarıyla beklenmedik çeşitlilik gösterebilmektedir. Stx1ʼin ediniminin Stx2ʼden 

farklı olarak çoklu eksojen faktörlerin (antibakteriyel direnç vb.) dikkate alınmasını 

zorunlu kılan çok adımlı bir süreç olabileceği düşünülmektedir.    

Sığır STEC patotipi ile beraber eae gen virulens belirteçlerinin (marker) 

insanlarda Attaching/Effecing (A/E) lezyonlarını indükleyebildiği ve bunun da ciddi 

infeksiyonlara yol açtığı bildirilmiştir (Boerlin ve ark., 1999). Ayrıca, Barett ve ark. 

(1992) eae geninin, insanlarda STEC’in virulensinin ortaya çıkmasında gerekli 

olabileceğini belirtmektedir. Bu nedenle, eae geninin STEC patojenitesini belirlemede 

önemli rol oynayabildiği düşünülmektedir (Nataro ve Kaper, 1998). Tez 

çalışmamızda, 111 adet sığır izolatında 8 adet (%7,2) ve 35 adet köpek izolatında ise 

4 adet (%11,4) eae geni saptanmıştır. Bu çalışmada tüm izolatlardan saptanan STEC 

suşlarında belirlenen eae gen oranı %21,9’dur. Bu sonuç, Cobbold ve Desmarchelier 
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(2001)’in %0,8 olan sonucu ile karşılaştırıldığında dramatik olarak yüksek ve Leomil 

ve ark. (2003)’nın %41,6 oranı ile karşılaştırıldığında ise daha düşük olarak 

tanımlanabilir. İshalli sığırlardan izole edilen STEC’nin sağlıklı sığırlardan elde 

edilen izolatlara göre eae genini daha sık taşıdığı gösterilmiştir (Pohl ve ark., 1991). 

Çalışmamız bulgularına göre sığır izolatlarından elde edilen Stx1+eae+Stx2 genlerini 

birlikte taşıyan 6 adet izolatın 4 adedi sağlıklı ve genç hayvanlardan, 2 adedi ise 

gastroenteritisli genç hayvanlardan izole edilmiştir. Tez çalışmamızın sonuçları 

sağlıklı görünen ruminantlarda, STEC varlığını gösteren virulens gen taşıyıcılığı 

gastroentritisli hayvanlardan daha yüksek olduğu ve hayvanın kondüsyonu, yaşı ve 

sağlık durumu düşünülmeksizin sağlıklı ve genç hayvanların da STEC için rezervuar 

olabileceğini ortaya çıkarmıştır. 

 Çalışmalarda koyunlarda STEC saçılım oranının yüksek olduğu 

gözlemlenmiştir (Kudva ve ark., 1997; Sidjabat-Tambunan ve Bensink 1997). Tez 

çalışmamızda, koyunlarda STEC prevalansının (%40) sığır izolatlarından saptanan 

orandan dikkat çekici biçimde daha yüksek (%6,3) olduğu belirlenmiştir. Bu sonuç, 

bazı çalışma sonuçlarıyla paralellik göstermektedir (Aksoy ve ark., 2007; Beutin ve 

ark., 1993; Beutin ve ark., 1997; Gülhan 2003 ve  Zschock ve ark., 2000). Tez 

çalışmamızda, sonuçlara göre STEC varlığını gösteren virulens gen taşıyıcılığı 

koyunlarda %40 keçilerde ise %33,3 oranlarında saptanmıştır. Yapılan bir çalışmada, 

STECʼin küçükbaş ruminantlarda saçılımı yaş ve mevsime bağlı olduğu gösterildi. 

Genç yaştaki hayvanlarda STECʼin prevelansının yaşlı hayvanlara göre daha düşük 

olduğu bildirilmiştir (Battisti  ve ark., 2006 ve Cortes ve ark., 2005). Tez 

çalışmamızda, çalışma sonuçlarından farklı olarak koyun ve keçilerden elde edilen 

STEC izolatları ağırlıklı olarak sağlıklı ve ergin hayvanlardan saptanmıştır. Dünyada 

rapor edilmiş farklı çalışmalarda koyunlar ve keçilerde STEC varlığının belirlenmesi 

yönünden çeşitli sonuçlar elde edilmiştir (Beutin ve ark., 1993; Cortes ve ark., 2005; 

Ferreira ve ark., 2015; Fegan ve Desmarchelier, 1999; Kudva ve ark., 1997; Schilling 

ve ark., 2012; Vettorato ve ark., 2003; Vu-Khac ve Cornick, 2008 ve Zschock ve ark., 

2000). Bu sonuçlara göre STEC prevalansının koyunlarda %45 ila %100 ve keçilerde 

ise %36 ila %100 arasında değişen oranlarda olduğu rapor edilmiştir. Dünyada ve 

Türkiye’de hayvanlardaki STEC oranları benzerdir ve tez çalışması sonuçları da diğer 
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çalışma sonuçlarını destekler niteliktedir. Türkiye’de küçükbaş ruminantlar ile yapılan 

bir çalışmada Stx1 (%37,7), Stx2 (%18,8) ve Stx1/Stx2 (%6,3) tespit edilmiştir 

(Turutoğlu ve ark., 2007). Bazı çalışmalarda, yanlızca Stx2ʼye sahip suşların yine 

sadece Stx1ʼi barındıran suşlardan ve hatta Stx1 ve Stx2ʼyi birlikte taşıyan suşlardan 

daha virulent olduğu saptanmıştır (Nataro ve Kaper, 1998 ve Ludwig ve ark., 2002). 

Bu çalışmada, sadece Stx2 genine sahip olan patojen izolatlar 3 adet koyun ve 3 adet 

keçide tespit edilmiştir. Türkiye’de koyun ve keçiler beslenmede önemli bir protein 

kaynağıdır. Bu nedenle Stx2ʼin Türkiyeʼde koyun ve keçi popülasyonundan izole 

edilen patojenik E. coli’ler arasında yaygın olabileceğini ortaya koymaktadır. Ayrıca, 

hayvanlardaki Stx pozitif E. coli yaygınlığının, insanlarda HUS infeksiyonu riskini 

arttırabileceği öngörülmektedir. STEC, insanlarda, Hemorajik Kolit (HC) ve 

Hemorajik Üremik Sendrom (HUS) gibi ciddi hastalıklara neden olabilmektedir 

(Karmali 1989). Bu patojenlerden kaynaklanan insan infeksiyonları, genellikle et ve 

pastörize edilmemiş süt gibi kontamine olmuş gıda maddelerinin tüketilmesinden 

kaynaklanmaktadır (Dorn 1988; Karmali 1989 ve Salmon ve ark., 1989). Tez 

çalışmamızın sonuçları, koyun ve keçilerin de önemli birer STEC taşıyıcısı 

olabilecekleri ve Türkiyeʼde zoonotik STEC patotipi yönünden halk sağlığı için ciddi 

tehdit oluşturabileceğini ortaya koymaktadır. 

Atlarda ishal ile ilişkili E. coli suşları hakkında literatür bilgisi sınırlıdır. Tez 

çalışmamızda, at izolatlarında E. coli virulens genlerinden hiçbiri tespit edilmemiştir. 

Benzer şekilde, Liberatore ve ark. (2007)’nın sonuçlarına göre, atlardan izole edilen 

E. coli suşunun çeşitli E. coli patotiplerinin virulens genlerinin varlığı araştırılmış ve 

hepsi negatif bulunmuştur. Ayrıca, Van Duijkeren ve ark. (2000)’nın yaptığı bir 

çalışmada, at izolatlarında Stx2, eae, F41 ve STa tespit edilmemiştir. Çalışmamızdan 

farklı olarak, Koochakzadeh ve ark., (2014) tarafından yapılan bir çalışmada, atlardan 

non-sorbitol fermente E. coli  izole edilmiş ve bunun yanısıra, Holland ve ark. (1996) 

taylarda ishalli dışkılarından elde ettikleri E. coli suşlarının Stx1, Stx2 ve eae genlerini 

barındırdığını bildirmiştir. Hemolitik E. coliʼnin sağlıklı tayların dışkılarına kıyasla 

ishalli tayların dışkılarında daha yüksek sayılarda mevcut olduğu görülmüştür 

(Holland ve ark.,1996). Bu farklılık, tez çalışmamızda kullanılan sağlıklı atlardan elde 
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edilmiş olması ve çalışmamızda atlarda materyal sayısının düşük olması ile 

açıklanabilir.  

Tez çalışmamızda, PCR sonuçlarına göre evde beslenen kedi ve köpeklerde 

STEC patotipini tanımlayacak gen bölgelerine rastlanılmadı. Kedi ve köpeklerde 

STEC infeksiyonu, insanlardaki gibi HUS’a neden olabilmektedir. Bu yönüyle ilgili 

patotip, pet hayvanları ile insanlar arasında zoonotik öneme sahiptir. 

 E. coli O157:H7, STEC serotipidir ve halk sağlığı için çok önemli enterik 

patojendir (Cagney ve ark., 2004). Birçok ülkede çiftlik hayvanlarında E. coli 

O157ʼnin varlığı bildirilmiştir (Bonardi ve ark., 1999; Chapman ve ark., 2001; ve 

Osek ve Winiarczyk, 2001). Türkiyeʼde hayvanlarda E. coli O157 serotipini araştıran 

bazı çalışmalar bulunmaktadır (Aksoy ve ark., 2005; Aslantaş ve ark., 2006; Çabalar 

ve ark., 2001; Inat ve Siriken 2010 ve Yılmaz ve ark., 2006). Tez çalışmamızda 

Sefiksim Tellürit Sorbitol MacConkey (CT-SMAC) Agarʼda saptanan 5 adet sorbitol 

fermente etmeyen koloniden 4ʼünün (%50) sığırlara ve 1ʼinin (%6,7) keçilere ait 

olduğu ve E. coli O157:H7 varlığının konfirmasyonu amacıyla yapılan Wellcollex E. 

coli (Remel®) testinde ise tüm izolatların O157:H7 yönünden negatif olduğu sonucuna 

varıldı. Bu bulgular, bazı araştırmalarla (Güler ve ark., 2008; Leomil ve ark., 2003 ve 

Osek ve Winiarczyk 2001) benzer sonuçlar göstermektedir. Türkiyeʼde, sığırlarda 

yapılan çalışmalarda E. coli O157 veya E. coli O157:Hʼnin prevalansı %0 ila %13,6 

değerleri arasında ortaya konulmuştur (Aksoy ve ark., 2005; Aslantaş ve ark., 2006; 

Çabalar ve ark., 2001; Çiçek ve Savaşan, 2010; Güler ve ark., 2008; Gun ve ark ., 

2003 ve Yılmaz ve ark., 2006). Tez çalışmamızda, izolatların hiçbirinde O157:H7 

suşu saptanmadı. Bunun yanısıra, sığırlarda Stx1+eae+Stx2 birarada yüksek oranda 

tespit edildi. Çalışmada O157:H7 serotipi saptamamış olması, izolatların diğer 

shigatoxin üreten ancak O157:H7 olmayan serotiplerinin olabileceğini 

düşündürmektedir. Ayrıca izolasyon prosedürlerinden selektif zenginleştirme 

protokolü ve immünomanyetik seperasyon tekniği kullanılmamıştır. Farklı 

serotiplerin saptanmasında yapılacak ek çalışmalara ihtiyaç vardır.  

EPEC bebeklerde ve yenidoğan çiftlik hayvanlarında, tavşanlarda ve 

köpeklerde önemli bir  gastro-enteritis nedeni olarak bilinmektedir (Holland ve ark., 
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1990). Bir çalışmada intiminʼin EPECʼin en önemli virulens faktörü olduğu 

gösterilmiştir (Nataro ve Kaper, 1998). Enteropatojenik E. coli (EPEC)’nin 

patogenezinde, Attaching/Effecing (A/E) lezyonlarının oluşumu, enterositlere 

bakterilerin bağlanmasında önemlidir. Bu bağlanma eae geni tarafından kodlanan 

yapışkan bir intimin molekülü tarafından oluşturulur (Nataro ve Kaper, 1998). eae 

geninin saptanması, E. coli’de A/E patojenisitesinin varlığı için işaret olarak kabul 

edilmektedir (Knutton ve ark., 1991). EPEC özelliğindeki bir bakterinin A/E 

lezyonlarına neden olması için ise eae geni gerekli ancak yeterli değildir (Donnenberg 

ve ark., 1992). Sağlıklı görünen birçok çiftlik hayvanı bundle forming pili (BFP) 

taşıyan ancak stx geni negatif özellikte atipik formda EPEC taşıyıcısıdır (Gyles ve 

Fairbrother, 2010). Kedi ve köpeklerde ise tipik EPEC formu gözlenmektedir. 

İnsanlardaki EPEC patotipleri plasmid aracılı tranposable BFP taşıyıcısıdır. Tez 

çalışmamızda tüm izolatlardan belirlenen eae gen oranı %5,2 olarak saptanmıştır. Bu 

sonuç önceki çalışmalarda belirlenen %1,2 ila %9,8 arasındaki oranlar ile paralellik 

göstermektedir (Nguyen ve ark., 2011; Yuluo ve ark., 2010 ve Zahraei Salehi ve ark., 

2006). Huasai ve ark. (2012)ʼın bulgularına benzer olarak çalışmamızda en çok 

sığırlarda eae geni tespit edilmiş ancak koyunlarda eae geni tespit edilmemiştir. Tez 

çalışmamızda, EPEC sığırlarda %0,9 oranında tespit edilmiştir. Buna benzer olarak 

Holland ve ark. (1999) sığırların EPEC için önemli bir rezervuar olduğunu tespit 

etmişlerdir. Ayrıca, bazı araştırıcılar sığırlarda EPEC prevalansını %2,6 ila %55 

arasında saptanmıştır (Badouei ve ark., 2014; Hornitzky ve ark., 2005; Orden ve ark., 

1998; Singh ve ark., 2015 ve Wani ve ark., 2003). Tez çalışmamızda, 111 adet sığıra 

ait E. coli izolatından Stx1, Stx2 ve eae genlerini birlikte taşıyan 6 adet (%5,4), Stx1 

ve eae genlerini taşıyan 1 adet (%0,9) ve sadece eae geni taşıyan 1 adet (%0,9) izolat 

saptanmıştır. Bu sonuçlar Türkiyeʼdeki sığırların insan patojeni olma potansiyaline 

sahip EPEC taşıyıcısı olabileceğini göstermektedir.  

Tez çalışmamızda, koyun ve keçilerde EPEC tespit edilmedi. Almanyaʼda 

keçilerde EPEC suşları tespit edilmediği bildirilmiştir (Krause ve ark., 2005). Yapılan 

bazı çalışmalarda koyunlarda EPEC prevalansı %7,7 ila %26,7 arasında (Bhat ve ark., 

2008; Cookson ve ark., 2006; Wani ve ark., 2003 ve Wani ve ark., 2009), keçilerde 

ise %0 ila %16 arasında saptanmıştır (Cortes ve ark., 2005; De La Fuente ve ark., 
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2002; Krause ve ark., 2005 ve Wani ve ark., 2006). EPEC izolatları  keçi 

yavrularında, yer değiştiren hayvanlar ve yetişkinlere göre daha sık tespit edildi 

(Cortes ve ark., 2005 ve De la Fuente ve ark., 2002). EPEC izolatları, 57/187 sığır 

(%30,5) (40 buzağı, 12 düve ve 5 süt ineği) ve 34/132 koyun izolatından (%26) (17 

koç, 11 koyun ve 6 kuzu) izole edilmiştir (Cookson ve ark., 2006). Sığırlarda yaştan 

dolayı önemli farklılıklar görülmüş, buzağılarda ve düvelere ait olanlar süt ineklerine 

göre daha yüksek bulunmuştur (Cookson ve ark., 2006). Bu çalışmalar arasında EPEC 

prevalansındaki farklılıklar, coğrafi konum veya incelenen hayvanların yaşına bağlı 

olabilir. 

Evde beslenen pet hayvanları tarafından sahiplerine veya onlarla yakın 

temaslarda bulunan insanlara fekal-oral, solunum yoluyla, ısırık ya da tırmalama veya 

vektörler yardımıyla zoonotik özellikteki bakterilerin iletimi söz konusudur. Son 

bulgular patojenik E. coli suşlarının evde beslenen hayvanlar ile insanlar arasındaki 

geçişini göstermektedir (Khakhria ve ark., 1990). Köpeklerde üriner sistem 

infeksiyonlarına (HUS) neden olan E. coli suşu ile insandaki ekstraintestinal patojenik 

E. coli genetik olarak benzerdir ve insan klinik izolatlarındaki virulens genleriyle aynı 

karaktere sahiptir. Jerse ve ark. (1990) köpek ve kedilerden eae geni izole etmişlerdir. 

Bu genin fenotipin A/E ile bağlantılı olarak saptanması, potansiyel virulensi 

göstermek için yeterli kanıt sağlamaktadır (Holland ve ark.,1999). Tez çalışmamızda 

köpeklerden elde edilen izolatlarda %11,4 oranında EPEC tespit edilmiştir. Sonuçlar, 

EPECʼnin köpeklerden izole edildiğini bildiren bir çalışmayla (Beutin 1999) benzerlik 

göstermektedir. Brezilyaʼda EPEC vakaları köpeklerde Enteropatojenik E. coli 

(DEPEC), kedilerde Enteropatojenik E. coli (CEPEC) adıyla bildirilmiştir (Morato ve 

ark., 2009). Tez çalışmamızda elde edilen sonuçlarda, kedilerden elde edilen E. coli 

virulens genlerinin hepsi negatiftir. Bir başka çalışmada, köpek ve kedi E. coli 

izolatında STEC, EIEC ve ETEC taranmış ve çalışmamızdaki sonuçlara benzer 

şekilde hiçbir izolatla ilgili patotipler saptanmamıştır (Puno-Sarmiento ve ark., 2013). 

ETEC köpeklerde ve kedilerde yaygınlığı düşük olmasının yanında  (Nagy ve Fekete, 

1999), köpeklere nazaran ETEC suşları, kedilerde daha az oranda incelenmiştir 

(Beutin 1999). Ayrıca, Caliman ve Marin (2014) tarafından yapılan bir çalışmada, 

kedilerden alınan E. coli örneklerinin hiçbirinde Stx1 veya Stx2 genlerinin varlığı 
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saptanmamıştır. Buna karşın, Abaas ve ark. (1989) sağlıklı ve ishalli kedilerde yüksek 

oranda STEC izole etmiştir. Younis ve ark. (2015) tarafından yapılan başka bir 

çalışmada da köpek ve kedilerde Stx2 ve eae genleri araştırılmış ve %20 ve %60ʼ 

oranlarında tespit edilmiştir. Bu sonuçlar arasındaki fark izolatların sağlıklı veya hasta 

hayvanlardan izole edilmesinden kaynaklanabilir. Barınaklarda kalan ishalli 

köpeklerde evde bakılalanlara nazaran daha fazla EPEC ve STEC tanımlanmıştır 

(Sancak ve ark., 2004). Tez çalışmamızdaki köpeklere ait E.coli izolatlarından 

saptanan %11,4 oranında eae geni, çeşitli nedenlerle (aşılama, takip vb) üniversitemiz 

hastanesine getirilen sağlıklı hayvanlardan elde edilmiştir. Bu yönüyle bulgular, 

sağlıklı görülen köpeklerin de insanlarda ishale neden olan tipik EPEC rezervuarı 

olabileceği ihtimalini göstermektedir. 

Enterotoksijenik E. coli (ETEC) suşları insan ve bazı hayvan türlerinde, 

özellikle yeni doğanlarda ishale neden olan başlıca türdür (Kwai ve Ke, 2009 ve 

Lopez-saucedo ve ark., 2003). ETEC türlerinin ayrımında kullanılan virulens genleri 

enterotoksin genleri ile barsak epitelyumuna kolonizasyonu sağlayan fimbrial adhesin 

genleridir. Enterotoksin üreten ETEC patotipleri ısıya dayanıklı (HS) veya dayanıksız 

(HL) olabilirler. STa geni ise HS özelliktedir, plasmidle taşınan transpozon 

aracılığıyla aktarılır. STa geninin son yıllarda insanlarda kolon kanseri hücrelerinin 

çoğalmasını inhibe ettiği saptanmıştır, enterotoksisnin anti angiogenik ve 

antimetastazik molekül olarak kullanılması yönünde çalışmalar yapılmaktadır (Gyles 

ve Fairbrother, 2010). 

Tez çalışmamızda, sığır izolatlarında STa genini taşıyan ETEC, %0,9  

oranında tespit edilmiştir. Bu sonuçlar, diğer araştırıcıların bildirdiği sonuçlarla 

paralellik %1,3 ila %3,9 göstermektedir; (Blanco ve ark., 1988; Rajkhowa ve ark., 

2009 ve Salvadori ve ark., 2003). Tez çalışmamızda koyunlardan %12 oranında 

ETEC saptanmış ve başka çalışmalarda da bu oranın %9 ila % 18,5 arasında değiştiği 

bildirilmiştir (Bandyopadhyay ve ark., 2011; Manzoor ve ark., 2015 ve Turkyılmaz ve 

ark., 2013). Tez çalışmamızda test edilen numunelerin hiçbirinde F41 veya F5 (K99) 

genleri tespit edilmemiştir. Bu sonuçlar Türkiyeʼde ve Dünyaʼda yapılan çalışmalar 

değerlendirdiğinde hem benzerlik hem de bazı farlılıklar göstermektedir. K99 ve 
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F17ʼnin azalmış prevelansını, bu antijenleri içeren aşıların kullanımı ile 

açıklanabileceğini gösteren kanıtlar vardır (Contrepois ve Guillimin, 1984). Tez 

çalışmamızda, ETECʼin düşük oranda tespit edilmesi, ETECʼlerin neden olduğu 

buzağı ishallerine karşı saha aşı uygulaması yapılmış olabileceği şeklinde 

açıklanabilir. 

ETEC yaygın olarak yenidoğanlarda, sütten kesilmiş domuzlar ve yeni doğan 

buzağılar gibi bazı hayvan türlerinde görülür (Foster ve ark., 2009; Liu ve ark., 2014 

ve Duan ve ark., 2012). F5ʼin enterositlere bağlanması yaşa bağlıdır ve bu durum 12 

saatten iki haftaya kadar kademeli olarak azalır. ETEC, hayatın ilk dört gününde 

buzağılarda ishal oluşturur, büyük buzağılar veya yetişkin sığırlar etkene daha 

dirençlidir (Foster ve ark., 2009). Daha yaşlı domuzlardan veya buzağılardan alınan 

bağırsak hücreleri F5 aracılı adhesyona dirençlidir (Runnels ve ark., 1980). Aynı 

durum K99 antijeni için de geçerlidir. Yüzey proteinlerin aracılık ettiği adhesyonlar, 

yenidoğan buzağılarda ve kuzularda bolca bulunan ve K99ʼda yaşla kademeli olarak 

azalan glikoprotein reseptörlerinin varlığına bağlıdır (Runnels ve ark., 1980). Tez 

çalışmasında F41 ve K99 suşlarının saptanmamasının nedeni izolatların 

çoğunluğunun büyük yaştaki hayvanlardan elde edilmiş olması olabilir. 

 Bu tez çalışmasında, Bursa ve çevre illerde bulunan ve evcil hayvanlardan 

elde edilen E. coli izolatlarında patojen E. coli’lere ait virulens genlerinin saptanması 

amaçlanmıştır. Bu zamana kadar yapılan çalışmalar ruminantlar ağırlıklı olmak üzere 

birkaç hayvan türüyle sınırlı kalmıştır. Çalışmamızdaki materyalimiz oldukça geniş 

bir varyasyonda olup, farklı hayvan türlerinin bir arada değerlendirilmesi ve 

yorumlanmasına imkan vermiştir. Bu yönüyle çalışmamız orijinal nitelik taşımaktadır. 

Çalışmamız ayrıca, insan infeksiyonlarından sorumlu patotiplerin hayvanlarda da 

varlığının saptanması, etkenin zoonoz karakterinin anlaşılması ve patogenezinin 

tanımlanması açısından önemli bilgiler vermektedir. Çalışma sonuçları, hayvanlardan 

elde edilen E. coli izolatlarında virulens faktörlerinden Stx1, Stx2, eae ve STaʼnın en 

sık tespit edilen genler olduğunu göstermiştir. Çalışmamızda F41 ve K99 genlerine 

rastlanmamıştır. Sonuçlar insan beslenmesinde en önemli protein kaynağı olan 

ruminantların STEC, ETEC ve EPECʼin olası rezervuarları olduğunu göstermektedir. 
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İnsanlardaki infeksiyonlardan sorumlu E. coli suşlarının zoonoz nitelik taşıdığı ve 

insanlara etkenin bulaşması yönünden kritik kontrol noktalarının saptanmasının 

faydalı olacağı düşünülmektedir (Griffin ve Tauxe, 1991; Karmali 1989 ve Nataro ve 

Kaper, 1998). Çalışmamızda kullanılan moleküler tanı yöntemi olan ve birçok genin 

bir arada ve aynı anda taranmasını sağlayan Multipleks PCR yöntemi, patojenik E. 

coliʼnin tanımlanmasında hızlı ve yararlı bir tanı yöntemidir. Çalışmamız, Türkiyeʼde 

hayvanlardaki virulent E. coli suşlarının varlığını doğrulamıştır. Daha sonra 

planlanacak çalışmalarda izolatların klonal analizini tanımlamak amacıyla multilokus 

sekans tiplendirme (MLST) ve pulsed-field jel elektroforez (PFGE) yöntemleriyle 

moleküler epidemiyolojik taramalarının yapılması ve Türkiye’deki hayvan 

popülasyonlarında patojenik E. coli suş haritasının çıkarılması planlanmaktadır. 

5.2 Sonuç 

  Bu tez çalışmasında, Bursa ve çevresindeki evcil hayvan popülasyonlarından 

elde edilen E.coli izolatlarındaki virulens genlerinin prevelansının sırasıyla Stx1 için 

%11,1; Stx2 için %7,3; eae için %5,2; STa için %1,7;  F41 için %0 ve K99 için %0 

olduğu ve hayvan türleri içinde en yüksek oranda virulens geni taşıyan hayvan 

grubunun koyunlar olduğu saptanmıştır. Virulens genleri dağılımı dikkate alınarak 

izolatlar patotiplendirildiğinde ise evcil hayvanlarda zoonoz olan STEC (%13,7),  

ETEC (%1,7), EPEC (%2,1) patotiplerine rastlanmıştır. Multipleks PCR yönteminin 

E. coli patotiplerinin saptanmasında diagnostik laboratuvarlar için hızlı ve ekonomik 

bir metod olduğu sonucuna varılmıştır.  
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Amerika Birleşik Devletleri     ABD 
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Attaching/ Effecing      A/E 

Avrupa Birliği      AB 

Baz çifti (Base pair)      Bp 

Bundle Forming Pilus      bfp   

Center for Disease Control and Prevention   CDC 

Cytotoksik Nekrotizan Faktör    CNF 

Çoklu İlaç Direnç (Multidrug Resistance)  MDR 

Deoksinükleotitfosfat      dNTP 

Deoksiribonükleik asit    DNA 

Diarrahgenic E. coli     DEC 

Difüz Adherent E. coli     DAEC 

Dünya Sağlık Örgütü     WHO 

E.coli Attaching and Effacing Protein   eae 
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Enterohemorajik E. coli     EHEC 

Enteroinvasiv E.coli     EIEC 

Enteropatojenik E. coli     EPEC 

Enteropatojenik E. coli  Adherence Factor   EAF 
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Enterotoksijenik E. coli     ETEC 
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Eosine Methylen Blue     EMB  

Escherichia coli     E.coli                                

Etilen Diamin Tetraasetik Asit   EDTA                                      

Extended-spectrum beta-lactamases   ESBL 

Florokinolonlara karşı gelişen dirençler  FQR 

Genişlemiş Spektrumlu Beta-Laktamazlar  GSBL  

Gram       gr  

 Hemorajik Kolit     HC 

Hemorajik Üremik Sendromu    HUS  

Hidrojen Sülfür     H2S 

Isıya dayanıklı (Heat Stable)    ST 

Isıya dayanıksız (Heat Labile)   LT 

İdrar Yolu Enfeksiyonları    UTI  

İnfektif doz      ID 

Kanlı Agar      KA  
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Köpeklerde Enteropatojenik E. coli    DEPEC 

MacConkey       MC 

Matriks Destekli Lazer Desorpsiyonu   

İyonizasyonu-Uçuş Süresi     MALDI-TOF 

Magnezyum Klorür     MgCl2 

Methylumbelliferyl-β-D-glucuronide    MUG 



 

106 

 

Metil Red       MR 

Mikrolitre      µl 

Mililitre      ml 

Milimolar      mM 

Multipleks Polimerez zincir reaksiyonu  m PCR 

Multiloküs sekans tiplendirme   MLST 

Neonatal menenjit E. coli     NMEC 

Nonmotile      NM 

Patojenik E. coli      PE 

Pikomol      pmol 

Polimeraz zincir reaksiyonu    PCR 

Pulsed-Field Jel Elektroforez    PFGE 

Santigrat derece     ˚C 

Sefiksim Tellürit Katkılı Sorbitol MacConkey  CT-SMAC                                                           

Shiga toksijenik E. coli                         STEC 

Shiga toksin      Stx 

Tris-Acetate-EDTA      TAE   

Thrombotic Thrombocytopenic Purpura  TTP 

 

Tryptose Soya Agar     TSA 

Tryptone Soya Broth     TSB 

Ultraviolet      UV 
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Uludağ Üniversitesi Veteriner Fakültesi  
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Üropatojenik E. coli      UPEC 

Voges Porskauer      VP 

Verotoksijenik E. coli     VTEC 
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