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OZET

Giris: Staphylococcus aureus, ciddi hastaliklara yol acabilen tehlikeli bir patojendir. Antibiyotik direncinin ortaya ¢ikmasi bliyiik oranda
etkili tedaviler bulma sorununa neden olmustur. Bu ¢alisma, hastalarin cesitli klinik 6rneklerinden elde edilen S. aureus izolatlarinda
bazi antibiyotiklerin antibiyotik duyarlilik paternleri ile antibiyotik direng genleri arasindaki iliskiyi degerlendirmek amaciyla yapilmistir.

Materyal ve Metod: Toplam 100 S. aureus klinik izolati, antimikrobik duyarlilik testine tabi tutulmustur. Oksasilin (mecA), trimeto-
prim-stilfametoksazol (TMP-SMZ) (dfrA), eritromisin, klindamisin (ermA, ermB, ermC ve msrA), kinupristin-dalfopristin (vatA, vatB,
vatC) ve siprofloksasin (gyrA, gyrB) direnci ile iliskili genler konvansiyonel polimeraz zincir reaksiyonu (PCR) yéntemi ile amplifiye
edilmistir.

Bulgular: Yiiz S. aureus izolati arasindaki metisiline direng orani %19 idi ve bu izolatlarin hepsi de mecA genini tasiyordu. Fenotipik
olarak izolatlarin %1'i TMP-SMZ'ye direncli iken, yine ayni izolat dfrA genini de tasiyordu. Fenotipik olarak eritromisin direnci %26
olarak tespit edilirken, izolatlarin %6 sinin hem ermA, hem de ermC genini birlikte tasidigi, %22 sinin ise sadece ermC genini tasimakta
oldudu tespit edilmistir. izolatlarin hicbiri de ermB ve msrA genlerini tasimiyordu. lzolatlarin hicbiri fenotipik olarak kinupristin-dalfo-
pristine direncli degildi ve vatA, vatB, vatC direng genlerini tasimiyordu. Fenotipik olarak izolatlarin %61 siprofloksasine direncli iken,
genotipik olarak 100 izolatin hepsi de gyrA ve gyrB direng genlerini tasiyordu.

Sonug: Elde ettigimiz bulgulara gére, fenotipik antibiyotik duyarlilik testi sonuclari molekiiler sonuglara kismen benzerlik géstermekte-
dir. Antibiyotik duyarlihigini belirlemede hizli ve glivenilir yéntemler uygun tedavi kararlarini belirlemek icin 6nemlidir. Bu ytizden klasik
yéntemler ve PCR gibi molekdiler yaklasimlar birlikte kullanildiginda daha dogru ve gtivenilir bilgiler saglayabilir.
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Introduction: Staphylococcus aureus is a dangerous pathogen causing serious illnesses. The acquisitions of antibiotic resistance genes
has largely led to the problem of finding effective treatments. This study was carried out to evaluate the relationship between the
antibiotic susceptibility patterns of some antibiotics and antibiotic resistance genes in S. aureus isolates obtained from various clinical
samples of patients.

Materials and Methods: A total of 100 clinical S. aureus isolates were subjected to the antimicrobial susceptibility test. The genes asso-
ciated with resistance to oxacilline (mecA), trimethoprim-sulfamethoxazole (TMP-SMX) (dfrA), erythromycin, clindamycin (ermA, ermB,
ermC and msrA), quinupristin-dalfopristin (vatA, vatB, vatC) and ciprofloxacin (gyrA, gyrB) were investigated by PCR amplification.
Results: Methicillin resistance ratio of one hundred S. aureus isolates was found 19%, and all of these isolates were carrying the mecA
gene. Only 1% of the isolates were phenotypically resistant to TMP-SMX and carrying the dfrA gene. Erythromycin resistance ratio was
found 26% phenotypically and 6% of the isolates were carrying both the ermA and the ermC genes, and 22% of them were carrying
only the ermC gene. None of the isolates carried the ermB and msrA genes. None of the isolates was phenotypically resistant to quin-
upristin-dalfopristin and carried vatA, vatB, vatC resistance genes. All isolates were carrying the gyrA and gyrB resistance genes, but 6%
of the isolates were phenotypically resistant to ciprofloxacin.

Conclusion: According to the acquired results, phenotypic antibiotic susceptibility test results were partially similar to molecular observa-
tion. In pathogenic organisms, the use of rapid and reliable methods for determining antibiotic susceptibility is important in determining
appropriate treatment outcomes. When biochemical methods and molecular approaches were combined, more accurate and reliable
results were observed in a short time.
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GIRIS

Staphylococcus aureus nispeten Snemsiz yiizey-
sel deri infeksiyonlarindan derin doku infeksiyonu
ve bakteremi arasinda degisen, cesitli insan infek-
siyonlar1 arasinda tibbi onemi olan bir patojendir.
S. aureusun ozellikle antibiyotige direncli izolat-
lar, agirlhikli olarak agir sepsis ve septik sok ile
sonuclanan hastane infeksiyonlarinda tedavi giiclii-
giine yol acarak yiiksek morbidite ve mortaliteye

Stafilokoklarda trimetoprime iki farkh direnc
mekanizmasi tanimlanmustir: biri kromozomal dfrA
geninde nokta mutasyonlar, digeri ise dihidrofo-
lat rediiktaz (DHFR)1n ilaca direncli varyantlari-
n1 kodlayan tipik olarak plazmid kaynakli direnc
belirleyicilerinin yatay olarak edinimidir. S. au-
reus'daki endojen DHFR mutasyonu, diisiik-or-
ta seviyede diren¢c kazandirirken, vyatay olarak
edinilmis DHFR’nin ekspresyonu yiiksek seviyeli

neden olmaktadir. Bu durum da diinya capinda
saglik {izerinde onemli bir yiik olusturmaktadir'1).
Stafilokoklarda metisilin direnci, mecA geni tara-
findan kodlanan ve penisilin baglayan protein 2a
(PBP2a) olarak adlandirilan bir proteinin iiretimi
sonucu ortaya c¢tkar. Bu modifiye olmus proteinin
beta-laktam grubu antibiyotiklere afinitesi diisiik
oldugu icin tiim beta-laktam ve beta-laktam tiirevi
antibiyotiklere dirence neden olmaktadir'?!.

dirence yol acarl3l,

S. aureus’da makrolidler, linkozamidler ve strep-
togramin B (MLSp) antibiyotiklerine karsi capraz
direnc, eritromisin ribozom metilasyon (erm) gen-
leri tarafindan kodlamir. Bu tip diren¢ konstitiitif
veya indiiklenebilir olabilir. MLS;  indiiklenebilir
fenotipi eritromisine direncli S. aureus'da klinda-
misin direncine neden olabilir. Boylece klindamisin
tedavisinin klinik basarisizhigina yol a(;ar[4].
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Streptogramin antibiyotik direnci iki bilesenden
olusur; streptogramin A ve B; enzim inaktivas-
yonu veya aktif disa atilim ile direnc olusturulur.
Streptogramin A asetiltransferaz vatA veya vatB
tarafindan iretilir, streptogramin B vgb tarafin-
dan {iretilen hidrolaz ile inaktive edilir. Bu genler
birlikte, plazmidler iizerinde ve kromozom iizerin-
de bulunabilir®®. Florokinolonlar ilk olarak 1980’li
yillarda, gram-negatif bakteriyel infeksiyonlarin te-
davisi amaciyla iiretilmis fakat pnomokok ve stafi-
lokoklarin neden oldugu infeksiyonlarin tedavisinde
de kullanilmistir. Kinolon direnci, basta metisiline
direncli suslarda olmak iizere, S. aureus susla-
rn arasinda hizla meydana gelmistir. Bu yiizden
de antistafilokokal ajan olarak florokinolonlarin
kullanmi  onemli dlciide azalmustir®.  Florokino-
lon direncinde iki temel mekanizma bildirilmistir.
Siraswyla ilki topoizomeraz IV ve DNA girazin
alt birimlerini kodlayan grlA/griB ve gyrA/qurB
genlerinin nokta mutasyonlarini icerir. Ikinci me-
kanizma membranla iligkili protein norA coklu
ilaca direncli efluks pompasinin indiiksiyonudur. S.
aureus'da, bu pompanin artan ekspresyonu, diisiik
seviyeli kinolon direnci ile sonuclanabilirm

Stafilokok infeksiyonlarinin tedavisinde antibiyo-
tik diren¢ genlerinin hizli tamnmasi ve antibiyotik
direncinin saptanmasi; etkili bir tedavi saglanmast,
infeksiyonun yayilmasinin onlenmesi ve mortalite
riskinin azaltilmasi icin ¢cok onemlidir. Bu yiizden
polimeraz zincir reaksiyonu (PCR) esasli molekiiler
yontemler antibiyotik direnc genlerinin belirlenme-
sinde sikhkla tercih edilmektedir!®. Bu calismada,
Kahramanmaras'ta Saglik Uygulama ve Arastirma
Hastanesine gelen hastalarin cesitli Kklinik ornek-
lerinden elde edilen S. aureus izolatlarinda anti-
biyotik duyarhhk paternleri ile antibiyotik direng
genleri (mecA, dfrA, ermA, ermB, ermC, msrA,
gyrA, gyrB vatA, vatB ve vatC) arasindaki iliski-
nin molekiiler olarak arastirilmasi amaclanmaistir.

MATERYAL ve METOD

Cahsma Ocak 2015-Eylil 2015 tarihleri ara-
sinda Tibbi Mikrobiyoloji ve Universite-Sanayi-Ka-
mu Isbirligi Gelistirme Uygulama ve Arastirma
Merkezi Mikrobiyal Genetik Laboratuvarlarinda yii-
riitiilmiistiir. Stafilokok izolatlarn1 yara (%53), kan
(%20), burun (%9), balgam (%7), idrar (%7), bo-
gaz (%3) ve beyin omurilik swist (%1)'ndan izole
edilmistir.

Calismada 100 S. aureus izolati metisilin di-
renci veya duyarlhh@ ayirt edilmeksizin cesitli
klinik orneklerden izole edilmis ve daha son-
ra metisilin direnci tespit edilmistir. Mikrobiyoloji
laboratuvarina gonderilen ve koyun kanli agara
ekimleri yapilan ornekler 37°C’'de etiivde 24 saat
inkiibe edilmistir. Inkiibasyon sonrasi izole edilen
izolatlarin identifikasyonu koloni morfolojisi, Gram
boyama, kanli agarda hemoliz ©zelligi, katalaz re-
aksiyonu, tiip koagiilaz ve zayif koagiilaz gosteren
izolatlara yapilan DNase testleriyle ve BD Phoenix
tam otomotize sistem ile yapilmstir. S. aureus
oldugu saptanan tiim izolatlar calisma yapilincaya
kadar %15 gliserin eklenmis Tryptone Soya Broth
kullanilarak saklanmistir. Calismada kontrol susu
olarak S. aureus ATCC 25923 kullanilmustir.

Bivokimyasal Analizler

Metisilin direnci 30 pg’hk sefoksitin diski (Oxo-
id, Ingiltere) kullanilarak “Clinical and Laboratory
Standards Institute (CLSI)” standartlarina gore Mu-
eller-Hinton agarda 37°C’de 24 saat inkiibasyon
ile arastinlmustir. Sefoksitin inhibisyon zon capi
<21 mm olan izolatlar direncli, >22 mm olan
izolatlar ise duyarli olarak degerlendirilmistir'®.

[zolatlarin identifikasyon ve antibiyotik duyarl-
lik testlerinde BD Phoenix otomatize mikrobiyoloji
sisteminden (Becton Dickinson, ABD) de vyararla-
nilmis ve iiretici firmanin onerileri dogrultusunda
cahsilmustir.

Molekiiler Analizler

PCR islemi toplam 30 pL hacimde gercekles-
tirilmistir. 20.5 pL dH,O, T'er pL ileri ve geri
primerlerden, 3 pL buffer (10X), 1 puL dNTP,
0.5 pL Tag DNA polimeraz (5 U/mL) karisti-
nlarak hazirlanmistir. Onceki calismalara dayana-
rak belirledigimiz primerlerin ©zellikleri Tablo 1’de
verilmistir. Kalip DNA olarak 10 pL ddH,O’da
¢ozdiiriilen koloniden 1 pL  kullamilmistir. PCR
islemi tek dongli 94°C’de 5 dakika on denatiiras-
yon ile baslatilmis daha sonra 30 dongii olmak
tizere 94°C’de 30 saniye denatiirasyon, primerler
icin uygun vapisma sicakhgi (mecA 50°C, dfrA
52°C, ermA 53°C, ermB 55°C, ermC 57°C,
vatA 53°C, vatB 55°C, vatC 53°C, gyrA 57°C
ve gurB 57°C) 30 saniye ve 72°C’de 45 sa-
niye uzama, son uzama ise 72°C’de 10 dakika
olacak sekilde gerceklestirilmistir. PCR ile cogal-
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Tablo 1. Calismada kullanilan primerlerin 6zellikleri

Gen Primer Oligoniikleotid (5’ — 3") Amplifikasyon (bg) Kaynak

mecA mecAF AAAATCGATGGTAAAGGTTGGC 532 0]
mecAR  AGTTCTGCAGTACCGGATTTG C

dfrA dfrAF TTCCCTTTTCTACGCACTA 420 L
dfrAR AATTACCTTGGCACTTACC

ermA ermAF AAGCGGTAAACCCCTCTGA 190 [10]
ermAR  TTCGCAAATCCCTTCTCAAC

ermB ermBF  CTATCTGATTGTTGAAGAAGGATT 142 12
ermBR  GTTTACTCTTGGTTTAGGATGAAA

ermC ermCF AATCGTCAATTCCTGCATGT 299 (o]
ermCR  TAATCGTGGAATACGGGTTTG

msrA mstAF TCCAATCATTGCACAAAATC 163 (2]
msrAR  AATTCCCTCTATTTGGTGGT

vatA VatAF TGGTCCCGGAACAACATTTAT 268 [10]
vatAR  TCCACCGACAATAGAATAGGG

vatB vatBF  GCTGCGAATTCAGTTGTTACA 136 (101
vatBR ~ CTGACCAATCCCACCATTTTA

vatC vatCF AAGGCCCCAATCCAGAAGAA 467 (ol
vatCR  TCAACGTTCTTTGTCACAACC

gyrA gyrAF AATGAACAAGGTATGACACC 223 =
gyrAR  TACGCGCTTCAGTATAACGC

gyrB 9gyrBF CAGCGTTAGATGTAGCAAGC 249 (3]
gyrBR  CCGATTCCTGTACCAAATGC

tilan ©rnekler %1°lik jel hazirlanarak elektroforeze
yiiklenmis, etidyum bromid (0.5 pg/mL TAE) ile
boyanmis DNA amplikonlar1 ultraviyole 1siginda
goriintiilenmistir. Tiim calismada pozitif ve negatif
kontroller kullanilmustir.

BULGULAR

Yiiz S. aureus izolat1 arasindaki metisiline di-
renc oram hem disk difiizyon hem de Phoenix
otomatize sistem ile %19 idi ve bu izolatlarin
hepsi de 532 bc uzunlugundaki mecA genini tasi-
yordu (Sekil 1). Trimetoprim-siilfametoksazol (TMP-
SMZ) (dfrA) direnci her iki yontemde de izolatlarin
%1’inde bulunmustur (Sekil 2). Fenotipik olarak
eritromisin direnci %26 olarak tespit edilirken, izo-
latlarin %6’simin hem 190 b¢ uzunlugundaki ermA
hem de 299 be¢ uzunlugundaki ermC genini birlikte
tasidigi, %22’sinin ise sadece ermC genini tasi-
makta oldugu tespit edilmistir (Sekil 3,4). Ayrica

Sekil 1. 13-15, 17, 25-28, 31-39, 82, 83 nolu izolatlarin
PCR ile ¢cogaltiimasi sonucu elde edilen mecA geni agaroz
jel goriintlist. M: 100 b¢ DNA standardi.

fenotipik yontemle tespit edilemeyen bir izolatta
PCR ile ermC geni oldugu bulunmustur. Fenoti-
pik yontemle tespit edilen bir izolat ise PCR ile
tespit edilememistir. Hicbir izolatta ermB ve msrA
genleri tespit edilememistir. Kinupristin-dalfopristin
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Sekil 2. 28 nolu izolatin PCR amplifikasyonu ile elde edilen
dfrA geni agaroz jel goriintiisi. M: 100 b¢ DNA standardi.

Sekil 3. 3-6, 25, 36 nolu izolatlarin PCR ile cogaltiimasi so-
nucu elde edilen ermA geni agaroz jel goriintiisi. M: 100
b¢ DNA standardi.

Sekil 4. 1-17. ve 25, 26. izolatlarin PCR ile cogaltiimasi
sonucu elde edilen ermC geni agaroz jel goriintisi. M:
100 b¢ DNA standardi

(vatA, vatB, vatC) her iki yontemde de tespit
edilememistir. Siprofloksasin direnci fenotipik ola-
rak izolatlarin %6’sinda tespit edilirken genotipik
olarak hem 223 bc¢ uzunlugundaki gyrA hem de
249 be¢ uzunlugundaki gyrB izolatlarin %100’iinde
tespit edilmistir (Sekil 5,6).

Sekil 5. 1-19. izolatlarin PCR ile ¢ogaltiimasi sonucu elde
edilen gyrA geni agaroz jel goriintlisi. M: 100 b¢ DNA
standardi.

12 | 2 3 4 33 7T 8% 1000 02EY 140 LTS

1 B

g

00k 14

0
100 kg

Sekil 6. 1-19. izolatlarin PCR ile cogaltilimasi sonucu elde
edilen gyrB geni agaroz jel gorintiisi. M: 100 b¢ DNA
standardi.

TARTISMA

Calismamizda S. aureus izolatlarinda Phoenix
otomatize yontem ile elde edilen antibiyotik du-
varliiginin sonuclari gen analiz sonuclanyla kar-
silastirlmustir.

S. aureus antimikrobiyal duyarlilik testi metisi-
lin icin disk difiizyonu, metisilin dahil tiim izolatlar
icin ise Phoenix otomatize sistem ile gerceklestiril-
mistir. Antibiyotik duyarhhk testi sonuglari, yaygin
olarak kullanilan antimikrobik maddelerin coguna
stafilokokal izolatlar arasinda cesitli oranlarda di-
ren¢ oldugunu gostermistir.

Stafilokoklarda metisilin direncinin, PBPZ2a
varligi ile iliskili oldugu bildirilmistir. Bu PBPZ2a
ise mecA geni tarafindan kodlanir. mecA geni
heterojen olarak eksprese edilebildigi icin tiim
metisiline direncli stafilokok suslari fenotipik yon-
temlerle saptanmayabilmektedir. Bu yiizden mecA
geninin saptanmasi icin kullanilan PCR teknigi
konvansiyonel yontemlerle Kkarsilastirildiginda hem
daha hizli hem de giivenilir olan bir altin standart
yontem olarak kabul edilmektedir 14,
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Calismamizda metisilin disk difiizyon ve Pho-
enix yontemleriyle test edildiginde metisiline di-
renc %19 idi ve bu izolatlarin hepsi de mecA
genine sahipti. Calismamizda konvansiyonel yon-
temle PCR testinin Kkarsilastirilmas: iyi bir uyum
gostermistir. Aym sekilde calismalarinda fenotipik
ve genotipik yontem arasinda iyi bir uyum bulan
calismalar bulunmaktadir!!®!. Fakat fenotipik ve
genotipik yontem arasinda farkhliklar olan cahs-
malar da bulunmaktadir!16:17], Arastirmacilar bu
farkhliklara geleneksel testlerin inokiillum miktari-
nin, kulucka siiresinin, ortamin pH ve tuz kon-
santrasyonu gibi durumlarin neden olabilecedini
belirtmislerdir[16].

S. aureus izolatlarinda TMP-SMZ diren¢ geni
olan dfrA'min varligi, konvansiyonel PCR ile ana-
liz edildiginde sadece bir izolatta dfrA geni tespit
edilmistir. Hem fenotipik hem de genotipik yon-
temle vapilan calismamizin sonuclari uyum gos-
termistir.

Calismalarin  sonucunda genellikle dfrA geni
disiik diizeylerde tespit edilmistir 1819 Yapilan
bir calismada iki yeni dfrA direnc geni mutasyonu
belirlenmistir. Bu durumun da trimetoprim duyar-
lihginda azalmaya neden oldugu fakat trimetoprim
diren¢ mutasyon frekanslarinin nispeten diisiik ol-
dugu bildirilmistir!3!.

Stafilokoktaki eritromisin direnci erm genleri
tarafindan kodlanir¥. Calismamizda fenotipik yon-
temlerle eritromisine direncli oldugu tespit edilen
26 izolatin hepsi en az bir eritromisin diren¢ geni
icerivordu. Yani eritromisine direncli izolatlarin
%6’st hem ermA hem de ermC genini birlikte
tasirken, %22’sinin sadece ermC genini tasimakta
oldugu tespit edilmistir. Ayrica fenotipik yontemle
tespit edilemeyen bir izolatta PCR ile ermC geni
oldugu tespit edilmistir. Fenotipik yontemle tespit
edilen bir izolat ise PCR ile tespit edilememistir.
Hicbir izolatta ermB ve msrA genleri tespit edi-
lememistir.

Benzer sekilde yapilan bir calismada eritro-
misine direncli fakat PCR sonucuna gore ermA,
ermB, ermC ve msrA negatif olan iki izolat
tespit edilmistir. Bu direncin, heniiz stafilokoklar-
da karakterize edilmeyen yeni bir mekanizma ile
iliskili oldugu varsaylmlstlr[lzl. Baska bir calismada
eritromisine direncli, fakat PCR ile tespit edilen

bir eritromisin diren¢ genine sahip olmayan izolat
belirlenmistir. Arastirmacilar bu duruma zaman
zaman kaybolan Kkiiciik plazmidlerdeki genlerin ko-
numunun neden oldugunu belirtmislerdir[ZO]. Feno-
tipik eritromisin duyarhligi ve erm genleri arasinda
uyumsuzluk bulan bir calismada bu uyumsuzlugun,
genlerin kodlama veya promotor bolgesindeki bir
mutasyona bagl olabilecegi ifade edilmistir1,

Cahismamizda kullandigimiz  izolatlarin  cogu
ermC geni tasimaktadir. Bizim calismamizin aksi-
ne bircok calisma raporunda en sik genetik belir-
leyici olarak ermA geni tespit edilmistir®10-12-22],
Fakat calismamiz, en fazla ermC geni oldugunu

gosteren dider calismalarla uyumluluk gostermek-
tedir(23:24],

Kinupristin-dalfopristin, her iki bilesen de ri-
bozomlarin 50S alt birimlerine geri doniistimsiiz
olarak baglanip bakteriyel protein sentezini inhibe
ederek etki gosterir. Streptogramin A antibiyotikle-
rinin diren¢c mekanizmasi antibiyotigi inaktive eden
asetiltransferazlar1 kodlayan vatA, vatB ve vatC
genlerini icerir. Kinupristin-dalfopristin direnci hay-
van stafilokok izolatlarinda yaygmdlr[24].

Yaptigimiz bu cahsmada izolatlarin hicbirinde
fenotipik olarak kinupristin-dalfopristin direncine,
genotipik olarak ise vatA, vatB ve vatC genlerine
rastlanilmarmstir.  Yapilan cesitli calismalarda da
bu antibiyotige karsi yiiksek oranda diren¢ genle-
rine rastlanilmarmstir24:25],

Florokinolonlar genis spektrumlu, vaygin ola-
rak kullanilan giiclii antimikrobiyal ajanlardir. Bu
ajanlarin  kapsamli  klinik kullammi, direncli orga-
nizmalarin artisina yol acmustir. Cesitli calismalarda
metisiline direncli S. aureus (MRSA) izolatlarinda
florokinolon direncinin yiiksek oldugu bildirilmis-
tirl26271 S aureusda florokinolon direnci 1983
yihinda %0, 1986 wyiinda %0.5, 1989 vilinda
%6.6, 1990 wvilinda ise %6.8 olarak bildirilmistir.
On iki Avrupa iilkesinden 78 laboratuvarla isbirligi
icinde viiriitiilen bir calisma, florokinolonlara direnc
prevalansinda biiyiik farklihklar ortaya cikarmstir
ve en yiksek diren¢ oranlan %70.6 olarak MR-
SA’larda kaydedilmistir[zgl. Klinik orneklerden Kir-
by-Bauer disk diflizyon yontemi ile florokinolon
direncini arastiran bir calismada MRSA izolatlarinda
siprofloksasin direnci %92.5 olarak bildirilmistir4?.
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Aminoasidin kimyasal ©zelliginin degisimine ne-
den olan gyrA mutasyonlarinin, ¢ogunlukla MRSA
klinik izolatlarinda st diizey diren¢ kazanilmasina
katkida bulundugunu gosteren calismalar bulun-
maktadir®®.  Calstiklan MRSA izolatlarinda griA
ve gyrA genlerindeki mutasyon oranini %96 ola-
rak gosteren bir calisma da bulunmaktadir!31],

Biz calismamizda DNA giraz iiriinii olan gyrA
ve gyrB genlerini molekiiler olarak calistik. Feno-
tipik olarak yaptigimiz calisma sonucunda floro-
kinolon direnci %6 olmasina ragmen, molekiiler
olarak yaptigimiz calisma sonucunda ise izolatlarin
tamamimin 223 be'lik gyrA ve 249 be'lik gyrB
genlerini tasidhgini  tespit ettik. Bu antibiyotige
tim izolatlarin diren¢ gostermesi, literatiirde de
belirtildigi gibi gyrA ve gyrB genlerindeki mutas-
yonlardan kaynaklanmis olabilir. Ayni zamanda
fenotipik olarak direnc ifadesinin olmama nedeni
kromozom {izerinde diren¢c geni bulundugu icin
PCR amplifikasyonlar1 c¢alismaktadir. Ancak gen
oldugu halde mRNA sentezlemiyorsa protein sen-
tezlenmeyecek ve direnc olusmayacaktir.

Bu calisma, S. aureus infeksiyonlan ile iligkili
antibiyotik direnc genlerinin belirlenmesi icin PCR
yonteminin kullanilmasinin  faydali oldugunu gos-
termistir. PCR testi, antibiyotik direnc profillerinin
hizli, basit ve dogru bir sekilde tammlanmasim
saglar ve epidemiyolojik arastirmalarda antibiyotik
direnci belirleyicilerinin yayilmasinin ve gtzleminin
yan sira klinik tanida da kullanilabilir. Bu yiizden
klasik yontemler ve PCR gibi molekiiler yaklasim-
lar birlikte kullamldiginda daha etkili olabilir ve
daha dogru ve giivenilir bilgiler saglayabilir.
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