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Araştırma

ÖZET

Amaç: Bu çalışmada, C. jejuni’nin farklı alt tiplerine bağlı 
üç gastroenterit olgusunda saptanan koenfeksiyonun değer-
lendirilmesi amaçlanmıştır.

Gereç ve Yöntem: Üç hastaya ait fekal örnekten elde 
edilen izolatların tanımlanmasında fenotipik ve molekü-
ler testlerden yararlanılmıştır. Antibiyotik duyarlılığı, 
disk difüzyon yöntemi ile değerlendirilmiştir. Testte 
ampisilin, amikasin, sefotaksim, tetrasiklin, piperasilin-
tazobaktam, eritromisin, klindamisin, nalidiksik asit, 
siprofloksasin ve levofloksasin antibiyotik diskleri kulla-
nılmıştır. Sonuçlar CLSI kriterlerine göre değerlendiril-
miştir. İzolatların moleküler tiplendirmesi için ERIC-
PCR’den yararlanılmıştır.

Bulgular: Gastroenteritli 3 hastaya ait örneğin kültürel 
değerlendirmesi sonucunda mCCD agarda üreyen izolatla-
rın tümü konvansiyonel ve moleküler yöntemler ile 
C. jejuni olarak tanımlanmışlardır. Her örneğe ait 2 izola-
tın antibiyotik duyarlılık paternlerinin ve ERIC-PCR’de 
elde edilen bant profillerinin farklılık gösterdiği saptanmış-
tır. Araştırmadaki koenfeksiyon oranı %1.7 olarak belirlen-
miştir.

Sonuç: Bilgilerimize göre bu araştırma, C. jejuni alt tiple-
ri tarafından meydana getirilen koenfeksiyonu tanımlayan 
ülkemizde yapılmış ilk çalışmadır. Klinik mikrobiyoloji 
laboratuvarları’nda fekal kültürlerin kampilobakterler 
yönünden değerlendirilmesinde, petrilerdeki farklı koloni 
tiplerinin tümünün göz önünde bulundurularak tanımlan-
ması, antibiyotik duyarlılık testlerinin yapılması ve klinik 
tedavinin buna göre yönlendirilmesinin yararlı olacağı 
sonucuna varılmıştır.

Anahtar kelimeler: Campylobacter jejuni, ERIC-PCR, 
koenfeksiyon

SUMMARY

Co-infection with Campylobacter jejuni Subtypes in 
Patients with Acute Gastroenteritis

Objective: In this study, it was aimed to evaluate the 
co-infection detected in three cases with gastroenteritis  
associated with different subtypes of C. jejuni.

Materials and Methods: Phenotypic and molecular tests 
were used for the identification of isolates obtained from 
stool samples of three patients. Antibiotic susceptibility 
was evaluated by disc diffusion method. Ampicillin, 
amikacin, cefotaxime, tetracycline, piperacillin/tazobactam, 
erythromycin clindamycin, nalidixic acid, ciprofloxacin 
and levofloxacin were used in the antibiotic susceptibility 
testing. Results were evaluated according to the CLSI 
criteria. ERIC-PCR was used for the molecular typing of 
the isolates.

Results: As a result of cultural evaluation of the samples 
belonging to 3 patients with gastroenteritis, all isolates grown 
on mCCD agar were identified as C. jejuni by using 
conventional and molecular methods. It is revealed that the 
antibiotic susceptibility patterns and ERIC-PCR band profiles 
of the two isolates recovered from each sample were different. 
Co-infection rate in this study was determined to be 1.7%.

Conclusion: To our knowledge, this is the first scientific study 
conducted in Turkey to define co-infections caused by C. jejuni 
subtypes. It was concluded that it would be beneficial to 
examine and define all of the different colony types in petri 
dishes and to determine the antibiotic susceptibilities of all the 
isolates to guide the antimicrobial therapy accordingly in 
examining fecal cultures for Campylobacter species in clinical 
microbiology laboratories.

Key words: Campylobacter jejuni, ERIC-PCR, 
co-infection
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GİRİŞ

Kampilobakterler, Gram negatif, hareketli, mik-
roaerofilik, kapsülsüz, sporsuz, aside dirençli 
olmayan, kıvrımlı çomakcıklar şeklinde mikros-
kobik görünüme sahip mikroorganizmalardır. 
Sahip oldukları kıvrımların sayısına göre mik-
roskopta “S”, “virgül” veya “martı kanadı” şek-
linde görülürler. Campylobacter jejuni, cins 
içerisinde yer alan en önemli tür olup, insanlarda 
başta endüstrileşmiş ülkeler olmak üzere tüm 
dünyada gastroenteritlerin önemli bir etkenidir. 
Kampilobakter enfeksiyonları için en önemli 
bulaş yolu kontamine et, süt ve sudur. Bunun 
yanı sıra memeli ve kanatlı hayvanlar da enfek-
siyon kaynağıdır ve bu hayvanlarla direkt temas-
la da bulaş gerçekleşmektedir(1-5).

Kampilobakter bulaşı için önemli kaynak olan, 
pişmemiş tavuk, koyun ve domuz etlerinden, 
farklı kampilobakter türlerinin izolasyonu yapıl-
dığı gibi, tek bir örnekten C. jejuni’nin çok sayı-
da alt tipinin saptandığı da bildirilmiştir(6). 
Benzer şekilde insan kampilobakteriyoz olgula-
rında, bir bireyde, eşzamanlı olarak, kampilo-
bakter türlerinin birden fazla alt tipi, etken ola-
rak saptanabilmektedir(7). Bu durum hayvan 
enfeksiyonları için de rapor edilmiştir(8,9). Birden 
fazla tür veya bir türün alt tipleri ile meydana 
gelen enfeksiyon olgularının, gerek antibakteri-
yel duyarlılık ve gerekse hastalığın epidemiyo-
lojisi açısından önemli olduğu düşünülmektedir.

Bu çalışmada, Campylobacter spp. yönünden 
pozitif olan 179 gastroenterit olgusunun 3’ünde 
saptanan C. jejuni’nin farklı alt tipleri ile koen-
feksiyonunun bildirilmesi amaçlanmıştır.

GEREç ve YöNTEM

Bu çalışmada kullanılan izolatlar, Mart 2010-
Mart 2011 döneminde gastroenteritli hastalardan 
kampilobakter prevalansının araştırıldığı çalış-

mada elde edilmişlerdir(10). Üç örneğin her birin-
de 2’şer adet farklı morfolojiye sahip koloni 
(mCCD-modified cefoperazone charcoal deoxy-
cholate agar’da biri gri renkli, metalik refle 
veren ve diğeri de beyaz-gri renkli, mukoid 
özellikte olan) gözlenmiş ve bunlar ayrı ayrı 
değerlendirmeye alınmıştır. İzolatların tanımlan-
masında fenotipik(2) ve moleküler (multiplex 
Polymerase Chain Reaction, mPCR) testlerden 
yararlanılmıştır(11). 

İzolatların antibiyotik duyarlılığı, Kirby-Bauer 
disk difüzyon yöntemi ile gerçekleştirilmiştir. 

Duyarlılık testinde, ampisilin (10 μg), amikasin 
(30 μg), sefotaksim (30 μg), tetrasiklin (30 μg), 
piperasilin-tazobaktam (100/10 μg), eritromisin 
(15 μg), klindamisin (2 μg), nalidiksik asit (30 
μg), siprofloksasin (5 μg) ve levofloksasin (5 μg) 
(Oxoid, İngiltere) antibiyotik diskleri kullanıl-
mıştır. Sonuçlar Clinical and Laboratory 
Standards Institute (CLSI) kriterlerine göre 
değerlendirilmiştir(12,13). Moleküler tiplendirme 
için Enterobacterial Repetitive Intergenic 
Consensus Polymerase Chain Reaction (ERIC-
PCR) kullanılmıştır(14). Analizde 1R (5’-ATGTA 
AGCTCCTGGGGATTCAC-3’) ve 2 
(5’-AAGTAAGTGACTGGGGTGAGCG-3’) 
primerleri kullanılmıştır. Amplifikasyon için 
PCR karışımı, 5 μl 10xPCR buffer A (Fermentas, 
Litvanya), 4 mM MgCl2 (Fermentas, Litvanya), 
5 U Taq DNA polymerase (Fermentas, Litvanya), 
final konsantrasyonu 0.2 mM olacak şekilde 
dNTP (Fermentas, Litvanya) karışımı, 25 pmol 
primerler (Sentromer DNA Teknolojileri, 
İstanbul, Türkiye) ve 1 μl template DNA içeren 
toplam 50 μl hacimden oluşmuştur. Amplifikasyon 
koşulları ilk denatürasyon (94°C’de 5 dk.) basa-
mağını takiben 40 amplifikasyon siklusundan ve 
her bir siklus, 94°C’de 1 dk., 25°C’de 1 dk. ve 
72°C’de 2 dk. aşamalarından oluşmuştur 
(Touchgene Gradient, Techne, İngiltere). Elde 
edilen PCR ürünleri, %2’lik agaroz jel içerisinde 
yürütülmüş (Thermo EC 330, ABD) ve oluşan 
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bantlar jel dökümentasyon sisteminde (Vilber 
Lourmat, Fransa) incelenmiştir.

BulGulAR

Gastroenteritli 3 hastaya ait örneğin kültürel 
değerlendirmesi sonucu mCCD agarda üreyen 
izolatların tümü konvansiyonel ve moleküler 
yöntemler ile C. jejuni olarak tanımlanmışlar-
dır. 

Üç örneğin her birine ait 2 izolatın antibiyotik 
duyarlılık paternlerinin ve ERIC-PCR’da elde 
edilen bant profillerinin farklılık gösterdiği sap-
tanmıştır (Tablo 1, Şekil 1).

TARTIŞMA

Kampilobakter cinsinin gerek farklı türleriyle(15) 

ve gerekse bir türün farklı alt tipleriyle insan(7,16) 
ve hayvanlarda(8,9) meydana gelen enfeksiyon 
olguları çeşitli araştırıcılar tarafından bildiril-
miştir.

İnsanlarda C. jejuni’nin alt tipleri ile meydana 
gelen enfeksiyonu tanımlamak amacıyla en kap-
samlı araştırma Richardson ve ark.(7) tarafından 
gerçekleştirilmiştir. Araştırıcılar, kampilobakter 
yönünden pozitif olduğu belirlenen 53 gastroen-

Tablo 1. Üç örnekten izole edilen C. jejuni izolatlarının antibiyotik duyarlılık profilleri.

Antibiyotik

Amikasin 
Ampisillin 
Eritromisin 
Klindamisin 
Levofloksasin 
Nalidiksik asit 
Piperasilin/tazobaktam 
Sefotaksim 
Siprofloksasin 
Tetrasiklin 

a

S
R
S
S
R
R
S
S
R
I

b

S
S
S
S
R
R
S
R
R
R

1 Nolu örnek

a

S
R
S
S
R
R
S
S
R
S

b

S
S
S
S
S
S
I
S
S
S

2 Nolu örnek

a

S
S
S
S
R
R
S
I
R
S

b

S
S
S
S
S
S
S
S
S
S

3 Nolu örnek

I: Orta duyarlı; R: Dirençli; S: Duyarlı

Şekil 1. Üç örnekten izole edilen Campylobacter jejuni izolatlarına ait ERIC-PCR sonuçları (%1.5’lik agaroz jeldeki görüntü). M:100 bp 
Plus DNA ladder (Vivantis). 1 nolu örneğe ait izolatlar ( a ve b). 2 nolu örneğe ait izolatlar (a ve b). 3 nolu örneğe ait izolatlar (a ve b).

M

3000 bç

1000 bç

500 bç

1
a     b

2
a     b

3
a     b

M

100 bç
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teritli hastaya ait fekal örneği, hem CAT selektif 
agar (direkt yöntem) hem de pasif filtrasyon 
metodu (selektif olmayan yöntem) kullanarak 
yeniden kültüre etmişlerdir. Her örnek için CAT 
agar ve kanlı agardan 5’er adet olmak üzere top-
lam 10 koloni seçilerek fenotipik testler, serotip-
lendirme, faj tiplendirmesi, antibiyotik duyarlı-
lık testi, PFGE ve flagellin gen tiplendirmesi 
yapmışlardır. Bu yöntemlerle yeniden test edilen 
53 hastaya ait fekal örneğin, 52’sinden C. jejuni 
1’inden de C. coli izole edilmiştir. C. jejuni 
pozitif olan 52 örneğin 48’inde tek tip suş izole 
edilirken, bu örneklerin 4’ünden (%7.5) fenoti-
pik ve moleküler özellikleri farklı olan 2’şer suş 
tanımlamışlardır. Lawson ve ark.(15) 3738 gastro-
enteritli hastaya ait fekal örneğin 543’ünü mole-
küler yöntemler ile Campylobacter spp. yönün-
den pozitif bulmuşlardır. Araştırıcılar bu pozitif 
örneklerin %3.6’sının, 2 farklı kampilobakter 
türü ile meydana geldiğini, ancak bir türün alt 
tipleriyle enfeksiyona rastlamadıklarını bildir-
mişlerdir. Yurdumuzda C. jejuni alt tipleri ile 
ilişkili herhangi bir koenfeksiyon olgusu bildi-
rilmemiştir.

Bir örnekte birden fazla kampilobakter türünün 
ve alt tiplerinin varlığı, benzer şekilde gıda 
örneklerinde(6) ve hayvan enfeksiyonlarında da 
bildirilmiştir(8,9). Bu çalışmalarda, ekim yapılan 
petrilerdeki kolonilerin değerlendirilerek farklı 
morfolojiye sahip birden fazla koloninin seçil-
mesi ve test edilmesinin kampilobakteriyoz epi-
demiyolojisinde önemli role sahip olduğu vur-
gulanmıştır. 

Çalışmamızda Campylobacter spp pozitif 179 
örneğin 176’sından tek bir suş izole edilmesi-
ne karşın; 3 örnekte (%1.7) 2’şer adet C. jejuni 
izole edilmiştir. Bu oranın Richardson ve 
ark.(7) ve Ruberg ve ark.’nın(16) bildirdikleri 
orandan düşük olduğu gözlenmektedir. Bu 
durumun, incelenen örnek sayısına ve anılan 
çalışmaların kampilobakter pozitif örnekler 
üzerinden yürütülmesine bağlı olabileceği 

düşünülmektedir. Keza çalışmamızda kampi-
lobakter pozitif fekal örnekler yeniden analize 
tabi tutulmamışlardır.

Antibiyotik duyarlılık testi ve ERIC-PCR sonuç-
ları, bu üç bireyin, C. jejuni’nin 2 farklı alt tipi 
ile infekte olduğunu göstermektedir. Aynı hasta-
da, tek bir örnekten, farklı alt tiplerin izole edi-
lebilmesi, antibakteriyel tedavi açısından önem 
taşımaktadır. Kampilobakter enfeksiyonlarının 
tedavisinde eritromisin ve kinolonlar tercih edi-
len antibiyotiklerdir. Ancak son yıllarda kino-
lonlara karşı önemli oranda bir direnç gelişimi 
söz konusudur(10,17). Kültür değerlendirmesi 
sonucunda farklı morfolojik özellikler taşıyan 
kolonilerin antibakteriyal duyarlılıklarının her 
biri için ayrı ayrı yapılmaması, kültürde yer alan 
dirençli izolatın da duyarlı olarak raporlanması-
na neden olabilir. Bu durum tedavi başarısızlı-
ğına ya da komplikasyonlara yol açabilir. 
Nitekim reaktif artrit ve Guillain-Barré sendro-
mu C. jejuni’nin önemli komplikasyonları ara-
sında yer almaktadır(17). 

Bilgilerimize göre, C. jejuni alt tipleri tarafından 
meydana getirilen koenfeksiyonu tanımlayan bu 
araştırma, yurdumuzda bu konuda yapılmış ilk 
bilimsel çalışmadır.

Klinik Mikrobiyoloji Laboratuvarları’nda fekal 
kültürlerin kampilobakterler yönünden değerlen-
dirilmesinde, petrilerdeki farklı koloni tiplerinin 
tümünün göz önünde bulundurularak tanımlan-
ması, antibiyotik duyarlılık testlerinin yapılması 
ve klinik tedavinin buna göre yönlendirilmesinin 
yararlı olacağı sonucuna varılmıştır. 
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