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Bir egitim ve arastirma hastanesinde artan siklikta izole edilen
Corynebacterium striatum izolatlarinin degerlendirilmesi

ipek MUMCUOGLU!, Giilsen HAZIROLAN', Senol KURSUN', Neriman AKSU'

OZET

Amag: Corynebacterium striatum izolatlan insan
deri ve mukoz membranlarinin normal flora iyesidirler
ve cevrede yaygin olarak bulunurlar. Uzun yillar
mikrobiyolojik kulturlerde Urediklerinde kontaminant
olarak kabul edilmislerdir. Son yillarda immunsupresif
hasta sayisinin, uygulanan invaziv islemlerin ve genis
spektrumlu antibiyotik kullaniminin artmasi, C. striatum
izolatlarina bagli enfeksiyon ve salginlarin sayisinda
artisa neden olmustur. Bu calismada hastanemizde son
bes yildir mikrobiyolojik kriterlere gore etken olarak
kabul edilen C. striatum izolatlarn ve antibiyotik
duyarliiklar1 ~ degerlendirilmis ve izolasyon siklig
hizla artan bu firsatci patojene dikkat cekilmeye
calisilmistir.

Yontemler:  Hastanemiz ~ Tibbi  Mikrobiyoloji
Laboratuvarina gonderilen cesitli klinik 6rneklerin Gram
boyali preparatlar hazirlanmis ve uygun besiyerlerine
ekimleri yapilmisti.  Gram boyamada lokosit ve/
veya bakteri izlenen, kultiirde baskin ya da saf lreme
gosteren, tekrarlayan kilturlerde ureyen izolatlar etken
olarak kabul edilmis bu kriterleri karsilamayan tiremeler
kontaminasyon ya da kolonizasyon olarak raporlanmistir.
Tiir dizeyinde identifikasyon 2010-2013 yillan arasinda
Vitek 2 (bioMerieux, France); 2014 yilinda Bruker
Microflex MS (Bruker Daltonics, Bremen, Germany)
sistemleri ile yapilmistir.

Bulgular:  Mikrobiyolojik kriterlere gore etken
olarak kabul edilip raporlanan C. striatum izolatlarinin

ABSTRACT

Objective:  Corynebacterium  striatum strains
are members of the normal flora of skin and mucous
membranes, and commonly found in the environment.
They have been regarded as contaminant for a long time
when they reproduce in microbiological cultures. Lately,
increase in the number of immunosuppressive patients
and invasive procedures, and more frequent use of
wide-spectrum antibiotics caused an increase in the
number of reported infections and epidemics related to
C. striatum strains. In this study, C. striatum isolates
which are regarded as the infectious agents according
to the microbiological criteria and their susceptibility
to antibiotics were evaluated in our hospital for the last
five years period and it was tried to attract the attention
to this opportunistic pathogen having rapidly increasing
isolation frequency.

Methods: Various clinical samples sent to our
hospital’s Medical Microbiology Laboratory were
Gram stained, and cultured in appropriate agars. The
strains with leucocytes and/or bacteria on Gram stain,
dominant or absolute growth in culture, and growth in
the repeated cultures were regarded as infectious agents
while bacterial growths not fulfilling those criteria were
reported as contamination or colonization. Identification
of the agents at stain level was performed with Vitek 2
(bioMerieux, France) system between 2010 and 2013,
and with Bruker Microflex MS (Bruker Daltonics, Bremen,
Germany) system in 2014.

Results: The numbers of C. striatum strains
that were regarded and reported as infectious agents
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sayis1 2010-2014 yillan arasinda sirasiyla 52, 73, 191,
199, 231 (toplam 746) bildirilmistir. Bu izolatlardan
369 (%49,5)’u yara, 149 (%20,0)’u trakeal aspirat,
140 (%18,8)’1 kan, 38 (%5,1)’i steril viicut sivisi, 31
(%4,2)’i idrar, 19 (%2,5)’u abse orneklerinden izole
edilmistir. En sik izolasyon YBU’lerinden (%37,9)
yapilmistir. Antibiyotik duyarliik testi sonuclarina
gore coklu
izlenmistir. 2010-2013 yillar1 arasinda CLSI rehberine
gore yapilan degerlendirmede siprofloksasin direnci
%83,0, penisilin direnci %80,0, rifampicin direnci
%79,1, klindamisin direnci %73,2, tetrasiklin direnci
%69,9, eritromisin direnci %41,2 ve gentamisin
direnci %17,6 bulunurken tum suslarin vankomisin

tim etkenlerin direncli olduklan

ve linezolide duyarli oldugu izlenmistir. 2014 yilinda
EUCAST rehberine gore yapilan degerlendirmede ise
tim suslarin sadece vankomisin ve linezolide duyarli
iken diger tim antibiyotiklere direngli olduklar
izlenmistir.

Sonuc: C. striatum izolatlan klinik mikrobiyoloji
laboratuvarinda gittikce daha sik karsilastigimiz bir
patojen halini Ozellikle immiinsupresif
ve/veya uzun genis spektrumlu antibiyotik
tedavisi alan hastalarda, tanmida atlanilmasi, olimcil

almaktadir.
sureli

sonuclara yol acabilir. Bu calisma ile hastanemizde
artan siklikta karsilastigimiz bu coklu direncli etkene
dikkat cekilmeye calisilmistir. Ozellikle riskli hasta
gruplarinda mikrobiyolojik kriterlere gore enfeksiyon
etkeni olabilecegi distiniilen Corynebacterium izolatlari
mutlaka tiir dizeyinde tanimlanmali, duyarlilik testleri
yapilmali ve gerekli tedavi diizenlenmelidir.

Anahtar striatum,

coklu ilac direnci, enfeksiyon etkeni, kontaminasyon,
kolonizasyon

Kelimeler: Corynebacterium

according to microbiological criteria between 2010 and
2014 were 52, 73, 191, 199, and 231, respectively (total
746). Among those, 369 (49.5%) strains were isolated
from wounds, 149 (20.0%) from tracheal aspirates, 140
(18.8%) from blood, 38 (5.1%) from sterile body fluids,
31 (4.2%) from urine, and 19 (2.5%) from abscesses. The
agents were most frequently isolated from ICU patients
(37.9%). According to the antibiotic susceptibility test
results it was observed that all agents were multi-
resistant. In the evaluation performed according to
CLSI guidelines between the years 2010 and 2013 the
ciprofloxacin, penicillin, rifampicin, clindamycin,
tetracycline, and gentamycin resistance were found
as 83.0%, 80.0%, 79.1%, 73.2%, 69.9%, 41.2%, 17.6%
respectively and also it was observed that all the strains
were susceptible to vancomycin and linezolid. In the
evaluation performed according to EUCAST guideline in
2014 it was observed that all strains were susceptible
only to vancomycin and linezolid, and resistant to all
other antimicrobials.

Conclusion: C. striatum isolates are becoming
more and more frequently seen pathogens in the clinical
microbiology laboratory. Missing their diagnosis as
pathogens particularly in immunosuppressive patients
and/ or in the ones on long-term treatment with wide-
spectrum antibiotics may result in mortality. In this study,
we tried to draw attention to this opportunistic, multi-
resistant pathogen with an increasing isolation rate in
our hospital. Corynebacterium strains that may act as
infectious agents according to microbiological criteria
particularly in risky patient groups must be identified
at strain level, their antimicrobial susceptibility tests
must be performed, and the patients must be treated
accordingly.

Key Words: Corynebacterium striatum, multidrug
resistance, infectious agent, contamination, colonization

GIRIS
Corynebacterium izolatlarn aerop, Gram pozitif
basillerdir (1). Insan cilt ve mukoz membranlarinin
kommensal florasinda ve cevrede yaygin olarak
(1).

icinde tamimlanmis 88 tur vardir (2).

bulunmaktadirlar Corynebacterium cinsinin
Bu turler

icinde en 6nemlisi insanlarda yaptig1 agir enfeksiyon
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nedeniyle C. diphteriae’dir. Ancak etkili asilama
programlari sayesinde bu tiire bagli enfeksiyonlar
yok denecek kadar azalmistir. Diger korineform
bakteriler firsat¢1 enfeksiyon etkenidirler ve
patojenik potansiyelleri cok uzun yillar goz ardi

edilmistir (3). Son yillarda C. striatum basta olmak



uzere Corynebacterium jeikeum, Corynebacterium

amycolatum, Corynebacterium urealyticum,

Corynebacterium afermentans, Corynebacterium

ulcerans, Corynebacterium minitissimum,
Corynebacterium propinquum ve Corynebacterium
siklikta

enfeksiyon etkeni olarak bildirilmektedir (2).

pseudodiphtheriticum  turleri  artan

Literaturde ozellikle coklu direncli
C. striatumizolatlarinin yaptig1 enfeksiyonlar dikkat
cekmektedir (1, 4-11). C.

etken oldugu septisemi,

striatum izolatlarinin
pulmoner enfeksiyon,
menenjit, endokardit, osteomyelit, septik artrit,
keratit, kateter
iliskili

raporlanmistir (4-7, 10, 12-27). imminsupresif,

yara enfeksiyonlar, sistit,

enfeksiyon ve intrauterin enfeksiyonlar

hastanede uzun suredir yatan, uzamis genis
spektrumlu antibiyotik kullanimi1 olan hastalarda
ve yogun bakim iinitelerinde (YBU) C. striatum
izolatlarinin nozokomiyal salginlan
(5, 6, 9, 10). Medikal

ust solunum yollarinda C.

bildirilmistir
cihazlarin kullaniminin

striatum izolatlarinin
bunu  takiben
olabildigi
(6). Bunlara ek olarak tamamen imminkompetan

kolonizasyonuna ve invaziv

enfeksiyonlara neden belirlenmistir
kisilerde de bildirilmis enfeksiyonlar mevcuttur
(28, 29).

Bu bilgilere dayanarak, immiunsupresif, uzun
siiredir hastanede yatan, genis spektrumlu antibiyotik
kullanimi olan, tibbi cihaz kullanilan hastalarda saf
kiiltir olarak izole edilen C. striatum izolatlan
basitce kontaminant olarak degerlendirilmemelidir
(2, 3, 5, 6).

Laboratuvarimmzda coklu direncli C.  striatum

izolatlar, enfeksiyon etkeni olarak artan
siklikta bildirilmektedir. Bu

hastanemizde

calismada

son bes yilda izole edilen
C. striatum izolatlan ve antibiyotik duyarliliklan
degerlendirilmis ve bu mikroorganizmanin genis
birlikte

artan enfeksiyoz potansiyeline dikkat cekilmeye

spektrumlu  antibiyotik  kullanimiyla

calisilmistir.

MATERYAL ve METOD

Hastanemiz laboratuvarina gonderilen
orneklerin, direkt mikroskobi ve gram boyamalari
incelenmis, uygun besiyerlerine ekimleri yapilarak
degerlendirilmistir. Balgam, trakeal aspirat, idrar,
yara suruntisi, abse, kateter,
ve diger

Gram boyamalarinda lokosit ve/veya gram pozitif

beyin omurilik

S1VIS] steril viucut sivist orneklerinin
basil gorulen, kiltirde saf ya da baskin ireyen,

tekrarlayan oOrneklerde {reyen izolatlar etken
olarak kabul edilmistir (30). Kan orneklerinde ise
birden fazla sette lireme varsa veya hastanin diger
klinik orneklerinden de C. striatum izolatlan izole
edilmisse, etken olarak kabul edilmistir (31). Bu
kriterlerin haricindeki uremeler “Corynebacterium
spp.
olabilir” seklinde raporlanmistir.

Etkenkabul edilensuslar2010-2013yillariarasinda

Vitek 2 (bioMerieux, France) ve 2014 yilinda Bruker

Uredi, kontaminasyon ya da kolonizasyon

Microflex MS (Bruker Daltonics, Bremen, Germany)
(Clinical &
Laboratory Standards Institute) Corynebacterium

sistemleri ile isimlendirilmistir. CLSI

izolatlar icin sadece MIK klinik simir degerlerini
vermektedir. Mevcut ticari otomatize sistemlerin
hicbiri Corynebacterium suslar1 icin antibiyotik
duyarlilik degerlendirmesi yapamamaktadir. Manuel
MIK calismalari da emek yogun calismalar oldugundan
hastanemiz gibi materyal sayisinin yiiksek oldugu
kurumlarda tercih edilmemektedir. Bu nedenle daha
once C. striatum izolatlan ile yapilan calismalarin
onerileri dogrultusunda (5, 6, 10, 32) izole edilen
suslara disk difuzyon yontemiyle %5 koyun kanli
Mueller-Hinton agarda antibiyotik duyarlilk testi
yapilmis ve 2010-2013 yillann arasinda CLSI’1in
stafilokok izolatlari icin onerdigi klinik sinir degerler
(33). Ancak 2014 wyilimin basinda

EUCAST (The European Committee on Antimicrobial

kullanilmistir

Susceptibility Testing), Corynebacterium izolatlan
icin disk diflizyon yontemine gore ilk defa klinik sinir
degerleri belirlemis ve laboratuvarimizda duyarlilik
raporlart bu rehbere gore Mueller-Hinton fastidious

Turk Hij Den Biyol Derg

283



284

agar (5% at kam ve 20 mg/l B-NAD) kullanilarak
(34). CLSI onerilerine gore
kullanilan diskler penisilin (10U),
(5 pg), gentamisin (10 pg), vankomisin (30 pg),
klindamisin (2 pg), tetrasiklin (30 pg), linezolid
(30 pg), rifampin (5 pg), eritromisin (15 pg) iken

degerlendirilmistir
siprofloksasin

EUCAST onerilerine gore penisilin (1U), siprofloksasin
(5 pg), moksifloksasin (5 pg), gentamisin (10 pg),
vankomisin (5 pg), klindamisin (2 pg), tetrasiklin
(30 pg), linezolid (10 pg), rifampin (5 pg) kullamlmistir.

BULGULAR

Ankara Numune Egitim ve Arastirma Hastenesi,
1000 yatakli, yilik ortalama 50.000 hastanin yata-
rak, 1.000.000 hastanin ise ayaktan hizmet aldig
bir egitim ve arastirma hastanesidir. Son bes yil-
da 347.000 bakteriyolojik kultur testi istenmis ve
50.050 etkene ait antibiyotik duyarlilik testi rapor-
lanmistir. Hastanemizde 2010-2014 yillar1 arasinda
sirasiyla 52, 73, 191, 199, 231 izolat olmak Ulzere
toplam 746 C.
Bu say1 tim ureyen etkenlerin %1,49’unu olustur-
maktadir. Bu izolatlarin 369 (%49,5)’u yara, 149
(%20,0)’u trakeal aspirat, 140 (%18,8)’1 kan, 38
(%5,1)’i  steril vicut sivisi, 31 (%4,2)’i idrar, 19
(%2,5)’u abse orneklerinden izole edilmistir.

striatum izolat1 izole edilmistir.

Servislere gore dagilima bakildiginda, 6rneklerin
283 (%37,9)’G yogun bakim (initelerinden, 142
(%19,0)’si 129 (%17,3)’u
dahili servislerden, 75 (%10,1)’i yanmk servisinden

cerrahi servislerden,
ve 117 (%15,7)’si hastanemizde 2012 yilinda acilan
kronik yara bakim unitesinden izole edilmislerdir.
C. striatum izolatlarimin izole edildigi orneklerin
servislere gore dagilimi Tablo 1.’de gosterilmistir.
Bes yillik siirecte izole edilen C. striatum
coklu oldugu
izlenmistir. 2010-2013 yillar arasinda CLSI onerilerine

izolatlarinin tamaminin direncli
gore yapilan raporlara gore siprofloksasin direnci
%83,0, penisilin direnci %80,0, rifampicin direnci
%79,1, klindamisin direnci %73,2, tetrasiklin direnci
%69,9, eritromisin direnci %41,2 ve gentamisin
direnci %17,6 bulunurken tim suslarin vankomisin
ve linezolide duyarli oldugu izlenmistir. 2014 yilinda
EUCAST rehberine gore yapilan degerlendirmede ise
tum suslarin sadece vankomisin ve linezolide duyarli
iken diger tim antibiyotiklere direncli olduklar
izlenmistir.

TARTISMA

Son yillarda tiim diinyada C. striatum izolatlarina
bagli invaziv enfeksiyon ve salginlar artan siklikta
bildirilmektedir (1, 4-11). Bu bakterilerin, koagiilaz

Tablo 1. Ankara Numune Egitim ve Arastir ma Hastenesi,’nde C. striatum suslarinin izole edildikleri 6rneklerin servislere

gore dagilimi (2010-2014)

YBU Cerrahi Dahili Yanik Kronik yara Toplam (%)
Yara 38 100 57 57 117 369 (49,5)
Trakeal aspirat 141 3 5 149 (20)
Kan 79 9 34 18 = 140 (18,8)
idrar 3 8 20 31 (4,2)
Abse 4 12 3 19 (2,5)
Steril viicut sivilan 18 10 10 38 (5)
Toplam n (%) 283 (37,9) 142 (19) 129 (17,3) 75 (10,1) 117 (15,7) 746 (100)

Turk Hij Den Biyol Derg



negatif stafilokoklar gibi, ayn1 zamanda insan cilt
ve mukoza floralarinin normal Uyesi olmasi tanida
etken-kontaminant ayrimi yapmayi zorlastirmaktadir
(31). C. striatum enfeksiyonlarinda, immiunsupresif
olmak, hastane ya da bakimevinde uzun sire
kalmak ve genis spektrumlu antibiyotik kullanimi
enfeksiyon icin risk faktorleri olarak belirlenmistir
(2,3). Calismamizda C. striatum izolatlarinin en sik
YBU’lerde yatan hastalardan izole edilmis olmast
altta yatan risk faktorlerinin bu mikroorganizma ile
karsilasma olasitigini arttirdigini dogrulamaktadir.

C. striatum izolatlarimin degerlendirilmesinde
diger zorluklar ise tir diizeyinde identifikasyonun
glicliigli ve antibiyotik duyarlilik testleri icin sadece
MIK simir degerlerinin tammlanmis olmasidir. Ticari
otomatize sistemleri kullanma sans1 bulan klinik
laboratuvarlarinda

mikrobiyoloji identifikasyon

sorunu c¢ozilmekte ancak hicbir ticari sistem
antibiyotik duyarlilk testi sunmamaktadir. Manuel
MIK testlerinin emek yogun olmas1, gradient testlerin
ise pahali olmas1 bu mikroorganizmalar icin duyarlilik
testi yapmay1 zorlastirmaktadir. Daha once yapilan
pek cok calismada disk difiizyon yontemi kullanilmis
ve CLSI’'nin stafilokoklar icin belirlenen klinik sinir
degerlerinin kullanilmasi 6nerilmistir (5, 6, 10, 32).
Laboratuvarimizda da 2010-2013 yillarnn arasinda
C. striatum izolatlarnin antibiyotik duyarliliklarinin
degerlendirilmesi icin CLSI’min stafilokoklar icin
belirledigi klinik sinmir degerleri  kullanilmistir.
EUCAST 2014 y1l1 basinda disk difiizyon yontemi icin
klinik simir degerleri aciklamistir. EUCAST’in disk
difiizyon icin belirledigi duyarlilik zon caplar CLSI’ya
gore oldukca genistir. EUCAST rehberin kullanilmaya
baslanmasiyla izole ettigimiz suslarin cok daha
direncli bir profil gostererek sadece vankomisin ve
linezolide duyarli olduklar izlenmistir.

yaptig
enfeksiyonlar cogunlukla endojen kaynakli olmakla
birlikte hastadan hastaya gecisin miimkiin oldugu ve

Bu mikroorganizmalarin firsatci

bu geciste hastane personelinin ellerinin de tasiyici
rol oynadigi molekiiler epidemiyolojik testlerle
gosterilmistir (35, 36).

Baio ve arkadaslari calismalarinda, YBU’de cikan
bir C. striatum salgininda hastalarin BAL, BOS, kan,
yaraveidrarorneklerinde uremeler tespit etmislerdir.
Salgina dahil olan 15 hastanin yedisi olmus ve dlen
hastalarin besinde C. striatum enfeksiyonu ile 6lim
arasinda iliski oldugu bildirilmistir (6).

Verroken ve arkadaslari sekiz aylik bir donemde
uzun slredir hastanede yatmakta olan 10 hastadan
24 coklu direncli C. striatum izolati elde etmisler
ve yedi hastada etken lclinde ise kontaminant

oldugunu bildirmislerdir. Tim izolatlarin aym
klona ait ve sadece vankomisin duyarli olduklarini

bildirmislerdir (5).

Renom ve aradaslari ispanya’da, Campanile
ve arkadaslan italya’da coklu direncli monoklonal
C. striatum salginlan bildirmislerdir (9, 10). Otsuka
ve arkadaslari ise Japonya’da cogunlugu solunum yolu
ornekleri olmakla birlikte pek cok farkli 6rnekten 48
C. striatum izole etmisler ve izolatlarin tamaminin
coklu direncli oldugunu bildirmislerdir (37).

Daha once bildirilen vaka sunumu ya da salgin
raporlarinda coklu
bildirilmis ve en sk vankomisin,

suslarin direncli  olduklar
linezolid ve
tetrasikline duyarli olduklarim bildirilmistir (5, 9, 10,
37). Bizim sonuclarimizda elde edilen direnc profilleri
bu raporlarla uyumludur. Bu mikroorganizmalar
virulanslar dusiik olmakla birlikte genis spektrumlu
antibiyotik kullanimina bagli olarak secilmekte once
kolonizasyon sonra da enfeksiyon etkeni olarak
karsimiza c¢ikmaktadirlar (2). Hastanelerimizde
karsilastigimiz  coklu

mikroorganizmalarin tedavisinde genis spektrumlu

etken olarak direncli
antibiyotiklerin gittikce daha fazla kullanilmasi yakin
gelecekte artan sayilarda C. striatum izolatlaryla

karsilasacagimizi disiindiirmektedir.

Bulgularimizda bir diger dikkat cekici nokta ise
suslarin %15,7’sinin hastanemizde 2012 yilinda acgilan
kronik yara unitesinden gonderilen yara surunti
orneklerinden izole edilmis olmasidir. Bu uniteden
gonderilen pek cok oOrnekte bu mikroorganizma
kolonizan ve kontaminant olarak da izlenmektedir.
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Bu liniteye basvuran hastalarin cogunlugunun diyabet
hastas1 olmasi ve uzun sireli genis spektrumlu
olmalan

antibiyotik  kullaniyor risk  grubunda

degerlendirilebileceklerini  gostermektedir. Bu
grup hastalarda C. striatum enfeksiyonlarinin
mantar enfeksiyonlariyla kanstirilarak yanlis tedavi
aldiklan (38).

Bizim laboratuvar tecribemizde ise bu suslarin

ve kroniklestikleri  bildirilmistir

bir cogunun kiltir plaklarinda makroskobik olarak
maya kolonilerine benzer koloniler yaptiklari ve
maya gibi koktuklari izlenmistir. Yara suruntuleri
de etken-kontaminant ayiriminin en zor yapildig
orneklerden olmakla birlikte C. striatum izolatlan
bircok calismada yara orneklerinde etken olarak
bildirilmistir (6, 23, 24).

C. striatum izolatlan risk grubundaki hastalarin
yani sira tamamen saglikli bireylerde de enfeksiyon
etkeni  olarak

gorulebilmektedir.  Litaratirde,

tamamen saglikli bireylerde o6zellikle solunum

sistemi ve vyara orneklerinde C. striatum

izolatlarn enfeksiyon etkeni olarak bildirilmistir

(8, 38).
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Calismamizin  kisitiigi;  2010-2013  yillarinda
C. striatum suslan icin, ne CLSI ne de EUCAST
tarafindan yayinlanmis disk difiizyon rehberi
olmadigr icin, antibiyotik duyarliik sonuclarinin
dogrultusunda (5, 6, 10, 32)

CLSI’min stafilokok izolatlari icin 6nerdigi klinik sinir

literatiir onerisi

degerlere gore verilmis olmasidir (33).
Daha
kontaminant

once kulturlerde urediklerinde
olarak bildirilen C. striatum
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