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Son on yilda Corynebacteria kaynakl farkli klinik enfeksiyonlarin sayisinda arti bildirilmistir. Bu calisma,
kiltirde treme sekline gore (saf, baska bir patojen bakteriyle birlikte ve polimikrobiyal Greme) li¢c gruba
ayrilan korinebakterilerin antibiyotik direng oranlari ile biyofilm olusturma kapasitelerini degerlendirmek ve
“anti-quorum-sensing [cogunluk algisi (QS)]” aktivitelerini arastirmak amaciyla planlanmistir. Diizce Univer-
sitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi ile Basaksehir Cam ve Sakura Sehir Hastanesi Tibbi Mikrobiyoloji Laboratuvar-
larina Haziran 2021 ile Haziran 2022 tarihleri arasinda gonderilen cesitli klinik 6rneklerden izole edilen 240
adet Corynebacterium spp. izolati, kiltiirdeki Greme sekillerine gore saf, baska bir patojen etkenle birlikte
ve polimikrobiyal olmak uzere ti¢ grupta siniflandirimistir. Bakterilerin tanimlanmasi dis merkezde matriks
aracil lazer desorpsiyon iyonizasyon- ucus zamani kiitle spektrometresi [matrix assisted laser desorption
ionization-time of flight mass spectrometry (MALDI-TOF MS)] Biotyper (Bruker, Almanya) ile yapilmistir.
Antibiyotik duyarliliklari, disk diflizyon ve vankomisin icin sivi mikrodillisyon yontemleriyle belirlenmistir.
Elde edilen sonuglar EUCAST 6nerileri dogrultusunda degerlendirilmistir. izolatlarin biyofilm olusturma 6zel-
likleri, kantitatif olarak saptanmustir. Gliclii biyofilm yapan 17 izolatin biyoaktif bilesen ekstraksiyonu yapilip
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Klinik Orneklerden izole Edilen Corynebacterium Tiirlerinde Biyofilm Olusumunun,

Anti-Quorum Sensing Aktivitesinin ve Antimikrobiyal Diren¢ Durumunun Arastiriimasi

Chromobacterium violaceum ATCC 12472 susu kullanilarak agar diflizyon yontemiyle anti-quorum sensing
aktivitesine bakilmis, sonrasinda viyolasin pigment uretimi kantitatif olarak olctilmustir. Calismaya alinan
240 adet Corynebacterium spp. izolatinin; 138 (%58)'i saf, 52 (%22)'si baska bir patojen etkenle birlikte
ve 50 (%20)'si ise polimikrobiyal grupta yer almustir. izolatlarin 140"t Corynebacterium striatum, 34’ Co-
rynebacterium amycolatum, 24'G Corynebacterium afermentans olarak tanimlanmustir. Corynebacterium izo-
latlarinin antibiyotik direng oranlan gruplara gore incelendiginde; rifampisin ve tetrasiklin antibiyotiklerine
karsi direng orani, polimikrobiyal grupta diger gruplara gore istatistiksel olarak anlamli sekilde diisiik olarak
saptanmistir. izolatlarda penisilin, klindamisin, siprofloksasin, moksifloksasin, rifampisin, tetrasiklin ve line-
zolide karsi sirasiyla %96.7, %88.3, %86.3, %73.8, %62.5, %59.2 ve %0.8 oraninda direng gorilmustar.
Tim izolatlar vankomisine karsi duyarli iken iki adet C.afermentans izolatinda linezolid direnci saptanmustir.
Biyofilm olusturma kapasiteleri incelendiginde 87 (%36.3) izolatin biyofilm olusturdugu gézlenmistir. Poli-
mikrobiyal Gireme saptanan gruptaki izolatlarin biyofilm olusturma orani, diger iki gruptan daha distik bu-
lunmustur. Giicli biyofilm olusturma 6zelligine sahip 17 izolatin anti-quorum sensing aktivitesine bakilmis,
test edilen hi¢ bir Corynebacterium ekstraktinin, C.violaceum ile yapilan QS calismasinda anti-QS aktivitesi
(bakteriyel tiremeyi 6nlemeden viyolasin pigment uretimini inhibe edici aktivitesi) bulunmamisken, bes
adet izolat ekstraktinin antibakteriyel etkisi (bakteriyel Giremeyi inhibe etmesi) saptanmistir. Antimikrobiyal
etki gozlenen bakteri ekstraktlarinin dérdiiniin C.amycolatum, birinin ise C.afermentans’a ait oldugu belir-
lenmistir. Sonug olarak; hem antibiyotik diren¢ oranlarina hem de biyofilm olusturma oranlarina bakildi-
ginda kiltiirde bagka bir patojen etkenle birlikte treme gosteren korinebakterilerin saf kiiltiir olarak Greyen
korinebakteriler ile benzer 6zellikler gosterdigi gorilmektedir. Bu nedenle baska bir patojen etkenle birlikte
Ureme gosteren korinebakterilerin g6z ardi edilmemesi gerektigi distintilmektedir. Ayrica bazi korinebakteri
ekstraktlarinin antimikrobiyal etkilerinin goriilmesi, mikrobiyota bakterileriyle daha fazla sayida QS calismasi
yapilmasi gerektigini distindirmustir.

Anahtar kelimeler: Antibiyotik direnci; biyofilm; cogunluk algisi; korinebakteri.

ABSTRACT

An increasing number of different clinical infections caused by Corynebacteria have been reported in
the last decade. The aim of this study was to evaluate the antibiotic resistance rates, biofilm formation
capacities and to investigate the “anti-quorum-sensing (anti-QS)" activities of corynebacteria, which were
divided into three groups according to the type of growth in culture (pure, with another pathogenic
bacterium and polymicrobial growth). In total 240 Corynebacterium spp. isolates from different clinical
specimens sent to the medical microbiology laboratories of Diizce University Faculty of Medicine Hospital
and Basaksehir Cam and Sakura City Hospital between June 2021 and June 2022 were classified into three
groups: pure, isolated with another pathogen and polymicrobial, according to their growth patterns in
culture. Bacteria were identified by matrix assisted laser desorption ionization-time of flight mass spec-
trometry (MALDI-TOF MS) Biotyper (Bruker, Germany) at an external centre. Antibiotic susceptibilities
were determined by disc diffusion method and for vancomycin broth microdilution method was used.
Results were interpreted according to EUCAST recommendations. The biofilm-forming properties of the
isolates were determined quantitatively. Bioactive components of 17 isolates with strong biofilm formation
were extracted and anti-QS activity was determined by agar diffusion method using Chromobacterium
violaceum ATCC 12472 strain and then violacein pigment production was measured quantitatively. Of the
240 Corynebacterium spp. isolates, 138 (58%) were pure, 52 (22%) were isolated with another pathogen
and 50 (20%) were part of a polymicrobial infection. Of the isolates, 140 were identified as Corynebac-
terium striatum, 34 as Corynebacterium amycolatum and 24 as Corynebacterium afermentans. When the
antibiotic resistance rates of the Corynebacterium isolates were analysed according to the groups, the
resistance rates to rifampicin and tetracycline antibiotics were found to be statistically significantly lower
in the polymicrobial group than in the other groups. The resistance rates to penicillin, clindamycin, cipro-
floxacin, moxifloxacin, rifampicin, tetracycline and linezolid were 96.7%, 88.3%, 86.3%, 73.8%, 62.5%,
59.2% and 0.8%, respectively. While all isolates were susceptible to vancomycin, linezolid resistance was
detected in two C.afermentans isolates. When the biofilm formation ability was analysed, it was observed
that 87 (36.3%) isolates formed biofilm. The biofilm formation rate of the isolates in the polymicrobial
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growth group was lower than the other two groups. The anti-QS activity of 17 isolates with strong biofilm
formation was investigated and none of the Corynebacterium extracts tested were found to have anti-QS
activity (inhibition of violacein pigment production without inhibiting bacterial growth) in the QS study
with C.violaceum, whereas five isolate extracts had antibacterial activity (inhibition of bacterial growth).
Four of the bacterial extracts with antimicrobial activity belonged to C.amycolatum and one to C.afermen-
tans. In conclusion, when both antibiotic resistance rates and biofilm formation rates were analysed, the
corynebacteria growing in culture with another pathogen showed similar characteristics to the coryne-
bacteria growing as a pure culture. Therefore, it was thought that corynebacteria growing with another
pathogen should not be ignored. In addition, the antimicrobial effects of some corynebacterial extracts
suggested that more QS studies should be carried out with microbiota bacteria.

Keywords: Antibiotic resistance; biofilm; quorum sensing; Corynebacterium.

GiRis

Korinebakteriler; Corynebacterium diphtheriae ve difteri disi korinebakteriler olmak
Uzere iki ana gruba ayrilir. Difteri disi korinebakteriler, cilt ve miik6z membranlarin mik-
robiyotasinda bulunur. Bu bakteriler, klinik orneklerden izole edildiklerinde genellikle
kontaminasyon ya da kolonizasyon olarak kabul edilir. Bununla birlikte son on yilda artan
sayida cesitli klinik enfeksiyonlari bildirilmistir. Bunlar hem immuinsuprese hem bagisiklk
sistemi saglam kisilerde gorilen septisemi, artrit, vertebral osteomyelit, menenijit, endo-
kardit, meme apsesi, peritonit, yara enfeksiyonlar, prostetik eklem enfeksiyonlari gibi
enfeksiyonlardir'.

Son yillarda bazi turler de artan siklikta enfeksiyon etkeni olarak bildirilmistir. Bu turler,
basta Corynebacterium striatum olmak Uzere Corynebacterium jeikeium, Corynebacterium
amycolatum, Corynebacterium urealyticum, Corynebacterium afermentans, Corynebacteri-
um ulcerans, Corynebacterium minutissimum, Corynebacterium propinquum ve Corynebac-
terium pseudodiphtheriticum’dur'-.

Corynebacterium cinsinde iki adet virtilans faktord tanimlanmistir. Bunlardan biri
adezyonda rol oynayan pilus, digeriyse difteri toksinidir. Gram-pozitif bakterilerde konak
dokuda kolonizasyon, immiin sistemden kagma ve biyofilm olusumu icin ytizey pilusu
oldukga énemlidir®’. Biyofilm yapisi, birbirleriyle haberleserek ve belli bir yapisal bitiin-
lik icinde yasayarak devamliligini saglayan hiicresel organizasyon olarak tanimlanmis ve
biyofilm yapisini olusturan bakterilerin ““quorum-sensing [cogunluk algisi (QS)]” 6zelli-
gine dikkat cekilmistir®.

Bakterilerin, belli bir yogunlukta hiicreler arasi iletisim sinyallerini algilayarak cesitli
davranislar sergilemesine QS adi verilir’. Bakteriler, QS sayesinde cevrelerindeki mikro-
biyal yogunluk ve hiicre sayilarindan haberdar olabilmekte ve bir¢ok virlilans 6zelligini
(biyofilm, antimikrobiyal direnc, patogenez, vb.) gerceklestirebilmektedir'®'". Bakteriyi
oldirmek yerine QS mekanizmasini inhibe ederek aralarinda kurduklari iletisimi engel-
lemek, enfeksiyon hastaliklarinda kullanilan antimikrobiyal tedavilere alternatif yeni bir
yaklagimi olusturmaktadir'2.
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Klinik 6rneklerden izole edildiklerinde siklikla kontaminant olarak kabul edilen korine-
bakterileri klinik mikrobiyoloji laboratuvarlarinda degerlendirmeye alirken her zaman klinis-
yenle iletisim kurulamayabilir ve bu nedenle bakterilerin kiltirdeki ireme paterni ile direkt
mikroskobik inceleme 6n plana ¢ikabilmektedir. Béyle durumlarda genelde kiiltiirde saf ya
da baskin lireme gosteren izolatlar isleme alinirken etken oldugu dustinilen patojen bir
bakteriyle birlikte Greyen Corynebacterium izolatlar siklikla kontaminant olarak degerlen-
dirilmektedir. Bu calismada izolatlar kiltiirdeki Greme sekline gore; i) saf Greme, ii) etken
oldugu dusiinilen baska bir patojen bakteriyle birlikte tireme iii) polimikrobiyal tGreme
olmak tzere (¢ grupta incelenmistir. Bu calismada, saf kiltir seklinde Greme olmayan ko-
rinebakterilerin patojen olma potansiyeli arastirilarak izolatlarin antibiyotik direng oranlari,
biyofilm olusturma kapasiteleri ve anti-QS aktivitelerinin incelenmesi amaclanmigtir.

GEREC ve YONTEM

Bu calisma, Diizce Universitesi Tip Fakiiltesi Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar
Etik Kurulu tarafindan (Karar no= 2022/132 ve Tarih no= 04.07.2022) onayland.

Diizce Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi ile Basaksehir Cam ve Sakura Sehir Hastane-
si Tibbi Mikrobiyoloji Laboratuvarlarina Haziran 2021 ile Haziran 2022 tarihleri arasinda
gonderilen cesitli klinik 6rneklerden elde edilen toplam 240 adet Corynebacterium spp.
izolati calismaya dahil edildi. Bakterilerin tanimlanmasi, dis merkezde matriks aracil lazer
desorpsiyon iyonizasyon- ucus zamani kitle spektrometresi [matrix assisted laser de-
sorption ionization-time of flight mass spectrometry (MALDI-TOF MS)] Biotyper (Bruker,
Almanya) ile yapildi. Hastalarin yas, cinsiyet, bulunduklar servis/yogun bakim/poliklinik
ve klinik 6rnek tiirt bilgisi kaydedildi. Tim izolatlar, kiltirdeki Greme sekillerine gore saf,
baska bir patojen etkenle birlikte ve polimikrobiyal ireme olmak tizere (i¢ grupta siniflan-
dinlldi. Korinebakterilerle birlikte Greme gosteren, patojen oldugu distinilen bakteriler
kaydedildi.

Antibiyotik Duyarhlik Testleri
Kirby-Bauer disk difiizyon yontemiyle antibiyotik duyarlihgin belirlenmesi

Calismaya alinan tim izolatlara disk difizyon yontemiyle Mueller-Hinton Fastidious
agar [%5 oraninda defibrine at kani ve 20 mg/L 3-NAD (Biosynth Carbosynth, Birlesik
Krallik) eklenmis Mueller-Hinton agar (Condalab, ispanya)] kullanilarak antibiyotik du-
yarlilik testi yapildi. EUCAST o6nerileri dogrultusunda penisilin (1 Gnite), siprofloksasin
(5 pg), moksifloksasin (5 pg), klindamisin (2 ug), tetrasiklin (30 pg), rifampisin (5 pg),
vankomisin (5 pg) ve linezolid (10 ug) diskleri (Bioanalyse, Turkiye) ve indiklenebilir klin-
damisin direncinin bakilmasi amaciyla eritromisin (15 ug) diski yerlestirildi. Disk diftiz-
yon metoduyla linezolid direncli bulunan izolatlarin minimum inhibitor konsantrasyon
degerleri gradiyent test yontemi (E-test; bioMérieux, Fransa) ile belirlendi. 16-20 saat
inklibasyon siiresinin sonunda yetersiz treme gosteren izolatlar tekrar inkiibe edildi ve
inhibisyon zonlari, toplam 40-44 saat inklibasyonun ardindan plak kapaklari cikarilmis ve
yansiyan isikla aydinlatilmis halde, plak én yiiziinden degerlendirildi'>.
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Sivi mikrodiliisyon yontemiyle vankomisin minimum inhibitor konsantrasyon
(MiK)’'unun belirlenmesi

Calismada 132 adet saf, 58 adet baska bir patojen etkenle birlikte Greme gosteren
toplam 190 Corynebacterium izolatinda sivi mikrodiliisyon yéntemiyle vankomisin MiK
degeri belirlendi. Vankomisin stok ¢ozeltisi (320 pg/mL) MiK araligi 0.25-8 ug/mL olacak
sekilde ayarlandi. 1ISO 20776-1 standardina gore sivi mikrodillisyon yontemi “European
Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing (EUCAST)” onerileri dogrultusunda
calisildi'®>1, Kalite kontrol icin Staphylococcus aureus ATCC 29213 susu kullanildi.

Biyofilm Olusumunun Belirlenmesi

Calismaya alinan tim izolatlarin biyofilm olusumlari, kantitatif olarak 96 kuyucuklu U
tabanli mikroplaklarda calisildi. Biyofilm olusumunun belirlenmesi icin; beyin-kalp inftiz-
yon sivi besiyeri icerisinde 0.5 McFarland bulanikhginda hazirlanan bakteri stispansiyon-
dan 200 pl kuyucuklara konuldu ve 37 °C’de 48 saat inkibe edildi. Kuyucuklar, iki kere
200 pl fosfat tamponlu salin soliisyonu kullanilarak yikandi. Biyofilmler, 200 pl %99’luk
metanol ile bes dakika fikse edildi. 200 pl %0.3ltk kristal viyole ile 15 dakika boyandi.
Mikroplaklar, iki kez distile su kullanilarak yikanip kurutuldu. Son olarak 200 pl %95'lik
etanol her kuyucuga eklendi ve okumaya gegildi'>.

Mikroplaklar, optik dansite (OD) 560 nm’de mikroplak okuyucusunda (Robonik, Hin-
distan) ti¢ kez ol¢lldi. Negatif kontrol kuyucuguna sadece sivi besiyeri eklendi. Pozitif
kontrol olarak S.aureus ATCC 25923 susu kullanildi. Sinir deger, negatif kontrollin ortala-
ma OD'sinin li¢ standart sapma Ustu olarak tanimlandi. Optik dansite degerlerinin ortala-
masl, sinir degerin Gzerinde olan suslar biyofilm pozitif olarak kabul edildi. Optik dansite
degeri sinir degerle bunun iki kati arasinda olanlar zayif (+), 2-4 kati arasinda olanlar orta
(++), dort kati ve Gizerinde olanlar ise giiclii biyofilm pozitif (+++) olarak siniflandirildi’.

Anti-QS Aktivitesinin Belirlenmesi

Guclu biyofilm olusturan izolatlarin ekstraktlar kullanilarak anti-QS aktivitesine bakil-
di.

Bakteriyel biyoaktif bilesen ekstraksiyonu

Bakteri kilturleri, 100 ml beyin-kalp inflizyon sivi besiyerinde 48-72 saat sure ile 35-
37 °C’de calkalanarak inkiibe edildi. Dort derece sicaklikta 20 dakika santriftjlendi ve su-
pertanantlar toplandi. Elde dilen stipertanant, esit hacimde etil asetat kullanilarak 15-20
dakika calkalama cihazinda karistirildi. Ekstraksiyon islemi, iki kez tekrarlandi. Etil asetat
ekstraksiyonuyla elde edilen organik ekstrakt fraksiyonlari birlestirildi. Elde edilen karisim,
doner vakum evaporatoriyle (Heidolph, Almanya) 45 °C’de buharlastirildi. Evaporasyon
oncesinde ve sonrasinda, balon joje hassas teraziyle tartildi. Balon jojenin son agirhgin-
dan bos oldugu ilk agirhgi cikartilarak etil asetatin buharlasmasi sonrasinda balon jojede
kalan bakteriyel ekstrakt miktar olciildi. Elde edilen ekstrakt, %1’lik dimetil stlfoksit
(DMSO) ile ¢oziildiikten sonra 0.22 pm membran filtreden gecirilerek sterilize edildi'”/'8.
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Her ekstrakt icin dort adet seri dillisyon yapildi ve konsantrasyonlari kaydedildi (Tablo
VIII).

Anti-QS aktivitesinin agar difiizyon yontemiyle belirlenmesi

Calismada, %1 oraninda agar eklenerek hazirlanmig 100 ml Luria Bertani (LB) besi-
yerine (Condalab, ispanya) yaklasik 45 °C’ye kadar sogudugunda 1 ml 0.5 McFarland
bulanikliginda Chromobacterium violaceum ATCC 12472 susu eklendi ve petrilere dagi-
tildi. Besiyeri Gzerinde kuyucuklar acilarak 100 pl farkli konsantrasyonlardaki bakteriyel
ekstraktlar eklendi ve 30 °C’de 48 saat inklbe edildi. Cozlici olarak kullanilan DMSO,
kontrol olarak kullanildi. C.violaceum ATCC 12472 susu Urediginde besiyerinde koyu
mavi renk bir pigment (viyolasin) olusturmaktadir. Pigment Gretimini QS mekanizmasi
araciigiyla gerceklestirmektedir. Kuyucuklarin etrafinda bakteriyel tiremenin oldugu an-
cak viyolasin pigment tretiminin olmadigi opak zonlar anti-QS etki, bakteriyel Gremenin
olmadig seffaf zonlar ise antibakteriyel etki olarak degerlendirildi'®.

Viyolasin pigment uretiminin kantitatif olarak olciilmesi

Calismada, 18 saatlik C.violaceum ATCC 12472 sivi kiiltiirii 0.5 McFarland bulanikli-
ginda ayarlandi ve taze LB sivi besiyerine eklenerek steril bir test tiptine aktarildi. Bakteri
ekstraktlar ¢ozeltiye ilave edildi. Ayni hacimdeki ¢6ziici DMSO, negatif kontrol olarak
kullanildi. 24-48 saat boyunca 150 rpm’lik rotasyonla 30 °C’de inkilibe edildi. T0000
rom’de 30 dakika santrifiijleme islemi yapildi. Daha sonra st sivi uzaklastiriip 0.5 ml
DMSO eklenerek vortekslendi ve viyolasinin iyice ¢cézinmesi saglandi. Bu asamadan son-
ra yeniden 10000 rpm’de 10 dakika santrifiijleme yapildi. Viyolasin iceren Ust sividan 200
ul alinarak mikroplak okuyucu ile OD585 degerleri okundu?®.

istatistiksel Analiz

Verilerin istatistiksel analizi, “IBM SPSS Statistics 23" programi kullanilarak yapildi. Ve-
riler, say1 ve ylizde olarak belirtildi. Sonuglarin analizinde “Ki-kare Testi”, “Fisher’s exact”
ve “Fisher-Freeman-Halton” testleri kullanildi. p< 0.05 olan degerler, istatistiksel olarak
anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Calismaya 240 adet Corynebacterium izolati dahil edilmistir. izolatlarin 138’ (%58)’i
saf Ureme, 52 (%22)'si bagka bir patojen etkenle birlikte Greme ve 50 (%20)'si polimikro-
biyal iireme gosteren grupta yer almistir. izolatlarin siklik sirasina gére; 141'i C.striatum,
34’4 C.amycolatum, 25'G C.afermentans, sekizi Corynebacterium argentoratense, besi
C.propinquum, dordu Corynebacterium aurimucosum, dordu Corynebacterium coyleae, dor-
di Corynebacterium imitans, Ggl C.pseudodiphtheriticum, tgl Corynebacterium riegelii, ikisi
Corynebacterium accolens, ikisi Corynebacterium phoceense, biri Corynebacterium glucuro-
nolyticum, biri Corynebacterium mucifaciens, biri Corynebacterium simulans, biri Corynebac-
terium singulare, biri Corynebacterium spp. olarak tanimlanmistir. Calismaya dahil edilen
Corynebacterium izolatlarinin 101 (%42.3)'i yogun bakim Unitesi, 61 (%25.3)'i klinik servis,
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61 (%25.3)'i poliklinik, 17 (%7.1)’si ise acil servis hastalarindan gonderilen klinik 6rnekler-
den izole edilmis olup cogunlugunu yogun bakim uniteleri olugturmustur.

Corynebacterium tirlerinin 68 (%28.2)'i derin trakeal aspirattan, 50 (%20.7)'si idrar
orneginden izole edilmis olup bu iki klinik 6rnek tird, diger 6rnek tirlerinden istatistiksel
olarak anlamli sekilde ylksek bulunmustur (p< 0.001). Klinik 6rneklerin 110 (%45.6)'unu
solunum yolu ornekleri olusturmustur. En fazla sayida izole edilen tur C.striatum olup
bunlarin 57 (%40)’si derin trakeal aspirat orneginde tremistir. Corynebacterium turlerinin
izole edildigi klinik 6rneklere gore dagihmlari ve hastalarin yas ortalamalar Tablo I'de
gOsterilmistir.

Doku 6rneklerinden izole edilen alti izolatin tamami C.striatum olarak belirlenmis olup
DTA, yara ve balgam 6rneklerinde de C.striatum diger tiirlerden istatistiksel olarak anlam-
Il sekilde yiiksek oranda saptanmistir (sirasiyla p< 0.001, p< 0.001, p< 0.001). Kan ve
idrar 6rneklerinde de en sik izole edilen tiir C.striatum olmakla birlikte kan 6rneklerinde
ikinci sikhkta C.afermentans, idrar 6rneklerinde C.amycolatum saptanmis olup istatistiksel
olarak C.striatum’la aralarinda anlamli fark saptanmamuistir (sirasiyla p=0.577, p= 0.095).
Kateter ve santral sinir sistemi orneklerinde ise en sik izole edilen tiir C.amycolatum ol-
makla birlikte C.striatum’la aralarinda istatistiksel olarak anlaml fark saptanmamistir (si-
rasiyla p= 0.257, p= 0.564).

Corynebacterium turleri kiiltirde tGreme sekillerine gore saf, bagka bir patojen etkenle
birlikte ve polimikrobiyal Greme olarak gruplandirildiginda; C.coyleae, C.glucuronolyticum,
C.mucifaciens, C.simulans, C.singulare kulttirde saf olarak Gremistir. C.accolens ve C. pho-
ceense ise sadece polimikrobiyal Gremelerde gorulmustir. C.afermentans izolatlarinin
%068'i, C.amycolatum izolatlarinin %530, C.striatum izolatlarinin ise %55’i kilttrde saf
olarak tremistir. C.argentoratense ve C.propinquum izolatlarinin ise cogunlugu polimikro-
biyal olarak tiremistir (Tablo II).

Patojen oldugu disliniilen baska bir etkenle birlikte Greme gosteren 58 Corynebac-
terium izolatinin yaninda ureyen etkenler bazi klinik 6rneklerde monobakteriyel bazi 6r-
neklerde ise polimikrobiyal sekilde Gremistir. Siklik sirasina gore lreyen etkenler; Pseu-
domonas aeruginosa (n= 18), Acinetobacter baumannii (n= 12), Escherichia coli (n= 10),
Klebsiella pneumoniae (n= 10), enterokok (n=5), S.aureus (n=5), Enterobacter spp. (n=
5), Morganella morganii (n= 3), Serratia marcescens (n= 2), Achromobacter (n= 1), Provi-
dencia rettgeri (n= 1), koagulaz negatif stafilokok (n= 1), Proteus mirabilis (n= 1), Stenot-
rophomonas maltophilia (n= 1), Cedecea lapagei (n= 1), pnémokok (n= 1), Streptococcus
agalactiae (n= 1) olarak tanimlanmistir.

Calismaya dahil edilen Corynebacterium izolatlarinin antibiyotik direng oranlari gruplara
(saf/baska bir patojen etkenle birlikte/polimikrobiyal treme) gore incelendiginde; rifampi-
sin ve tetrasiklin antibiyotiklerine karsi diren¢ orani, polimikrobiyal grupta diger gruplara
gore istatistiksel olarak anlamli sekilde diistik olarak saptanmustir (sirasiyla, p= 0.003 ve p<
0.001). Diger antibiyotiklere karsi direng oranlarina bakildiginda (penisilin, siprofloksasin,
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Tablo Il. Corynebacterium Tiirlerinin Gruplara (Saf/Baska Bir Patojen Etkenle Birlikte/Polimikrobiyal)
Gére Dagilimi
Sayisi n (%)
Baska bir patojen
etkenle birlikte Polimikrobiyal Toplam
Bakteri Adi Saf (n= 132) (n= 58) (n= 50) (n= 240)
C.accolens - - 2 (100) 2
C.afermentans 17 (68) 4 (16) 4 (16) 25
C.amycolatum 18 (53) 6 (17) 10 (30) 34
C.argentoratense 1(12.5) 2 (25) 5 (62.5) 8
C.aqurimucosum 2 (50) 2 (50) - 4
C.coyleae 4 (100) - - 4
C.glucuronolyticum 1 (100) - - 1
C.imitans 2 (50) - 2 (50) 4
C.mucifaciens 1 (100) - - 1
C.phoceense - - 2 (100) 2
C.propinquum 2 (40) - 3 (60) 5
C.pseudodiphtheriticum 2 (67) 1(33) - 3
C.riegelii 1(33.3) 1(33.3) 1(33.3) 3
C.simulans 1 (100) - - 1
C.singulare 1(100) - - 1
Corynebacterium spp. 1(100) - - 1
C.striatum 78 (55) 42 (30) 21 (15) 141

Tablo Ill. Corynebacterium izolatlarinin Antibiyotik Diren¢ Oranlarinin Gruplara (Saf/Baska Bir Patojen
Etkenle Birlikte/Polimikrobiyal) Gére Dagilimi

Bagska bir
patojen etkenle  Polimikrobiyal
Saf (n=132) birlikte (n= 58) (n= 50) Toplam
Antibiyotikler n % n % n % p n %
Penisilin 129 97.7 56 96.6 47 94 0.490 232 96.7
Siprofloksasin 112 84.8 54 93.1 41 82 0.203 207 86.3
Moksifloksasin 99 75.0 46 79.3 32 64 0175 177 73.8
Rifampisin 84 63.6 44 75.9 22 44 0.003 150 62.5
Klindamisin 116 87.9 54 93.1 42 84 0.345 212 88.3
Tetrasiklin 84 63.6 11 70.7 17 34 <0.001 142 59.2
Linezolid 2 1.5 - 0 - 0 0.503 2 0.8
Vankomisin - 0 - 0 - 0 - - 0

moksifloksasin, klindamisin, linezolid) ise gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
farkhlik gortlmemistir (sirasiyla, p= 0.490, p= 0.203, p= 0.175, p= 0.345 ve p= 0.503).
Tum izolatlarda en ytiiksek direng orani %96.7 ile penisiline karsi gortlmustir (Tablo 111).
izolatlarin vankomisin MiK degerlerine gore dagilimi incelendiginde; saf ve baska bir
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Tablo IV. Corynebacterium lzolatlarinin Vankomisin MiK Degerlerinin Gruplara (Saf/Baska Bir Patojen
Etkenle Birlikte) Gore Dagilimi

Baska bir patojen

Saf etkenle birlikte Toplam
Vankomisin MiK (n=132) (n=58) P (n=190)
(ng/mL) n % n % n %
<0.25 82 62.1 29 50 111 58.4
0.5 47 35.6 25 43.1 72 37.9

0.132

1 1 0.8 3 5.2 4 2.1
2 2 1.5 1 1.7 3 1.6

patojen etkenle birlikte ireme gosteren tiim izolatlar, vankomisine duyarl olup (MiK < 2
pg/mL) saf ve baska bir patojen etkenle birlikte Greme gruplari arasinda istatistiksel olarak
fark saptanmamustir (p= 0.132) (Tablo IV).

Linezolid direnci sadece iki adet C.afermentans izolatinda gorilmustir. Disk diftiz-
yon yontemiyle linezolide kargi direncli bulunan izolatlar, gradiyent test yontemiyle de
linezolide karsi direncli (MiK= 4 pg/mL) olarak belirlenmistir. Tiirlerin antibiyotik direng
oranlari, Tablo V'te gosterilmistir.

Korinebakterilerin biyofilm olusturma 6zellikleri incelendiginde; toplamda 87 (%36.3)
izolat biyofilm olusturmustur. Biyofilm olusturma kapasitelerinin gruplara gore dagilimi-
na bakildiginda; polimikrobiyal Greme gosteren gruptaki izolatlarin biyofilm olusturma
oran, istatistiksel olarak anlamli olmamakla birlikte diger iki gruptan daha duslik oranda
bulunmustur (p= 0.077). Guclu biyofilm olusturan izolatlarin cogu saf Greme gosteren
grupta yer almistir (Tablo VI). Corynebacterium turlerine gore biyofilm olusturma kapasi-
teleri, Tablo VII'de gosterilmistir.

Biyofilm olusturma kapasitelerine gore giicli biyofilm olusturan 17 adet izolatin
anti-QS aktivitesi agar diflizyon yontemiyle arastiriimistir. Bu yontemle test edilen hicbir
Corynebacterium ekstraktinin, C.violaceum ATCC 12472 ile yapilan QS calismasinda anti-
QS aktivitesi (bakteriyel Gremeyi onlemeden viyolasin pigment Uretimini inhibe edici
aktivitesi) bulunmamigken bes adet izolat ekstraktinin antibakteriyel etkisinin (bakteriyel
dremeyi inhibe etmesi) oldugu saptanmustir (Sekil 1). Agar diflizyon yontemiyle antimik-
robiyal etki gozlenen petrilerde bakteriyel Giremenin olmadigi inhibisyon zon caplari ve
ekstrakt konsantrasyonlari Tablo VIll’'de gosterilmistir. Antimikrobiyal etki gozlenen bak-
teri ekstraktlarinin dordiiniin C.amycolatum’a, birinin ise C.afermentans’a ait oldugu be-
lirlenmistir. Antimikrobiyal etki g6zlenen bakteri ekstraktlarinin, C.violaceum’un viyolasin
pigment uretimine etkisi spektrofotometrik olarak ol¢tilmustur. Ekstraktlarin antimikrobi-
yal etkisinden kaynaklanan viyolasin pigment Uretimini azaltici etkisi, tim dillisyonlarda
gorulmdustar (Sekil 1).
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Tablo VI. Corynebacterium izolatlarinin Biyofilm Olusturma Kapasitelerinin Gruplara (Saf/Baska Bir
Patojen Etkenle Birlikte/Polimikrobiyal) Gére Dagilimi

Bagska bir
Saf patojen etkenle  Polimikrobiyal Toplam

(n=132) birlikte (n= 58) (n=50) (n= 240)
Biyofilm n % n % n % p n %
Zayif 18 13.6 19 32.8 8 16 45 18.8
Orta 20 15.2 3 52 2 4 25 10.4
Gicli 11 8.3 4 6.9 2 4 17 7.1
Toplam 49 37.1 26 44.9 12 24 0.077 87 36.3

Tablo VII. Corynebacterium Tiirlerine Gére Biyofilm Olusturma Kapasiteleri

Biyofilm
Zayif Orta Giiglii Toplam
Bakteri Adi (n) n % n % n % n %
C.accolens (2) - - - - - - - -
C.afermentans (25) 5 20 1 4 1 4 7 28
C.amycolatum (34) 1 2.9 4 11.8 7 20.6 12 353

C.argentoratense (8) - - - - - - - R
C.aurimucosum (4) - - - - - - - -
C.coyleae (4) - - - - - - - R
C.glucuronolyticum (1) - - - - - - - R
C.imitans (4) - - 1 25 - - 1 25
C.mucifaciens (1) - - - - - - - -

C.phoceense (2) - - - - - - - -
C.propinquum (5) 2 40 1 20 - - 3 60
C.pseudodiphtheriticum (3) 1 333 - - 1 333 2 66.6
C.riegelii (3) - - - - - - - -
C.simulans (1) 1 100 - - - - 1 100
C.singulare (1) - - - - - - - -
Corynebacterium spp. (1) 0 0 1 100 0 0 1 100
C.striatum (141) 35 24.8 17 121 8 5.7 60 42.6
TARTISMA

Korinebakteriler, cogu insan ve memelilerde deri ve miikéz membranlarin mikrobi-
yotasinda bulunmaktadir?'. Son yillarda, uygulanan invaziv islemlerin, genis spektrumlu
antibiyotiklerin kullaniminin ve immunsupresif hasta sayisinin artmasi, Corynebacterium
cinsi bakterilere bagli enfeksiyon ve salginlarin sayisinda ciddi bir artisa neden olmus-
tur?2,

Corynebacterium turleri, kultiirde Greme sekillerine gore saf, baska bir patojen etkenle
birlikte ve polimikrobiyal olarak gruplandirildiginda, patojenik potansiyeli ylksek olan
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Sekil 1. Agar difiizyon yéntemi ile anti-quorum sensing aktivitesinin degerlendirilmesi sonucunda
antimikrobiyal etki gézlenen izolatlarin lreme gériintiileri ve viyolasin pigment (iretimine etkisinin
spektrofotometrik éiciim degerleri (OD585). A, B: 3b numarali izolat; C, D: 28 numarali izolat; E, F:
445 numarali izolat; G, H: 460 numarali izolat; 1, I: 509 numarali izolat.
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C.afermentans izolatlarinin %68'inin, C.amycolatum izolatlarinin %53’tGnin ve C.striatum
izolatlarinin ise %55/inin saf kultur olarak tredigi gorilmustir. Daha cok kontaminasyon
olarak dustinilen C.argentoratense ve C.propinquum izolatlarinin ise cogunlugu polimik-
robiyal klinik 6rneklerde tremistir. Bu durum, 6zellikle yogun bakim (nitelerinde yatan
hastalarda tespit edilen ve polimikrobiyal Greme gdstermeyen korinebakterilerin enfeksi-
yon etkeni olma olasihginin daha yuksek oldugunu duistindtirmektedir.

Corynebacterium spp.’nin neden oldugu enfeksiyonlarin tedavisiyle ilgili en ciddi so-
runlardan biri, klinik 6rneklerden cok ilaca direncli tirlerin izole edilmesi ve belirli bir
enfeksiyon tiirii icin uygun antibiyotik tedavisinin secilmesidir?>. Neemuchwala ve ar-
kadaslar®*, 2011-2016 yillari arasinda cesitli klinik 6rneklerden (kan, balgam, kemik,
sinovyal sivi vb.) izole edilen 1970 adet Corynebacterium izolatinin sivi mikrodiltisyon
yontemiyle antibiyotik duyarliliklarini arastirdiklari cahismalarinda tuim izolatlarin van-
komisin ve linezolide duyarli olduklarini bulmuslardir. Antibiyotik diren¢ oranlarini ise
klindamisin, penisilin, siprofloksasin, moksifloksasin, tetrasiklin ve rifampisin icin sirasiyla
%91.3, %85.5, %73.1, %72.3, %35.8 ve %8.6 olarak bildirmislerdir. Cayci ve arkadas-
lari?2, 2014-2016 yillari arasinda alt solunum yolu, yara, kan, idrar, kateter, apse, vb.
cesitli klinik orneklerden izole edilmis olan ve etken kabul ettikleri 199 Corynebacterium
izolatini degerlendirdikleri calismalarinda izolatlarin disk diflizyon yontemiyle antibiyotik
direnc oranlarini siprofloksasin, klindamisin, penisilin, rifampisin, gentamisin, tetrasiklin
ve linezolid icin sirasiyla %97.7, %96.3, %95.4, %89.6, %75, %69.5 ve %0.5 olarak bul-
muglar, bir izolatin linezolid direncli oldugunu ve tiim izolatlarin ise vankomisin duyarli
oldugunu belirtmislerdir. Celik ve arkadaslari®> ise cesitli klinik drneklerden izole edilmis
anlaml kabul edilen 107 adet Corynebacterium izolatinin disk diflizyon yontemiyle anti-
mikrobiyal duyarliliklarini arastirdiklar calismalarinda izolatlarinin tamaminin vankomisin
ve linezolide duyarli oldugunu; siprofloksasin, rifampisin, tetrasiklin ve klindamisine ise
%90 ile %100 arasinda degisen oranlarda direncli olduklarini bildirmiglerdir. Bu durum,
Corynebacterium izolatlarinda rutin antimikrobiyal duyarlilik testlerinin calisiilmasinin ge-
rekliligini gostermektedir. Farkl tlkelerden yapilan calismalarda rifampisin direng oranlari
oldukca dusiik iken bu calismada ve ulkemizde yapilan calismalarda bu oranin daha
yuksek olmasi dikkat cekmektedir. Literatiir tarandiginda hemen hemen bdtiin Coryne-
bacterium izolatlari linezolide karsi duyarli bulunmusken sadece disk diflizyon yontemiyle
calisilmis bir calismada direncli izolat bildirilmistir?>. Mevcut durum, bu calismanin li-
nezolide direncli C.afermentans bildiren ikinci calisma oldugunu gostermektedir. Basta
linezolid olmak Uzere diren¢ oranlarinda farklik gorilmesinde, kullanilan yontemlerin
ayni olmamasinin roli olabilecegi diistinilmustir. Dolayisiyla bu calismada disk diftizyon
yontemiyle belirlenen linezolid direnci, gradiyent test yontemiyle de gdsterilmistir. Sivi
mikrodiliisyon yontemiyle linezolid direncinin test edilememesi calismanin kisitliligidir.

Biyofilm enfeksiyonlarinda etken mikroorganizma, mikrobiyota Uyesi veya nozokomi-
yal bir patojen olabilmektedir?. Oin ve arkadaslan?®’, hastanede yatan hastalarin kan kiil-
turlerinden izole ettikleri cok ilaca direncli Corynebacterium izolatlarinin biyofilm olusturma
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oranini %80.4 olarak bulmus ve bunlarin %64.3’Gnu C.striatum olarak tanimlamglardir.
Ozdemir ve arkadaslari?®, kan kiiltiirlerinden izole ettikleri 126 Corynebacterium susunun
antimikrobiyal duyarlilik ve biyofilm olusturma durumlarini arastirdiklari ¢alismalarinda
izolatlarin %50.8’inin biyofilm olusturdugunu bulmuslardir. Biyofilm olusturma oranla-
rint C.striatum, Corynebacterium matruchotii, C.afermentans, C.amycolatum ve C.jeikeium
icin sirasiyla %62, %53.8, %50, %50 ve %46 olarak tespit etmislerdir. C.mucifaciens,
Corynebacterium kutscheri, C.pseudodiphtheriticum, Corynebacterium xerosis, C.imitans ve
C.minutissimum izolatlarinin da biyofilm olusturduklarini géstermislerdir. C.singulare, Cory-
nebacterium aquaticum, C.aurimucosum, C.propinquum ve Corynebacterium bovis izolatla-
ninin ise biyofilm olusturmadigi saptanmustir. Ocalan ve arkadaslari?®, cesitli klinik 6rnek-
lerden elde edilen C.striatum izolatlarini etken ve kontaminasyon/kolonizasyon olarak iki
gruba ayirmiglardir. Calismaya dahil ettikleri 58 C.striatum izolatinin 36 (%62.1)'sinda bi-
yofilm olusumu pozitif olarak bildirilmistir. Biyofilm olusturan izolatlarin 23 (%63.9)'Gnun
etken grubunda yer aldigi ve biyofilm olusumuyla etken grupta olma arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir iliskinin bulundugu belirlenmistir.

Bu calismada ise Corynebacterium izolatlarinin biyofilm olusturma 6zellikleri incelen-
diginde; izolatlarin %36.3’Unln biyofilm olusturdugu saptanmstir. Biyofilm olusturma
kapasitelerinin gruplara gore dagihmina bakildiginda; polimikrobiyal gruptaki izolatlarin
biyofilm olusturma orani istatistiksel olarak anlaml olmamakla birlikte diger iki grup-
tan daha dustik oranda bulunmustur. Gui¢li biyofilm olusturan izolatlarin cogu (%64.7)
saf kiltir grubunda yer almaktadir. Tur diizeyinde biyofilm olusturma ozellikleri deger-
lendirildiginde biyofilm olusturma oranlari; C.striatum, C.amycolatum ve C.afermentans
izolatlari icin sirasiyla %42.6, %35.3 ve %28 olarak bulunmustur. C.amycolatum izolat-
larinin %20.6’s1 glicli biyofilm olusturmustur. Bu konuyla ilgili yapilan diger calismala-
rin sonuclarr degerlendirildiginde klinik ornek cesidine ve Corynebacterium tiriine gore
biyofilm olusum oranlarinin farklihk gosterdigi saptanmistir. Biyofilm olusumunun kateter
ve yabanci cisim enfeksiyonlari basta olmak tizere bircok enfeksiyona sebep olabilmesi,
antibiyotik ve dezenfektanlara diren¢ gibi konularda 6nemli role sahip olmasi nedeniyle
Corynebacterium kaynakl enfeksiyonlarda, 6zellikle tedavi seciminde, biyofilm olusturma
potansiyeli de g6z 6ntinde bulundurulmalidir.

Hem antibiyotik diren¢ oranlarina hem de biyofilm olusturma oranlarina bakildigin-
da; kiltirde baska bir patojen etkenle birlikte tireyen Corynebacterium izolatlarinin, saf
kultlr olarak tGreyen korinebakteriler ile benzer 6zellikler gosterdigi, iki grubun da poli-
mikrobiyal Greme saptanan plaklardan elde edilen Corynebacterium izolatlarindan daha
yuksek oranda biyofilm yaptiklar ve calismada kullanilan antibiyotiklere karsi daha yuk-
sek oranda dirence sahip olduklari goriilmustur. Elde edilen bu verilere gore, sadece saf
olarak ureyen Corynebacterium izolatlarinin degil, patojen oldugu dustinilen bagka bir
bakteriyle birlikte Gremesi saptanan Corynebacterium izolatlarinin da dikkate alinmasi ge-
rektigi distintlmdistir. C.striatum, C.amycolatum ve C.afermentans izolatlarinda biyofilm
olusumlari ve antibiyotik diren¢ oranlarina bakildiginda, 6zellikle bu tirlerin saptanmasi
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durumunda kontaminasyon olarak g6z ardi edilmemesi, cok ilaca direncli profile sahip
olabilmeleri nedeniyle tir diizeyinde tanimlama yapilmasi ve antimikrobiyal duyarlilik
testlerinin calisiimasi gereklidir.

QS inhibitorleri, biyofilm olusumunu engellediginden ve bakteriyel viriilansi azaltti-
gindan, patojenlerin biyofilm olusumunu inhibe etmek ve bakteriyel enfeksiyonu kontrol
etmek icin iyi bir hedef saglamada ideal bir ara¢ olarak kabul edilirler®. Bu nedenle
bilim insanlari, antibakteriyel tedaviye alternatif olarak terapotik amach kullanilabilecek
antibiyofilm ve anti-QS molekiil arayisindadir®'-*2. Dogal biyolojik aktif bilesiklerin en
énemli kaynaklarindan biri de mikroorganizmalardir3. Yapilan calismalar, cesitli bakteri
topluluklarindan elde edilen ve biyolojik etkiye sahip farkl kimyasal bilesenlerin patojen
mikroorganizmalar {izerinde etkili olabilecegini géstermektedir3'.

Raissa ve arkadaslari'8, Actinomycetes izolatlarinin biyoaktif bilesiklerinin Vibrio har-
veyi, Aeromonas hydrophila ve S.agalactiae gibi suda yasayan patojenik bakterilerin biyo-
film yapisina karsi etkisi ve anti-QS aktivitesini arastirdiklari calismalarinda; Actinomycetes
izolati tarafindan Uretilen ekstraktlarin, C.violaceum’a (vahsi tip) karsi anti-QS aktivitesi
gosterdigini ve bu ekstraktlarin cogunun, test edilen tiim patojenik bakterilerin biyofilm
yapisini inhibe edici etkisinin oldugunu belirtmislerdir. S.aureus virllansi, kapsaml bir
sekilde incelenmis olan QS kontrolli aksesuar gen regulator (agr) genetik lokusunun eks-
presyonundan biiyiik dlciide etkilenir. Ramsey ve arkadaslar®*, S.aureus’un Corynebac-
terium spp. ile etkilesimlerinin S.aureus virilansini azalttigini varsayarak bunu, bir cilt ve
burun kommensali olan C.striatum ile S.aureus’un in vitro ortamda tek basina ve birlikte
yapilan kiltiri sirasinda gen ekspresyonundaki degisiklikleri test ederek arastirmislardir.
C.striatum ile birlikte Uretildiginde, S.aureus’ta agr QS sistemi tarafindan indiiklenen bir-
cok genin ekspresyonunu azaltmak icin yeterli oldugu bulunmustur. C.striatum’a maruz
kalan S.aureus’un, epitel hiicrelerine artan adezyon sergiledigi, bunun kommensal bir
durumu yansittigi ve virtilansin zayiflamasini yansitan hemolizin aktivitesini azalttigi go-
rdlmustar.

Menberu ve arkadaslari®>>, C.accolens'in kronik rinosiniizit hastalarindan izole edilen
S.aureus ve metisiline direncli S.aureus (MRSA) patojenlerine karsi antimikrobiyal aktivi-
tesini arastirmiglardir. Calisma sonucunda C.accolens’in kiltur siipertanantlarinin, hem
planktonik hem de biyofilm formlarinda S.aureus ve MRSA’lara karsi antimikrobiyal akti-
vite sergiledigi belirtilmistir.

Benli Yardimci'nin®¢, toprak érneklerinden izole ettikleri Bacillus spp. supernatant-
larinin antibakteriyel, antibiyofilm ve anti-QS aktivitelerini arastirdigi tez calismasinda,
izolatlardan birinin P.aeruginosa ve birinin S.aureus Uzerinde olan antibakteriyel etkisi
saptanmistir. Sadece bir izolata ait siipertanantin, bakteriyel iletisim molekuli olan AHL
Gzerinde inhibe edici etkisinin oldugu saptanmistir. Raheel, 2022 yilinda yaptigi tez cals-
masinda’, vajinal kaynakli Lactobacillus spp. izolatlarindan elde ettigi ekzapolisakkaritle-
rin anti-biyofilm ve anti-QS aktivitelerini belirlemis ve ayrica bu maddenin meme kanser
hiicre hatti hiicreleri Gzerinde anti-proliferatif etkilerinin oldugunu tespit etmistir.
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Yapilan calismalarda Lactobacillus, Bacillus gibi mikrobiyota Uyesi bakteriler ile
Actinomycetes, Streptomyces gibi cevresel bakterilerin anti-QS aktiviteleri arastiriimig, ancak
mikrobiyotamizda yaygin olarak bulunan Corynebacterium turleri ile ilgili C.striatum’un
S.aureus’un agr QS sistemi etkisinin arastirildigi calisma diginda anti-QS calismasina
rastlanilmamistir'8343637  Bu calismada, izolat ekstraktlarimizin anti-QS aktivitesi
goriilmemis ancak bes izolata ait ekstraktin antimikrobiyal etkisinin gozlenmesi degerli
bulunmustur. Yapilan literatiir arastirmasinda, C.accolens’in kiltir stpertanantlarinin
antimikrobiyal etkisi oldugu bildirilmistir®>. Bu calismada ise antimikrobiyal etki
goOzlenen bakteri ekstraktlarinin dérdinin C.amycolatum, birinin  C.afermentans’a
aittir. Korinebakterilerin sahip oldugu antimikrobiyal etkiyi, mikrobiyota bakterilerini
baskilayarak viriilanslarini arttirmada mi yoksa patojen bakterileri baskilayarak enfeksiyon
olusumunu onlemede mi kullandiklarinin belirlenmesi icin ileri calismalar yapilmasi
gerekmektedir.

Sonuc olarak; mikrobiyotamizda bulunan ¢cogunlukla kontaminant olarak diistinilen
korinebakterilerin, ayni zamanda enfeksiyon etkeni olmasi ve biyofilm gibi nozokomiyal
enfeksiyonlarda 6nemli olan viriilans faktorlerinin bulunmasi nedeniyle klinik mikrobi-
yoloji laboratuvarlarinda daha dikkatli degerlendirilmesi gereken bir cins bakteri oldugu
akilda bulunmalidir. Ayrica bazi korinebakteri ekstraktlarinin antimikrobiyal etkilerinin
gorilmesi, mikrobiyota bakterileri ile daha fazla sayida QS calismasi yapilmasi gerektigini
distindirmstur.
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