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Ogrenim Hedefleri

Protez infeksiyonlarinda Cutibacterium
(Propionibacterium) acnes‘in ne oranda sorun
oldugunu

Ne tiur klinik 6zelliklerle seyrettigini
Neden gbzden kactigini

Mikroorganizmanin klinik érneklerden nasil
izole edilebilecegini

Tedavisini



Giris

* |lk kez 1896'da Unna tarafindan, siyah
noktalarin histolojik bolumleri Gzerinde
calisirken tanimlanmistir

* Morfolojik olarak 1923 yilinda
Corynebacterium cinsinde siniflandiriimis

Douglas HC, Gunter SF. The taxonomic position of corynebacterium acnes. J Bacteiol 1946;52:15-23.



GIris
* C. acnes, Bacillus acnes, Corynebacterium
acnes ve Corynebacterium parvum turleri

* Propionik asit olustururlar

* 1933 yilinda hicre duvarindaki yapisal
faklihklari nedeniyle Propionibakteri cinsi
icerisine alinmislardir

Douglas HC, Gunter SF. The taxonomic position of corynebacterium acnes. J Bacteiol 1946;52:15-23.



Giris

Insan kutanoz propionibakteri ailesinin Gyeleri
P. acnes

P. avidum

P. granulosum

P. innocuum

P. propionicum

Brook I, Frazier EH. Infections caused by Propionibacterium species. Rev Infect Dis 1991; 13:819.



Giris

Yag bezleri

Kil folliktlleri

Deri

Oral mukoza

Kolon

Genitouriner sistem

Dis kulak yolunda normal flora elemani

Cevresel yuzeylerde kontaminan olarak bulunabilir

Brook I, Frazier EH. Infections caused by Propionibacterium species. Rev Infect Dis 1991; 13:819.



Giris

Pilosebase folliktllerin olusumunda ve akne
etyopatogenezinde dnemli bir yere sahip

Endokardit, osteomiyelit ve prostetik kalp
kapaklarinda

Omuz, femur basi, dizde protez eklemlerde
infeksiyon etkeni olabilir

Intravaskuler infeksiyon, merkezi sinir sistemi
infeksiyonu, beyin apsesi, endoftalmi ve
nadiren artrit

nvasive Cutibacterium (formerly Propionibacterium) infections. Uptodate February 2018



Giris

Kan kualtard ve vicut sivilarinda Uretildiginde
kontaminasyon olarak bildirilmektedir

Patojen olarak tanimlanmasi, kulttrdntn
anaerobik kosullar ve uzun inktibasyon
gerektirmesi nedeniyle zordur



Mikrobiyolojik Ozellikler

Gram pozitif

Anaerobik veya aerotoleran

Yavas ureyen

0,4-1 um X 1-10 um boyutlarinda
Dallanma gosteren

Hareketsiz

Sporsuz

Difteroid benzeri morfolojide basillerdir

Brook I, Frazier EH. Infections cause d by Propionibacterium species. Rev Infect Dis 1991; 13:819.



Mikrobiyolojik Tani

Glukoz, gliserol, riboz, fruktoz, mannoz ve N-
asetilglukozamin bulunan ortamlarda ureyebilir

Koyun ve insan eritrositleri iceren besiyerlerinde
ko-hemolitik reaksiyon

Besiyerinde kolonileri 1-2 mm capinda kubbe
seklinde ve pembe renkli

Kanli agardan yapilan gram boyada, gram pozitif
kokobasiller gortlmektedir

Brook I, Frazier EH. Infections cause d by Propionibacterium species. Rev Infect Dis 1991; 13:819.



Mikrobiyolojik Tani

Katalaz, nitrat reduktaz ve indol pozitiftir
Indol pozitifligi C.acnes’i diger
oropionibakterlerden ayirir

Eskilin hidrolizi, H,S olugumu, lesitinaz
aktivitesi ve DNaz aktivitesi negatif

Karbonhidratlardan glukoza etkili olup, maltoz
ve sukroza etkisi yoktur

Brook I, Frazier EH. Infections cause d by Propionibacterium species. Rev Infect Dis 1991; 13:819.



Tani

e Vicudun bircok bolgesinde normal flora
elemani olmasi

* Cevresel yluzeylerde kontaminan olarak
bulunabilmesi nedeniyle

* C. acnes’in klinik 6rneklerden izole edilmesinin
enfeksiyon/kontaminasyonu temsil edip
etmedigini ayirt etmek cogu zaman zordur



Tani

* Yuzeyel orneklerden koagulaz-negatif
stafilokoklar gibi cilt flora elemanlari ile

beraber Uremesi genellikle kontaminasyonu
isaret eder

* Gec Uremesi bazi vakalarda yanlis negatiflige
neden olabilir

e KultUrler negatif oldugunda ve klinik
enfeksiyon stiphesi yuksek oldugunda, uzun
sureli inkiibasyon yapilmalidir(en az yedi giin)



Tani

Omuz cerrahisi sonrasi postoperatif enfeksiyon
bulgusu olan bir hastanin ekleminden ya da
yarasindan Cutibacterium izolasyonu

Protez olan eklemde kronik agri ve enfeksiyonun
klinik belirtileri bulunmasi

Merkezi sinir sistemi santi olan bir hastada, sant
enfeksiyonu ile uyumlu bulgular ve merkezi sinir
sisteminde eozinofili

Vejetasyon ve kapak anomalisi gibi endokardit ile
uyumlu bulgulari olan ve prostetik kapak
disfonksiyonu bulunan hastada ates gibi klasik
endokardit bulgulari olmasa bile

Kelly JD 2nd, Hobgood ER. Positive culture rate in revision shoulder arthroplasty. Clin Orthop Relat Res 2009; 467:2343.



Tani

Intraoperatif alinan 5-6 érnegin en az ticlinde
Cutibacterium Uremesi protez eklem
infeksiyonlarinin mikrobiyolojik tanisini destekler

Cikarilmis impantlarin sonifikasyonu sonrasi kltGr
yapilmasi

Kiltur orneklerinin uzun sure inkiibe edilmesi
spesifite ve sensitiviteyi arttirabilir

Sonifikasyon biyofilm olusturan bakteriyi ayirmada
tek basina vortekslemeden daha sensitiftir



Patogenez

C. acnes nispeten dusuk virtlanshdir

Adherans ve biyofilm olusturma yetenegine
sahiptir

Bu 6zellik infeksiyonlarin patogenezinde
dnemli bir rol oynar

Cutibacterium kaynakli prostetik eklem
enfeksiyonlari olan hastalarin cogunda,
implant ylzeyine yapisma ile glikokaliksin
infiltrasyonu goézlenmistir

Ramage G, Tunney MM, Patrick S, et al. Formation of Propionibacterium acnes biofilms on orthopaedic biomaterials and their susceptibility
to antimicrobials. Biomaterials 2003; 24:3221.



Patogenez

 Hemolitik fenotip gdsteren C. acnes suslari
daha patojeniktir

 Hemolitik olmayan suslar daha cok
kontaminasyon olarak ortaya cikmaktadir

* C. acnes, Staphylococcus spp. gibi implante
edilmis biyomateryallerde kronik duistk
dereceli enfeksiyonu ile iliskili bulunmustur

Ramage G, Tunney MM, Patrick S, et al. Formation of Propionibacterium acnes biofilms on orthopaedic biomaterials and their susceptibility
to antimicrobials. Biomaterials 2003; 24:3221.



Klinik

Uc farkli klinik tablo ortaya cikabilir
Gencler ve genc yetiskinlerde akne
Cerrahi yara enfeksiyonlari

Kalp pili, sant, protez gibi implante edilebilir
cihazlarin invaziv derin yerlesimli enfeksiyonlari



Klinik

Ortopedik Cutibacterium enfeksiyonlarinin cogu
cerrahiden sonraki ilk iki yil icinde

Erken enfeksiyonlarda; eklemde sivi, ates,
plrulan akinti ve sinds kanali olusumu

Gec ta

Agri, e
gorule

ololarda bulgular olmayabilir
<lem sertligi veya protez disfonksiyonu

oilir

Levy PY, Fenollar F, Stein A, et al. Propionibacterium acnes postoperative shoulder arthritis: an emerging clinical entity. Clin Infect Dis 2008; 46:1884.



Klinik

e >2 yil sonra protezi gevseyen bazi hastalarda
orotez cikarildiginda Cutibacterium turleri ile
oozitif kulttrler saptanabilir

e Kultlr sonuclarinin gercek enfeksiyon veya
kontaminasyon oldugunu belirlemek miumktn
olmayabilir

* Perioperatif topikal antisepsi ve intravenoz
sefazolin C. acnes kolonizasyonunu ortadan
kaldirmada etkili degildir.

Koh CK, Marsh JP, Drinkovi¢ D, et al. Propionibacterium acnes in primary shoulder arthroplasty: rates of colonization, patient risk factors, and
efficacy of perioperative prophylaxis. J Shoulder Elbow Surg 2016; 25:846.



Risk Faktorleri

Ortopedik infeksiyonlarda;
Uzun sureli cerrahi

Coklu ameliyatlar

Erkek cinsiyet

Kemik veya eklem infeksiyonlari olan 52
olgunun analizinde, vakalarin % 71'i erkek

Erkekler, yag bezleri ve kil foliktlleri kadinlara
gore daha fazla olmasi riski arttirabilir

Levy PY, Fenollar F, Stein A, et al. Propionibacterium acnes postoperative shoulder arthritis: an emerging clinical entity. Clin Infect Dis 2008; 46:1884.
Koh CK, Marsh JP, Drinkovi¢ D, et al. Propionibacterium acnes in primary shoulder arthroplasty: rates of colonization, patient risk factors, and efficacy of
perioperative prophylaxis. J Shoulder Elbow Surg 2016; 25:846.



Klinik

* Prostetik eklem enfeksiyonu
* Artroskopi sonrasi nativ eklem enfeksiyonu

 Omurga cerrahisini takiben vertebral
osteomiyelit gibi ortopedik enfeksiyonlarda rol
oynayabilir

Chuang MJ, Jancosko JJ, Mendoza V, Nottage WM. The Incidence of Propionibacterium acnes in Shoulder Arthroscopy. Arthroscopy 2015; 31:1702.
Sethi PM, Sabetta JR, Stuek SJ, et al. Presence of Propionibacterium acnes in primary shoulder arthroscopy: results of aspiration and tissue cultures. J
Shoulder Elbow Surg 2015; 24:796.



Klinik

Osteo-artriktler protez infeksiyonlarinda %50-60
etken stafilokoklar

C. acnes tutulum oran1% 10 olarak tahmin
edilmektedir ancak gézden kactigi distinulmekte

Implantasyondan sonra enfeksiyon orani %0,9-
1,9'dur

C. acnes kolonizasyon oranlari, diz veya kalcaya
gdre omuzda daha fazla

Omuz eklemi infeksiyona daha yatkin

Patel A, Calfee RP, Plante M, et al. Propionibacterium acnes colonization of the human shoulder. J Shoulder Elbow Surg 2009; 18:897.
Wang B, Toye B, Desjardins M, et al. A 7-year retrospective review from 2005 to 2011 of Propionibacterium acnes shoulder infections in Ottawa, Ontario,
Canada. Diagn Microbiol Infect Dis 2013; 75:195.



Klinik

Once omuzda agri ve sertlik
Ardindan bolgesel sislik ve kizariklik gérulGr

Cerrahi insizyon boyunca garip bir curik
gorinimu, omuz protezlerinin Cutibacterium
infeksiyonu icin siphe uyandirmalidir

C. acnes’in neden oldugu 17 omuz protez
eklemi infeksiyonunu iceren bir seride,
ameliyat sonrasi infeksiyon zamani <3 ay

Wang B, Toye B, Desjardins M, et al. A 7-year retrospective review from 2005 to 2011 of Propionibacterium acnes shoulder infections in Ottawa, Ontario,
Canada. Diagn Microbiol Infect Dis 2013; 75:195.



Courtesy of Daniel J Sexton, MD.
Invasive Cutibacterium (formerly Propionibacterium) infections. Uptodate February 2018



Tedavi

Antibiyotik tedavisi antimikrobiyal duyarliliga
gore yapimalidir

Tedavi klinik kosullara bagli olarak
bireysellestirilmelidir

Antimikrobiyal tedavinin secimi ve slresi
infeksiyon badlgesine baglidir

Penisilinler, klindamisin, sefalosporinler ve
karbapenemlere oldukca duyarlidir.

Tyrrell KL, Citron DM, Warren YA, et al. In vitro activities of daptomycin, vancomycin, and penicillin against Clostridium difficile, C. perfringens, Finegoldia
magna, and Propionibacterium acnes. Antimicrob Agents Chemother 2006; 50:2728.

Gubelin W, Martinez MA, Molina MT, et al. Antimicrobial susceptibility of strains of Propionibacterium acnes isolated from inflammatory acne. Rev
Latinoam Microbiol 2006; 48:14.



Tedavi

Vankomisin

Tetrasiklinler

Rifampin

Makrolidler ve gentamisine duyarlidir
Metronidazole direnclidir

Daptomisin Cutibacterium osteomiyeliti
tedavisinde basarilidir

Ghosh M, Talwani R, Gilliam BL. Propionibacterium skull osteomyelitis treated with daptomycin. Clin Neurol Neurosurg 2009; 111:610.



Tedavi

304 C. acnes izolatinda, %17 eritromisin, %15
klindamisin direnci saptanmis

e Biyofilmlerde gobmull C. acnes izolatlari,
planktonik fazdakilere gére daha direncli

e C. Acnes’in olusturdugu biyofilmin incelendigi
in vitro bir calismada, penisilin ve linezolid /
rifampin (14 gin) ile biyofilm basarili bir sekilde
ortadan kaldirilmis

Ramage G, Tunney MM, Patrick S, et al. Formation of Propionibacterium acnes biofilms on orthopaedic biomaterials and their susceptibility to antimicrobials.
Biomaterials 2003; 24:3221.

Bayston R, Nuradeen B, Ashraf W, Freeman BJ. Antibiotics for the eradication of Propionibacterium acnes biofilms in surgical infection. J Antimicrob Chemother
2007; 60:1298.



Tedavi

e Cutibacterium turleriicin duyarllik testleri, tim
laboratuvarlarda rutin olarak yapiimamakta

e Klinisyenler yerel epidemiyolojiye glivenmek
zorunda kalabilir( eger varsa)

* Akne icin antibiyotik tedavisi 6ykusu olan
hastalarda direncten stiphe edilmelidir

Invasive Cutibacterium (formerly Propionibacterium) infections. Uptodate February 2018



Ortopedik Infeksiyonlarda Tedavi

* Baslangic tedavisi parenteral olmalidir

e Penisilin, in vitro duyarhlik verilerine gére tercih
edilmesi gereken ilactir

* Optimal sure belirsizdir

* Calismalarda iki haftadan birkac aya kadar
kullanilmistir

* Akut/uzun sureli tedaviye geciste penisilin
kullanilamiyorsa, alternatifler sefazolin veya
seftriakson gibi sefalosporinlerdir

Levy PY, Fenollar F, Stein A, et al. Propionibacterium acnes postoperative shoulder arthritis: an emerging clinical entity. Clin Infect Dis 2008; 46:1884.

Lutz MF, Berthelot P, Fresard A, et al. Arthroplastic and osteosynthetic infections due to Propionibacterium acnes: a retrospective study of 52 cases, 1995-2002. Eur
J Clin Microbiol Infect Dis 2005; 24:739.

Zeller V, Ghorbani A, Strady C, et al. Propionibacterium acnes: an agent of prosthetic joint infection and colonization. J Infect 2007; 55:119.



Ortopedik Infeksiyonlarda Tedavi

* En az iki haftalik parenteral tedaviden sonra,
klinik iyilesme olursa

* Oral antibiyotiklerle tedaviye devam edilebilir (en
az iki hafta)

e Klindamisin ve linezolid, kemik dokusunda
mukemmel oral biyoyararlanim ve ylksek
konsantrasyonlara sahiptir

* Oral beta laktam ajanlari da uygun secimlerdir

* Protez korunursa uzun sureli oral baskilayici
tedavi gerekebilir

Marculescu CE, Berbari EF, Hanssen AD, et al. Prosthetic joint infection diagnosed postoperatively by intraoperative culture. Clin Orthop Relat Res 2005; 439:38.



Ortopedik Infeksiyonlarda Tedavi

* C. acnes prostetik eklem infeksiyonlu 60
hastadan olusan bir calismada, rifampisin
verilen ve verilmeyen hastalarda basari
oranlari benzer bulunmus

* C. acnes infeksiyonlari tedavisinde rifampisin
kullanimi tartismal

Jacobs AM, Van Hooff ML, Meis JF, et al. Treatment of prosthetic joint infections due to Propionibacterium. Similar results in 60 patients treated with and without
rifampicin. Acta Orthop 2016; 87:60.



Tedaviye Yanitin Izlenmesi

* Tedavi baslandiginda; inflamatuvar isaretler
(yuksek eritrosit sedimentasyon hizi) ve diger
infeksiyon belirtileri yoksa tedaviye yanitin
degerlendirilmesi zor olabilir

* Tedavi basarisizliginin 6nemli gostergeleri
tekrarlayan eklem agrisi veya protez
disfonksiyonudur

Invasive Cutibacterium (formerly Propionibacterium) infections. Uptodate February 2018



Ozet

C. acnes deri ve mukozal ylzeylerde normal
florasinin bir parcasidir

Ozellikle omuz cerrahisi ve protezlerde; klinik
olarak nemli infeksiyona neden olabilir

Nispeten dusik virtlansa sahiptir
Genellikle patojenik degildir



Ozet

e Cutibacteria’lar icin pozitif kltlir sonuclarinin
kontaminasyonu veya gercek infeksiyonu
vansitip yansitmadigini belirlemek zor olabilir

* Gram boyasi morfolojisi uydugunda veya derin
intraoperatif bir 6rnekte saf kiultlrde izole
edildiginde cutibacteria'larin patojen olma
olasiliklari daha yuksektir



Ozet

Biyofilm olusturabilir

Bu ozellik, infeksiyon patogenezinde 6nemli
rol oynar

Cutibacterium enfeksiyonlari genellikle yavas
seyirlidir

Klinik belirtiler aylarca/nadiren yillarca
gecikebilir

Cutibacterium enfeksiyonlari genellikle klasik
enfeksiyon veya inflamasyon semptomlari ile
karakterizedir



Ozet

* Cutibacterium enfeksiyonlarinin eradikasyonu
biyofilm olusumu nedeniyle protez
citkarilmadan zordur

* Eklem instabilitesi gérilen protez
infeksiyonlarinda veya hastanin genel durumu
bozuldugu zaman protezin cikarilmasi
onerilmektedir



Ozet

e Antibiyotik tedavisinin secimi ve suresi klinik
kosullara bagl olarak bireysellestirilmeli
 Genel olarak, invaziv Cutibacterium

infeksiyonlarinin baslangic tedavisi icin
parenteral penisilin onerilmektedir

* Protez infeksiyonlarinda genis spektrumiu
antibiyotik tedavisi kullanimi C. acnes’in
gozden kacmasina katkida bulunuyor olabilir



TESEKKURLER...



