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Olgu Sunumu: Granulicatella adiacens Nedenli Menenjit

Case Report: Meningitis Caused by Granulicatella adiacens
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0z
Nutrisyonel varyant streptokok (NVS) olarak adlandinlan Granulicatella adiacens cinsi bakteriler oral kavite, tirogenital ve gastroin-
testinal sistem florasinin bir tiyesidir ve standart laboratuvar teknikleriyle (iretilmeleri zordur. Bu nedenle nadiren izole edilir. Daha ¢ok
infektif endokardit ve bakteriyemi vakalarinda gériiliir. Ayrica, yapilan ¢alismalarda G. adiacens’e bagl sepsis, septik artrit, protez
infeksiyonu, beyin apsesi, osteomyelit gelistigi bildirilmistir. Eriskinlerde akut bakteriyel menenijit etkenleri arasinda sik gortilen etkenler
S. pneumoniae, N. meningitidis, L. monocytogenes, H. influenzae olup, bu etkenler disindaki bakterilerin de azimsanmayacak oranda
(%1 3) etken olabilecegi belirtilmistir. Bu ¢alismada G. adiacens’e bagli bir menenijit olgusu sunulmaktadir.
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ABSTRACT
Case Report: Meningitis Caused by Granulicatella adiacens

Tugce SIMSEK BOZOK
Clinic of Infectious Diseases and Clinical Microbiology, Nigde Training and Research Hospital, Nigde, Turkey

Bacteria of the genus Granulicatella adiacens, called nutritional variant streptococci (NVS), are a member of the oral cavity, urogenital
and gastrointestinal system flora and are difficult to produce by standard laboratory techniques. Therefore, it is rarely isolated. It is
mostly seen in infective endocarditis and bacteremia cases. In addition, it has been reported that sepsis, septic arthritis, prosthesis
infection, brain abscess, osteomyelitis developed due to G. adiacens. Among the causative agents of acute bacterial meningitis in adults,
the most common agents are S. pneumoniae, N. meningitidis, L. monocytogenes, H. influenzae, and it has been stated that bacteria
other than these agents may be causative agents (13%). In this study, a case of meningitis due to G. adiacens is presented.
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Granulicatella adiacens Nedenli Menenjit

GIRIS

Akut bakteriyel menenjit, meninks ve subarak-
noid arah@in akut bir infeksiyonudur. Etiyolojik
ajan, vasa ve altta yatan tibbi kosullara, cografik
bolgeye, toplum veya hastane kokenli olup olma-
masina gore farklilik gostermektedir. Meninkslere
ulasabilen her tiirlii bakteri etken olabilir!1], Eris-
kinlerde bakteriyel menenjit vakalarinin ¢oguna
Streptococcus pneumoniae neden olur. Pnomo-
kok asilar1 yapilmaya baslandiktan sonra vakalarda
azalma gozlenmistir. Neisseria meningitidis cogun-
lukla ergenlerde bulunur ve cogunlukla serogrup
B gortiliir. Listeria monocytogenes eriskinlerde en
vaygin Uclinci neden olup, daha cok yash ve
immiinsuprese hastalarda goriilmektedir. Haemop-
hilus influenzae ve Staphylococcus aureus, yetiskin
vakalarin %1-2’sinde bulunur ve otitis ve siniizit
(H. influenzae) veya endokardit (S. aureus) gibi
altta vatan spesifik durumlarla iliskilidir?. Nutris-
yonel varyant streptokoklar; Abiotrophia defectiva,
Granulicatella adiacens ve Granulicatella elegans
tiirlerinden olusan zor iireyen Gram-pozitif koklar-
dir. Nutrisyonel varyant streptokoklar, daha c¢ok
onemli morbidite ve mortalite ile iliskili bakteriye-
mi ve infektif endokarditin tnemli bir nedenidir'!.
Yapilan calismalarda G. adiacens’in infektif endo-
kardit, beyin absesi, vertebral osteomyelit, septik
artrit, protez infeksiyonu olgularinda izole edildigi
belirtilmistir[4'7]. Bu calismada G. adiacens’e bagh
olarak menenjit gelisen 39 yasinda bir erkek has-
ta konu edilmistir.

OLGU SUNUMU

Kronik hastaligi olmayan, 39 vasindaki erkek
hasta bir giin once baslayan bas agrisi ve ates
nedeniyle acil servise basvurdu. Hastanin anamne-
zinde; askerdeyken travma sonrasi burun operas-
yonu gecirdigi, arada rinoresinin oldugu ve alt1 ay
once akut bakteriyel menenjit tanisiyla hastaneye
vatirildigi, BOS Kkiiltiirtinde iireme olmadigi ve
ampirik 14 giin intravensz antibiyotik tedavisi
aldigi ogrenildi. Fizik muayenesinde; genel durum
orta-iyi, biling acik, koopere, nabiz 124/dakika,
solunum sayisi 24/dakika, arteryel kan basinci
135/85 mmHg, viicut sicakhgi 39°C, tonsiller
dogal, solunum sesleri dogal, batin muayenesi ve
kardiyolojik muayenesi dogaldi, ense sertligi po-
zitif, kerning negatif, brudzinski negatifti. Viicutta
herhangi bir dokiintii yoktu. Laboratuvar tetkikle-

rinde; lokosit 32.400/mm?> (notrofil oranm1 %93.4,
lenfosit oran1 %3.5), hemoglobin 13.1 gr/dL, pla-
telet 220.000/mm?3, kreatinin 1.1 mg/dL, glukoz
180 mg/dL, aspartat aminotransferaz 17 U/L,
alanin aminotransferaz 13 U/L, C-reaktif protein
255 mg/L (normal aralik 0-5 mg/L), Na: 136
mmol/L, K: 3.9 mmol/L, Beyin BT: normal,
noroloji tarafindan lomber ponksiyon (LP) acisin-
dan kontrendikasyonu olmadigi belirtilen hastaya
LP vapildi. BOS rengi bulanikti, hiicre sayiminda
4800 lskosit/mm?> goriildii. Giemsa boyamasinda
parcali lokosit hakimiyeti goriildii, Gram boyama-
da bakteri goriilmedi. BOS biyokimyasi; protein
58 mg/L, LDH 25 U/L, glukoz 66 mg/dL, Na
142 mmol/L, K 2.6 mmol/L olarak olciildii.
BOS, Kkiiltiir icin koyun kanli besiyerine, cikolata
besiyerine ve BD Bactec PlusAerobic/F otomatize
sistem kan Kkiiltiirii sisesine (Becton Dickinson,
Sparks, ABD) ekimi yapildi ve 37°C’de inkiibe
edildi. Akut bakteriyel menenjit on tanisiyla hasta
klinigimize vyatirildi. Atesi oldugunda bir set kan
kiiltiirii alindi. Ampirik seftriakson 2x2 gr intrave-
noz (IV) ve vankomisin 2x1 gr IV tedavi baslandi.
BOS’'un besiyerlerine ekilmesinden 24 saat sonra
koyun kanh besiyeri ve cikolatali besiyerinde sef-
faf, diizgiin kenarh, alfa hemolitik koloniler iiredi.
Bu iki besiyerinden yapilan Gram boyamalarda,
Gram-pozitif koklar goriildii. Ayrica kan Kkiiltiirii
sisesinde 28 saat sonra iireme oldu ve buradan
vapillan Gram boyamada da Gram-pozitif kok-
lar goriildii. Bakteri identifikasyonu ve antibiyo-
tik duyarhlik testleri otomatize Vitek 2 Compact
(BioMerieux, Marcy I'Etoile, Fransa) sistemi ve
AST-640 ve GP kartlann kullanilarak yapildi. Ta-
mimlama sonucunda; Granulicatella adiacens tes-
pit edildi ve antibiyotik duyarhlik test sonuclari;
vankomisin, linezolid, moksifloksasin, levofloksasin,
teikoplanin duyarli, oksasilin, klindamisin, tetra-
siklin, eritromisin direncli olarak bulundu. Kan
kiiltiirlerinde iireme olmadi. Mevcut seftriakson ve
vankomisin IV tedavisine devam edildi. Hastanin
aralikh rinoresinin olmast nedeniyle beyin cerrahi
boliimiine danisildi.  Taburculuk sonrasi  sonrasi
poliklinik  kontrolii ©nerildi ve cerrahi tedavinin
gerekebilecegi belirtildi. Tedavinin {iiclincti  giinii
alinan kontrol kan tetkiklerinde; lokosit 14600/
mm?® (notrofil orant %78.5, lenfosit oram %16.3),
hemoglobin 13 gr/dl, platelet 255.000/mm?,
kreatinin 0.9 mg/dl, glukoz 121 mg/dL, aspartat
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aminotransferaz 11 U/L, alanin aminotransferaz
19 U/L, C-reaktif protein 30.3 mg/dL, Na:
137 mmol/L, K: 4.5 mmol/L idi. Tedavinin
3. gliniinden itibaren atesi ve bas agrisi belirgin
gerileyen hastanin IV antibiyotik tedavisi 14 giine
tamamlandi. Tam klinik iyilesme saglanan hasta
14. giiniin sonunda sifa ile taburcu edildi. Rinore-
si aralikli olarak devam eden hastaya pnomokok,
meningokok ve H. influenza tip B asilar1 ve beyin
cerrahi poliklinik kontrolii onerildi. On giin sonra
kontrole gelen hastanin klinik olarak aktif sikayeti
yoktu ve infeksiyon parametreleri normaldi. Rino-
resi nedeniyle beyin cerrahi polikliniginde hastanin
degerlendirildigi, onarim icin cerrahi tedavi one-
rildigi ancak hastanin dis merkezde opere olmak

TARTISMA

Ik olarak 1960’larin baslarinda endokar-
dit vakalarindan tarif edilen NVS’ler, 1990'larin
ortasinda ayri bir cins, Abiotrophia olarak ta-
nimlanmustir®?. Collins ve Lawson ise 2000
yilinda, 16S rRNA gen dizilimi temelinde NVS’le-
ri  Abiotrophia ve Granulicatella cinsleri olarak
ayirmistir. Uc tir Granulicatella tanimlanmistir:
G. adiacens, G. elegans ve G. balaenopterae insan
orneklerinde tespit edilmemistir[m]. Granulicatella,
katalaz negatif ve oksidaz negatif fakiiltatif ana-
erobik Gram-pozitif koklardir. NVS, saghkli oral
flora, tirogenital sistem ve gastrointestinal sistem
florasinin bir ijyesidir[4]. G. adiacens daha sik agiz
boslugunda goriiliir ve dis plaklarinda, endodontik
infeksiyonlarda ve dis apselerinde bulunur. Klinik
olarak, NVS streptokok bakteriyemi wvakalarinin
%2.3’inti ve streptokokal endokardit vakalarinin
%5'ini  olusturmaktadir! 11, NVS’ve baglh infeksi-
yonlar, sik goriilmemekle birlikte genellikle cnemli
morbidite ve mortalite ile iliskilidir. Endokarditin
vani sira, NVS bakteriyemi, septisemi, merkezi
sinir sistemi infeksiyonlar1, okiiler infeksiyonlar ve
solunum yolu infeksiyonlari gibi cesitli diger infek-
sivonlarda da rol oynamaktadlr[lz].

NVS’lerin izolasyon oranlari, piridoksal ve L
sistein iceren BacT Alert®  kiiltiir siseleri gibi
ticari besiyerinin kullanimimin artmasiyla beraber
artis gostermistir. Incelenen vakalarn cogunda,
NVS otomatik kiiltiir siselerinden izole edilmistir[6].
G. adiacens, alfa-hemolitik streptokok olup yavas

biiyliyen koloniler olusturur. Kanh agar besiyeri-

ne piridoksal eklendiginde S. aureus suslarinin
etrafinda uydu koloniler olusturur1%-11 Gupta ve
arkadaslar1 tarafindan bildirilen iki olguda koyun
kanli agar, MacConkey agar ve cikolata agar eki-
len apse materyallerinde yedi giinliik inkiibasyona
ragmen {iireme tespit edilmemis olup zenginlestiril-
mis kan Kkiiltlir sisesine ekilen apse materyalinde
28-32 saatte iireme sinyali oldugu bildirilmistir®!.

Padmaja ve arkadaslari 2014 yilinda 48 vya-
sinda onceden kalp anomalisi olmayan bir kadin
hastada G. adiacens’e bagh infektif endokardit!12,
Aweid ve arkadaslari 2016 yilinda 81 vyasinda
bir hastanin antibiyotik profilaksisi almadan oldu-
gu dis tedavisi sonrast G. adiacens’e bagh kalca
protez infeksiyonuus], Sendi ve arkadaslarn 2018
yilinda 32 vasinda konjenital kalp hastah@ olan
bir kadin hastada, G. adiacens’in etken oldugu
kardiyak implante edilebilir elektronik cihazla ilis-
kili infeksiyon ve biyoprotez endokardit!14], Gupta
ve arkadaslari tarafindan iki vakanin sunuldugu bir
calismada, 30 yasinda herhangi bir travma ya da
operasyon oykiisti olmayan bir erkek hastada G.
adiacens’'e bagh sag dizde septik artrit ve 18 va-
sinda bir erkek hastada sag dirsekte abse[6], Gar-
denier ve arkadaslanni 89 vasinda bir kadin has-
tada trafik kazasindan (bilateral alt ekstremitelerde
fraktiir, entiibe olan hasta) bir hafta sonra G. adi-
acens’e bagl sepsis[15], Ku ve arkadaslar1 2015’te
45 vyasinda bir kadin hastada G. adiacens’in
etken oldugu kronik dakriosistit[16], Alkan Ceviker
ve arkadaslar1 2019°da G. adiacens’e bagh omuz
cerrahisi sonrasi gelisen septik artrit!”)] Sachin ve
arkadaslari 2019’da yapilan baska bir calismada
G. adiacens’e baglh lomber osteomyelit ve beyin
absesinin eslik ettigi dogal kapak infektif endokar-
dit¥, York ve arkadaslari 2016'da bir ay once
dis operasyonu geciren bir olguda G. adiacens’e
bagh vertebral osteomyelitls], 2016’da Macin ve
arkadaslar1 iki olgu sunduklari calismalarinda 61
vasinda diabetik, malignensisi olan erkek hastada
G. adiacens nedenli mandibular osteomyelit ve 18
vasindaki T hiicreli lenfoblastik lenfomasi olan ve
kemoterapi alan bir hastada G. adiacens’e bagh
sepsisus] gelistigini bildirmislerdir. Klinik izolat kay-
nagini iceren en biiyiik seride, kaynag: bilinen 43
G. adiacens izolatindan 39u kandan, geri kalani
sintis, kemik iligi, apseler ve goz orneklerinden
izole edilmistir!®. Sunulan olguda, akut bakteri-
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yel menenjit on tanisiyla yatirdigimiz hastamizin
beyin omurilik sivisindan G. adiacens izole edildi.
Ulasabildigimiz kaynak taramasi sonucunda iilke-
mizde G. adiacens’e baglh menenjit olgusuna rast-
lanmadi. Ancak Ispanya’da 2020 viinda yapilan
bir calismada medulloblastom cerrahisi sonrast G.
adiacens’'e bagli menenijit olgusu bildirilmistir29.

Yapilan bir calismada; 2008’den 2014’e kadar
toplam 132 klinik NVS kan izolati test edilmis
ve NVS izolatlarnin tiir diizeyinde tanimlanmast,
16S rRNA gen siralamasi ve/veya matris destekli
lazer desorpsiyon iyonizasyonu-ucus zamani Kkiitle
spektrometrisi (MALDI-TOF MS) ile gerceklestiril-
mistir. 90 izolat G. adiacens, 37’si A. defectiva
ve besi G. elegans olarak belirlenmis. Tim izolat-
larin vankomisine (MIC 90 1 g/ml) duyarli oldugu
ve hicbirinin aminoglikozidlere karsi yiiksek diizey-
de direnc gostermedigi belirtilmistir. G. adiacens,
penisiline A. defectiva'dan (izolatlarin 9%10.8’ine
karst duyarl) onemli ©lctide daha duyarli, ancak
sefalosporinlere A. defectivadan daha az duyarl
(seftriaksona duyarli izolatlarin %43.3’line karsi
%100) olarak bulunmustur[?’]. Literatiirde cesitli Kli-
nik orneklerden izole edilen G. adiacens suslarinin
%38.9’unun penisiline [ancak cok sayida izolat
(%47.8) orta derecede duyarh], %18.9'unun se-
fotaksime, %43.3’liniin seftriaksona, %52.2’sinin
eritromisine, %84.5’inin klindamisine, %91.9’unun
levofloksasine ve tiimiiniin meropenem ve van-
komisine duyarli oldugu bildirilmistir3-6-11.171 Ol-
gumuzda akut bakterivel menenjit on tanisiyla
ampirik olarak baslanilan seftriakson ve vankomi-
sin tedavisine devam edildi ve Klinik olarak tam
iyilesme saglandi.

Eriskinlerde akut bakteriyel menenjit etkenleri
arasinda en sik S. pneumoniae (%53), N. meningi-
tidis (%27), L. monocytogenes (%4), H. influenzae
(%3) ver almaktadir. Ancak bu etkenler disindaki
bakterilerin de azimsanmayacak oranda (%13) et-
ken olabilecegi belirtilmistir2. Menenjit etkenleri
arasinda nadir gorillen bir etken olan G. adia-
censin etken oldugunu ve sik goriilen bakteriyel
ajanlar yaninda bu etkenlerin de akilda tutulmasi
gerektigi sonucuna varilmistir. Normal floramin bir
liyesi olmasina ragmen bu organizmanin patojen
olabilecegi akilda tutulmalidir. Diger taraftan, zayif
kolonileri ve zenginlestirilmemis besiyerinde tireme-
meleri nedeniyle kolayca gozden kacabilirler. Tiim

bu nedenlerden dolayi, bu gii¢ lireyen organizma-
lan izole etmek icin uygun desteklenmis ortam ve
glivenilir bir tespit sistemi kullanilmalidir.

CIKAR CATISMASI

Yazar bu makale ile ilgili herhangi bir cikar
catismas: bildirmemistir.
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