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0z

Globicatella sanguinis, katalaz negatif, nadir gériilen gram pozitif bir koktur. Morfolojik ézelliklerinin viridans
streptokoklara benzemesi nedeniyle etkenin konvansiyonel fenotipik identifikasyon yéntemleriyle tiir diizeyinde
tanimlanmasi zordur. Son yillarda kiitle spektrometresinin yaygin kullanilmaya baslamasi ile G. sanguinis’in
diistintilenden daha fazla sayida enfeksiyonlara neden oldugu gériilmiistiir. Bu ¢alismada, G. sanguinis kaynakli
ventrikiiloperitoneal sant enfeksiyonu gelisen bir olgunun sunulmasi amaglanmistir.

Yetmis yedi yasinda kadin hasta idrar kagirma, unutkanlik ve yirime glgligi sikayetleri ile hastanemize
basvurmustur. Hastaya ventrikiloperitoneal sant cerrahisi uygulanmistir. Hasta taburcu edildikten 18 giin sonra
yliksek ates nedeniyle tekrar hastaneye basvurmustur. Fizik muayenede batinda fistiil ve akinti izlenen hasta
operasyona alinmistir. Ventrikiloperitoneal santinin batin ve ventrikiiler uglarindan beyin omurilik sivisi 6rnekleri
alinarak sant sistemi ¢ikarilmis ve eksternal ventrikiiler drenaj sistemi kurulmustur. Ventrikiiloperitoneal santtan
alinan ve eksternal ventrikiiler drenaj sisteminden kontrol icin alinan beyin omurilik sivisi 6rnekleri Bakteriyoloji
Laboratuvari'na génderilmistir. Gram pozitif kok morfolojisinde olan bakteriler Bruker IVD MALDI Biotyper 2.3
(Bruker Daltonik GmbH) cihazi ile G. sanguinis olarak tanimlanmistir. E test (BioMeriuex, Fransa) ile etkenin
seftriaksona direngli, penisiline yliksek dozda duyarli oldugu belirlenmistir. Hastaya en uygun tedaviyi verebilmek
i¢in etkenin dogru tanimlanmasi ve klinisyenlerin antibiyotik direng profili hakkinda bilgilendirilmesi gereklidir.

Anahtar kelimeler: Globicatella sanguinis, MALDI-TOF MS, antibiyotik duyarliligi
ABSTRACT

Globicatella sanguinis is a catalase-negative, rare gram-positive coccus. Due to its morphological similarity
to viridans streptococci, identification of the pathogen at the species level using conventional phenotypic
identification methods is difficult. The recent introduction of mass spectrometry have demonstrated that G.
sanguinis caused more infections than previously thought.

The aim of this study is to present a case of ventriculoperitoneal shunt infection caused by G. sanguinis. A
77-year-old female was admitted to our hospital with complaints of urinary incontinence, amnesia, and difficulty
in walking. The patient had underwent ventriculoperitoneal shunt surgery. The patient was discharged in good
condition, but was admitted again after 18 days due to high fever. Upon physical examination, an abdominal
fistula and discharge were observed, and the patient underwent surgery again. After taking of cerebrospinal
fluid from the abdominal and ventricular ends of the ventriculoperitoneal shunt, the shunt system was removed,
and an external ventricular drainage system was inserted. The cerebrospinal fluid samples, obtained from the
ventriculoperitoneal shunt and the external ventricular drainage system were sent to Bacteriology Laboratory.
The bacteria with gram-positive coccus morphology were identified as G. sanguinis by the Bruker IVD MALDI
Biotyper 2.3 (Bruker Daltonik GmbH) device. By the E test (BioMeriuex, France), the agent was found to be
resistant to ceftriaxone and susceptible to high-dose penicillin. To provide the most appropriate treatment
to the patient, accurate identification of the causative agent and informing the clinicians on the antibiotic
resistance profile are needed.

Keywords: Globicatella sanguinis, MALDI-TOF MS, antibiotic susceptibility

© 2024 Turk Mikrobiyoloji Cemiyeti. Bu, Creative Commons Atif-Gayri Ticari 4.0 Uluslararasi Lisansi altinda dagitilan agik erisimli bir makaledir.

© 2024 Turkish Society of Microbiology. This is an open access article distributed under the Creative Commons Attribution-NonCommercial 4.0 International License.

152


https://creativecommons.org/licenses/by-nc/4.0/deed.tr
https://creativecommons.org/licenses/by-nc/4.0/deed.tr
https://creativecommons.org/licenses/by-nc/4.0/
https://orcid.org/0009-0009-1415-1903
https://orcid.org/0000-0003-3763-4130
https://orcid.org/0009-0007-7352-3960
https://orcid.org/0000-0002-7182-2955
https://orcid.org/0000-0002-8007-0089
mailto:zeynepnazlikaya1997@gmail.com

Z. Nazlikaya Erdem, Globicatella sanguinis’in Antibiyotik Direnci

GIRIS

Globicatella  sanguinis, ilk defa 1992 vyilinda
Collins ve ark/lar¥ tarafindan yeni bir tir olarak
tanimlanmistir. Morfolojik 6zelliklerinin streptokok
grubu mikroorganizmalara benzemesi nedeniyle
konvansiyonel mikrobiyolojik yontemlerle
tanimlanmasinda zorluklar yasanan bu etkenin
dogru tanimlanmasi antimikrobiyal tedavinin dogru
yonetimi igin biyik 6nem tagir?),

Miller ve ark/’lari® 2017 yilinda, gastrik bandi,
lenfédemi ve kalga protezi olan 72 yasinda obez bir
kadinda gelisen G. sanguinis kaynakli osteomiyelit
olgusunu ve gastrik bypass 6ykiisi olan 54 yasinda
obez Tip Il diyabeti ve tekrarlayan (riner sistem
enfeksiyonu olan kadin hastada gelisen G. sanguinis
kaynakli bakteriyemi olgusunu sunmuslardir. Bu
etkenin yasli ve altta yatan hastaligi olan kadinlarda
daha sik enfeksiyona neden olabilecegini oOne
stirmuslerdir®,

Glnlmiuzde, basta kan ve kateter olmak lzere birgok
merkezden idrar, beyin omurilik sivisi, eklem sivisi
ve kornea slrlintlsi gibi gesitli klinik 6rneklerinden
artan oranda G. sanguinis izolasyonu bildirilmistir(-4,
Ancak, etkenin antibiyotik duyarlilik profiline ait
bilgiler hala yeterli diizeyde degildir.

Bu calismada, Manisa Celal Bayar Universitesi Hafsa
Sultan Hastanesi'ne basvuran, normal basingh
hidrosefali nedeniyle ventriklloperitoneal sant
takilmasini takiben G. sanguinis enfeksiyonu gelisen
olgunun sunulmasi ve antibiyotik duyarliigina ait
bilgi verilmesi amaclanmustir.

OoLGU

Yirmi yildir hipertansiyonu olan 77 yasinda kadin
hasta idrar kagirma, unutkanlik ve ylrime gicligi
sikayetleri ile 03.04.2023 tarihinde Manisa Celal
Bayar Universitesi Hafsa Sultan Hastanesi acil
servisine basvurdu. Beyin bilgisayarli tomografi (BT)
tetkikinin “Dordincl ventrikil normal konumda ve
normalden belirgin genis, posterior fossa sisternalari,
sulkus ve fissirler normalden belirgin genis” seklinde

raporlanmasi lizerine hastaya 10.04.2023 tarihinde
ventrikiloperitoneal (V/P) sant takildi. Hastanin
servis takibi boyunca kliniginde diizelme olmasi
Uzerine hasta 13.04.2023 tarihinde taburcu edildi.
Hasta, taburcu edildikten 13 giin sonra operasyon
bolgesinde gelisen sislik nedeniyle tekrar hastanemize
basvurdu. Yapilan batin BT incelemesinde, santin
batin ucunun cilt altinda oldugu izlendi. Bu nedenle
27.04.2023 tarihinde operasyona alinan hastada
santin batin ucu, periton altina yerlestirildi ve
28.04.2023 tarihinde hasta taburcu edildi. Taburcu
edildikten 18 gilin sonra ates yiksekligi, operasyon
bolgesinde akinti ve kizariklik sikayetleriyle hastaneye
basvuran hasta tekrar norosirurji servisine yatirildi.
Yapilan fizik muayenesinde ylksek ates (39°C),
batinda fistil, akinti ve kizariklik gbzlenen hastanin iki
ayri periferik veninden alinan kan érnekleri Manisa
Celal Bayar Universitesi Hafsa Sultan Hastanesi
Tibbi Mikrobiyoloji laboratuvarina génderildi. Batin
ultrasonografisi olagan olarak raporlanan hastanin
enfeksiyon parametrelerinde yikseklik saptanmasi
(Toplam beyaz kire (WBC) 11.87x103/uL, nétrofil
sayisi 10.86x103/uL, notrofil orani %91.6, C reaktif
protein 1.0 mg/dL, prokalsitonin 0.1 ng/mL) Gzerine
hasta 16.05.2023 tarihinde operasyona alindi.
Operasyon sirasinda V/P santinin batin ve ventikiler
uglarindan beyin omurilik sivisi (BOS) 6rnekleri alindi
ve V/P sant sistemi ¢ikarilarak eksternal ventrikiler
drenaj (EVD) sistemi kuruldu (16.05.2023). Alinan
BOS 6rnekleri Manisa Celal Bayar Universitesi Hafsa
Sultan Hastanesi Bakteriyoloji Laboratuvari’nda
incelendi. Orneklerin direkt bakisinda 30-100 I6kosit/
mm? goruldi. Giemsa boyamali preparatlarinda %70
polimorfonikleer 16kosit, %30 mononiikleer 16kosit
ve Gram boyamali preparatlarinda gram pozitif
koklar goruldid. V/P santinin her iki ucundan ve
EVD santindan kontrol igin alinan BOS 6rnekleri %5
koyun kanl agar (BD, ABD), EMB agar (BD, ABD) ve
cikolata agar (BD, ABD) besiyerlerine ekildi. Ornekler
37°C’de 18-20 saat inkiibe edildi. inkiibasyon sonrasi
saf kiltur seklinde kanh ve gikolata agarda lreyen
alfa hemolitik kolonilerden hazirlanan Gram boyali
preparatlarda gram pozitif koklar gérildi. Ureyen
bakteriler, VITEC-2 Compact (bioMérieux, Fransa)
identifikasyon sistemi ile %99 kesinlikle G. sanguinis
olarak tanimlandi. Bruker Biotyper (Bruker Daltonics,
Almanya) cihazi ile etken 2.32 skorla G. sanguinis
olarak dogrulandi. Hastanin BOS kdltirleriyle birlikte
laboratuvara gonderilen aerop ve anaerop kan kiltira
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Tablo 1. Globicatella sanguinis icin elde edilen minimuminhibitdr konsantrasyon (MiK) degerlerinin EUCAST &nerileri dogrultusunda

yorumlanmasi

EUCAST esik MiK degerleri  Saptanan MiK degerleri

Antibiyotik (ug/mL) * (ug/mL) Yorum

Penisilin 0.25 1.5 Klinik tedavide kullanilmamasi énerilmektedir.
Seftriakson 0.25 6 Klinik tedavide kullanilmamasi 6nerilmektedir.
Vankomisin 2 0.25 Klinik tedavide kullanilmasi 6nerilmektedir.
imipenem 2 0.38 Klinik tedavide kullaniimasi 6nerilmektedir.

*Bakteri MIK degerinin daha yiiksek olmasi halinde, antibiyotigin tedavide kullanimindan vazgecilmesini gerektiren esik degerler™.

siseleri BD BACTEC™ FX Kan Kultur Sistemi (BD, ABD)
cihazina vyerlestirildi. Bes glinlik sireyle inkiibe
edilen kan kiltaru 6rneklerinde Greme saptanmadi.
G. sanguinis’in penisilin, seftriakson, vankomisin
ve imipenemin minimum inhibitér konsantrasyon
(MiK) degerleri Gradiyent test ydntemi (bioMériuex,
Fransa) ile belirlendi. Etkenin antibiyotiklere
duyarhhklarinin  belirlenmesinde Mueller Hinton
Fastidious Agar (BD, ABD) kullanildi. Elde edilen
sonuglar, standart EUCAST sinir deger tablolarinda
yer almayan aerop bakterilerin tedavisinde
kullanilabilecek antibiyotiklerin esik MiK degerlerine
gore yorumlandi (Tablo 1), Klinisyenlere duyarhlk
kategorisi kapatilarak, penisilin ve seftriaksonun
klinik tedavide uygulanmamasi gerektigi, vankomisin
ve imipenemin ise klinik tedavide kullanilabilecegi
bilgisi verildi*®. Hastaya meropenem 1 gr IV flakon
(1x6) ve vankomisin 0.5 gr IV flakon (1x4) kombine
medikal tedavi basland. iki haftalik medikal tedavi ve
EVD takibi sonrasi 48 saat araliklarla U¢ kez Ust Uste
alinan BOS kiiltiirlerinde tGreme olmamasi Uzerine
01.06.2023 tarihinde hastaya V/P sant cerrahisi
uygulandi.

Bu olgu sunumuicin hastanin yakinindan aydinlatilimis
onam formu alinmigstir.

TARTISMA

Bu olgu sunumunda, G. sanguinis VITEK 2 GP
ID (bioMérieux, Fransa) karti ile %99 kesinlik
ile tanimlandi ve Bruker Biotyper (RUO; Bruker
Daltonics, Germany) ile 2.32 skorla dogrulandi.
Son yillarda rapor edilen galismalarda etkenin rutin
tanimlanmasinda veri tabanlarinda Globicatella
cinsi bakterilerin yer aldigi otomatize sistemlerin
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kullanilmasinin yeterli olabilecegi bildirilmistir®4.
Ancak, etkenin yiiksek kesinlikle tanimlanamadigi
durumlarda MALDI-TOF MS ve 16S RNA dizileme ile
dogrulama yapilmasi gereklidir®>4,

Globicatella sanguinis igin standart duyarhlik testi
bulunmamaktadir. Ozgiil duyarliik sinir degerleri
bulunmayan etkenler icin gincel EUCAST'in
dnerileri ise dncelikle giivenilir bir ydntemle MiK
degerinin  belirlenmesi ve duyarhlik kategorisi
bildirilmekten kaginilmasi  yontndedir®®, Tedavi
basarisizligini 6ngorebilmek amaciyla da klinisyene
bildirimlerin EUCAST’in sinir deger tablolarinda yer
almayan bakterilerin tedavisinde kullanilabilecek
antibiyotikler ve bu antibiyotiklere karsi direng
olasiligini dislayan esik MIK degerleri g6z éniinde
bulundurarak yapilmasi énerilmektedir®,

Farkli merkezlerde yapilan g¢alismalarin sonuglari
incelendiginde, G. sanguinis icin elde edilen MIK
degerlerinin penisilin i¢in 0.06-64 pg/mL, vankomisin
icin 0.25-0.75 pg/mL, sefotaksim igin 0.5-32 pg/
mL, seftriakson icin 2-4 pg/mL, meropenem igin
0.25-3 pg/mL, imipenem 0.25-0.75 pg/mL, linezolid
igin 0.5-2 pg/mL, eritromisin igin 0.12-256 ug/mL,
klindamisin igin 0.12-256 pg/mL araliginda oldugu
gdzlenmistir®*69,  Saptanan MIiK degerleri baz
yazarlar tarafindan CLSI veya EUCAST tablolarinda yer
alan Streptococcus spp. sinir degerlerine gére “duyarh
veya direngli” olarak yorumlanirken®”'?, bazi yazarlar
tarafindan  duyarlihk  kategorisi  bildirilmeksizin
sadece MiK degerleri rapor edilmistir>4913),

Shewmaker ve ark/lan® 2001 yilinda, CLSI'in
Streptococcus spp. i¢in yorumlama kriterlerine gore
cesitli klinik 6rneklerden izole edilen 27 G. sanguinis
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susunun timinin vankomisin ve amoksisiline duyarh
olduklarini, iki izolatta ise penisilin MiK degerlerinin
orta duyarlihk kategorisinde yer aldiklarini
bildirmislerdir. Ayrica, izolatlarin %48’ini sefotaksime,
%74’Unl sefuroksime, %37’sini meropeneme, %48’ini
eritromisine, %52’sini trimetoprim-silfametoksazole,
%30’unu klindamisine direngli bulmuslardir ve bu
direng profilinin viridans streptokoklarin direng
profiline benzerlik gosterdigini  bildirmislerdir®.
Bugline kadar en fazla susla yapilan bu galismada,
yazarlar etkenin dogru tanimlanmasinin yani sira
antibiyotik direncinin belirlenmesinin ve izlenmesinin
gerekliligini vurgulamiglardir®.,

Turkiye’'de, Hasbek ve ark.lari® 2019 yilinda lumbo-
peritoneal santi olan 39 yasindaki kadin hastada agar
gradiyent yontemi ile penisilin (6 pug/mL), linezolid
(0.50 pg/mL), vankomisin (0.75 ug/mL), sefotaksim
(>32 pg/mL), imipenem (0.75 pg/mL) ve meropenem
(3 pg/mL) icin elde elde edilen MiK degerlerinin
Shewmaker ve ark/nin® bildirdikleri sonuclarla
uyumlu oldugunu bildirmislerdir. Aktas ve ark.lar®
ise penisilin (64 pug/mL) ve sefotaksim (>32 pg/mL)
icin yiiksek MIK degerleri saptadiklarini ve femoral
kateter enfeksiyonu nedeniyle yatan hastada,
vankomisin 1x1 g intravenoz tedavi ile 72 saat icinde
yanit aldiklarini rapor etmislerdir. Ayni ¢alismada,
vankomisin, eritromisin ve imipenemin MiK
degerlerini sirasiyla, 0.38 pg/mL, 1.5 pg/mL, ve 0.38
ug/mL olarak bildirmislerdir®. Ulkemizde yapilan bu
iki calismada da G. sanguinis igin standart duyarlilik
testi olmamasi nedeniyle yazarlar tarafindan duyarli
veya direncli yorumu yapilmamistir®4,

Bu calismada, antibiyotik duyarliik sonuglari
literatirde yer alan bilgiler 1siginda 6ncelikle
EUCAST’in  viridans  streptokoklar icin  sinir
degerlerine gore yorumlanmistir®”121)  Etkenin
agar gradiyent yontemi ile seftriaksona (6 pg/mL)
direngli, penisiline yiksek dozda duyarli (1.5 pg/
mL), vankomisine (0.25 pg/mL), teikoplanine (0.19
pg/mL) ve imipeneme (0.38 pg/mL) duyarh oldugu
belirlenmistir®®. Ancak, elde edilen MiK degerlerinin
viridans streptokoklardan farkli olmasi nedeniyle
duyarhhk sonuclari ayrica EUCAST’in standart sinir
deger tablolarinda yer almayan aerop bakterilerin
tedavisinde kullanilabilecek antibiyotiklerin yer

aldigr tabloya gore tekrar degerlendirilmistir®,
Etkenin penisilin ve seftriakson MiK degerlerinin
EUCAST tablolarinda yer alan esik degerlerinden
daha yiksek olmasi nedeniyle de klinisyene bu
antibiyotiklerin tedavide kullanilmalarinin  uygun
olmayacagi bilgisi verilmistir (Tablo 1)®). Hastaya
intravendz meropenem 1 gr (1x6) ve vankomisin 0.5
gr (1x4) kombinasyonu baslanmistir ve tedaviye yanit
alinmistir.

Bu nedenle, G. sanguinis enfeksiyonlarinda tedavi
basarisizligini dnlemek igin duyarllik test sonuglarinin
EUCAST oOnerileri dogrultusunda standart sinir
degerleri olmayan etkenler igin belirlenen esik
degerlerine gére yorumlanmasinin daha uygun bir
yaklasim olacagi distinulmustar.

Sonug¢ olarak, viridans streptokoklarin aksine
penisiline ve Uclincl kusak sefalosporinlere direncli
oldugu gozlenen G. sanguinis’in antibiyotik duyarlilik
profilini belirlemeye yonelik ileri ¢alismalara ihtiyag
vardir. Etkenin dogru tanimlanmasi ve antibiyotik
duyarhhk test sonuglarinin klinisyene bildirilmesi,
riskli hastalarda optimum tedavinin verilmesinin
yani sira direnci 6nlemeye yonelik dogru stratejilerin
belirlenmesine de katki saglayacaktir.
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