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Lactococcus garviae Endokarditi

Lactococcus garviae Endocarditis: Case Report

OZET Lactococcus garviae nadir goriilen diisiik virulansh firsatci bir patojendir. Son yirmi yil ige-
risinde insanda sadece birkag enfeksiyon olgusu bildirilmistir. Bu vakalarin ¢ogu endokardit olgusu
oldugu saptanmistir. Bu yazida bir L. garviae endokarditi olgusu sunulmustur. Elli d6rt yaginda
erkek hasta Kasim 2009 tarihinde Cerrahpasa Tip Fakiiltesi Acil Dahiliye Poliklinigine bagvurdu.
Hasta bir haftadir devam eden ates, iisiime ve halsizlik sikayetleri nedeniyle hastaneye yatirildi.
Alinan tim kan kiilttirlerinde Vitek 2 otomatize sistem ile L. garviae olarak tanimlanan Gram po-
zitif koklar iiremistir. Bakterinin fenotipik idantifikasyonu 16 S rRNA geni dizi analizi ile dogru-
land1. Alt1 haftalik vankomisin ve siprofloksasin tedavisi sonucunda hastanin klinik semptomlar: ve
C-reaktif protein degerlerinde diizelme saptanmugtir.

Anahtar Kelimeler: Endokarditler; olgu sunumlar1

ABSTRACT Lactococcus garviae is a rare opportunistic pathogen with a low virulance. In humans,
only a few cases infected with this agent were reported in the previous two decades. Most of these
cases had endocarditis. In this paper, a case of L. garviae endocarditis is presented. A 54-year-old
male was referred to Emergency Department of Cerrahpasa Medical Faculty in November 2009.
The patient was hospitalized due to complaints of fever, chills and fatigue that had been present for
a week. Gram positive cocci which were identified as L. garviae with Vitek 2 automatized system
grew in all of the obtained blood cultures. Phenotypic identification of the bacteria was confirmed
with 16 S rRNA gene sequence analysis. Clinical symptoms and CRP values of the patient improved
after six weeks of vancomycin and ciprofloxacin treatment.

Key Words: Endocarditis; case reports
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actococcus cinsi bakteriler Streptococcus cinsi bakterilerden 1985 y1-
linda genetik ¢aligmalarin sonucunda ayrilmistir.! Lactococcus cinsi
bakteriler fenotipik olarak sekiz tiire ayrilmigtir:?

1. Lactococcus lactis subsp. lactis

2. Lactococcus lactis subsp. cremoris
3. Lactococcus lactis subsp. hardniae
4. Lactococcus garviae

5. Lactococcus piscium

6. Lactococcus plantarum
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7. Lactococcus raffinolactis
8. Lactococcus xyloses

Lactococcus cinsi bakteriler serogrup N, fa-
kiiltatif anaerob, katalaz negatif, sitokrom oksidaz
negatif, Gram (+) koklardir. Laktokoklar ¢evrede
ve besin maddelerinde bulunabilmektedir. Lakto-
koklarin baz tiirleri fermente siit iiriinlerin yapi-
minda kullanilmasiyla birlikte, ozellikle besin
endiistrisinde 6nem kazanmistir. L. garviae sigir-
larda mastit ve baliklarda enfeksiyon nedenidir. L.
garviae'nin neden oldugu hastaliklar genellikle
yazin su sicakliginin yiiksek oldugu donemlerde
goriiliir. L. garviae insanlarda diistik virulans: olan
nadir goriilen bir patojendir ve seyrek olarak en-
feksiyon etkeni olur.? Diinya literatiiriinde ¢ogu
endokardit, ve daha nadir olarak osteomiyelit, ka-
raciger absesi, peritonit ve odag: bilinmeyen bak-
teriyemi olmak tizere 12 olgu bildirilmistir. Bu olgu
sunumunda cesitli semptomlar ile hastanemize bag-
vuran ve basari ile tedavi edilen bir L. garviae en-
dokardit vakasi sunulmustur.

IOLGU SUNUMU

Elli dért yaginda erkek hasta I.U. Cerrahpasa Tip Fa-
kiiltesi Acil Dahiliye Poliklinigine bir haftadir
devam etmekte olan tisiime, titreme, ateg ve halsiz-
lik yakinmalariyla bagvurdu. Hastaya alt1 y1l 6nce
ii¢ damar koroner arter baypas ve aort kapak replas-
mani operasyonu yapildig1 6grenildi. Ug ay énce ani
gelisen konusma bozuklugu ve denge kaybi belirten
hastada, uygulanan serebral manyetik rezonans go-
riintiileme (MRG) tetkikinde serebrovaskiiler iskemi
bulgular: saptandig; karotis anjiyografisinde ise, sol
arteria carotis communis bulbusunda ve ayni taraf-
taki arteria carotis internanin proksimal kisminda
998 stenoz saptandig1 6grenildi. Anjiyografiden iki
hafta sonra iigiime, titreme ve ates yakinmalariyla
hastanemize bagvuran hastanin fizik muayenesinde;
ates 38,5°C, sistolik arter basinci 130/80 mmHg, kalp
tepe atimi 88/dakika, solunum sesleri iki tarafl
bronkovezikiiler, tiim kalp odaklarinda 3/6 sistolik
ufiirtim ve sternum sol yaninda erken diastolik iifii-
riim saptandi. Batin muayenesinde sag kot altini bir
santimetreyi agsan hepatomegali palpe edildi. Noro-
lojik muayenede sag tarafta hemipleji ve sag santral
fasial paralizi tespit edildi.
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Laboratuvar tetkiklerinde beyaz kan hiicreleri
12530 mm?, notrofil %81, C-reaktif protein (CRP)
260 mg/L, sedimentasyon hiz1 75 mm/saat saptandu.
Hastadan alt1 saat araliklarla ikiser set kan kiiltiiri
alindiktan sonra ampirik antibiyoterapi baslands;
penisilin allerjisi nedeni ile vankomisin 2x1 g, gen-
tamisin 3x80 mg ve rifampisin 600 mg/giin olarak
diizenlendi.

Transoézofageal ekokardiyografi (TEE) goriin-
tlilenmesinde; protez aort kapak tizerinde 0,7x0,3
mm boyutlarinda hareketli vejetasyon ve apse for-
masyonu baslangici ile hafif paravalviiler kacak
izlendi. Diger kapaklarin yap1 ve hareketleri ile
perikart normal saptandi.

Ayni giin alinan dort kan kiiltiiriinde, ikisinde
bir giin sonra, diger ikisinde ise iki giin sonra pozi-
tiflik saptandi. Yapilan Gram boyamasinda Gram (+)
koklar goriildii. Yapilan fenotipik identifikasyonda
iireyen bakterinin fakiiltatif anaerob, katalaz nega-
tif, PYR ve safra-eskiilin reaksiyonlar1 olumlu ol-
dugu bulundu. Vitek 2 (Biomerieux) otomatize
cihazla yapilan identifikasyonda dort sisede de iire-
yen mikroorganizmanin L. garviae oldugu saptandu.
L. garviae'nin mikroskobumuzda ¢ekilmis Gram go-
riintiisii Resim 1’de, koloni morfolojisi ise Resim
2’de gosterilmisgtir. Disk diftizyon yontemi ile yapi-
lan antibiyogramda L. garviae i¢in beklenen klin-
damisin direnci bulundu. Penisilin minimal
inhibitér konsantrasyon (MiK) degeri (0,38 pg/mL)
ise orta diizey duyarlilik sinirlar i¢indeydi. Vitek
sonucunu dogrulamak amaciyla polimeraz zincir re-
aksiyonu (PZR) ve DNA dizi analizi yapildi. Susun
fenotipik ve genotipik incelenmesi Cerrahpasa Tip
Fakiiltesi, Mikrobiyoloji ve Klinik Mikrobiyoloji
Anabilim Dalinin Laboratuvarlarinda yapildi.

PZR VE DNA Dizi ANALIZI

Universal “eubacteri” primerleri kullanilarak 16S
rRNA geninin bir boliimii PZR ile ¢ogaltildi (Resim
3). PZR tirtiniintin dizi analizi gergeklegtirildi. Elde
edilen DNA dizisi Blast programi ile Gen Banka-
sinda bulunanlar ile karsilagtirilarak L. garviae ola-
rak tamimlanmigtir.

Kan kiltiiriinde saptanan bakterinin vankomi-
sin ve gentamisine duyarli, rifampisine direncli ol-
dugu saptandi. Antibiyoterapiye vankomisin 2x1 g
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RESIM 1: Lactococcus garviae'nin gram goriintiisi.
(Renkli hali icin Bkz. http:/tipbilimleri.turkiyeklinikleri.com/)

RESIM 2: Lactococcus garviae'nin koloni goriintiis.
(Renkli hali icin Bkz. http:/tipbilimleri.turkiyeklinikleri.com/)

ve gentamisin 3x80 mg olarak devam edildi. Teda-
vinin on birinci giintinde {ire ve kreatinin degerle-
rinde yiikselme olmasi ve glomeriiler filtrasyon
hizinin 40 mL/dk {izerinde saptanmasi iizerine, gen-
tamisin kesilerek antibiyoterapi vankomisin 1x1 g
ve siprofloksasin 2x200 mg (IV) olarak renal doz-
dan yeniden diizenlendi. Tedavinin on ii¢linct gii-
niinde tekrarlanan TEE’de apse formasyonunda ve
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paravalviiler kacakta artis izlenmesi tizerine kalp
damar cerrahisi tarafindan tekrar degerlendirilen
hastada preoperatif %50’ nin tizerinde kardiyak risk
saptanarak, antibiyoterapinin alt1 haftaya tamam-
lanmasi 6nerildi. Antibiyoterapinin dordiincii haf-
tasinda hastanin klinik semptomlarinda, ates
yanitinda ve CRP degerlerinde diizelme izlendi.
Antibiyoterapi alt1 haftaya tamamlandiktan sonra
TEE tekrar edildi ve hasta operasyon agisindan kalp
damar cerrahisine tekrar konsiilte edildi. Cerrahi
endikasyonu bulunan olgumuza, yiiksek riskli ol-
masindan dolay1 cerrahi tedavi uygulanamadi. Ya-
pilan takipte, hastamizin hastaneden taburcu
edildikten sonra ti¢lincii ayin sonunda kardiyovas-
kiiler nedenlerden dolay1 kaybedildigi 6grenildi.

TARTISMA

Lactococcus cinsi DNA-DNA benzerlikleri ve 16S
rRNA’nin dizi analizi verilerin sonucunda Strepto-
coccus cinsinden ayrilmigtir. Insanda endokardit,

RESIM 3: Lactococus garviae'nin 165 rRNA geninin polimeraz zincir reak-
siyonu sonucu.

Siitlin 1: GeneRuler 100bp DNA standardi.

Siitiin 2: Omegin 16S rRNA PCR ir{inil.

Siitin 3: Negatif Kontrol.

Siitlin 4: Pozitif Kontrol.

Siitiin 5: GeneRuler 1 kp DNA standard.
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osteomiyelit ve karaciger apsesi yaptig1 opportu-
nistik patojenlerden biridir.!* Laktokoklarin ente-
rokoklardan ayrilmasi pratikte sadece fenotipik
testler ile yapilabildiginden, hastaligin gercek insi-
dansinin tespit edilmesinin zor oldugunu ve gercek
insidansa gore daha az bildirildigini diistiniilmek-
tedir.’

Lactococcus tiirlerinin fenotipik 6zellikleri
Enterococcus tiirleri ile aynidir. Katalaz negatif,
fakiiltatif anaerob, ikili dizilim ya da kisa zincir
olusturan Gram pozitif koklardir. Vankomisine
duyarli, PYR ve safra-eskiilin reaksiyonu olumlu,
10°C’de tireme 6zelligi olan laktokoklarin bazi tiir-
leri %6,5 NaCl iceren broth’ta iireme kapasitele-
rine sahiptir. Bu iki cinsin ayiriminda c¢esitli
karbonhidratlarin metabolizmasi (manitol, sorbi-
tol, arabinoz, rafinoz, %0,04 telliirit ve piruvat) ve
cesitli fenotipik testler (hareket, 10°C’de ve
45°C’de tireme) kullanilmaktadir. Vitek ve Mic-
roscan gibi otomatize identifikasyon sistemleri
Enterococcus faecalis ve Enterococcus faecium di-
sinda diger enterokok tiirlerinin ve laktokoklarin
identifikasyonunda ek testler yapilmadan yanlis
sonuglar verebilmektedir.

Laktokoklarin identifikasyonu hiicre protein
analizi, 16S rRNA gen sekans1 ve sodA;,, gen se-
kans: gibi molekiiler yontemler ile daha iyi yapila-
bilmektedir.

Laktokoklarin antibiyotiklere kars1 duyarli-
I1g1 az bilimektedir. Laktokoklar i¢in Clinical La-
boratory Standards Institute (CLSI) standartlar:
heniiz bildirilmemistir. Broth diliisyon ve E test
ile ampisilin MIiK degerleri 0,48-0,5 pg/mLs arali-
ginda bulunmustur. Streptococcus pneumoniae
disindaki streptokoklarin CLSI kriterlerine gore,
L. garviae dogal olarak klindamisine direngli, am-
pisilin ve vankomisine duyarli bulunmustur. Klin-
damisin direnci L. garviae i¢in spesifiktir ve diger
laktokoklardan ayrilmasinda yardimci bir 6zellik-
tir.®

Sekiz tane tipi ve alt tipi vardir. L. garviae ve L.
piscium gesitli balik tiirlerinde enfeksiyon etkeni
olarak bildirilmistir. L. lactis subsp. lactis su kusla-
rinda ve L. garviae gevis getirenlerde mastit etkeni
olarak bulunmustur. L. lactis subsp. lactis ve L. gar-
viae insanlarda enfeksiyon yapan tiirlerdir. Bu iki
tliriin ayrimini yapmak olduke¢a zordur. Elliott ve
Facklam bu iki tiiriin ayrimini antibiyotik duyarh-

TABLO 1: Literatlrde bildirilen Lactococcus garviae endokarditi olgulari.
Olguyu bildiren
ilk yazarin ismi Yayinlanan dergi Olgunun ozelligi Uygulanan medikal tedavi Yapilan operasyon Hastanin prognozu
Fefer JJ Diagn Micrabial Infect Dis Natif endokardit Operasyon profilaksisi olarak: Mitral valv replasmani Operasyondan bir ay
1998;32(2):127-30. Sefazolin 1 g iv +vankomisin sonra serebral
1 g IV, ardindan seftriakson, hemoraji ile kaybedildi
1 hafta
James PR Postgrad Med J Osteomiyelit+ Vankomisin, ardindan yilesme saglandi
2000:76:301-3. Sekonder endokardit tilkoplanin
Vinh DC Diag Micrabiol Infect Dis Natif endokardit Ampisilin IV Domuz kalp kapakgigi Iyilesme saglandi
2006;56:91-4 replasmani
Fihman V J Infect 2006;52:€3-6 Endokardit Amoksisilin IV +gentamisin iyilesme sagland
4 hafta ardindan amoksisilin
3 hafta
Yiu KH Intern J Cardiol Endokardit Ampisilin IV 6 hafta Mitral valv tamiri iyllesme saglandi
2007,114:286-7
Wang CYC Clinical Practice 2007;61: Endokardit Penisilin IV 4 hafta + Gentamisin iyilesme saglandi
2 hafta
Li WK Internal Medicine Endokardit Penisilin IV + Gentamisin 46 glin ~ Mitral valv replasman iyilesme saglandi
2008,47:1143-6.

Turkiye Klinikleri ] Med Sci 2012;32(2)
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lik testine gore yapmistir.” Buna goére L. lactis'den
farkl olarak, L. garviae klindamisine direngli bu-
lunmustur. Ayrica penisiline ve sefalotine karg:
MIK degerleri, L. garviae'de L. lactis'e gore daha
yiksektir.”

Insanlarda diisiik virulansh bir patojen olma-
sina ragmen, literatiirde bildirilen L. garviae en-
feksiyonlarinda bir artis saptanmistir. Bunun
nedeni olarak identifikasyon tekniklerinin iyilesti-
rilmesi diigtintilmektedir. Son yirmi yilda litera-
tlirde insanlarda 12 enfeksiyon olgusu bildirilmistir.
En sik endokardit (dogal ya da prostetik kalp ka-
pak¢igr zemininde olgular, sekiz olgu) olmak
iizere, kaynagi belli olmayan bakteriyemi (iki olgu),
osteomiyelit (bir olgu), karaciger apsesi (bir olgu)
ve bir peritonit olgusu bildirilmigtir.5®

Diinya’da bildirilen baz1 L. garviae endokarditi
olgularinin tedavi semalar1 ve tedavi sonrasinda
hastalarin prognozu Tablo 1’de 6zetlenmistir. Has-
tamizin yakin dénemde hastaneye yatis1 ve penisi-
lin allerjisi nedeniyle tedaviye vankomisin ve

gentamisin kombinasyonu ile baglandi, ardindan
bobrek fonksiyonlarinin bozulmasiyla birlikte tek
basina vankomisin ile devam edildi. Uygulanan te-
davi ayrica viridans streptokoklar, enterokoklar ve
metisiline direngli stafilokoklar gibi Gram pozitif
bakteriler tizerine de etkilidir.

L. garviae enfeksiyonlarinin kaynag: bir¢ok
durumda tespit edilememistir. Baz1 olgularda 1z-
garada pisirilmis balik, ¢ig balik ya da peynir tii-
ketiminin neden olabilecegini bildirilmistir. Bu
hipotezin ortaya ¢ikmasinin nedeni, L. garviae nin
bircok balik tiiriinde hastalik nedeni olarak tespit
edilmesidir. Yaz aylarinda su sicakliginin artma-
styla birlikte (>16°C) enfeksiyon goriilme oranlari-
nin artirdig bildirilmigtir.’

Olgularin ¢ogunda zeminde kardiyovaskiiler
hastalik ve immiinsupresyon hikayesi mevcuttur.
Bizim olgumuzda da koroner arter baypas ve aort
kapak replasmani hikayesi vardi, ancak balikla
temas ya da kontamine balik titkketimi 9ykiisii mev-
cut degildi.
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