Immuin Sistemi Sa glam Bir Ki side Geli sen
Listeria Monocytogenes’e Bagli Menenjit Olgusu
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Ozet

Listeria.  monocytogenessalikli  kisilerde nadire
infeksiyon olgturmasina rgmen yenidgan, gbe, yali ve
immuinsupresif olgularda bakteriyemi, endokardgy aeyirli
gastro-enterit ve meningo-ensefalite nedibitmektedir. Ba
agrisi, halsizlik ve yuksek ageyakirmasi ile bgvuran wve
herhangi bir immunsupresif hafgi bulunmayan 45 yande
erkek hasta klirgimize yatirildi. Olgumaun beyin omurilil
sivisi (BOS) incelemesinde; gériniim opelesan, basimgal,
2560 l6kosit/mm (%65 lenfosit, %35 PNL)seker 52 mg/c
(es zamanli karsekeri 140 mg/dl), protein 142 mg/dl ola
saptandi. BOS orggin Gram boyasi ile incelemesinde bak-
teri gortlmedi, ancak BOS kiltirtindésteria monocytogenes
izole edildi. Olgumuz ampisilin-gentamisin kombasyonu il
iyilesme gostermgtir.

Anahtar Kelimeler: Listeria monocytogenemenenjit, egkin
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Summary

Listeria monocytogeneslthough a rare cause of infe
tion in healthy people, may cause bacteremia, eaditis
severe gastroenteritis and meningoencephalitisnguniev-
born period, pregnancy and immunesupression. Fivey-
years old male with complaints of headache, makaigkfeve
without any immunosuppressivdisease was hospitaliz
Cerebrospial fluid was opelescant with normal pressure, .
leukacytes/mm3 (65% lymphocytes, 35% polymorhonut
leukacytes), 52 mg/dl glucose (serum glucose:140 mgidi)
mg/dl protein. No bacteria was seen in Gram stgirbor
Listeria monocytogenesvas istated in CSF culture. O
patient recovered with ampicilin-gentamicin comiioa.

Key Words: Listeria monocytogenemeningitis, adult
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Listeria monocytogenekisa, hareketli, gram-
pozitif, sporsuz bir ¢comak olugCorynebacteri-
aceaeailesinde yer almaktadiilk kez insanlardan
1929 yilinda Nyfeidt tarafindan izole ediknve
1936 yilinda Burn tarafindan tanimlagtm (1).
L.monocytogenesgenel populasyonda nadiren
hastalik etkeni olarak kamiza ¢ikmaktadir. Daha
¢cok hamile kadinlar, yeniganlar, vyalilar,
bagisiklik fonksiyonlarinda yetersizlik olanlarda
Listeriatirlerine bgl infeksiyon gelgsmektedir.

Erigkinlerin %30’'undan fazlasi, cocuklar ile
genc erkinlerin %54'0 Listeria tlrleri ile karsi-
lasmasina rgmen immin yetmezlik durumu séz
konusu olmadikca herhangi bir klinik tabloya ne-
den olmamaktadirlarListeria spp infeksiyonu

hastalgl olanlar ve sglam Kisiler arasinda kar-
lastirmali  olarak yapilan c¢agimalarda bu
infeksiyonda gorulen semptomlarin sgkliacisin-
dan aralarinda anlamli bir fark olmgdidikkat
cekmistir (4-9).

Listeria spp.immin sistemi sgam Kkisilerde

en ¢ok SSS infeksiyonu, imminsiprese hastalarda

ise bakteriyemi etkeni olmaktadirlar (4,7,9).

Biz bu yazimizda immun sistemi gam bir
kiside gelsen Listeria monocytogen&s basli me-
nenjit olgusunu sunmakla birlikte ilgili literatii
gOzden gegirdik.

Olgu

Kirk bes yasinda erkek hasta ¢ gindir devam

bulunan immin sistemi baskilannhastalar ile, e
neden yuksek age ba agrisi, halsizlik, §tahsizlik

immuinsuprese tedavi almayan ancak altta yatal

T Klin J Microbiol-Infec 2004, 3 11



Tuba TURUNCG ve Ark. IMMUN SISTEMI SAGLAM BIR KiSIDE GELISEN LISTERIA MONOCYTOGENHESBAGLI MENENJIT OLGUSU

sikayetleri ile klinigimize yatirldi. Fizik muayene- Tartisma

de; atg 39 °C, nabiz 100/dk, kan basinci 130/90  Genellikle yenidgan, yali ve immin sistemi
mmHg, genel durumu orta, bilinci agik, oryante ve baskilanmy konakta menenijit etkeni olan
koopere idi. Ancak ajitasyonu mevcuttu. L.monocytogeneson yillarda immin sistemi nor-
Orafarinksinin ~ hiperemik,  tonsillerinin  ise mal konakta da menenijit etkeni olarak skamza
hipertrofik oldggu saptandi. Olgumuzun norolojik ¢ikmaktadirL.monocytogendseyine oldga kadar
muayenesinde ense sdiitlive diger meninks  meninkslere de tropizm gostermektedir. Menenjit,
irritasyon bulgulari negatif olarak bulundu.g@i  en sik tespit edilehisteriainfeksiyonudur (10,11).
sistem muayene bulgular gmidi. Laboratuvar Bununla birlikte beyin apsesi ve meningo-
incelemesinde; hemoglobin 15, 9 g/dl, beyaz kire€nsefalite de sebep olabilmektedir. Durand ve ar-
15 000/mm (notrofil %86, lenfosit %10, monosit kadglari, 493 erkin bakteriyel menenijiti irdele-
%4), trombosit 264 000 nineritrosit sedimantas- dikleri makalelerinde toplum kaynakli 296 menen-

yon hizi 10 mm/saat, CRP 151 mg/L (normal<6) jit olgusg 'arasmda._. monocytogené&s3.siklikta
saptandi. Ure, kreatinin, ALT, AST, total (%10) bildirmektedirler (11). Wenger ve arkada

bilurubin, LDH normal sinirlar icinde bulundu. lari ise, 2158 bakteriyel menenjiti izledikleri Bex

HBs Ag, anti-HCV ve anti-HIV negatif tespit edil- :Lnodn?aeL'l\'In;r;?fthgserfzrH'Irgli?rrézi’)k(ilgr:j:;]
di. PA akcger grafisi normal olarak gerlendiril- 1ae, !\ INgiisv up P

. i N : sonra 5. siklikta bildirngler ve ayni seride
di. Olgumuzda ense sefii ve diger meninks C _ . . .

I _ Listeriaya bagli gelisen menenjitte mortalite ora-
irritasyon bulgulari olmamasina grmen hastada

N . . ninin dierlerine gore daha yiiksek ofgunu rapor
mevcut olan bg agrisi, l6kositoz ve ajitasyonu etmislerdir (10). Shagberg ve arkadri, 74 olgu-
agiklamak amaciyla lomber ponksiyon (LP) yapil- 45, olgan listeriyozis serilerinde, hasth
di. Beyin omurilik sivisi (BOS) incelemesinde; 1970'lerden 80'li yillara kadar 7 kat agni sap-

gorunum- opelesan, basing normal, hucre sayiStamglardir. Bu artsta notropeniden gok steroid
2560 I6kosit/mm (%65 lenfosit, %35 PNLyeker  tedavisi kullaniminin Listeria tirlerine bl

52 mg/dl (g zamanl karyekeri 140 mg/dl), prote-  jnfeksiyonlarin olymasinda daha 6Gnemli bir
in 142 mg/dl olarak saptandi. Gram ve asido predispoze faktor oldiuna dikkat ceknglerdir
rezistan bakteri boyamasinda mikroorganizma(12). Hollanda’da 20 yil boyunca 20isteria
gorulmedi veBrucella standart tlip agglltinasyon spplye basli menenijit olgulari tizerinde yapilgi
testi negatif olarak saptandi. Kraniyal manyetik bir calsmada 1982-90 yillari arasindasteriaya
rezonans incelemesi normal olaralgeidendirildi. bagli gelisen menenijit her yiiz bin gtde 0.12 ora-
Ampirik olarak seftriakson 2x2 g/gun intraven6z ninda gorultirken, 1991-95 yillari arasinda bu oran
olarak balandi. Antibiyotik tedavisinin ve BOS 0.07 olarak tespit ediltir. Yine ayni caymada
kultirinan alinmasini takiben 72. saatte BOS kiil- menenijit ilgkili 6lim orani %16 olarak saptangni
tiriinde Listeria monocytogeneéremesi lizerine Ve ileri ya (>70 ya), immunslprese durumun
seftriakson tedavisi kesilerek yerine ampisilin 4x3 olmasi gibi predispozan faktorlerin - olmasinin
g/gin ve gentamisin 1x240 mg/giin intravensz Mortalite oranini arttirds rapor edilmgtir (13).
yoldan olacakekilde tedavi bglanildi. Antibiyotik Listeria infeksiyonlarinin etiyo-patogenezinde
tedavisinin 6. gliniinde hastaninsateormal sevi- bazi  faktérler s6z  konusudur.  Fakdltatif
yelere diti. Tedavinin 17. giiniinde yapilan kont- intraselliler bir bakteri olan Listeria bazi
rol LP’sinde BOS gériinimii berrak, basinci nor- makrofajlar, hepatositler, epitelyal htcreler ve
mal, hiicre sayisi 140 Iokosit/mn®660 lenfosit, —endotelyal hiicrelerde olmak Gzerssige konakgi
%40 PNL )seker 48 mg/dl, ¢ zamanli karsekeri hiicrelerinde ygayabilirler (14). Listeria non-
123 mg/dl, protein 65 mg/dl olarak bulundu. OI- fogositik hicrelerde bulungundan, konakginin

gumuzun tedavisi 21 giine tamamlanasik ile dogal humoral immin yanitindan kacar, replike
taburcu edildi. olur ve ekstraselliler alana ge¢cmeden htcreden
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hicreye hareket eder. Ancak notrofil, monosit,

makrofaj gibi fagositler tarafindan bir kere alindi
ginda fagozom icerisinde bakteri lizisgratiimak-
tadir. Fareler Uzerinde yapilgrhir calsmada, fare-
lere antigrandlosit antikorlarin (RBG-8L5) veril-
mesi ile grandlositlerin sayisi azaltiimve nor-
malde gastro- intestinal sistemtisteria tirlerine
karsi var olan direncin bozulguw gdsterilmgtir.
Listeriatirlerinin karacger ya da dalakta galma-
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BOS'nda hiicre sayisi 100-5000 hiicrefharasin-
da protein konsantrasyon art¥6-199 mg/dl ola-
rak rapor edilmitir (21). Ulkemizde 1987-2001
yillari arasinda tumListeria infeksiyonlarinin
g6zden gecirildii bir calsmada 32 Listeria
infeksiyonundan 18'inin SSS infeksiyonu ofdu
rapor edilmgtir (22). Bununla birlikte bunlardan
9'unun BOS bulgularina eilebilmis ve sadece
3'inde BOS’'nda saptanan hicreleringidianinda

sinin, mezenterik lenf nodlarinda veya intestinal mononukleer serinin baskin okgu tespit edilmi-
sistemde lokal proliferasyonuna gore infeksiyonuntir (23-25). Bu olgularin BOS bulgulari Tablo 1'de

ciddiyetini daha cok arttirgh tespit edilmgtir (15).
Drevets ve arkadtari kompleman resoptor tip 3'Un
Listeriadnin dlumine yol agcan makrafojlara aracilik
ettigini rapor etmglerdir (16). Ayrica bakteriyel
ekzotoksinlerin ve a- listeriyolizinin bakterinin
fagozoma tanmasini dnlegini ve boylece bakte-
rinin perifer hicrelere girdini gostermglerdir (17).
Listeria ile kontamine vyiyeceklerin alinmasi,
Listeridya bazli gelisen tiim insan infeksiyonlarinin
kaynaini olusturmaktadir. Bakteri bir kere sindirim
yoluyla alindginda ince barsakta payer plaklarina
girmektedir. Ancak bu gigini, Shigella ve
Salmonellagibi diger enterik patojenlere benzer
sekilde tipik olarak M hcrelerini ya da fogositik
mikro katlantilar yoluyla gerceldgrmemektedir
(18). Bu nedenld.isteridda akut gastroenterit sik
rastlaniimayan bir klinik prezentasyondur. Siklikla
Listeria mezenterik lenf nodlarindan kana karve

bakteriyemiye neden olur. Menenijitte ise bakteriler

koroid fleksusdan epitelyal hiicrelerestaanir, bu da
BOS icerisinde kemokinlerin ve sitokinlerin
salinimi ile sonuclanir (19).

Listeria spp. menenijitinde dier bakteriyel
menenjitler gibi ate en 6nemli ve sik gorilen
semptomdur.infeksiyonun bglangici akut ya da
subakut olabilir. Klinik olarak ense segili tremor,
ataksi gibi hareket bozukluklar gorulebilir. Ote
yandan nobet gorilme siglidiger menenijit tiple-

rinden daha sik gorilmektedir. Ancak meninks

irritasyon bulgularListeria menenijitlerinde, dier

bakteri menenjitlerine gore daha az gortlmektedir

(4,9,20). Bizim olgumuzda da meninks irritasyon
bulgulari bulunmamaktaydi.

L. monocytogenés basli menenjit olgularinda
BOS bulgularinin deerlendirildigi bir ¢aliimada
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gOsterilmitir. Bizim olgumuzda da BOS’'nda sap-
tanan hucrelerin buydk ganlugunun mononik-
leer seride oldgu dikkat cekmekteydi.

L.monocytogenés BOS kilturiinde Uremesi
gecikebilir (4-7). Olgumuzda 3. ginde Ureme sap-
tanmstir.

Listeria monocytogen&s kargi penisilin,
ampisilin, TMP/STX ve vankomisin ile
gentamisin, eritromisin, amikasinin invitro aktivi-
telerinin iyi oldygu ve invivo calgmalarda da ol-
dukca etkili olduklari  bildirilmgtir ~ (27).
Tetrasikline kagi olusan direnc halen oldukc¢a di-
sk orandadir (28). Ek olarak ampisilin ve
gentamisin arasinda sinerjizm ofdugdsterilmgtir
(29). Ampisilin ve gentamisine kar pek c¢ok
L.monocytogenesswsu toleran olabileggnden
tedavide ek olarak gentamisin gerekli olmaya- ba

Tablo 1. L.monocytogenesnenenijitli 9 dgunun
BOS bulgularinin Analizi (23-25)

Bulgular Hasta Sayisi

BOS hiicre sayisi (mn)
<500
500-999
1000-1999
>2000
Hicre dagilimlar (%)
Polintikleer hiicre baskigh
Monontukleer hiicre baskigh
Protein (mg/dl)
<100 2
100-299 5
>300 2
Glikoz (mg/dl)
>50
50-20
<20

W ®

w o

P ow

“Tablo 1 kaynak 22'den alingtir.
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lamistir. TMP/SXT’inde L.monocytogenés karsi
MiCy, deserinin 0.5pg/ml oldusu gosterilmgtir
(30). Sefolosporinlerin iskisteria’ya karsi etkile-
rinin cok az ya da hi¢c olmagl rapor edilmgtir
(30). YlzListeria swunun 13 antibiyofie kagl
duyarlihginin disk diffizyon yontemi ile asgtril-
dig1 bir calsmada en etkili antibiyotiklerin sirasi
ile TMP/SXT, amoksisilin+klavulonik asit, gen-
tamisin, eritromisin, amoksisilin, penisilin G, ami
kasin, sulbaktam+ampisilin, ampisilin oklugodz-
lenmigtir (31). Olgumuz yiksek doz ampisilin (12
g/gun) ve gentamisin kombinasyonu ilesdali bir
sekilde tedavi edilnstir.

Sonug olarak,Listeria infeksiyonlari en sik
immuUnsupresif hastalarda ve yenigdalarda go-
ridlmesine r@men, infeksiyon dier sglikli yetis-
kinlerde de ortaya cikabilmektedir. Bu nedenle
SSS infeksiyonlu her olguda 6zellikle menenijite
neden olan ger etiyolojik ajanlara yonelik ampi-
rik olarak balanan uygun antibiyotik tedavisine
yanitsiz olgulardal.monocytogeneskilda tutul-
masi gereken bir etkendir.
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