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Streptococcus pneumoniae Serotip 7F'ye Baglh
Erken Neonatal Sepsis Olgusu

An Early Neonatal Sepsis Case Due to
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OZET

Yenidoganlarda Streptococcus pneumoniae enfeksiyonlari goreceli olarak nadir gorilse de ciddi bir
mortalite ve morbidite nedenidir. S.pneumoniae’nin 90"in Ustiinde serotipi olmakla birlikte, bazi serotip-
ler daha sik invazif hastalik olusturmaktadir. Sik hastalik nedeni olan serotiplere karsi polisakkarit ve kon-
juge asilar gelistirilmistir. Bugtine kadar yenidogan doneminde degisik pndmokok serotiplerinin neden
oldugu invazif hastaliklar tanimlanmustir. Bu raporda, daha 6nce yenidogan dénemi invazif pndmokokal
hastaliklarinda gosterilmemis bir serotip olan 7F’ye bagli gelisen bir erken neonatal sepsis olgusu sunul-
maktadir. Otuz bir yasindaki annenin ilk gebeliginden, 39 haftalik, vajinal yolla, 3180 g, 9/10 APGAR ile
dogan bebek, postnatal 10. saatinde huzursuzluk, emmede azalma ve solunum sikintisi gelismesi tizeri-
ne yenidogan yogun bakim Unitesine yatinimistir. Dislik tansiyon, hipotermi ve tasikardisi olan olgu, be-
lirgin hipoksi nedeniyle mekanik ventilatdre baglanmis ve sivi tedavisi ile birlikte ampirik olarak penisilin-
G ve netilmisin tedavisi baglanmistir. Bebekte daha sonra agir metabolik asidoz gelismis, anemi, 16kosi-
toz ve yiiksek CRP degerleri tespit edilmistir. Bebegin BOS kiiltiiriinde Gireme olmamis, kan kiltiriinde
ise S.pneumoniae Uretilmistir. izolat kapsil sisme deneyi ile serotip 7F olarak tanimlanmigtir. Odak belir-
leme amacl, dogum sonrasi anneden alinan vajen kiltiriinde patojen etken saptanmamistir. Uygulanan
destek ve antibiyotik tedavisi ile olgu, yasaminin ikinci giiniinden sonra diizelmeye baslamistir. izolatin
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penisiline duyarli oldugunun belirlenmesiyle tedaviye penisilin G ve netilmisin ile 14 giin devam edilen
olgu, saglkli olarak taburcu edilmistir. Bu olgu sunumu ile S.pneumoniae serotip 7F'nin sadece ¢ocukluk
caginda degil, yenidogan doneminde de invazif pndmokokal hastaliga yol acabilecegi gosterilmistir.

Anahtar sozciikler: Yenidogan; erken neonatal sepsis; Streptococcus pneumoniae; serotip 7F.

ABSTRACT

Streptococcus pneumoniae infections which are relatively unusual in the neonates, are associated with
substantial morbidity and mortality. Although S.pneumoniae has more than 90 serotypes, invasive dise-
ase is more common with certain serotypes. Pneumococcal polysaccharide and conjugate vaccines are
developed against the serotypes that cause invasive disease. Until now invasive pneumococcal diseases
have been defined due to various serotypes in the neonatal period. Here we present a neonate with an
invasive pneumococcal disease due to S.pneumoniae serotype 7F which has not yet been reported in the
literature. A 3180 g infant was born to a healthy 31 year old primigravida by normal vaginal delivery at
39 weeks gestation. Since the infant developed uneasiness, decreased sucking reflex and respiratory dif-
ficulty at postnatal 10" hour, he was admitted to the neonatal intensive care unit. Upon admission to
intensive care unit mechanical ventilation, fluid replacement and empirical penicillin G and netilmycin
had been initiated since the patient had hypotension, hypothermia and tachycardia. The infant later de-
veloped severe metabolic acidosis and had anemia, leukocytosis and high CRP values. CSF culture reve-
aled no bacterial growth, however, S.pneumoniae was grown in the blood culture. The isolate was iden-
tified as serotype 7F by capsule swelling reaction. The vaginal specimen taken from the mother for the
determination of the infectious foci revealed no pathogen growth. The patient’s general condition imp-
roved after the second day of supportive treatment and antibiotherapy. Since the isolate was penicillin
susceptible, the treatment continued with penicillin G and netilmycin for 14 days and the case was disc-
harged with cure. This case was presented to emphasize that S.pneumoniae serotype 7F might lead to
invasive disease not only during childhood but also during early neonatal period.
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GiRis

Yenidoganlarda Streptococcus pneumoniae enfeksiyonu goreceli olarak nadir goriilse
de ciddi bir mortalite ve morbidite nedenidir. Konjuge pnémokok asilarinin 2000°li yil-
lardan sonra kullanilmaya baslanmasiyla cocukluk ¢agr invazif pnomokokal hastaliklarin-
da belirgin azalma olmasina ragmen bu asilarin yenidogan donemine etkisi bilinmemek-
tedir'. S.pneumoniae yenidoganlarda bakteriyemi, sepsis, pnémoni, menenijit ve septik
artrit gibi ciddi ve mortalitesi yiiksek invazif hastaliklara yol acabilmektedir?. Sepsis sik-
likla septik sok klinigi ile basladigindan erken baslangich grup B streptokok (GBS) enfek-
siyonunu taklit edebilmektedir'.

Bu yazida, yenidogan déneminde cok nadir gorilen S.pneumoniae sepsisi nedeniyle
takip edilen bir olgu sunulmus ve yenidogan doneminde S.pneumoniae enfeksiyonlari-
nin etiyolojik alt tipleri, klinigi ve tedavisi literatur bilgileri 1si§inda gézden gecirilmistir.
Ayrica giinimizde S.pneumoniae enfeksiyonlarini 6nlemeye yonelik gelistirilen asilarin
yenidogan dénemi invazif pndmokok hastaligina etkisi tartisilmistir. ingilizce literatir ta-
randiginda, ulasilabildigi kadariyla, yenidoganin erken sepsisinde S.pneumoniae serotip
7F'nin neden oldugu baska bir olguya rastlanmamustir.
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OLGU SUNUMU

Hastamiz 31 yasindaki annenin ilk gebeliginden, ilk yasayan, 39 haftalik, vajinal yol-
la, 3180 g, 9/10 APGAR ile dogdu. Prenatal takibinde, son iki gtindlr olan berrak az
miktarda vajinal akinti disinda annede enfeksiyona ait gosterge yoktu. Dogum sonrasi
fizik muayenesi normal olan hasta postnatal 10. saatinde huzursuzluk ve emmede azal-
ma, ardindan hafif inleme ve solunum sikintisi gelismesi izerine yenidogan yogun ba-
kim Unitesine yatirildi. Yatista, genel durumu kotd, cilt rengi kirli ve sari, solunumu de-
rin ve i¢ ¢eker tarzda idi. Vicut sicakliginin hipotermik (34°C), periferik nabizlarinin fi-
liform ve tasikardik (168/dakika) oldugu saptandi. Hastanin i¢c ceker tarzda solunumu
ve belirgin hipoksisi (sPO,: %48) olmasi nedeniyle mekanik ventilatére baglandi. Kapil-
ler geri dolum zamani 3 saniyeden uzun, ekstremiteler soguk ve soluk, tansiyon disik
oldugundan serum fizyolojik 10 ml/kg ve ampirik penisilin G ve netilmisin tedavileri
baslandi. Hastada sivi yiiklenmesine ragmen devam eden dolasim bozuklugu ve hipo-
tansiyona yonelik olarak dopamin (10 mcg/kg/dk) ve dobutamin (6 mcg/kg/dk) bas-
landi. Kan gazi incelemesinde agir metabolik asidoz (pH: 7.08, pCO,: 15.5, HCO,: 7.1,
BE: -24), tam kan sayimi ve periferik kan yaymasinda anemi (hemoglobin: 11.6 g/dl)
ve sola kayma (beyaz kiire: 13100/mm?, immatiir/total nétrofil: 0.5) ve yiiksek C-reak-
tif protein diizeyi (41.6 g/L) saptandi. Beyin omurilik sivisi (BOS) incelemesinde hicre
gorulmedi; BOS kultirinde Gremesi olmadi. Hastaya NaHCO, ve eritrosit siispansiyo-
nu verildi. Yasaminin ikinci gliniinden sonra asidozu diizeldi, mekanik ventilatorden ay-
rildi, nazal stirekli pozitif hava yolu basinci tedavisi aldi. Bagvuruda alinan kan kultirin-
de S.pneumoniae uretildi. Kiltar klasik yontemlerle yapildi; izolat, kanli agardaki koloni
morfolojisi, optokine duyarlilik ve safrada erime &zellikleriyle tiir diizeyinde tanimlandi.
Turkiye Halk Saglhgr Kurumu Mikrobiyoloji Referans Laboratuvarlari Daire Bagkanlhgi,
Ulusal Solunum Yolu Patojenleri Referans Laboratuvarlari’'nda yapilan kapstl sisme de-
neyi ile serotip analizinde Uretilen susun 7F oldugu gosterildi. Antibiyotik duyarlilik tes-
ti CLSI kriterlerine gore disk difiizyon metodu ile yapildi. izolatin penisiline duyarl bu-
lunmasi Uzerine tedaviye penisilin G ve netilmisin ile devam edildi. Odak belirleme
amacli, dogum sonrasi anneden alinan vajen kiltiriinde normal flora tretildi. Solunum
destek tedavisi 7. glin, antibiyotik tedavisi 14. gin kesilen olgumuz saghkl olarak ta-
burcu edildi.

TARTISMA

Yenidogan sepsisi, erken neonatal sepsis ve ge¢ neonatal sepsis olmak Uzere ikiye ay-
rilir. Erken neonatal sepsislerin %85’ ilk 24 saatte ortaya ¢ikarken, gec neonatal sepsis-
ler yasamin 3-4. glinlinden sonra gorilir. Erken neonatal sepsis etkenleri siklik sirasina
gore GBS, Escherichia coli, koaglilaz-negatif stafilokoklar (KNS), Haemophilus influenzae
ve Listeria monocytogenes'dir®. Ancak toplumsal ve bélgesel farkliliklar olabilmektedir.
Ornegin Kanada’da term bebeklerde en sik KNS (2.4/1000) ve GBS (1.9/1000) gériil-
mekte iken Pakistan’da en sik erken neonatal sepsis patojenleri Klebsiella, E.coli ve Staphy-
lococcus aureus’dur®®. Yenidogan sepsisi ve menenijitinde %1-11 olguda S.pneumoniae
etken olarak rapor edilmistir'.
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Yenidoganlarda S.pneumoniae enfeksiyonunun en sik klinik bulgusu bakteriyemi ile
birlikte pnomonidir. Buna karsin, izole bakteriyemi, menenijit ve otitis media da goriile-
bilir'. Yenidogan déneminde gériilen S.pneumoniae enfeksiyonlari cogunlukla erken ne-
onatal sepsis seklindedir®’. Buna karsin, 29 hasta ile literatiirdeki en genis yenidogan se-
risine sahip Hoffman ve arkadaslarinin’ calismasinda, olgularin yalnizca %6.8'i ilk 48 sa-
at icinde ve cogunlugu yasamin ilk haftasindan sonra basvurmuslardir. GBS’ye bagh ye-
nidogan enfeksiyonuna benzer sekilde invazif pnémokokal hastaliklarda da akut solu-
num yetmezligi, siyanoz, sok, ates, irritabilite, I6kopeni ve hizli kotilesme gibi klinik ve
laboratuvar bulgulari gézlenmektedir®. Ancak yenidogan dénemi icin invazif pnémoko-
kal hastaliklarin kendine 6zgu klinik 6zellikleri yoktur. Bu nedenle kiiltir ile etken mikro-
organizma saptanincaya kadar rutin erken neonatal sepsis tedavi protokolu uygulanir.
S.pneumoniae tanisi kesinlestikten sonra da bakterinin antibiyotik diren¢ 6zelligine gore
tedavi degistirilebilir. Ge¢ neonatal S.pneumoniae enfeksiyonu ile basvuranlarda sepsis,
bakteriyemi, menenijit ve pnémoni gibi invazif hastaliklar gorilebildigi gibi, perforasyon-
lu bilateral otitis media da siktir’. Yenidogan déneminde invazif pnémokokal hastaliklar-
da mortalite orani %14-60 arasinda degismektedir ve bu calismalarda mortalitenin yil-
lar icinde azaldigi dikkati cekmektedir'®®. Yine nérolojik sekel gibi ciddi morbiditelerin
de %13 oraninda goriildiigi bildirilmistir'®. Bizim olgumuz yasamin ilk giinii icinde er-
ken neonatal sepsis ve septik sok klinigi ile kendini gostermis, ancak uygun ampirik te-
davi ve duyarll bir sus olmasi nedeniyle 24 saat sonra diizelmeye baglamis ve 14 giin
sonra taburcu edilmistir.

S.pneumoniae kadin genital yollarinin normal flora lyesi degildir ve puerperal enfek-
siyon orani ¢cok dusuktir; ancak bazi calismalar %0.03 oraninda genital kolonizasyon ol-
dugunu bildirmektedir'?'. Eger rahim ici ara¢ kullanimi, gecirilmis pnémoni ve yeni
dogum yapma gibi predispozan faktorler varsa pelvik enfeksiyon ve ciddi yenidogan en-
feksiyonu riski artmaktadir. Kadinlarin genital yollarinda GBS kolonizasyonu S.pneumoni-
ae'ya gore daha sik olmasina karsin bebekte invazif hastalik olusturma insidansi gorece-
li olarak daha diisiiktiir''. Yenidoganlarin S.pneumoniae ile kolonizasyonu, maternal bak-
teriyemi sonucu transplasental, kolonize olmus maternal genital yoldan dogum sirasin-
da ve dogum sonrasi solunum yolu ile olabilir'2. En sik bulasma yolunun annenin geni-
tal yolu olusu ve yiksek invazyon orani nedeniyle annede kolonizasyon saptanirsa
asemptomatik olsa dahi intrapartum profilaktik tedavi énerilmektedir'-®. Neonatal pné-
mokok enfeksiyonlari icin erken membran riiptiirii, [6kopeni ve prematiirite gibi risk fak-
torleri belirtilmistir' 12, Ancak Gomez ve arkadaslari®, diisiik dogum agirhgi, gebelik haf-
tasi ve erken membran riptirinin pnomokok enfeksiyonu icin riski artirmadigini belirt-
mislerdir. McDonald ve arkadaslari'®, gebelerin 23 valanli polisakkarit asi ile asilanmala-
rinin perinatal bulasi engelleyecegini dustindiklerini belirtmislerdir. Ancak gebelerin ru-
tin pnomokok asisi ile imminizasyonunun perinatal bulagi engelleyecegine dair heniiz
yeterli veri yoktur. Bizim sundugumuz olgunun annesinde asilama 6ykust bulunmamak-
tadir ve yukarida tanimlanan risk faktorleri mevcut degildir.

S.pneumoniae kapstler polisakkarit bilesimine gore, son donemde tanimlanan 6C ve
6D dahil, 93 serotipe ayrilmaktadir'. Morbidite ve mortalitesi cok yiiksek olan bu etke-
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ni 6nlemek icin asi calismalar yapilmis ve konjuge pnomokok asisi ilk kez 2000 yilinda
rutin uygulamaya sokulmustur. Asi uygulamalari ile 1 yas alti invazif pnémokokal hasta-
lik gorilme orani 50-100/100.000°den 9/100.000e azalmistir. Ancak agilarin yenidogan
déneminde gériilen invazif pndmokokal hastaliga karsi etkisi bilinmemektedir'>.

Literaturdeki calisma ve olgu sunumlarinda, yenidoganda invazif pnémokokal hasta-
liga yol acan serotiplerin 3, 5, 8, 9V, 11, 11A, 12, 18, 18C, 19A, 19F ve 23F oldugu ifa-
de edilmistir'>713, Tiirkiye’den yenidogan déneminde S.pneumoniae sepsisi tanisi alan
bir olgu tanimlanmis, ancak serotip belirtilmemistir'®. Bizim olgumuzda, bildirilen diger
tim olgulardan farkli olarak kan kiltiriinde S.pneumoniae serotip 7F saptanmistir. Kon-
juge pnomokok asilamasi oncesi cocukluk donemi invazif pnomokok enfeksiyonu sero-
tip dagihiminin ve antibiyotik direncinin arastirldig, alti blyuk Universite hastanesinin
katildigi, invazif pnomokokal hastaligi olan 93 cocuk olgunun dederlendirildigi ve bu ko-
nuda iilkemizdeki en genis arastirma olan Yalcin ve arkadaslarinin'” calismasinda, ikisi
pnémoni ve biri menenjit olmak tzere toplam li¢ cocuk hastada 7F serotipi belirlenmis-
tir. Sonug olarak, invazif pnédmokokal hastaliga neden olan serotipler toplumsal ve cog-
rafi farkliliklar yaninda yas gruplarina gére de degismektedir'®. Bu olgu sunumu ile
S.pneumoniae serotip 7F'nin sadece ¢ocukluk ¢caginda degil, yenidogan déneminde de
invazif pnomokokal hastaliga yol acabilecegi gosterilmistir.
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