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GEBELERDE Streptococcus agalactiae (GRUP B
STREPTOKOK) KOLONIZASYONUNUN KULTUR VE
MOLEKULER YONTEMLER iLE ARASTIRILMASI

OZET

Amag: Streptococcus agalactiae (GBS) yenidoganda erken baslangicli sepsise neden
olur ve GBS ile maternal kolonizasyon en 6nemli risk faktoriidiir. Tiim gebelerin 36-
37. gebelik haftalar1 arasinda kolonizasyon ag¢isindan taranmasi ve GBS saptanmasi
durumunda antibiyotik profilaksisinin baglanmasi yenidoganda enfeksiyon olugsmasini
onlemek agisindan ¢ok Onemlidir. Bu calismada, 36 hafta ve lizeri gebelerde GBS
kolonizasyon oraninin belirlenmesi ve tarama icin, kiiltiir ve polimeraz zincir
reaksiyonu (PZR) yontemleri arasindaki uyumun degerlendirilmesi amaclanmistir.
Ayrica, kolonizasyonu etkileyebilecek olasi risk faktorleri ve hiperviriilan ST-17

klonunun varliginin arastirilmasi hedeflenmistir.

Gere¢ ve Yontem: Hastanemize Mayis-Aralik 2024 tarihleri arasinda bagvuran 36
hafta ve lizeri gebelerden alinan 365 rektovajinal 6rnek calismaya dahil edildi. Kiiltiir
ve PZR i¢in her hastadan iki ayr1 rektovajinal siiriintii 6rnegi alindi. Kiiltiir i¢in alinan
ornekler GBS icin segici zenginlestirici sivi besiyeri olan Lim Broth’a ekildi,
inkiibasyonun ardindan kanli agara subkiiltiiri yapildi. Ureyen bakterilerin
tanimlanmas1 Streptokok gruplandirma kiti ve VITEK ® MS ile gerceklestirildi.
Antibiyotik duyarlilik testleri Kirby Bauer disk difilizyon yontemiyle yapildi. PZR i¢in
vNAT’a alinan 6rnekler ekstraksiyon iglemi sonrasinda Bio-Speedy GBS (Grup B
Streptokok) qPCR kiti ile ¢alisildi. Kiiltiirde iireyen GBS izolatlar1 hiperviriilan ST-17
klonu varlig1 agisindan PZR ile arastirildi. Ayrica, demografik ve obstetrik bilgiler ile
potansiyel risk faktdrlerine dair sorular iceren bir anket uygulandi. Elde edilen veriler

istatistiksel olarak degerlendirildi.

Bulgular: Konvansiyonel kiiltiir yontemi ile gebelerin %12,3’linde, PZR ile

%15,3’iinde GBS saptandi. Cohen's Kappa analizi ile iki yontem arasinda “neredeyse
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mitkemmel” diizeyde bir uyum gozlendi. Tiim GBS izolatlar1 penisiline duyarl
bulunurken, eritromisine %37,8 ve klindamisine %33,3 oraninda diren¢ saptandi.
Indiiklenebilir klindamisin direnci %13,3 olarak bulundu. Molekiiler analizle
izolatlarin dordiiniin (%7) ST-17 klonuna ait oldugu tespit edildi. Risk faktorleri
analizinde, son ti¢ ayda 11-30 kez cinsel iligki bildiren gebelerde GBS pozitiflik orani

anlamli derecede yiiksek bulundu.

Sonug¢: Calismamizda, GBS kolonizasyonu, en az 48 saat gerektiren konvansiyonel
kiiltiir yontemine kiyasla PZR yontemiyle yaklasik bir saat gibi ¢ok daha kisa siire
icinde tespit edilmistir. iki yontem arasinda “neredeyse miikemmel” uyum saptanmis
olup PZR yontemi GBS taramasi i¢in kabul edilebilir bir alternatif olarak
degerlendirilmistir. GBS'nin yiiksek prevalansi ve ST-17 gibi hiperviriilan klonlarin
dolasimi, gebelerde taramanin 6nemini vurgulamaktadir. Tiim izolatlarin penisiline
duyarli olmasi profilakside bu antibiyotigin hala etkinligini korudugunu gosterirken,
eritromisin ve klindamisine artmis diren¢ oranlari, bu ilaglarin alternatif olarak
kullaniminda dikkatli olunmasi gerektigini vurgulamaktadir. Bu ¢alisma, GBS
taramasinda molekiiler yontemlerin tanisal katkisini, ST-17 klonunun varligini ve
davranigsal risk faktorlerinin etkisini ortaya koymakta olup; elde edilen bulgular, tani
stratejilerinin gelistirilmesi ve epidemiyolojik izlem agisindan O6nemli bir referans
sunmaktadir.

Anahtar kelimeler: Streptococcus agalactiae, Grup B Streptokok, GBS, PZR,
rektovajinal kolonizasyon, ST-17
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INVESTIGATION OF Streptococcus agalactiae (GROUP B
STREPTOCOCCUS) COLONISATION IN PREGNANT WOMEN
BY CULTURE AND MOLECULAR METHODS

ABSTRACT

Aim: Streptococcus agalactiae (GBS) causes early-onset neonatal disease and
maternal colonisation with GBS is the most important risk factor. Screening of all
pregnant women between 36-37 weeks of gestation for colonisation and initiation of
antibiotic prophylaxis if GBS is detected is very important to prevent infection in the
newborn. In this study, we aimed to determine the rate of GBS colonisation in pregnant
women at 36 weeks of gestation and older and to evaluate the concordance between
conventional culture method and PCR methods for screening. We also aimed to
investigate possible risk factors that may affect colonisation and the presence of

hypervirulent ST-17 clone.

Materials and Methods: A total of 365 rectovaginal specimens obtained from
pregnant women at 36 weeks of gestation and older who were admitted to our hospital
between May and December 2024 were included in the study. Two separate
rectovaginal swabs were taken from each patient for culture and PCR. The samples
taken for culture were sown in Lim Broth, a selective enrichment liquid medium for
GBS, and subcultured on blood agar after incubation. The grown bacteria were
identified by Streptococcus grouping kit and VITEK ® MS. Antibiotic susceptibility
tests were performed by Kirby Bauer disc diffusion method. Samples taken to vNAT
for PCR were analysed with Bio-Speedy GBS (Group B Streptococcus) qPCR kit after
extraction. GBS isolates grown in culture were investigated by PCR for the presence
of hypervirulent ST-17 clone. In addition, a questionnaire including demographic and
obstetric information and questions about potential risk factors was applied. The data

obtained were analysed statistically.

Results: GBS was detected in 12.3% of pregnant women by conventional culture

method and 15.3% by PCR. Cohen's Kappa analysis showed “almost perfect”



agreement between the two methods. While all GBS isolates were susceptible to
penicillin, 37.8% were resistant to erythromycin and 33.3% to clindamycin. Inducible
clindamycin resistance was 13.3%. Molecular analysis revealed that four (7%) of the
isolates belonged to ST-17 clone. In the risk factor analysis, the rate of GBS positivity
was significantly higher in pregnant women who reported having sexual intercourse

11-30 times in the past three months.

Conclusion: In our study, GBS colonisation was detected in a much shorter time,
approximately one hour, by PCR method compared to the conventional culture
method, which requires at least 48 hours. The agreement between the two methods
was ‘almost perfect’ and the PCR method was considered as an acceptable alternative
for GBS screening. The high prevalence of GBS and the circulation of hypervirulent
clones such as ST-17 emphasise the importance of screening in pregnant women.
While the susceptibility of all isolates to penicillin indicates that this antibiotic is still
effective in prophylaxis, the increased resistance rates to erythromycin and
clindamycin emphasise the need for caution in the use of these drugs as alternatives.
This study demonstrates the diagnostic contribution of molecular methods in GBS
screening, the presence of ST-17 clone and the effect of behavioural risk factors; the
findings obtained provide an important reference for the development of diagnostic

strategies and epidemiological follow-up.

Keywords: Streptococcus agalactiae, GBS, Group B Streptococcus, PCR,

rectovaginal colonisation, ST-17



1. GIRIS VE AMAC

Streptococcus agalactiae (Grup B streptokok, GBS), saghkli kadinlarin
gastrointestinal ve genitoiiriner sistemlerinde normal mikrobiyotada bulunabilen bir
bakteridir (1). GBS, o6zellikle gebelik doneminde maternal kolonizasyonla
iliskilendirilmekte olup, vertikal yolla yenidogana gecerek ciddi perinatal
enfeksiyonlara neden olabilmektedir (2). Yenidoganda ge¢ baslangigh sepsis ve
menenjit vakalarinda 6nemli bir neden olan GBS enfeksiyonlar1 erken baslangich
sepsisin ise en yaygin nedenidir (3).

GBS, gebelerde alt genital sistem, plasenta veya amniyon Kkesesinin
enfeksiyonu sonucu fetal 6liim, bakteriyemi, endometrit, koryoamniyonit, pndmoni,
puerperal sepsis gibi enfeksiyonlara da neden olabilmektedir (4). Yenidoganlarda
invaziv GBS enfeksiyonu olusmasi i¢in annenin genitoiiriner veya gastrointestinal
sisteminin GBS ile kolonize olmasi birincil risk faktoriidiir (1). Yasamin ilk
haftasindaki bebeklerin enfeksiyonu olarak tanimlanan erken baslangicli sepsisin
Onlemesi amaciyla intrapartum antibiyotik profilaksisinin (IAP) verilebilmesi i¢in
gebelerin taranmasi Onerilmektedir (3). Calismalar IAP’in erken baslangicli sepsis
goriilme sikligini azalttigini gostermistir (2,5).

Son yillarda GBS serotip Il i¢erisinde bulunan ve “hiperviriilan” 6zellikleriyle
tanimlanan ST-17 klonu, neonatal invaziv GBS enfeksiyonlarindan 6zellikle menenjit
vakalarindan yiiksek oranda izole edilmistir (6). Ayn1 zamanda ST-17 klonu, sahip
oldugu 6zgiin viriilans 6zellikleri nedeniyle molekiiler diizeyde tanimlanmas1 gereken
bir tip olmanin 6tesinde, hedefe yonelik koruyucu stratejilerin gelistirilmesini zorunlu
kilan ciddi bir halk saglig1 tehdidi olarak degerlendirilmektedir (7).

Tarama yoOntemlerinin dogrulugu, hizi ve uygulanabilirlii neonatal
enfeksiyonlarin 6nlenmesinde belirleyici olmaktadir. Giintimiizde GBS taramasinda
kullanilmakta olan geleneksel kiiltiir yontemi; duyarlilik oranlari, sonu¢ verme stiresi
ve Ornek islenmesi gibi bazi sinirliliklar tagimaktadir. Molekiiler yontemler ile yapilan
taramalar ise geleneksel kiiltlir yontemlerine gore sonug¢ verme siiresi agisindan daha

avantajlidir ancak duyarliliklar1 degiskendir (8).



Bu caligma, gebelerde GBS kolonizasyon oranini belirlemenin yani sira,
taramada hizli sonu¢ veren PZR testi ile zenginlestirilmis kiiltiir yonteminin
performanslarin1  karsilagtirarak iki yontem arasindaki uyumu degerlendirmeyi
amaclamaktadir. Bununla birlikte, uygulanan anket aracilifiyla GBS kolonizasyon
sikligimi etkileyebilecek faktorlerin belirlenmesi ve neonatal enfeksiyon agisindan
yiiksek risk tasiyan ST-17 klonu varliginin saptanmasi da calismanin hedefleri

arasindadir.



2. GENEL BILGILER

2.1. STREPTOKOKLARIN YAPISAL VE METABOLIK
OZELLIKLERI

Streptococcus cinsi, Lactobacillales takiminda, Streptococcaceae ailesinde yer
almakta ve 100’den fazla tiir igermektedir (9). Streptokoklar siv1 besiyerinde zincir
olusturan, 2 um’den kiiciik, Gram pozitif, katalaz negatif, fakiiltatif anaerobik
bakterilerdir (9,10). Birgok tiir normal hava kosullarinda iireyebilse de cogunlukla
CO2’li ortamda daha iyi tiremektedir (10). Cogu streptokok tiirii i¢in optimum
tireme sicaklig1 37°C’dir (9). Glukoz ve diger karbonhidratlarin fermentasyonunda
son lirlin olarak laktik asit olustururlar. Sivi besiyerine glukoz veya diger
karbonhidratlarin eklenmesi bakterilerin iiremesini artirirken ortam pH’inin
diismesine neden olur. Bu durum, daha yiiksek tampon kapasitesine sahip bir
besiyeri olan Todd-Hewitt Broth kullanilarak 6nlenebilir (9).

Streptokoklarin hiicre duvari, diger Gram pozitif bakterilerde oldugu gibi,
glukozamin, muramik asit ve degisken bir bilesen olarak galaktozamin igeren bir
peptidoglikan tabakadan meydana gelmektedir. Hiicre duvarmma baglh
karbonhidratlar, ylizey protein antijenleri ve teikoik asit, tiir i¢i ve tiirler arasi

cesitlilige katki saglar (9).

2.2. STREPTOKOKLARIN SINIFLANDIRILMASI
Streptokoklar genis ve cesitlilik gosteren bir bakteri grubudur,
siniflandirilmas: karmagik oldugundan tek bir sistem yeterli degildir. Taksonomik
yapilariin anlasilmasi streptokoklarin klinik 6neminin belirlenmesinde yardimei
olmaktadir. Streptokoklarin siniflandirilmasi; kanli agardaki morfoloji ve
hemolitik reaksiyonlar, serolojik 6zellikler, biyokimyasal testler, ¢evresel direng

ve ekolojik 6zelliklerine dayanarak yapilmaktadir (11).

2.2.1. Hemoliz Ozelliklerine Gore Siiflandirma
Streptokoklar in vitro olarak farkli seviyelerde hemoliz reaksiyonu
gosterebilirler. Howard Brown 1919 yilinda, streptokoklar1 kanli besiyerinde

hemoliz tipine gore ii¢ gruba ayirarak bu bakterilerin siniflandirilmasinda 6nemli



bir adim atmistir (12). Bakteri kolonilerinin etrafinda kanin tamamen eriyerek
saydamlagsmas1 ve eritrositlerin tamamen pargalanmasi p-hemoliz olarak
adlandirilir. Hemoglobinin parcalanmasiyla birlikte yesil pigment olusumu ve
eritrositlerin tam olmayan parcalanmasi ise a-hemoliz olarak tanimlanir. Bazi
streptokok tiirleri ise hemoliz yapmaz ve bu durum y-hemoliz olarak isimlendirilir

(11,13).

2.2.2. Antijenik Yapilarina Gore Simiflandirma

Streptokok tiirleri, hiicre duvarinda bulunan karbonhidrat antijenlerine gore
serolojik olarak da smiflandirilabilir. Rebecca Lancefield 1933 yilinda, B-
hemolitik streptokoklarin siniflandirilmasinda déniim noktasi olan Lancefield
gruplama sistemini gelistirmistir. Bu gruplama sisteminde hiicre duvarinda
bulunan karbonhidrat antijenleri, hiicre duvar polisakkaritlerinden (Orn: grup A,
B, C, F ve G streptokoklar) veya hiicre duvar lipoteikoik asitlerinden (grup D
streptokoklar ve Enterococcus tiirleri) olusabilir (10,14). Grup B antijeni,
peptidoglikan ~ tabakasina bagli bir ramnoz-glukozamin polimeri ile
yapilandirilmistir (10).

Beta hemolitik streptokoklar genellikle Lancefield gruplariyla (Orn: Grup B
i¢in Streptococcus agalactiae), diger streptokoklar ise tiir adiyla veya grup olarak

adlandirilir (Orn: Streptococcus pneumoniae, Streptococcus anginosus grup) (13).

2.2.3. Biyokimyasal Ozelliklerine Gore Simiflandirma

Biyokimyasal oOzellikler; karbonhidrat fermantasyonunu, cesitli enzimlerin
varligina yonelik reaksiyonlari, bazi kimyasallara kars1 olusan duyarlilik ve direng
testlerini kapsamaktadir. Lancefield siniflandirmasindaki antijenik reaksiyonlarla
siniflandirilamayan non-B-hemolitik tiirlerin ayriminda kullanilirlar. Ornegin;
viridans grubunun tanimlanmast i¢in bir dizi biyokimyasal test yapilmasi gerekir.
Genellikle yogun emek gerektirdigi ve beklenen kesinligi sunmadigl i¢in gen

dizilimi veya MALDI-TOF MS gibi yontemler bu fenotipik testlerin yerini almigtir
(11).



2.2.4. Sherman Simiflamasi

Sherman, 1937 yilinda streptokoklar1 hemoliz 6zellikleri, antijenik yapilar1 ve
fenotipik 6zelliklerine dayanarak dort baglikta toplamistir.

Piyojenik streptokoklar: Tanimlanmis grup antijenlerine (A, B, C, E, F ve G)
sahip B -hemolitik suslar1 igermektedir.

Viridans streptokoklar: B-hemolitik olmayan, bazik pH’a ve yliksek tuz
konsantrasyonlarina dayaniksiz, 10°C'de ilireyemeyen streptokok tiirlerini igerir.
Hala viridans streptokoklar olarak bilinmektedir.

Laktokoklar: 10°C'de iireyebilen ancak 45°C'de iireyemeyen bu grup -
hemoliz yapmamaktadir.

Enterokoklar: Bazilar1 B-hemolitik olmasina ragmen, yiiksek pH'l1 besiyerinde,
yiiksek tuz konsantrasyonlarinda ve genis bir sicaklik araliginda (10 ila 45°C)
tiremesi gibi 6zellikleri bu grubu diger {i¢ gruptan ayirmaktadir.

Lactococcus ve Enterococcus cinsi 1980'lerin ortalarinda Streptococcus

cinsinden ayr1 birer cins olarak yeniden siniflandirilmistir (15,16).

2.2.5. 16S rRNA Sekans Analizine Gore Siniflandirma
Streptococcus siiflandirma sistemi giincellenirken kullanilan en O6nemli
yaklasimlardan biri, 16S rRNA gen dizilimi yontemidir (16). Streptococcus cinsi
bakteriler filogenetik yakinligina gore yedi gruba ayrilmistir (10,17).
Grup 1: Piyojenik Grup (S. pyogenes, S.agalactiae)
Grup 2: Mitis/Sanguinis Grup (S. mitis, S.oralis, S.pneumoniae)
Grup 3: Mutans Grup
Grup 4: Salivarius Grup
Grup 5: Anginosus Grup
Grup 6: Bovis Grup

Grup 7: Miscellaneous Streptococci



2.3.  Streptococcus agalactiae

2.3.1. Tarihce

Nocard ve Mollereau, 1884 yilinda yayilanan siit ineklerinde bulasic1 mastit
etiyolojisini arastirdiklar1 ¢alismalarinda ilk kez S.agalactiae’dan bahsetmislerdir
(18,19).

S. agalactiae 1933 yilinda Rebecca Lancefield tarafindan, siitten ve sigir
mastiti olan ineklerden izole edilerek diger streptokok tiirlerinden serolojik olarak
ayirt edilmis ve Grup B Streptokok (GBS) olarak isimlendirilmistir (14,20).

Lancefield ve Hare 1935 yilinda yayinladiklar1 bir makalede postpartum hafif
atesi olan veya asemptomatik kadinlarin vajinasinda saprofit olarak GBS
bulunabilecegini raporlamislardir (21). 1938 yilinda Fry, Londra’daki bir dogum
hastanesinde, li¢ 6liimciil postpartum enfeksiyon vakasiyla GBS’ nin insanlarda
ciddi hastaliga neden olabilecegini ortaya koymustur (22).

Perinatal GBS enfeksiyonlari, ilk kez 1960'l1 yillarda tanimlanmis ve o doneme
kadar insanlarda nadiren karsilasilan bir enfeksiyon olarak kayitlara ge¢cmistir. Bu
yillarda yetiskinler ve yenidoganlar arasinda artan vakalarla birlikte invaziv GBS
hastalig1 daha sik rapor edilmeye baslanmis, 1970'lerden itibaren ise Amerika
Birlesik Devletleri yan1 sira bazi gelismis iilkelerde yenidoganlarda goriilen

mortalite ve morbiditenin baslica sebeplerinden biri haline gelmistir (2,19,20,23).

2.3.2. Patogenez ve Viriilans faktorleri

Patojenik bakterilerin ¢ogunda oldugu gibi Grup B streptokoklarda da ¢esitli
virlilans faktorleri kodlanmistir.

Polisakkarit kapsiil antijenleri: GBS enfeksiyonlarinin patogenezinde en
onemli viriilans faktorii, konak savunmasindan kagmaya yardim eden siyalik asit
acisindan zengin olan kapsiildiir. Siyalik asit, konak hiicre yiizey molekiilleri ile
benzerlik gosterdigi icin GBS'min taninmasini engelleyerek kompleman
baglanmasini dnler. B grubu streptokoklar daima kapstilliidiir. Kapsiiller; glukoz,
galaktoz, N-asetilglukozamin ve N-asetil-néraminik asit (siyalik asit) igerir.
Serotipler, bu dort bilesigin her bir kapsiiler tipteki farkli diizenlemelerine gore

belirlenir (10,20,24,25).



p-hemolizin/sitolizin (B-H/C): GBS'nin o6zellikle akciger epitel-endotel
hiicreleri ve kan-beyin bariyeri olmak iizere konak hiicre bariyerlerine
invazyonunu tesvik eden, hastalik gelismesinde O6nemli rol oynayan giiglii bir
toksindir.

C5a peptidaz (scpB): C5a'nin notrofil kemotaksisini engelleyerek bagisiklik
yanitin1 manipiile eder (10,20,24-27).

Diger viriilans faktorleri; piluslar, Christie-Atkins-Munch-Petersen (CAMP)
faktorii, ndoraminidaz, deoksiriboniikleaz, hyaliironidaz ve serin proteazdir. Bazi
GBS tiirlerinde CAMP faktoriiniin duyarli hedef membranda gozenekler
olusturarak sitotoksik etki ile patogenezde rol oynadig1 gdzlemlenmesine ragmen
CAMP faktorii, proteazlar ve ¢esitli niikleazlar gibi molekiillerin hastalik yapma
stirecindeki rolii heniiz net degildir (10,20,24-27).

Grup B streptokoklar kolonize olmak i¢in gesitli adezinler kullanir. Bunlar
arasinda; fibrinojen baglayici proteinler (Fbs), hiperviriilan GBS adezini (HvgA),
laminin baglayic1 protein (Lmb), C5a peptidaz, piluslar, plazminojen baglayici
ylizey proteini (PbsP), fibronektin baglayici protein (SfbA) ve immiinojenik
bakteriyel adezin (BibA) yer alir (26).

2.3.3. Kapsiiler Serotipler

Ia, Ib ve II-IX arasinda olmak {iizere toplamda on polisakkarit kapsiil
antijeni tanimlanmistir (10). Serotipe 6zgii kapsiiler polisakkaritlerin patogenezde
onemli bir rol oynadigi bilinmektedir (10,28). GBS serotiplerinin dagilimi
enfeksiyonun erken ve ge¢ baslangicli olmasina gore farkliliklar gostermektedir.
Erken baglangigli menenjit gelismeyen yenidoganlarda Ic, II ve III serotipleri
benzer oranda goriiliir (10). Baker ve Barrett yenidogan enfeksiyonuna tiim GBS
serotiplerinin neden olabilecegini ancak menenjitli bebeklerde kapsiiler serotip I11
suslarinin daha yaygin oldugunu gdéstermislerdir (19,29). Yetiskinlerde goriilen

GBS menenjiti ise genellikle serotip II ile iligkili bulunmustur (10).

2.3.4. Hiperviriilan ST-17 Klonu
Serotip III GBS suslari, DNA ve protein yapilarindaki farkliliklara gére pulsed-
field jel elektroforezi (PFGE), multi-lokus enzim elektroforezi (MLEE) ve multi-



lokus sekans tiplendirmesi (MLST) gibi ¢esitli molekiiler yontemler kullanilarak
farkli soylara ayrilmistir. Bu ¢aligmalar sonucunda neonatal invaziv hastaliklarin
blyiikk kisminin ve menenjitlerin ¢ogunun “yiiksek derecede viriilan” olarak
adlandirilan serotip III susunun ST-17 klonu olarak bilinen bir sekans tipi (ST) ile
iligkili oldugu dogrulanmistir (30). Yiksek viriilansli bu GBS suslari, konaga
baglanmay1 artirmak igin daha gelismis adezinler iiretir. Ornegin, cogu GBS susu,
vajinal ve servikal epiteldeki fibrinojene baglanmak i¢in Ssrl kullanirken,
yenidogan menenyjitiyle iliskilendirilen ST-17 suglar1 Ssr2 adli adezinleri kullanir.
Ssr2, fibrinojene daha giiclii baglanarak, plazmin ve plazminojeni baglayarak daha
invaziv bir Ozellik gosterir, ST-17 suslarinin periferik organlara yayilmasini
kolaylastirir ve vajinal florada rekabet avantaji saglar. Bir diger yiizey iliskili
adezin olan HvgA ise kan beyin bariyerindeki endotele yapismayi artirir. Bu
baglanma mekanizmalar1 ST-17 suslarini daha viriilan hale getirir (26,31).
Molekiiler epidemiyolojik veriler, ST-17’nin neonatal invaziv enfeksiyonlarin
cogunda baskin oldugunu ve bircok iilkede yayginligmmin artmakta oldugunu
gostermektedir (7,30). ST-17 suslarinin ayn1 zamanda ¢oklu antibiyotik direnci
gosterme egiliminde oldugu ve bu durumun klinik yonetimi giiglestirebilecegi
bildirilmektedir. ST-17, yalnizca molekiiler olarak ayirt edilmesi gereken bir tip
degil, ayn1 zamanda hedefe yonelik koruyucu stratejiler agisindan da kritik bir halk

saglig1 tehdidi olarak degerlendirilmektedir (7).

2.4. GBS EPIDEMIYOLOJISi VE BULASMA

GBS bir¢ok insanin mikrobiyotasinda kommensal olarak varligini siirdiiriir,
invaziv enfeksiyonlara neden olmaz. Cesitli viriilans faktorleri tanimlanmis olsa
da halen kommensalden patojen etkene gegis tam acikliga kavusturulamamistir
(2,32). Vajinal GBS kolonizasyonu, yenidoganda invaziv enfeksiyona neden
oldugu icin bir¢ok farkli {ilkede kolonizasyon oranlari arastirilmis, Amerika
Birlesik Devletleri’'nde bu oran %10-30, Avrupa’da %6,5-36, Asya’da %7,1-16,
Afrika’da %11,9-31,6 olarak bulunmustur (2). Ulkemizde GBS kolonizasyon
oranlar1 farkliliklar gostermekte olup, yapilan g¢alismalarda %3-33 arasinda

bildirilmistir (33-41).



GBS’nin vajinal veya anorektal bolgede kolonizasyon dinamikleri degiskendir,
gecici olarak negatiflesebilir veya pozitiflesebilir (42). Gebeligi sirasinda GBS
bakteriiirisi olan anneler yogun bir sekilde kolonizedir ve bu durum bebek i¢in risk
olusturmaktadir (43). GBS ile kolonize annelerin %30-70’1 kolonize yenidogan
dogurur, bunlarin ise %1-2’sinde erken baslangich sepsis gelisir (2). Hastalik,
vakalarin %90’dan fazlasinda dogumda veya ilk 12 saat icinde pnémoni veya

sepsis belirtileri ile ortaya ¢ikar (19).

2.4.1. Maternal-Fetal Bulasma

Gastrointestinal sistem, GBS i¢in bir rezervuar olup, vajinal kolonizasyonun
kaynagint olusturur. Gebelerin rektum veya vajinasinda GBS kolonizasyonu
yenidogan hastalig1 icin major risk faktoriidiir. GBS kolonizasyonun yogunlugu ile
yenidogana gegis orani ve hastalik gelisme riski artmaktadir (2,13). Genitotiriner
veya gastrointestinal florasinda GBS bulunan kadinlarda, bakteri asendan yol ile
uterus kompartimanlarin1 kolonize edebilir. GBS amniyotik sivi veya plasentaya
gecerek koryoamniyonit gibi enfeksiyonlara neden olabilir. Enfekte amniyon
stvisinin ~ fetlis  tarafindan  aspirasyonu ile yenidoganda kolonizasyon
gerceklesebilir ve bu durum erken dogum veya erken baslangicl sepsis riskini
artirir. Dogum sirasinda vajinal kanaldan peripartum gegis de bir diger 6nemli
bulas yoludur (3,20,25). Perinatal donemden sonra ise anneden bebege horizontal
bulas olabilir (44). GBS’nin maternal kolonizasyon asamasindan neonatal

enfeksiyon gelisimine kadar olan stireci, Sekil 1°de sematik olarak sunulmaktadir.
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Sekil 1. Neonatal bir patojen olarak GBS'nin hastalik dongiisii
[Rajagopal ve ark. calismasindan uyarlanmistir.] (24)

(A) GBS, kadinlarin genital ve alt gastrointestinal sistemlerinde normal florada
bulunabilir.

(B) Gebelerde asemptomatik tasiyicilik olmast durumunda intrauterin alana
gecebilir.

(O) Yenidoganlar, GBS'yi uterus i¢inde veya dogum sirasinda aspire eder.

(D) GBS, yenidoganin akcigerlerine girerek pndmoniye neden olabilir.

(E) Akcigerlerden yenidoganin kan dolasimina gecerek sepsise neden olabilir
ve kalp de dahil olmak tizere birgok organa yayilir.

(F) Kan-beyin bariyerini asmasi durumunda menenjite neden olabilir.

Yenidoganda GBS enfeksiyonunun olusmasini kolaylastiran bircok risk
faktorii tanimlanmistir. Preterm dogum, membran riiptlirii siiresinin uzamasi,
annenin 20 yasindan kii¢iik olmasi, Afrika kokenli 1k, 6nceki gebelikte GBS erken
baslangicli sepsis 0ykiisii, GBS bakteriiirisi, sik intravajinal muayene, invaziv fetal
monitdrizasyon ve membran siyirma islemi GBS kolonizasyonu ve neonatal

hastalik riski ile iligkilendirilmistir (3).

2.5. GBS ENFEKSiYONLARI
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2.5.1. Yenidogan Enfeksiyonlar:

1974 yilinda Baker ve Barrett yenidoganlarda sepsisi, enfeksiyonun baslangic
zamanina gore erken baslangicli ve ge¢ baslangigh olarak ikiye ayirmistir (29).
Tirk Neonatoloji Dernegi, erken baslangicli sepsisi yagsamin ilk 3 giiniinde (<72
saat) saptanan sepsis olarak tanimlamistir (45). Amerikan Pediatri Akademisi ise
GBS erken baslangicli sepsisi dogumdan itibaren 6 giinliik siirede; kan, beyin
omurilik s1vis1 (BOS) veya normalde steril olmas1 beklenen viicut bolgelerinden S.
agalactiae izole edilmesi olarak tanimlamaktadir (3). GBS erken baslangicli sepsis
icin ¢esitli risk faktorleri tanimlanmistir, bunlardan en 6nemlisi maternal GBS
kolonizasyonudur (3,29,44). GBS erken baslangicli sepsise bagli olan o6lim
oranlar1 prematiire (<37 hafta) bebeklerde daha sik goriilmektedir. 1970li yillarda
artan vaka oranlariyla birlikte erken baslangigh sepsis ile iligkili mortalitenin
%356’ya kadar yiikseldigi, ge¢ baslangicl enfeksiyonlarda ise bu oranin yaklasik
%20 oldugu bildirilmistir.

Tiirk Neonatoloji Dernegi, ge¢ baslangicl sepsisi yasamin 4-30. giinlerinde
gelisen sepsis olarak tanimlamistir (45). Amerikan Pediatri Akademisi ise gec
baslangicli sepsisi yasamin ilk 7-89. giinlerinde (ortalama 34 giin), steril olmasi
gereken bir bolgede GBS’nin izole edilmesi olarak tanimlanmistir (3). Geg
baslangicli sepsiste etken %50 oraninda anneyle aymi serotiptedir veya cevresel
edinilebilir (46). Erken baglangi¢li enfeksiyonlar siklikla sepsis ile ortaya ¢gikarken
menenjit ve pndmoni genellikle ge¢ baslangichh enfeksiyonlar olarak

goriilmektedir (47).

2.5.2. Gebelikle iliskili GBS Enfeksiyonlar

GBS, gebelik doneminde maternal komplikasyonlara yol agabilen 6nemli bir
patojendir. Bu kapsamda GBS’ye bagli gelisen idrar yolu enfeksiyonlari da klinik
acidan dikkat edilmesi gereken durumlardandir (48). Idrar kiiltiirleri gebeligin
herhangi bir haftasinda alinabilir. Gebede idrar kiiltiirii ile tespit edilen GBS,
koloni sayisindan bagimsiz olarak raporlanmalidir. Semptomatik gebelere veya
asemptomatik olsa bile koloni miktar1 100.000 CFU/ml’ nin lizerinde olan gebelere

piyelonefrit veya erken dogum riskini azaltacagi i¢in tedavi onerilmektedir (8).
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Gebelikle iligkili hastaliklar daha ¢ok dogum sonrasi donemde meydana
gelmektedir. Vakalarin yarisi iist genital sistem, plasenta veya amniyotik kesede
olusan enfeksiyonlar, digerleri ise bakteriyemi, fetal 6liim olmaksizin endometrit

veya koryoamniyonit, pndmoni ve puerperal sepsis olarak siralanabilir (2,19).

2.5.3. Gebe Olmayan Yetiskinlerde GBS

GBS enfeksiyonlar1 genellikle yasamin ilk 90 giinline kadar ortaya ¢iksa da
yenidoganlarla sinirli degildir (19). Yetiskin hastalarda invaziv hastalik gelismesi
icin ileri yas, obezite, siyah 1rk, diyabet, malignite ve HIV gibi altta yatan hastalik
oykiisii risk faktorleridir (49). Yetiskinlerde meydana gelebilecek klinik tablolar
arasinda deri ve yumusak doku enfeksiyonlari, odagi olmayan bakteriyemi,
pnomoni, septik artrit ve osteomiyelit gibi hastaliklarin yaninda menenjit ve

endokardit gibi ciddi enfeksiyon tablolari sik olmasa da goriilebilmektedir (50).

2.6. LABORATUVAR TANI YONTEMLERI

GBS yenidogan doneminde menenjit, sepsis ve pndmoni gibi ciddi invaziv
enfeksiyonlara yol acabilir. Bu enfeksiyonlarin tanisinda, klinik bulgulara ek
olarak cesitli laboratuvar yontemleri kullanilmaktadir. Kan ve BOS gibi steril
viicut bdlgelerinden alinan drnekler, taninmn temelini olusturur (51). Invaziv GBS
menenjiti, BOS 6rneginin Gram boyamasiyla hizla teshis edilebilir (8—10). Buna
ek olarak, GBS tanisinda kullanilan giivenilir laboratuvar yontemleri arasinda;
biyokimyasal testler, antijen temelli testler (dogrudan antijen tespiti ve lateks
agliitinasyon), MALDI-TOF MS, DNA problar1 ve niikleik asit amplifikasyon
testleri (NAAT) gibi cesitli yontemler de yer almaktadir (51).

2.6.1. GBS Taramasi Icin Laboratuvar Prosediirleri

Maternal GBS taramasi, preanalitik ve analitik stlireglerin titizlikle
yiirtitiilmesini gerektiren bir siirectir. Amerikan Mikrobiyoloji Dernegi (American
Society for Microbiology, ASM), GBS taramasinda kullanilmak {izere tespit ve
tanimlamaya yonelik standart laboratuvar uygulamalarini iceren bir rehber
yayimmlamistir. Bu rehberde diisiik bakteri konsantrasyonlarinda bile GBS tespitini

en list dlizeye ¢ikarmak i¢in spekulum kullanmadan, 6nce alt vajina daha sonra da
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rektumdan tek bir siirlinti ¢gubuguyla 6rnek alinmasi Onerilmektedir. Alinan
rektovajinal siirlintli 6rnekleri Amies gibi s1vi bazli bir tasima besiyeri kullanilarak
24 saat icerisinde laboratuvara gonderilmelidir (8).

Zenginlestirici besiyerinde inkiibasyon GBS tespit olasiligin1 yaklagik 2 kat
artirir (8,52). GBS tespitinde secici zenginlestirici besiyerinde inkiibasyonun,
secici olmayan zenginlestirici besiyerine kiyasla 2,5 kata kadar artis sagladigi
bildirilmistir. Kabul edilebilir segici zenginlestirici besiyerleri gentamisin ve
nalidiksik asit iceren Todd-Hewitt Broth (Trans-Vag Broth), kolistin ve nalidiksik
asit iceren Todd-Hewitt Broth (Lim Broth) veya bu besiyerlerinin modifiye edilmis
ticari formiilasyonlaridir. Diferansiyel zenginlestirme buyyonlar1 da GBS’nin
cogaltilmasin1 ve tek adimda tespit edilmesini saglar ancak bu besiyerleri
hemolitik olmayan suslarin tespitinde yetersizdir (8).

Siv1 besiyerinde zenginlestirmenin ardindan bir agar bazli besiyerine pasaj
onerilmektedir. Kullanilabilecek kat1 besiyerleri; %5 koyun kani igeren triptik soy
agar, %5 koyun kani igeren Columbia agar, kolistin ve nalidiksik asit i¢eren
Columbia agar ve bazi diferansiyel veya kromojenik besiyerleridir. Segici ajanlar
iceren besiyerlerinin kullanilmasi normal floradaki diger mikroorganizmalarin
tiremesini azaltarak GBS i1zolasyon olasiligini artirabilir (2,8,9).

Kat1 besiyerinde elde edilen siipheli koloniler fenotipik yontemlerle
tanimlanabilir. Katalaz negatif ve CAMP pozitif olan izolatlar GBS olarak
tanimlanabilir ancak CAMP testi fazladan inkiibasyon gerektirdigi icin Modifiye
CAMP veya hizli spot CAMP yontemleri sonu¢ alma stiresini kisaltmistir
(8,53,54).

Lateks agliitinasyon reaktifleri, Streptokok tiirlerinin  karbonhidrat
antijenlerine gore Lancefield siniflamasi olarak bilinen gruplandirilmasina olanak
saglar. Grup B antijenlerinin saptanmasi kabul edilebilir bir tanimlama yontemidir
ancak lateks agliitinasyon yapilacaksa L-pirolidonil-B-naftilamid (PYR) testi
yapilmasi da onerilir. S. agalactiae PYR reaksiyonu negatiftir (8,10,55).

Mikroorganizmalarin tanimlanmasinda, birden fazla fenotipik testi aym
platformda birlestiren manuel kitler veya otomatize tan1 sistemleri gelistirilmistir.
Bu ticari sistemler, biyokimyasal reaksiyonlar1 6zel kartlar veya plakalar tizerinde

degerlendirerek mikroorganizma tanimlamasini gergeklestirir. Inkiibasyon ve
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analiz silirecini entegre bi¢cimde ylirliten bu cihazlar, elde edilen sonuglar1 dnceden
tanimlanmis veri tabanlariyla karsilastirarak hizli ve dogru tiir tayini saglar (55—
57).

Mikroorganizmalarin protein profillerine dayali olarak hizli ve dogru
tanimlanmasin1 saglayan MALDI-TOF MS, GBS dahil  hemolitik streptokoklari
yiiksek dogrulukla tanimlar. MALDI-TOF MS, olduk¢a hizli sonu¢ vermesine
ragmen, analiz oncesinde mikroorganizmanin en az 18 saat siire inkiibasyonunu
gerektirir (8,55,57).

Amerikan Mikrobiyoloji Dernegi’nin rehberine gore kiiltiir referans yontem
olarak kabul edilmekle birlikte, molekiiler yontemler hizli ve giivenilir bir
alternatif olarak one ¢ikmaktadir (8). Amerikan Obstetrik ve Jinekoloji Birligi
(ACOG), NAAT yontemleri kullanilarak GBS tespiti oranlarinin kiiltiir yontemi
ile uyumlu oldugunu ve bu testlerin dogum Oncesi tarama icin kiiltiirle
karsilastirildiginda daha hassas bir alternatif olabilecegini bildirmistir. NAAT
uygulamalari teste gore degismekle birlikte kiiltiirle karsilagtirildiginda %96 nin
lizerinde duyarlilik ve %88-96 arasinda dzgiilliige sahiptir. Ozgiilliigii diisiiren ek
pozitifliklerin kiiltiire kiyasla NAAT i artan duyarlhiligi nedeniyle saptanan
gercek pozitifler olabilecegi belirtilmistir. Molekiiler testler mikroorganizmay1
izole etmedigi i¢in penisilin alerjisi olan gebelerde gerekli olan antibiyotik
duyarlilik testleri yapilamaz. Bu nedenle NAAT ile GBS sonuglari pozitif ¢ikarsa
ek bir kiiltlir ve antibiyotik duyarlilik testi yapilmas1 gerekebilir (8,58,59). NAAT
ozellikle gebelerde GBS taranmasinda, tamiya kiyasla daha yaygin olarak
kullanilmaktadir. GBS taramasina yonelik ilk PZR testi, CAMP faktor genini
hedef almistir. Sonrasinda, farkli gen hedeflerine yonelik bir¢cok 6zgiil PZR testi
gelistirilmistir. Molekiiler tan1 yontemleri, mikroorganizmanin genetik materyalini
direkt klinik Orneklerden veya oOn zenginlestirilme yapilmis besiyerinden
genellikle bir saatten kisa siirede tespit edebilmektedir (55,57). Yapilan ¢aligmalar,
stv1 besiyerinde 0n zenginlestirme sonras1 uygulanan niikleik asit amplifikasyon
testlerinin, kiiltlir yontemleriyle karsilastirildiginda benzer ya da daha yiiksek
duyarliliga sahip oldugunu gdostermektedir (60,61). Direkt klinik Ornekten
gerceklestirilebilen NAAT uygulamalari, kisa siirede sonu¢ vermeleri nedeniyle

ozellikle dogum eylemi sirasinda GBS tasiyicili§i bilinmeyen olgular, preterm
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dogum tehdidi, erken membran riiptiirii ve acil obstetrik miidahale gibi klinik
acidan zamanin kritik oldugu durumlarda karar siirecini hizlandirmak amaciyla
tercih edilebilmektedir. GBS kolonizasyonunun gegici olabilece§i gdz onilinde
bulunduruldugunda daha oOnceki gebelik haftalarinda GBS ile kolonize olan
gebelerin dogum sirasinda negatiflesebilecegi ve bu nedenle bu hizli PZR
testlerinin gereksiz antibiyotik maruziyetini de Onleyebilecegi bildirilmistir

(58,62).

2.7. TEDAVI VE KORUNMA

B grubu streptokoklar ve diger beta hemolitik streptokoklarin penisilin ve
sefalosporinlere duyarli olmasi beklenir. Bu nedenle bu ajanlarin uygulanmasindan
once rutin antimikrobiyal duyarlilik testleri yapilmasi 6nerilmemektedir. Siddetli
penisilin alerjisi olan gebelerde iireyen tiim GBS izolatlar1 i¢in duyarlilik testi

yapilmalidir (8,55).

2.7.1. intrapartum Antibiyotik Profilaksisi

GBS erken baglangicli sepsisi gelisen bir¢ok bebekte zaten dogumda birgok
organ ya da sistem tutulumu oldugu i¢in yenidogana erken miidahale firsati
sinirlidir. Bu nedenle tedaviden ¢ok yenidoganda hastalik olusmasini 6nlemeye
yonelik caligmalara odaklanilmistir. Kolonize annelere dogum sirasinda uygulanan
antibiyotik profilaksisi etkili ve pratik bir yontem olarak kabul edilmektedir. Temel
hedef vertikal bulasi onlemektir (47). Anneye profilaktik tedavi verilmezse
maternal floradan gelen GBS, vajinal dogum sirasinda yenidogana bulagir (31,63).
Hastalik Kontrol ve Onleme Merkezi (CDC), GBS erken baslangicl sepsisi
Oonlemek amaciyla Amerikan Pediatri Akademisi (AAP), ACOG ve diger
kuruluslarla birlikte ilk konsensus kilavuzunu 1996 yilinda hazirlamistir. Bu
rehber tiim gebelerin dogumdan once 35-37. haftalarda GBS kolonizasyonu
acisindan taranmasini ve GBS saptanan gebelerde intrapartum antibiyotik
profilaksisinin uygulanmasini onermektedir (3). GBS kolonizasyon oranlarini
daha dogru yansitmasi amaciyla, 2019 yilinda giincellenen ACOG rehberinde

taramanin doguma daha yakin, 36-37. haftalarda yapilmasi onerilmistir (58).
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Intravendz (IV) penisilin, intrapartum profilakside birinci tercih olmaya devam
etmektedir, ampisilin alternatif olarak kullanilabilir. Mevcut doz Onerileri, fetal
kanda ve amniyon sivisinda etkili ilag seviyelerine ulasmay1 ve maternal toksisite
riskini en aza indirmeyi hedeflemektedir. Penisilin G, 5 milyon iinite IV yiikleme
dozunun ardindan, doguma kadar her 4 saatte bir 2,5-3 milyon iinite [V idame dozu
seklinde uygulanmalidir. Alternatif olarak, ampisilin 2 gram IV yiikleme dozu
sonrasi, doguma kadar her 4 saatte 1 gram IV idame dozu onerilmektedir. Diisiik
dereceli penisilin alerjisi olmas1 durumunda sefazolin, yiiksek alerji durumunda ise
klindamisin veya klindamisine direng varsa vankomisin ile profilaksi

onerilmektedir (58) .

2.7.2. Asi

GBS’nin neonatal invaziv enfeksiyon olusturmasi maternal antikor titresiyle
iligkilidir. Dogurganlik ¢agindaki kadimnlarin asilanmasi yenidoganlari GBS
enfeksiyonuna kars1 koruyan pratik bir yontemdir GBS asis1 i¢in siyalik asit igeren
kapsiil polisakkaritleri ana hedefi olusturur (2,31). GBS’nin farkl1 serotiplerine
kars1 yeterli koruma saglayabilmek i¢in ¢ok degerlikli (multivalan) polisakkarit
bazli as1 gerekir. Kapsiil polisakkaritleri disinda diger viriilans faktorleri de
alternatif as1 hedefi olabilir (64). Gebelikte asinin uygulanmasi i¢in en uygun
donem {iciincii trimester baslaridir (65). Ugiincii trimesterda maternal
opsonizasyon saglayan antikorlar fetlise aktarilir ve yenidoganda erken ve ge¢
baslangi¢li sepsis olugsma riskini azaltir. Dogurganlik cagindaki kadinlarin
asilanmas1 yenidoganlart GBS enfeksiyonuna kars1 koruyan pratik bir yontemdir
(31). Giinilimiizde faz II asamasinda olan iki as1 adayi Pfizer ve MinervaX
tarafindan gelistirilmistir. Ancak as1 etkinliginin degerlendirilebilmesi igin
gereken genis orneklem hacimli faz III ¢alismalar1 ruhsatlandirma asamasinda

onemli bir zorluk olusturmaktadir (66,67).
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3. GEREC VE YONTEM

Arastirmamiz tek merkezli, tanimlayic1 ve prospektif bir caligma olarak
tasarlanmistir. Calisma tasarimi, “The Strengthening the Reporting of Observational
Studies in Epidemiology” (STROBE) kilavuzunun modifikasyonu olan Microbiology
Investigation Criteria for Reporting Objectively (MICRO) kilavuzuna uygun sekilde
olusturulmustur (68,69). Helsinki Bildirgesi’nde gegen uluslararasi etik kurallar
cergevesinde yapilan ¢alismamiz i¢in Saglik Bilimleri Universitesi Hamidiye Etfal
Egitim ve Arastirma Hastanesi Etik Kurulundan 13.02.2024 tarihli 4290 sayili onay

alinmustir.

3.1. HASTA GRUBU

Aragtirmamiza Mayis-Aralik 2024 tarihleri arasinda Saglik Bilimleri
Universitesi Hamidiye Etfal Egitim ve Arastirma Hastanesi Kadin Hastaliklar1 ve
Dogum Poliklinigi’ne rutin kontrol amaciyla bagvuran veya ayni1 donemde serviste
yatan 36 hafta ve lizeri gebelerden alinan 6rnekler dahil edilmistir.

Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Poliklinigine basvuran gebelerden alinan tekrar
eden ornekler, daha onceden GBS iiremesi olanlar ve 36 haftadan diisiikk gebelik
haftasindakiler ¢alisma dis1 birakilmustir.

Gebelerde GBS kolonizasyon oranini belirlemek i¢in 2023 yilinda Z.33
Gebelik Durumu tanisiyla bagvuran 7219 hasta sayisindan 2024 yili 6ngoriilerek %5
hata pay1 ile %80-99 giiven seviyelerinde Orneklem biiyiikliikleri hesaplanmstir.
Caligmamiza %95 giliven seviyesini karsilayacak sekilde 365 gebeden alinan

rektovajinal 6rnek dahil edilmistir.

3.1.1. Hasta Bilgilerinin Toplanmasi

Poliklinige bagvuran gebelerden 6rnek alinmadan 6nce gerekli bilgilendirmeler
yapilarak bilgilendirilmis goniillii onam formu alinmistir. Yas, gebelik haftasi, ek
hastalik Gykiisii, egitim diizeyi, onceki gebelik bilgisi, son iki haftada antibiyotik

kullanimi, gebelik siiresince antibiyotik kullanimi, gebelik siiresince sigara ve alkol
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kullanimi, kontrasepsiyon yontemi, son ii¢ ayda tahmini cinsel iligki siklig1 bilgilerini
iceren anket formu doldurulmustur. Elde edilen veriler Microsoft Excel tabanli tablolar

seklinde arsivlenmistir.

3.1.2. Rektovajinal Orneklerin Toplanmasi

Amerikan Mikrobiyoloji Dernegi’nin 6nerileri dogrultusunda spekulum veya
jel kullanilmadan, jinekolojik muayene masasinda litotomi pozisyonunda, pamuklu
kiiltiir gubugu ile dnce alt vajinanin yaklasik 2 cm i¢inden ve ardindan ayni ¢ubuk ile
rektumun 1 cm ig¢inden hafif¢ce gubuk dondiiriilerek 6rnek alinmistir. PZR i¢in de ikinci
bir siiriintii ¢cubugu ile dnce vajinal sonra rektal 6rnek alinmistir. Kiiltiir i¢in alinan
ornekler Amies transport besiyerinde, PZR i¢in alinan ornekler ise vNAT igerisinde
laboratuvara taginmistir (Sekil 2A ve 2B). Alinan 6rnekler bekletilmeden laboratuvara
gonderilmistir. Orneklerin kiiltiir ve PZR i¢in laboratuvar akis semas1 Sekil 3’te

gosterilmistir.

Sekil 2. A; Amies transport besiyeri B; vNAT transfer tiipii ve siiriintii gubugu
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, ? Ornek isleyisi \

Kultdr icin Amies PCR icin vNAT
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Ekstraksiyon

! Lim Broth'da
~8 dakika

inklibasyon
~18-24 saat

Kanli agara alt Bio-Speedy GBS
‘ kaltar gPCR kit
~18-24 saat ~50 dakika

-«._ identifikasyon ve

/ duyarhlk testleri , de“eEr?errlrlgir;irllmesi
~ 18-24 saat m_—

Sekil 3: Kiiltiir ve PZR igin laboratuvar 6rnek akis semasi

Calismada kullanilan besiyerleri, Kkitler ve ayiraclar:

Lim Broth (Todd Hewitt Broth with Colistin and Nalidixic acid) (RTA
Kocaeli/Tiirkiye)

Amies Transport Besiyeri (BTR, Giilka Saglik, Ankara, Tiirkiye)

Columbia agar + %5 sheep blood (bioMe rieux, Marcy 1’Etoile, France)

ChromID CPS®Elite (bioMe rieux, Marcy 1’Etoile, France)

Katalaz Testi (Chembio, Bilge Kimyevi Lab., Tiirkiye)

PYR (L-pirolidonil-B-naftilamid) Testi (Chembio, Bilge Kimyevi Lab.,
Tiirkiye)

Streptokok Gruplandirma Kiti (Prolex™ Streptococcal Grouping Latex Kit,
Pro-Lab Diagnostics, Richmond Hill, Ontario, Canada)
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3.2.  BAKTERILERIN TANIMLANMASI VE DUYARLILIK
TESTLERI

Gebelerden almman Amies transport besiyerindeki siiriintii Ornekleri
laboratuvarimiza ulastiginda Lim Broth’a inokiile edilerek %5 CO;’li etiivde 35 +
1°C’de 18-24 saat inkiibasyona kaldirilmistir (Sekil 4). inkiibasyonun ardindan her
ornek icin Lim Broth’dan Columbia agar + %35 sheep blood ve chromID CPS®Elite
besiyerlerine pasaj yapilarak %5 CO2’li etiivde 35 + 1°C’de 18-24 saat inkiibasyona
kaldirilmigtir. Kat1 besiyerinde inkiibasyon sonrasinda kanli agarda beta hemoliz
yapan veya hemoliz yapmayip B grubu streptokok oldugundan siiphelenilen kolonilere
veya kromojenik agarda mavi renkli GBS olabilecek siipheli kolonilere Gram
boyamasi yapilmistir (Sekil SA ve 5B). Gram pozitif kok morfolojisindeki bakterilere
katalaz testi yapilarak negatif olarak sonuglanan kolonilere PYR testi yapilmistir. PYR
pozitif olanlar GBS aleyhine degerlendirilmistir. Streptokok gruplandirma kiti ile grup
tayini yapilmis, siipheli koloniler VITEK ® MS (bioMe rieux, Marcy I’Etoile, France)
ile tammlanmistir. Antibiyotik duyarlilik testleri Kirby-Bauer disk diflizyon yontemi
kullanilarak yapilmig ve “European Committee on Antimicrobial Susceptibility

Testing” (EUCAST) kriterlerine gore degerlendirilmistir (70).

Sekil 4: Lim Broth
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Sekil 5: A; Koyun Kanl1 Agar’da beta hemoliz B; Kromojenik agarda GBS

3.2.1. Katalaz Testi
Kiiltiirde tireyen siipheli koloniden tek kullanimlik steril 6ze yardimiyla alinip
bir lamin {izerine siiriilerek iizerine bir damla %3’liikk hidrojen peroksit (H202)
damlatilarak karistirllmistir. On saniyede giiclii koptik ya da hava kabarciklari ¢ikis

olmayan koloniler katalaz negatif olarak streptokok lehine degerlendirilmistir.

3.2.2. PYR (L-pirolidonil-p-naftilamid) Testi

Bir petri kabina PYR maddesi emdirilmis test kart1 koyularak steril su ile hafif
nemlendirilmistir. Tek kullanimlik steril 6ze ile siipheli bakteriden birkac¢ koloni
stiriilerek bes dakika kadar reaksiyon olusumu i¢in beklenmistir. Siire sonunda bir
damla sinnamaldehit reaktifi damlatilarak parlak pembe veya kirmizi renk olusumu

pozitif reaksiyon olarak S. agalactiae aleyhinde degerlendirilmistir.

3.2.3. Lateks Agliitinasyon Testi

Gram pozitif, katalaz negatif izolatlar, Lancefield gruplarin1 (A, B, C, D, F, G)
tanimlamak amaciyla Prolex™ Streptococcal Grouping Latex Kit ile test edilmistir.
Bu yontem, bakteri hiicre duvarindan grup spesifik karbonhidrat antijenlerini
serbestlestirerek tanimaya dayanir. Her izolat icin steril tiipe bir damla Reaktif 1
(kolonilerin ¢éziinmesini baslatan ¢oziicii reaktif) eklenmis, secilen koloniler bu tiipe
aktarilmistir. Ardindan bir damla Reaktif 2 (antijen ekstraksiyonu i¢in asidik reaktif)

ilave edilerek 5-10 saniye karistirllmig ve sonrasinda bes damla Reaktif 3 (reaksiyon
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ortamini ndtralize eden reaktif) eklenmistir. Elde edilen siispansiyon, test karti
tizerindeki grup spesifik lateks reaktifi ile karigtirllmigtir. Her karisim steril gubuk ile
homojen hale getirilmis ve test halkasi {izerinde yavas¢a sallanarak agliitinasyon
gozlemlenmistir. Agliitinasyon varligi, ilgili Lancefield grubunun varhigim
gostermekte olup, Grup B’ye 0zgii reaktifle agliitinasyon gozlenmesi durumunda,

izolatlar S. agalactiae olarak degerlendirilmistir.

3.2.4. Identifikasyon ve Duyarhhk Testleri

Siipheli koloniler MALDI-TOF MS teknolojisini kullanan VITEK®MS
(bioMe rieux, Marcy I’Etoile, France) ile tanimlanmustir. Toplanan klinik 6rneklerden
S. agalactiae olarak identifikasyonu yapilan bakteriler i¢in benzilpenisilin, eritromisin,
klindamisin, levofloksasin, tetrasiklin, linezolid ve vankomisin duyarlilik testleri
Kirby-Bauer disk diflizyon yontemi ile, indiiklenebilir klindamisin direnci varlig ise
D test yontemi ile calisilarak EUCAST onerileri dogrultusunda degerlendirilmistir
(70). S. agalactiae olarak tanimlanmis ve duyarlilik testleri yapilmis olan 45 izolat

gliserinli triptik soy buyyon besiyerine aktarilarak -80°C’de saklanmustir.

3.3. MOLEKULER YONTEMLER iLE GBS ARASTIRILMASI

3.3.1. Ekstraksiyon Islemi

Laboratuvarimiza vNAT igerisinde gelen orneklere niikleik asit ekstraksiyon
islemi, manyetik boncuk ile saflagtirma temeline dayanan Hizli Niikleik Asit
Ekstraksiyon Kiti (Bioeksen, Tiirkiye) kullanilarak Zybio EXM 3000 Niikleik Asit
Ekstraksiyon Sistemi (Zybio Inc., China) ile iiretici firmanin 6nerileri dogrultusunda
direkt siirintii O6rnekleri ile ¢alisma prosediirii uygulanarak robotik ekstraksiyon
protokolii ile calisilmistir (Sekil 6). Tiim ¢alismalar Class ITA biyogiivenlik kabininde
yapilmistir.

Zybio EXM 3000 Sistemi, adsorbe edilen manyetik boncuklari farkli reaktif
kuyularina tasimak amaciyla sabit manyetik gubuklari kullanir. ilk asamada, alti
kuyucuklu kartusun ikinci kuyusundaki sivi-manyetik boncuk siispansiyonu manyetik
cubuk ile karistirilarak boncuklarin gubuklara yapismasi saglanir. Ikinci asamada

manyetik boncuklar ilk kuyucuga taginarak bu kuyucukta Proteinaz K ile lizis yapilir.
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Ugiincii ve dérdiincii kuyucukta ise yikama tamponu ile yikama islemleri yapilir.
Besinci  kuyucukta sicaklik 85 °C’ye kadar yiikseltilerek eliisyon islemi
gerceklestirilir.

Kite ait plastik kartus standina kartuslar yerlestirilerek ¢calismaya baglanmaistir.
Kartusun ilk kuyucuguna vNAT igerisinde laboratuvarimiza gelen ve 10 saniye
vortekslenip ters yiiz edilen 200 pl 6rnek ve 15 pl Proteinaz K pipetlenmistir.
Hazirlanan kartuglar Zybio EXM 3000 cihazina yerlestirilerek ZYBIO-WB-B-200 ile
sekiz dakikalik program baslatilmistir. Calisma sonunda 6. kuyucuktaki ekstrakt ile

PZR asamasina gegilmistir.

S8
4

=
15 pl Protek 200 pl vNAT
&

Sekil 6: Zybio EXM 3000 ile Niikleik asit Ekstraksiyonu

3.3.2. ¢PCR Kit ile Amplifikasyon Islemi

Ekstraksiyonu tamamlanan hasta Ornekleri Bio-Speedy GBS (Grup B
Streptokok) qPCR Kit (Bioeksen, Tiirkiye) ile Magnetic Induction Cycler (Mic) (Bio
Molecular Systems, Australia) cihazinda ¢alisilmistir (Sekil 7). Bu kit ile GBS i¢in
hedef DNA bolgeleri gercek zamanli PZR ile tespit edilmistir.
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Sekil 7: Magnetic Induction Cycler (Mic) PCR cihazi

Test edilecek her 6rnek i¢in bir adet kuyucuk ve her ¢alismada kontaminasyonu
degerlendirmek amaciyla bir adet negatif kontrol (NTC) ve bir adet pozitif kontrol
(PC) kullanilmistir. Her kuyucuk icerisinde ticari olarak hazir 2X qPCR Mix (qPCR
testi i¢in optimize edilmis kullanima hazir mix) GBS Oligo Mix (Spesifik niikleik asit
amplifikasyonu ve tespiti: FAM: Group B Streptococcus, HEX: Internal kontrol (IC))
bulunmaktadir. Kuyucuk igerisine ekstraksiyonu yapilan hasta orneklerinden 10 pl
kalip niikleik asit eklenmistir (Sekil 8). Hazir template {istliine her calisma igin 10 pl
PC ve 10 pl NTC (niikleaz icermeyen su) eklenmistir. Daha sonra Magnetic Induction
Cycler (Mic) PCR cihazinda iiretici firmanin olusturdugu PZR protokolii GBS
template secilerek c¢alismasina baslanmistir. Reaksiyon protokolii Tablo 1°de

gosterilmistir.
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bms

bio molecuter systems

Sekil 8: Ekstraksiyonu tamamlanan 6rneklerin pipetlenmesi

Tablo 1: Bio-Speedy GBS (Grup B Streptokok) qPCR Kit reaksiyon protokolii

Basamak Dongii Sayisi Sicakhik Siire

Enzim Aktivasyonu 1 Dongii 52°C 3 dk
Bekleme 1 Dongii 95 °C 10 sn
Denatiirasyon 12 Touchdown Déngiisii 95 °C 1 sn

V . S

i B 5o
Denatiirasyon 95 °C I sn
Baglanma/Uzama 30 Dongii 55°C 15 sn
Tespit (Okuma) (FAM-Green)/(HEX-Yellow)

vNAT ile yapilan PZR caligsmasi ile negatif olarak sonuglanan 6rneklere, Lim

Broth’dan zenginlestirme sonrasi da PZR calismasi yapilmistir.

3.3.3. PZR Sonuclarinin Degerlendirilmesi

Uretici firma 6nerilerine gore elde edilen amplifikasyon egrileri, esik dongiisii
(quantification cycle, Cq) degerleri olan tiim reaksiyon kuyucuklari i¢in incelenmistir
(Sekil 9). Esik degerinin iizerindeki tiim sigmoidal egriler “pozitif”, sigmoidal
olmayan ve esik degerin altinda kalan egriler “negatif” olarak degerlendirilmistir. NTC

reaksiyonunun herhangi bir hedefinde “Tespit Edildi” sonucu elde edilmesi
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durumunda tiim O6rnekler icin analiz tekrar edilmistir. Herhangi bir 6rnekte internal
kontroliin (IC) bulundugu HEX kanalinda “Tespit Edilmedi” sonucu elde edilmesi
durumunda o hasta 6rnegi i¢in analiz tekrar edilmistir. PZR analizi sonrasinda tiim
egriler Sigmoida yazilimi (Sigmoida Software, Bioeksen, Tiirkiye) ile

degerlendirilmistir (Sekil 10).

Wl micPCR V2127 = o b4
Olak ki g ey e
Help New Open Save Saveds

255388910166 | * 256388816115 * 1 * 256368914980 256380816172 25630814654 | * 257360911605 |3 -
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20 468BS 9~
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Sekil 9: PZR ile elde edilen amplifikasyon egrileri

Sigmoida V 8.6 REV.46 Rapor - [u}] x
sfgmofda TestKiti - GBS (Grup B Streptokok) gPCR Kit
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Tarih 07 Oca 2025 16:30.17 = &l =
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@ Yardim Unselect ] 4 503388153877  Grup B Streptokok 18.47
2053988156261 | Unselect V1 5 503388142020  Grup B Streptokok MA
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2063888100TY  [\yyeleqr 1] 13 503388142013 Grup B Strepiokok 1633 Pozif
Unselect 1] 14 503388143321 Grup B Streptokok A Negatif
4] 15 503388148032  GrupB Strepiokok 264 Pozill
11 16 143307  Grup B Streptokok NA f
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Sekil 10: Sigmoida yaziliminda sonuclarin degerlendirilmesi
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3.3.4. PZR (+) ve Kiiltiir (-) Ornekler icin “in-house” PZR Cahsilmasi

Streptococcus agalactiae tespiti ig¢in glcK (glukokinaz) ve adhP (alkol
dehidrogenaz) genleri PZR yontemiyle amplifiye edilmistir. Bu genler Streptococcus
agalactiae’da evrimsel olarak korunmus olan housekeeping genler arasinda yer
almaktadir. Her iki gen S. agalactiae’nin MLST semasinda yiiksek diskriminasyon
giiciiyle kullanilmaktadir. Ilgili genlerin amplifikasyonu icin DNA ekstraksiyonu,
QIAamp DNA Mini Kit kullanilarak, {iretici firmanin 6nerdigi protokole uygun
sekilde gerceklestirilmistir. PZR reaksiyonu i¢in TopTaq DNA Polymerase Master
Mix (Qiagen, Almanya) kullanilmistir.

Kullanilan Primer Dizileri:

glcK

F: ATGATGCACAAAGTCATCCGC

R: TTAATCATCACCCGTATTGGC

663 bp

adhP

F: ATGAGTTTAGTGTTGATTCTGG

R: TTATTCCTCTTCTGTCATTTCC

678 bp

Primer dizileri Jones et al. (2003) tarafindan tanimlanan Strepfococcus agalactiae

MLST protokoliine uygun sekilde kullanilmistir (71).

Reaksiyon Karigimi (25 pL toplam hacim):
12.5 pL 2x TopTaq Master Mix

1.0 pL forward primer (10 pmol/uL)

1.0 pL reverse primer (10 pmol/uL)

2.0 uL DNA

8.5 uL DNase/RNase free H20

Termal Dongii Kosullart:

95°C: 3 dk (baslangi¢ denatiirasyonu)
35 dongii:
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95°C: 30 sn

55°C: 30 sn (primer baglanmasi)

72°C: 45 sn (uzama)

72°C: 5 dk

Amplifikasyon iiriinleri %2’lik agaroz jelde elektroforeze tabi tutulmustir (Sekil 11).

Sekil 11: Streptococcus agalactiae “in-house” PZR Jel Elektroforez goriintiisii

3.3.5. ST-17 Klonunun PZR ile Tespiti

S. agalactiae DNA 1izolasyonu, QIAamp DNA midi kiti (Qiagen, Hilden,
Almanya) kullanilarak QIAsymphony otomatik DNA ekstraksiyon cihaz1 (Qiagen,
Hilden, Almanya) ile gerceklestirilmistir. Izole edilen DNA &rnekleri, Lamy ve ark.
tarafindan daha 6nce tanimlanan PZR yontemi ile amplifiye edilmistir. Bu amacla ST-
17S ve ST-17AS primerleri, ST-17 klonuna 6zgii gbs2018 S10 bdlgesinden 210 bp’lik
bir DNA fragmentini amplifiye etmek i¢in kullanilmistir (30).

DNA amplifikasyonu, GeneAmp PCR System 9700 (Applied Biosystems,
Waltham, MA, ABD) termal dongli cihazi kullanilarak gergeklestirilmistir.
Amplifikasyon 95°C’de 10 dakika 6n denatiirasyon agamasi ile baglatilmis, ardindan
40 dongii boyunca agagidaki sicaklik profili uygulanmaistir:

95°C’de 10 saniye (denatiirasyon),
55°C’de 5 saniye (baglanma),
72°C’de 10 saniye (uzama).

40 dongii tamamlandiktan sonra reaksiyon 95°C’ye kadar 1sitilmis ve ardindan
35°C’ye sogutulmustur. PZR firiinlerinin dogrulanmasi amaciyla elde edilen

amplikonlar %1,5 agaroz jel i¢inde hazirlanarak, 100 V’de bir saat siireyle elektroforez
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islemine tabi tutulmustur. Elektroforez sonrast DNA bantlarinin gorsellestirilmesi i¢in
uygun boyama yontemi kullanilarak Gel Logic 2200 goriintiileme sistemi (Kodak Co.,

Rochester, NY, ABD) ile fotograflar1 ¢ekilmistir (Sekil 12).

10 11 12 13 NK PK M

.

- -

Sekil 12: ST-17 klonunun Jel Elektroforez goriintiisii

3.4. ISTATISTIK METODU

Istatistiksel analiz igcin SPSS 15.0 for Windows programi kullanilmustir.
Tanimlayici istatistikler; kategorik degiskenler i¢in say1 ve yiizde, sayisal degiskenler
icin ortalama, standart sapma, median, minimum, maksimum olarak verilmistir.
Sonuglar arasinda uyum Cohen’s Kappa istatistigi ile incelenmistir. Bagimli grupta
oranlar Mc Nemar Testi ile, bagimsiz grupta olanlar Ki Kare Testi ile
karsilastirilmistir. Gruplarda sayisal degiskenlerin karsilastirmalart normal dagilim
kosulunu saglamadigindan bagimsiz iki grupta Mann Whitney U Testi ile yapilmustir.
Alfa anlamlilik seviyesi p<0,05 olarak kabul edilmistir.
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4. BULGULAR

4.1. DEMOGRAFIK OZELLIKLERIN TANIMLANMASI

Arastirmamiza, Mayis-Aralik 2024 tarihleri arasinda Saglik Bilimleri
Universitesi Hamidiye Etfal Egitim ve Arastirma Hastanesi Kadin Hastaliklar1 ve
Dogum Poliklinigi’ne rutin kontrol amaciyla bagvuran veya ayni donemde serviste
yatan, 36. gebelik haftasi ve lizerindeki 365 gebeden alinan rektovajinal 6rnekler dahil
edilmistir.

Calisma popiilasyonundaki gebelerin yaslar1 17-45 yil arasinda degismekte
olup, yas ortalamasi 29,3 + 5,6 yil; medyan degeri ise 29 yil olarak hesaplanmustir.

Gebelerin yaslara gore dagilimi Sekil 13°te sunulmustur.

Yas
140
121
120
100 %
]
& 80 73
vy
1]
g 60
T 40
40 28
0 [ |
17-21 22-26 27-31 32-36 37-41 41-45
Yas Araliklari

Sekil 13: Calismaya dahil edilen gebelerin yaslara gére dagilimi

Calismaya dahil edilen gebelerin viicut kitle indeksi (VK1) 19,1-48,3 araliginda
olup ortalama VKI 29,8+4,9 olarak bulunmustur. Gebelerin viicut kitle indeksine gére

dagilimi Sekil 14’te sunulmustur.
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Viicut Kitle indeksi
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Sekil 14: Caligmaya dahil edilen gebelerin Viicut Kitle Indeksi’ne gore dagilimi

Calismaya dahil edilen gebelerin gebelik sayilar1 1-8 araliginda olup ortalama
gebelik sayis1 2,2+1,3 olarak bulunmustur. Gebelerin 163’1 nullipar idi. Caligmaya

dahil edilen gebelerin gebelik sayilarina gore dagilim Sekil 15°te verilmistir.

Gebelik Sayisi
140 133
122
120
100
@
& 80
ﬁ 62
% 60
(10
I
40 29
20
0 - || N —
1 2 3 4 5 6 7 8
Gebelik Sayisi

Sekil 15: Calismaya dahil edilen gebelerin gebelik sayisina gére dagilimi
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4.2. KULTUR VE MOLEKULER TEST SONUCLARI

Arastirmaya dahil edilen 365 gebeden 45’inde kiiltiir yontemi ile GBS iiremesi
saptanmistir. Bu 6rneklerin 44’{inde PZR yontemi ile de GBS tespit edilmis, bir 6rnek
ise Uretici firma protokoliine gore direkt klinik 6rnekten vNAT ile calisildiginda
negatif olarak, Lim besiyerinde zenginlestirildikten sonra ¢alisildiginda pozitif olarak
sonuclanmistir. Buna ek olarak kiiltiirde GBS {iremeyen 12 6rnekte PZR ile GBS
pozitifligi tespit edilmistir. Bu 12 ornek i¢in yapilan “in-house” PZR sonucunda
tamaminda GBS varlig1 tespit edilmistir. Toplamda direkt vYNAT tan PZR yontemi ile
365 rektovajinal drnekten 56’s1 pozitif olarak sonuglanmistir. Orneklerin kiiltiir ve

PZR sonuglar1 Tablo 2’de gosterilmektedir.

Tablo 2: Orneklerin kiiltiir ve direkt YNAT tan PZR sonuglari

Pozitif Negatif Toplam
Pozitif |44 (12.0%) 1 (0.3%) 45 (12.3%)
Negatif |12 (3.3%) 308 (84.4%) 320 (87.7%)
Toplam 56 (15.3%) 309 (84.7%) 365 (100%)

Kiiltiir ile direkt klinik 6rnekten PZR sonuglar1 arasindaki uyum, Cohen's
Kappa katsayist ile degerlendirildiginde 0.851 olarak bulunmus ve bu deger, iki
yontem arasinda ‘neredeyse miikemmel’ diizeyde bir uyum oldugunu gdstermistir.
Ayrica direkt YNAT tan PZR yontemi ile negatif olarak sonuglanan 309 hastanin Lim
Broth’dan yapilan PZR c¢alismasinda ilave olarak 15 oOrnekte GBS pozitifligi

saptanmuistir.

43. GBS KOLONIZASYONU VE KLINIK OZELLiKLER
GBS negatif hasta grubunun yas ortalamasi 29,345,6 yil, GBS pozitif hasta
grubunun yas ortalamasi 29,6+6,0 yil olarak hesaplanmis, yas gruplar1 arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamistir (p=0,822). Yas araliklarina gore

GBS sonuglarinin dagilimi Sekil 16°da gosterilmistir.
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Sekil 16: Yas araliklarina goére GBS sonuglarinin dagilimi

GBS negatif hastalarin ortalama gebelik sayis1 2,1+1,3; GBS pozitif hastalarin
ortalama gebelik sayis1 2,3+1,4 olarak saptanmis ve bu fark istatistiksel olarak anlamli
bulunmamistir (p=0,362).

Viicut kitle indeksi ortalamasi GBS kolonizasyonu negatif olanlarda 29,9+5,0;
GBS pozitif olanlarda ise 29,7+4,3 olarak hesaplanmistir. VKI ve GBS kolonizasyonu
arasindaki iliski degerlendirildiginde istatistiksel olarak anlamli bir fark
saptanmamistir (p=0.968).

Calismaya katilan gebelerin %14,5’1 (n=53) mevcut gebeliginde sigara
kullandiklarin1 belirtmekle beraber higbir gebe alkol kullanimi belirtmemistir. GBS
kolonizasyonu ile sigara kullanimi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark
bulunmamistir (p=0.080). Sigara icme durumuna gére GBS sonuclarinin dagilimi

Sekil 17°de sunulmustur.
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Sekil 17: Sigara igme durumuna gére GBS sonuglarimin dagilimi

Calismaya dahil edilen gebelerin son iki hafta i¢inde antibiyotik kullanim
Oykiileri sorgulanmis ve bu donemde antibiyotik kullananlarla kullanmayanlar
arasinda GBS kolonizasyonu agisindan anlamli bir fark saptanmamistir (p=1,000).

Antibiyotik kullanimina gore sonuglarin dagilimi Sekil 18°de verilmistir.

Son iki Hafta icinde Antibiyotik Kullanimi
350
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Sekil 18: Son iki hafta i¢inde antibiyotik kullanimina gére GBS sonuglarinin dagilimi
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Calismaya dahil edilen gebelerin %64,7’sinde (n=236) herhangi bir ek hastalik
bulunmamaktaydi. En sik goriilen ek hastalik %23,6 (n=86) ile gestasyonel diyabet
olurken, %7,1’inde (n=26) tiroid hastaligi, %4,7’sinde (n=17) hipertansiyon ve
%1,6’sinda (n=6) astim bulunmaktaydi. GBS kolonizasyonu ile ek hastaliklarin varligi
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmamistir (p=0,853). Ek hastalik

dagilimlar1 ile GBS kolonizasyonlar1 arasindaki Sekil 19°da gdsterilmistir.

Ek Hastalik
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diyabet

m GBS Pozitif GBS Negatif

Sekil 19: Ek hastalik durumuna gére GBS sonuglariin dagilimi

44. GBS KOLONIZASYONU VE SOSYODEMOGRAFIK
OZELLIKLER

Calismamiza katilan gebelerin %29,3’ii (n=107) iiniversite, %37,8’1 (n=138)

lise, %19,2°’1 (n=70) ortaokul %11’1 (n=40) ilkokul mezunuydu. Calismaya dahil

edilen gebelerin %0,5°1 (n=2) yalnizca okuryazar, %2,2’s1 (n=8) ise okuryazar degildi.

GBS kolonizasyonu ile egitim diizeyleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki

saptanmamustir (p=0,106). Egitim diizeyine gére GBS sonuclarmin dagilimi Sekil

20’de sunulmustur.
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Sekil 20: Egitim diizeyine gére GBS sonuglarinin dagilimi

Gebelik oncesi korunma yontemleri incelendiginde %38,6’sinin geri ¢ekme
yontemi, %20,5’inin prezervatif, %3,8’inin oral kontraseptif (OKS), %2,5’inin rahim
i¢i arag¢ (RIA) kullandig1; %34,5’inin ise herhangi bir korunma ydntemi kullanmadig:
belirlenmistir. GBS kolonizasyonu ile korunma yontemleri arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir fark bulunmamaistir (p=0,106). Korunma yontemine gére GBS sonuglarinin

dagilimi Sekil 21°de verilmistir.
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Sekil 21: Korunma ydntemine gére GBS sonuglarinin dagilimi
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Gebelerin son 3 ay i¢indeki cinsel iliski siklig1 sorgulandiginda %28,8’1 bu
donemde cinsel iligkide bulunmadigini, %49’u son 3 ay icinde 1-10 kez, %20,3’i 11-
30 kez, %1,9’u ise 30°dan fazla kez cinsel iliskide bulundugunu belirtmistir. Son 3 ay
icinde hi¢ cinsel iligkide bulunmayan grupta GBS negatifligi oran1 diger gruplara
kiyasla daha yiiksekti. GBS pozitif olan grupta, son 3 ay iginde 11-30 kere cinsel
iliskide bulunma orani istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha yiiksek bulunmustur
(p=0,036). Gebelerin son 3 ay i¢indeki cinsel iligki sikligina gére GBS sonuglarinin
dagilim1 Sekil 22°de verilmistir.
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Sekil 22: Son 3 ay i¢indeki cinsel iliski durumuna gére GBS sonuglarinin dagilimi

4.5. GBS IZOLATLARININ DUYARLILIK SONUCLARI

Kiiltiirde iiretilen 45 izolatin tamamu penisiline duyarliydi, eritromisine %37,8
ve klindamisine %33,3 oraninda direng saptandu. Izolatlarm %13,3"iinde indiiklenebilir
klindamisin direnci pozitifti (Sekil 23). Antibiyotik duyarlilik sonuglari Tablo 3’te

verilmistir.
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Sekil 23: D-test ile indiiklenebilir klindamisin direnci pozitif bir GBS izolat1

Tablo 3: Antibiyotik duyarlilik sonuglari

Benzilpenisilin 100 - -
Eritromisin 62,2 - 37,8
Klindamisin 66,7 - 33,3
Levofloksasin 0 86,7 13,3
Tetrasiklin 17,8 - 82,2
Linezolid 100 - -
Vankomisin 100 - -

S — Duyarly, standart doz I — Duyarly, yiiksek doz R - Direngli

4.6. GBS IZOLATLARININ ST-17 ANALiZ SONUCLARI
Kiiltiir ve direkt klinik 6rnekten vNAT ile pozitiflik tespit edilen toplam 57
ornekten dordiiniin (%7), hiperviriilan suslardan biri olarak kabul edilen ST-17 ile

uyumlu genetik profile sahip oldugu saptanmustir.
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5. TARTISMA

Calismamizda, 36. gebelik haftas1 ve lizerindeki 365 gebede GBS tasiyicilig
hem konvansiyonel kiiltiir yontemi hem de PZR yontemi ile arastirilmig, kiiltiir
yontemiyle GBS pozitifligi %12,3; vNAT tiiplinden direkt klinik 6rnekten PZR
yontemiyle %15,3 olarak saptanmistir. Kiiltiir ile vNAT tan ¢alisilan PZR sonuglar1
arasinda “neredeyse milkemmel” diizeyde bir uyum oldugu goriilmiistiir. Cinsel iliski
siklig1 ile GBS kolonizasyonu arasindaki iliski degerlendirildiginde, son 3 ay iginde
11-30 kez cinsel iliski bildirenlerin orani, GBS pozitif gebe grubunda istatistiksel
olarak anlamli derecede daha yiiksek bulunmustur (p=0,036). Kiiltiirde iireyen ve
direkt klinik Ornekten vNAT ile pozitiflik tespit edilen orneklerin %7’ sinde

hiperviriilan ST-17 klonu saptanmustir.

GBS taramasima yonelik yaklasimlar tilkeler arasinda farklilik gostermektedir.
Kanada ve Almanya gibi iilkelerde tiim gebelere 35-37. gebelik haftalar1 arasinda rutin
GBS taramasi yapilmasi Onerilmektedir (72,73). Buna karsilik Ingiltere'de, rutin
antenatal GBS taramasi uygulanmamakta; yalnizca risk faktorii bulunan gebelerde
intrapartum antibiyotik profilaksisi dnerilmektedir (74). Bu farkliliklar, tilkelerin GBS
hastalik yiikiine, saglik sistemi politikalarina ve maliyet-etkinlik degerlendirmelerine
bagli olarak sekillenmistir. Ulkemizde GBS taramasina iliskin ulusal diizeyde

standartlastirilmis bir kilavuz bulunmamaktadir.

Rutin GBS taramasinin ardindan doguma kadar gecen siirede kadinlarin yeniden
kolonize olabilecegi ve bu durumun, taramada negatif bulunan annelerin dogum
sirasinda GBS tasiyicisi olmalarina ragmen uygun profilaksi alamamalarina ve
yenidoganda enfeksiyon riskinin artmasma yol agabilecegi bildirilmektedir (75).
Parente ve ark.’min yaptig1 calismada, 35-37. gebelik haftalarinda GBS taramasi
negatif ¢ikan kadinlarin yaklasik %9'unda dogum sirasinda GBS kolonizasyonu
gelistigi ve bunun da yenidoganlarda erken baslangicli GBS enfeksiyonu riskini
artirabilecegi gosterilmistir (76). ACOG, GBS kolonizasyonunun gebelik siiresince
degiskenlik gosterebilmesi nedeniyle, 2019 yilinda tarama haftalarin1 35-37. gebelik

haftasindan 36-37. haftaya giincellemis; boylece tarama sonuglarinin dogum anindaki
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kolonizasyon durumunu daha dogru yansitmasi hedeflenmistir (58). Bu Oneriler
dogrultusunda, ¢calismamiza 36. gebelik haftasinin iizerindeki gebeler dahil edilmistir.
Karakug ve ark.’nin 24 hafta ve iizeri gebelerle yaptig1 calismada GBS kolonizasyon
orani %8 olarak bildirilmis; Kalpake¢1 ve ark.’nin 30 hafta ve {lizeri gebelerle yapilan
calismasinda ise %7,9 olarak saptanmistir (38,77). Bu ¢alismalarda taramalarin erken
gebelik  haftalarinda  yapilmig olmasi, c¢alismalarin  bir  kisitlilign  olarak
degerlendirilebilir. Calismamizda ACOG o6nerileri dogrultusunda daha ileri gebelik
haftalarinin  hedeflenmesi dogum anindaki gergek tastyiciligi daha dogru
yansitmaktadir.

Yapilan c¢aligmalar, yalnizca vajinal Ornekle yapilan taramalarda GBS tespit
oranlarinin diisiik oldugunu, rektovajinal 6rnek alinmasi ile kolonizasyon oranlarinda
belirgin bir artis saglandigini gostermektedir (1,78,79). Bidgani ve ark. GBS pozitiflik
oranlarini vajinal kiiltiirle %27,7, PZR ile %43,8; rektal 6rnek alindiginda ise kiiltiirle
%30,7, PZR ile %41,6 olarak bulmuslardir (80). Bununla birlikte Kadanal1 ve ark.
GBS kolonizasyon oranini rektal siiriintiilerde (%4,7) vajinal siiriintiilere (%10,7)
kiyasla daha diisilk bulmus bu da rektal orneklerin tek basma taramada sinirh
kalabilecegini dislindiirmiistiir (81). Bu bulgular, vajinal ve rektal orneklemenin
birlikte yapilmasinin GBS kolonizasyonu saptanma oranmna olumlu yonde katki
sagladigini ortaya koymaktadir. ASM kilavuzu da ideal GBS taramasi i¢in rektovajinal
ornek alimmasini Onermektedir (8) Calismamizda da kilavuzlarin Onerileri ve
literatiirdeki bulgular dikkate alinarak rektovajinal 6rnekleme yapilmustir.

Diinya genelinde gebelerde GBS kolonizasyon oranlarinin %5-30 arasinda
degistigi bildirilmektedir (20). Tiirkiye'de gergeklestirilen ¢esitli ¢alismalarda ise GBS
kolonizasyon oranlar1 %3-33 arasinda bulunmus olup, bu farkliliklar kullanilan
yontemler, ornekleme zamani, 6rnek alma bdlgesi ve cografi degiskenlik gibi
faktorlerle iligkilidir (33—41). Calismamizda GBS pozitifligi %15,6 olarak saptanmis
olup bu oran hem {ilkemizde bildirilen oranlarla hem de kiiresel literatiirle uyumludur.

Geleneksel kiiltiir yontemleri, GBS taramasinda referans yontem olarak
bildirilmesine ragmen sonuglarin elde edilmesi zaman almaktadir ve dogum anindaki
acil miidahale ihtiyacin1 karsilamada yetersiz kalabilmektedir. Ayrica kolonizasyon
diizeyi diisik orneklerde veya Ornek tasima ve islenme siire¢lerinde bakterilerin

canliligini kaybetmesi gibi durumlarda yanlis negatif sonu¢ verme riski tasimaktadir.
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Bu durum, tamn testlerinin dogrulugunu degerlendirirken kiiltiir testlerinin tek basina
referans alinmasinin yaniltici olabilecegini gostermektedir (55,82). Buna karsilik
molekiiler yontemler, bakteri DNA’sin1 dogrudan tespit ederek kiiltiir yonteminin
saptayamadigi olgular1 da tanimlayabilmekte; bu sayede antibiyotik kullanimi, 6rnek
tagima siirecindeki gecikmeler veya bakteri canliliginin kaybi gibi durumlarda dahi
dogru tespit yapilabilmesine imkan saglamaktadir. Ayrica kiiltiir sonuglarinin elde
edilmesi en az 48 saat siirerken; PZR, yiiksek hassasiyet ve negatif prediktif deger ile
cok daha kisa siirede sonug verebilmekte, bu da 6zellikle dogum eylemi sirasinda
bagvuran ve GBS durumu bilinmeyen gebeler i¢in klinik karar almay1
kolaylastirmaktadir (1,55,61,62). GBS taramasi i¢in kromojenik besiyerleri, direkt
klinik orneklerden veya zenginlestirilmis besiyerlerinden uygulanan molekiiler
yontemler gelistirilmistir (1,55). Molekiiler yontemler kiiltiire kiyasla daha yiiksek
duyarlilik oranlari sunarak kabul edilebilir alternatifler arasinda yerini almigtir
(8,61,82,83).

Yapilan bir calismada vajinal 6rneklerde GBS pozitifligi kiiltiir ile %8,8, PZR ile
%18,8 olarak bulunmus, baska bir ¢alismada ise bu oranlar sirastyla %5 ve %7 olarak
bildirilmistir (33,37). Bu calismalarda zenginlestirme basamagi olmadan uygulanan
PZR yontemleri, kiiltiire kiyasla daha yiiksek pozitiflik oram1 gostermis olup, PZR
tabanl testlerin daha yiiksek analitik duyarliliga sahip oldugunu desteklemektedir.
Ayrica 6.368 kadini iceren kapsamli bir meta-analizde kiiltlir yontemiyle saptanan
ortalama GBS kolonizasyon oranm1 %22,1, PZR ile %23,8 olarak bulunmus; PZR’nin
duyarlilig1 %93,7, 6zgiilliigii ise %97,6 olarak bildirilmistir (84).

Peng ve ark.’nin 2025 yilinda gergeklestirdikleri kapsamli meta-analiz
calismasinda, PZR testlerinin gebelerde GBS taramasinda yiiksek duyarlilik (%96) ve
ozgillik (%98) gosterdigi ortaya konmustur. Calismada, kiiltiir yontemlerinin
ozellikle diisiik bakteri yogunlugunda yetersiz kalabildigi ve bu nedenle tek basina
giivenilir bir altin standart olarak degerlendirilemeyecegi vurgulanmistir. Bu nedenle,
calismada bilesik referans standardi yaklagimi benimsenmistir. Bu yaklagimda, kiiltiir
veya PZR testinden herhangi biri pozitifse 6rnek pozitif kabul edilmistir. Bu yontem,
her iki testin de sinirlamalarini dikkate alarak daha giivenilir bir referans olusturmay1
amaclamistir. Bu baglamda, kiiltiir ve molekiiler testlerin birlikte kullanildig1 bilesik

referans standartlarin, tanisal dogrulugu daha giivenilir sekilde degerlendirmek
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acisindan O6nemli oldugu belirtilmistir (82). Yapilan bir calismada, rektovajinal
orneklerde GBS pozitifligi, zenginlestirme sonrast kiiltiir ile %10,4, PZR yontemiyle
%21,7 bulunurken benzer bagka bir calismada ise bu oranlar sirasiyla %14,7 ve %27,3
olarak bulunmustur (41,85). Bu sonuglar zenginlestirme asamasindan sonra yapilan
kiiltiir ve PZR testlerinin GBS taramasinin tanisal etkinligini anlamli sekilde artirdigini
gostermektedir.

Nielsen ve ark. dogum sirasinda alinan rektovajinal 6rneklerde GBS pozitifligini
kiiltiir yontemiyle %27, direkt klinik 6rnekten iki farkli GBS PZR kiti ile %26 olarak
bulmus, her iki PZR yonteminin kiiltiire benzer oranda GBS pozitifligi saptadigi ve
intrapartum kullanim i¢in uygun oldugunu belirtilmistir (86). Wang ve ark.’nin 939
gebe ile gerceklestirdikleri calismada, dogrudan kiiltiirle %13,2, zenginlestirilmis
kiiltiirle %17,9, direkt drnekten uygulanan Xpert Xpress GBS testiyle %20,3, PZR
yontemiyle %17,4 oraninda pozitiflik saptanmistir (87). Yontemlerin karsilagtirildigi
daha kapsamli bir calismada gebelerden alinan rektovajinal 6rneklerde GBS pozitifligi
kiiltiir yontemiyle %14,3, hizli sonug¢ veren Xpert GBS testiyle %30,7 ve
zenginlestirme sonrasi PZR yontemiyle %51,1 olarak bildirilmistir (88).

Calismamizda zenginlestirilmis kiiltiir ile direkt klinik 6rnekten ¢alismaya valide
edilmis Bio-Speedy GBS (Grup B Streptokok) qPCR Kiti ile PZR caligmalar
yapilarak bu yontemler karsilastirilmis ve iki yontem arasinda ‘neredeyse miikemmel’
uyum saptanmustir. Caligmamizda en yliksek pozitiflik oran1 zenginlestirme sonrasi
PZR ile elde edilmis olmakla birlikte, zenginlestirme adim1 olmaksizin, direkt klinik
ornekten PZR calisildiginda da kiiltire kiyasla daha yiliksek pozitiflik oram
saptadigimiz goriilmektedir. Direkt klinik 6rnekten PZR, kiiltiirde saptanamayan 12
GBS pozitifligini saptamis ve bu pozitiflik ikinci bir PCR protokolii ile dogrulanmustir.
Bu durum, dogum eylemi gibi acil karar verilmesi gereken klinik durumlarda
zenginlestirme adimi gerektirmeyen hizli molekiiler testlerin pratik ve giivenilir bir
alternatif olabilecegini ortaya koymaktadir.

Caligmamizda yapilan anketteki parametrelerden son 3 ayda 11-30 kez cinsel
iliskide bulunan gebelerde GBS pozitifliginin istatistiksel olarak anlamli derecede
daha yiiksek bulundugu (p=0,036), diger parametrelerle GBS pozitifligi arasinda
anlaml bir iliski bulunmadig1 saptanmistir. Cools ve ark.’nin yaptiklar1 cok merkezli

calismada Ornek alimindan dnceki 24 saat icinde cinsel iliskiye girme (p=0,024) ve
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son 3 ayda 30 kereden fazla cinsel iligkiye girme (p=0,017) GBS kolonizasyonu i¢in
risk faktorii olarak belirlenmistir (89). Esmaon ve ark. cinsel iliski siklig1 ile GBS
kolonizasyonu arasinda anlamli bir iliski saptamis, haftada 1-3 kez cinsel iliskide
bulunan kadinlarda GBS tasiyicihi@i riskinin  yaklasik iki kat arttigini
gozlemlemislerdir (p=0,006) (90). Bu bulgular, c¢aligmamizin bulgulariyla
ortiismektedir. Baker ve ark. cinsel iliski Oykiisi olmayan kadinlarda GBS
kolonizasyon oranlarinin daha diisiik oldugunu bildirmis; ancak cinsel partner
sayisindaki artisin GBS kolonizasyon sikligin1 dogrudan artirmadigini, dolayisiyla
partner sayisi ile kolonizasyon arasinda anlamli bir iliski bulunmadigini ifade
etmislerdir (29). Cinsel davranislarin GBS tasiyiciligi iizerindeki olast etkilerini daha
giiclii kanitlarla ortaya koyabilmek icin prospektif, ¢ok merkezli ve kontrolli
calismalara ihtiyac vardir.

ST-17, serotip III ile iliskili olup, neonatal menenjit olgularinda baskin sekilde
izole edilen, ¢apraz dokulara invazyon kapasitesi yliksek bir klondur (7,30). Bu klonun
konak hiicrelere yliksek afiniteli baglanmay1 saglayan 6zel yiizey proteinleri tasidigi
ve intratekal gecisi kolaylastiran faktorlere sahip oldugu gosterilmistir (24). Diinya
genelinde Ozellikle yenidogan donemindeki menenjit olgularinda ST-17 klonunun
belirgin bir artis gosterdigi bildirilmektedir (26). Lamy ve ark.’nin yaptig1 ¢calismada
156 GBS izolatinin 40’1 ST-17 olarak tespit edilmis ve bunlarin 35’inin neonatal
enfeksiyonlardan (erken baslangicli: 10, ge¢ baslangicl :25) izole edildigi ayrica erken
baslangi¢li olan 10 izolatin yedisinin menenjitten sorumlu oldugu belirtilmistir (30).
Hsu ve ark. GBS menenjiti olan 48 ve GBS sepsisi olan 140 yenidogam
degerlendirmis, menenjit olgularinin %56,3 {inii ST-17 olarak tanimlanmislardir (91).
Bu veriler, ST-17’nin invaziv neonatal GBS enfeksiyonlarinda baskin klon oldugunu
ve Ozellikle menenjit gibi agir tablolarda onemli bir etken olarak ©one ¢iktigini
gostermektedir. Aktas ve ark. ¢esitli klinik 6rneklerden izole edilen 108 GBS susunda
hiperviriilan ST-17 klonunun varligini aragtirmis ve izolatlarin %5,5’ini ST-17 pozitif
olarak saptamislardir (92). Baska bir ¢alismada ¢ogunlugu gebelerden olmak iizere
%12,5 oraninda hiperviriilan ST-17 klonu saptanmistir (93). Calismamizda pozitif
olarak sonuclanan 57 6rnekten dordiinde (%7) hiperviriilan ST-17 klonunun varlig
tespit edilmistir. Tiirkiye’de ST-17 yayginligina dair ¢ok sinirl veri bulunmaktadir; bu

calismada elde edilen %7 orani, iilkemizde bu klonun dolasimda oldugunu

43



diistindiirmektedir. GBS taramasinin yant sira, izolatlarin yiiksek riskli genotiplere ait
olup olmadiginin belirlenmesi, neonatal enfeksiyonlarin 6ngdriilmesi ve dnlenmesi
acisindan biiylik onem tagimaktadir. Bu baglamda, 6zellikle hiperviriilan 6zellikleriyle
bilinen ST-17 klonunun varliginin arastirilmasi, perinatal donemde alinacak koruyucu
onlemlerin planlanmasinda faydali olabilir.

Tiirkiye'de yapilan cesitli ¢alismalarda GBS izolatlarinin antibiyotik duyarlilik
profilleri degerlendirilmistir. Bu ¢alismalarda GBS’lerde penisilin, vankomisin ve
linezolid icin direng bildirilmemekle birlikte; eritromisin direnci %14,5-38,3 arasinda,
klindamisin direnci %13-27,5 arasinda ve tetrasiklin direnci %42,5-90 arasinda,
indiiklenebilir klindamisin direnci ise %9,5-25,8 arasinda bildirilmistir (92-96). Aktas
ve ark.’nin MLST ile ST-17 olarak tespit ettigi suslarin %33,3’1i eritromisine, %16,7’si
klindamisine direngli bulunmustur (92). Ozcelik ve ark. ST-17 izolatlar1 igin
levofloksasine %53,3, tetrasikline %93,3, eritromisine %86,7, klindamisine %53,3
oranida direng bildirmis, indiiklenebilir klindamisin direnci %53,3 olarak bulunmustur
(93).

Caligmamizda tiim GBS izolatlar1 penisilin, vankomisin ve linezolide duyarli
bulunmus; diger antibiyotiklerin diren¢ oranlar1 ise eritromisin i¢in %37,8,
klindamisin i¢in %33,3, levofloksasin i¢in %13,3, tetrasiklin i¢in %822 ve
indiiklenebilir klindamisin direnci i¢in %13,3 olarak belirlenmistir. Tiim GBS
izolatlarinin penisilin, vankomisin ve linezolide duyarli bulunmasi, bu antibiyotiklerin
hala etkinligini korudugunu gostermektedir. Ancak, Ozellikle eritromisin ve
klindamisin gibi alternatif ajanlara kars1 saptanan yiliksek diren¢ oranlari, penisilin
alerjisi olan olgularda tedavi seceneklerini simirlayabilir. Ayrica indiiklenebilir
klindamisin direnci saptanan vakalar, tedavi oncesi fenotipik dogrulama testlerinin
onemini bir kez daha ortaya koymaktadir. ST-17 pozitif dort izolatimizda
levofloksasin direncine rastlanmamus, ii¢ii tetrasiklin, biri eritromisin ve klindamisin
direngli bulunmus, bir izolatta da indiiklenebilir klindamisin direnci pozitif olarak
bulunmustur. Calismamizda ST-17 pozitif izolat sayisinin sinirlt olmasi nedeniyle
direng oranlar1 hakkinda yorum yapilamamaktadir. Ancak literatiirde bu klonla iliskili
yuksek antibiyotik diren¢ oranlarmin bildiriliyor olmasi, ST-17 klonunun
prevalansinin bolgesel ve kiiresel olarak izlenmesini gerekli kilmakta ve GBS

enfeksiyonlarinin etkin yonetimi ac¢isindan 6nem tagimaktadir.
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6. SONUC

Bu calismada, gebelerde GBS taramasi i¢in daha giivenilir, duyarlilig1 ytiksek ve
hizli tan1 yaklagimlarina duyulan 6nemli gereksinim vurgulanmakta; bu stratejilerin
erken baslangicl sepsis insidansini azaltma potansiyeli ele alinmaktadir.

Calismamizda GBS taramasinda direkt Ornekten yapilan PZR testi ile kiiltiir
arasinda neredeyse miikkemmel derecede uyum saptanmistir. Direkt Ornekten ve
zenginlestirme sonrasi uygulanan PZR testleri kiiltiire kiyasla daha yiiksek pozitiflik
oran1 gostermislerdir. Bu bulgular, PCR yontemlerinin GBS taramasinda hizli,
giivenilir ve etkili bir alternatif oldugunu desteklemektedir.

GBS pozitif izolatlarin %7’sinde hiperviriilan ST-17 klonunun varligi tespit
edilmis olup, bu durum yalnizca tasiyiciligin degil, izolatin genetik yapisinin da
enfeksiyon riskini belirlemede 6nemli oldugunu ortaya koymaktadir. Tiirkiye’de ST-
17 yaygmhgina dair veri azlifi, bu alanda daha genis molekiiler epidemiyolojik
caligsmalara ihtiya¢ oldugunu gostermektedir.

Cinsel iliski sikligi, GBS tastyiciligi ile istatistiksel olarak anlamli iligki
gostermistir. Bu durum, GBS tasiyiciliginda davramigsal faktorlerin de etkili
olabilecegini diigiindlirmektedir. Bu iligkiyi daha net ortaya koymak i¢in standart
anketler esliginde prospektif caligmalara ihtiyag vardir.

Antibiyotik duyarlilik sonuglari, penisiline kars1 direng¢ saptanmadigini, 6zellikle
penisilin alerjisi olan hastalar i¢in alternatif ajanlara karsi yiliksek diren¢ oranlari
nedeniyle tedavi planlamasinda dikkatli olunmasi gerektigini ve bdlgesel direng
profillerinin diizenli olarak izlenmesi gerektigini gostermektedir.

Ulkemizde literatiir ve kilavuzlara uygun olarak, gebeligin son haftalarinda yapilan
GBS taramalarmin yayginlastirilmast ve molekiiler yontemlerin entegrasyonu dnem
tagimaktadir.

Calismamiz, GBS tarama yaklagimlarimin degerlendirilmesi, molekiiler
yontemlerin etkinliginin ortaya konmasi ve yliksek riskli klonlarin izlenmesinin
gerekliligi agisindan hem ulusal hem de uluslararasi diizeyde bilimsel pratige katki

sunmaktadir.
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