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GIRIS

Anaerop bakteriler oksijenden yoksun ortamda ¢ogalan mikroorganizmalardir.
Normal floranin bir tiyesi olarak vicudun birgok bélgesinde aerop bakterilerle birlikte
bulunurlar. Anaerop infeksiyonlarin birgcodu kisinin kendi vucudundaki normal
floradan kaynaklanir, yani endojen kaynaklidir. En fazla mukozal yilizeye yakin
yerlerde, deri ve mukoza bariyerlerinin bozulmasi, travma veya cerrahi esnasinda
doku incinmesi, doku nekrozu gibi uygunsuz kosullarda firsatgi infeksiyonlara neden
olurlar. Tek baslarina énemli anaerop infeksiyonlara neden olabildikleri gibi fakiltatif

anaerop bakterilerle birlikte infeksiyonlar yapabilirler (1).

Anaerop bakteriler menapoz dénemine kadar saglikli kadinlarin vaginasinda
% 94-100 oraninda normal flora (yesi olarak bulunuriar. Predominant olarak
bulunan bu anaerop bakieriler ; Pepfostreptococcus prevotii, Peptostreptococcus
magnus, Peptostreptococcus asaccharolyticus, Peptostreptococcus anaerobius gibi
Gram pozitif koklar, Lactobacillus ve Eubacterium turleri gibi Gram pozitif comaklar,
Prevotella bivia, Prevotella disiens, Prevotella melaninogenica, Fusobacterium tirleri

gibi Gram negatif comaklardir (1,2).

Normal vajen florasi infeksiyona karsi konak savunma faktérleri ve ﬁiyolojik
nedenler ile dayaniklidir. Buna karsilik bazi faktdrler vajeni infeksiyona duyarli kilar.
Bu faktérler; vajenin epitel hicrelerinin glikojen ve glikoz konsantrasyonundaki
degisim, pH degisiklikleri, hormonal degisiklikler, gebelik, dojum kontrol yéntemleri,

travma, malignite ve antibiyotik kullanimidir (2,3).




Anaeroplar; bakteriyel vaginosis, perineal yumusak doku ya da bezlerin
apsesi, endometrit, salpinjit, tubo-ovariyal apse, septik abortus, operasyon sonrasi
jinekolojik infeksiyon ve pelvik inflamatuvar hastalik (PID) gibi birgok tipte jinekolojik

ya da obstetrik infeksiyona neden olabilirler (2).

Ozellikle pelvik inflamatuvar hastalik, bakteriyel vaginosis, tuba-ovarien
apselerde ve dogum sonrasi infeksiyonlarda en sik etken olan anaerop bakteriler;
Peptostreptococcus tlrleri, Prevotella bivia, Prevotella disiens, Bacteroides fragilis ve
diger Bacteroides turleri,Fusobacterium, Propionibacterium turleri ve Mobiluncus’tur

(4-7).

Kadin genital sistem infeksiyonlarinin etiyolojisinde anaerop bakterilerin roli
oldugu bilinmekle beraber, cogu defa anaerop infeksiyon 6n tanisi etiyolojik tani ile
dogrulanamamaktadir. Son 20 yildir Gist genital sistem infeksiyonlarinin sebebini
aydinlatici pek ¢ok arastirma yayinlanmasiha ragmen bu infeksiyonlarin
mikroorganizma igerigi ve yayilimi, farkli mikroorganizmalar arasindaki etkilesimler
hala bilinmemektedir (5). Endoservikal ve vaginal kilttrlerin normal kommensal flora
ile kontamine olma olasiliginin yiksek olmasi, anaerop infeksiyonlarin polimikrobiyal
tabiati ve anaerop bakteri izolasyonu igin numunenin uygun alinamamasi etkenin

izolasyonunu glclestirmektedir (3,8).

Materyalin laboratuvara anaerop transport ortaminda génderilmesinin
zorunlulugu ve anaerop kaltarin bilgi, deneyim ve ekipman gerektirmesi nedeniyle
pekgok Ilaboratuvarda rutin olarak anaerop kiitir yapilamamakta ve genital

infeksiyon dusinildigiande ¢ogunlukia ampirik tedavi baglanmaktadir. Etiyolojik tan
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konuimadan verilen antibiyotikler, direngli bakteri infeksiyonlarinin tedavisinde
problem olusturdugu gibi bakterilerin diren¢ kazanmasina da sebep olmaktadir. Ayni
zamanda normal floraylr da harap ederek diJer firsatgi infeksiyon etkenlerinin

yerlegsmesinde rol oynamaktadir.

Yoéremizde kadin st genital sistem infeksiyonlarinin etiyolojisinde rol oynayan
anaerop bakterilerin prevalansini belilemek ve bu bakterilerin antibiyotik duyarhiik

profillerini saptayarak ampirik tedaviye yén vermek amaciyla bu galigsma yapilmigtir.




GENEL BILGILER

Anaerop bakterileri ilk kez 1863 yilinda Luis Pasteur tanimlamis ve
mikroorganizmalari aerop ve anaerop olarak ikiye ayirmistir. Aerop bakteriler son
elektron alicist olarak oksijeni kullanan ve oksidatif yolla enerjilerini saglayan
mikroorganizmalardir. Anaerop bakteriler ise O, karsisinda Giremeleri inhibe olan,
enerjilerini fermentatif yolla saglayan ve son elektron alicisi olarak karbon (C), kikurt
(S) gibi elementleri kullanan mikroorganizmalardir (9).

Son elektron alicisi olarak Oy'i kullanan mikroorganizmalar, H,O,, hidroksil
radikalleri, oksijen ve slperoksit anyonlan gibi oksijen-rediksiyon Grinleri
olustururlar. Bu metabolik son Griinler; DNA'da kiriimalara sebep olabildikleri gibi
mikroorganizmanin metabolik aktiviteleri i¢cin hayati 6neme sahip bazi enzim
sistemlerini inaktive ederek, hiicrelerin lipid bilesimini de bozarlar. Oysa birgok aerop
ve fakiltatif anaerop mikroorganizmalar; katalaz, peroksidaz ve siiperoksit dismitaz
enzimleri (SOD) (reterek bu toksik Uriinlerden kendilerini koruyabilmektedir. lik
zamanlar anaeroplar lGizerine O2'nin toksik etkisinin nedeni, anaerop bakterilerin bu
koruyucu enzimlerden yoksun oimasina baglaniyordu. Ancak simdi birgok
Bacteriodes turii ve diger anaerop mikroorganizmanin O ile kargilastiktan sonra
indiiklenen SOD (retebildigi tespit edilmigtir. SOD seviyesi genellikle Gram negatif
bakterilerde, Gram pozitiflere goére daha ylksektir ve 1imli zorunlu anaerop
bakterilerin O, toleransinin derecesi ile uyumluluk gésterir (9,10).

Bacteroides, Peptostreptococcus ve Propionibacterium cinsindeki bazi turlerin
katalaz tretebildigi bildirilmistir. Fakat katalaz tretimi, turler arasinda degiskendir ve
O, toleransi ile iligkili degildir (11).

Anaeroplarda peroksidaz aktivitesi gosterilememistir. Bu nedenle SOD gibi

enzimler, kesin olarak O; toleransinda ve bazi anaeroplarin virulansinda énemli rol




oynar. Ancak dijer bazi anaeroplann, (C. perfringens gibi) koruyucu enzimleri
olmadi§i halde 72 saat kadar uzun siire O;’'e dayanikl olmalarinin sebebi tam olarak
agtklanamamakla beraber, anaerop bakterilerde O, toleransinin derecesinin, bakteri
populasyonunun yogunlugu ile de iligkili oldugu goézlenmigtir. Pratikte de anaerop
kuittir ortamina bilyiik miktarda bakteri inokule edildiginde, Gremeyi sinirlayici toksik
O, urlnlerinin zararh etkileri en az seviyeye inmektedir (11,12).

Anaerop bakteriler Ox'ni tolere edebilme durumlarina gére; aerotoleran
anaeroplar ve zorunlu anaeroplar olmak izere iki buyiik gruba ayrilirlar. Aerotoleran
anaeroplar; % 5-10 CO; ‘li ortamda da (remekle beraber en iyi anaerop kosullarda
treme gosterirler. Zorunlu anaeroplar ise; tolere edebildikleri O, konsantrasyonuna
gore ikiye ayrilirlar ; % 0.5 oraninda atmosferik O2'in bile son derece toksik etkili
oldugu kesin zorunlu anaeroplar ve % 2-8 O tolere edebilen iimh zoruniu
anaeroplar dir. limh zorunlu anaerop bakteriler, klinik érneklerden siklikla patojen
olarak izole edilen anaeroplardir. Kesin zorunlu anaerop bakteriler ise daha ziyade
viicutta normal flora elemani olarak bulunurlar ve nadiren infeksiyonlardan izole

edilirler (11,13).

Anaerop Bakterilerin Normal Floradaki Yeri
Vicudun birgok bélgesinde mikrobiyal florada anaerop bakteriler aerop
bakterilerle birlikte ve bazi vicut boéigelerinde normal florada aeroplara gére sayica

Ustlin olarak bulunurlar (Tablo 1) (13).




Tablo 1: Insan normal florasindaki anaerop bakterilerin aerop bakterilere oranlari (9)

Sistemler

Toplam bakteri sayisi

Anaerop / aerop

Nazal yikantilar
Tuklrak
Dis ylzeyi
Gingival yarik
Gastrointestinal sistem
Mide
ince bagirsagin st kismi
Kolon
Genital sistem
Vagina

Endoserviks

103-10*
10%- 10°
1010_1011

10'"-10"

10%-10°
10%-10*

1011_1012

10%-10°

108-10°

3-5:1
1:1
1:1

1.000 :1

11
11

1.000:1

3-5:1

3-5:1




/

Pigmentli Prevotella ve Porphyromonas turleri
Bacteroides tiirleri

Peptostreptococcus tirleri

Clostridium tarleri

Lactobacillus tarleri

Sekil 1. Genital normal florada bulunan predominant anaeroplar



ANAEROP BAKTERILERIN PATOGENEZI

Anaerop bakterilerin bir kismi firsatgi patojenler olarak davranirlar.
Infeksiyonlarinin énemli bir kismi (tetanus, gazl gangren, botulismus harig) endojen
kaynaklidir. Anaerop bakteriler en gok mukozal ylizeye yakin yerlerde infeksiyon
yaparlar. Bu bélgelerde aerop flora ile birlikte bulunurlar ve anaerop infeksiyonlarin
2/3'1 polimikrobiyal 6zelliktedir. Barsaklarda ve genito-triner sistem florasinda fazla
sayida anaerop bakteri olmasi bu bélgelerde O, konsantrasyonunun disik

olmasindan kaynaklanir (14).

Anaerop infeksiyonun Olugmasinda Rol Oynayan Predispozan Faktorler: (10)

Damar hastaliklar Diabetes mellitus

Epinefrin enjeksiyonu Kortikosteroid kullanimi

Sok Nétropeni

Odem Hipogammaglobulinemi

Travma Timér olusumu

Ameliyat Bagisikligin baskilanmasi
Yabanci cisim Sitotoksik ilag kullanimi
Malignite Splenektomi

Kollagen vaskiiler hastalikiar Gaz olugturan bakterilerin variig
Aerop infeksiyonlar Obstriksiyon ve staz

Yaniklar Doku anoksisi ve kalsiyum tuzlari



Anaerop Bakterilerde Virulans Faktérleri (9,15)

-Gingival yariklardaki epitel hiicrelerine yapisma 6zelligi; periodental hastaliklara
neden olur.

-Kapsiil yapisi; Makrofajlarin fagositozunu engelleyerek apse olusumuna_neden olur
ve C. perfringens’de hareketini engeller.

-Siiperoksit dismutaz (SOD) ve katalaz enzimi; Bakterinin aerotoleransini saglar.
-immunglobulin proteaz; immunglobulinleri parcalayarak bagisiklik sistemini etkiler.
-Kollagenaz, hiyaluronidaz, nérominidaz, fibrinolizin enzimleri; doku harabiyeti
ve pargalanmaya neden olurlar.

-Lipopolisakkaritleri; iltihap, kemik erimesi ve dis eti hastaliklarina neden olurlar.
-Lokotoksini; cesitli hiicrelere sitotoksiktir.

-Metabolik (iriin olarak biitirat olusumu; sitotoksik etki gosterir.

-Kemotaksisin suda ¢oziinen inhibitérleri; inflamatuvar cevabin engelienmesinde
rol oynarlar.

-Nitrat rediiktaz; nitrati nitrite dénasgtrar.

-Ureaz; ureyi hidroliz eder.

-Lesitinaz; lesitinleri eritir.

-DNAaz; DNA'y| pargalar.

-Lipaz; dokularda lipid yaptlar eritir.

-Ekzotoksin; sinir sistemini etkiler.



Vagende salgi bezi mevcut degildir, bu nedenle salgis! yoktur. Ancak servikal
mukus, endometrial sivi, bartholin ve skene bezlerinin salgilar, doékilen epitel
hiuicreleri, mikroorganizmalar ve bunlarin metabolik artiklan vagene gelen salgiyi
olusturur (16).

Servikal mukus ise semisolid mukoid bir temel yapi ile servikal plazma olarak
kabul edilen bir sivi fazin karigimindan ibarettir. Servikal mukusun pH’si 8 olup,
alkalendir. Bu salg: serviks ve vagina ylzeyini ince bir duvar seklinde kaplar ve aylik
siklus stresince 6strojen ve progesteron etkisine bagl olarak degisen kivam ve
miktardadir. Cinsel uyanim, oral kontraseptif kullanimi ve gebelikte artan fizyolojik
salgl yumurta aki yogunlugunda olup hafif beyazimsi pargalar icermektedir. Su, tre,
karbonhidratlar, proteinler ve ya§ asitleri yapitaglarini olusturmaktadir. Bu maddeler
mikroorganizmalar tarafindan substrat olarak kullaniimaktadir (17).

Vaginal akinti, infeksiydz, fizyolojik ve diger nedenlere bagh olarak geligebilen
ve siklikla hekime bagvurmayla sonuglanan bir semptomdur. Vaginal akinti,
vulvovajinit, servisit ya da PID’nin klinik belirtisi olabilir. Servikal mukus normalde
berraktir. Miikopirilan servisitlerde hasta kalin bir akinti tanimlar. Endoserviksden
alinan akintidan hazirlanan preparatin Gram boyasi tanida 6zgul degildir, ancak
yararlidir. Yiiz kere blyltme ile yapilan incelemede her alanda 10'dan fazla PNL
gorulmesi purilan bir servisiti distndrar (16,18).

Vaginada yerlesik olan mikroorganizmalar hormonal dengeye baglh olarak
degisebilmektedir. Laktobasiller olusturduklari laktik asit ile gerek pH'yi diistrerek,
gerekse, asidolin, laktosidin B ve H,O; gibi antibakteriyel maddeler salarak saglikli
kadin florasini kontrol altinda tutan mikroorganizmalar olarak bilinmektedir. Saghkl
kadinin normal florasinda bulunan mikroorganizmalar arasinda firsatgi patojenler de

bulunmaktadir. Gerek normal florayi olugturan bakteriler gerekse patojen bakterilerin
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vajinada kolonizasyonu bakterilerin bu bdigeye spesifik reseptorler araciligi ile
adhezyonuna baglidir. Normal olarak st genital sistem sterildir (16,18,19).
Vaginada oksidasyon-redilkksiyon potansiyelinin disik olmasi anaerop
mikroorganizmalar igin uygun zemini hazirlamaktadir. Bu durumda zorunlu anaerop
organizmalarin vagina epiteline yerlesmesi kolaylasir ve florayl olusturan diger
fakdltatif mikroorganizmalar da biytumeleri i¢in gerekli maddeleri oksidatif yollardan
ziyade fermentatif yollar kullanarak saglarlar. Vaginal ekosistemdeki bu degisiklik ve
kolonizasyon daha sonra asendan yolla Uist genital sistemin infeksiyonuna zemin

hazirlar (20-22).

JINEKOLOJIK VE OBSTETRIK INFEKSIYONLAR

Hastane ve toplum kaynakli olabilen kadin st genital sistem infeksiyonlari;
pelvik iitihabi hastalik (PID) tuboovariyen apseler, vajinit, servisit ve endometrit,
gebelik, dogum ve disik ile iligkili infeksiyonlar, obstetrik infeksiyonlar ise;
intraamniyotik, dogum sonrasi endometrit ve epizyotomi gibi infeksiyonlardir (23).

Anaerop bakteriler hemen her tip jinekolojik ve obstetrik infeksiyonda patojen
olabilirler. Cunkll anaeroplar kadin genital sistem normal florasinin bir Gyesidir ve

siklikla anaerop olmayan bakterilerle birlikte miks infeksiyona neden olurlar (14,15).

Kadin Genital Sistem infeksiyonlar ile iligkili Predominant Mikroorganizmalar:
Endojen flora tlyesi mikroorganizmalar, genital sistem infeksiyonlarinda cinsel
temasla bulagan etkenler ve mikoplasmalardan daha fazla rol oynarlar (Tablo 2,3,4)

(15).
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Tablo 2. Genital sistem infeksiyonlarinda rol oynayan mikroorganizmalarin izolasyon

sikhgi (15).

Infeksiyon tipi Cinsel yolla bulasan Flora Genital mycoplasma
etkenler bakterileri

*Periuretral ve labial

piyojenik infeksiyon + ++ +

*Vulvovaginit o ++ *

*Servisit,endometrit ve

salpingit ++ ++ +

*Tubo-ovarian apse - ++

*Dogum sonrasi infeksiyon ++ +

Anaeroplarin yaygin olarak etken oldugu kadin genital sistem enfeksiyonlari tablo

3'de gosterilmigtir (15)

Tablo 3. Anaeroplarin etken oldugu genital sistem infeksiyonlari (15).

Bakteriyal vaginosis

Perineal yumusak doku ve bezlerin apsesi
Endometrit

Salpinjit

Tubo-ovarian apse

Pelvik peritonit ve apse

Septik abortus

Postoperatif jinekolojik infeksiyonlar
Intrauterin arag kullanimina bagli infeksiyonlar
Uterus iltihabi

12




Tablo 4. Genital sistem infeksiyonlarinda anaeroplarin insidansi (15).

Pelvik apse % 88
Vuivovajinal apse % 75
Vajinal cuff apsesi % 98
Septik abortus % 67
Pelvik inflamatuvar hastalik %25-48
Diger jin. ve obs. infeksiyonlar % 72-100

Anaerop infeksiyonlarda klinik bulgular olarak, mukozal ylizeye yakin
infeksiyon, kétli kokulu akinti, dokuda gaz ve apse olugsumu sayilabilir. Hemen
hemen tim anaeroplar infeksiyonda rol alabilir, ancak ézellikle anaerop Gram pozitif
koklar ve Bacteroides (B. fragilis grup dahil) siklikla infeksiyon etkenidir. Klostridial
infeksiyonlar nadir olmakla birlikte uterus miyonekrozu ve sepsise neden oldugu igin
oldukga 6nemlidir. RIA kullanimina bagl infeksiyonlarda ise etken Actinomyces

oima egilimindedir (15).

UST GENITAL SISTEM INFEKSIYONLARI

SERVISITLER

Serviksin ¢ok katli skuaméz epiteli ve endoservikal kanalin kolumnar epitelinin
yangisina servisit denir (23).

Akut servisitin en sik nedeni gonokoklardir. Gonokoklar disinda streptokok,
enterokok, E. coli ve anaeroplar gibi bakteriyel etkenler yaninda Herpes simplex

virus da etken olur. Akut servisit yeni evlenenlerde, disik, kiretaj gibi durumlardan
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sonra, bazen de vajen pH’sinin degismesi ile vajenin koruyucu 6zelliginin ortadan
kalkmasi sonucu meydana gelebilir (17,24).

Klinik olarak mukopirilan karakterde ve spekulum muayenesinde servikal
kanaldan fazla miktarda akintinin digariya aktigi goraltr. Serviks Odemli
géranumindedir. Konstipasyon, diziri, sistit gibi belirtilerle birlikte, analjeziklerle
gecmeyen bas agrilan da olabilir. Akut servisit ¢ogu zaman endometriuma gegerek
endometrite neden olabilir. Zamaninda teshis ve tedavisi yapiimayan serviks
infeksiyonu tubalara da yayilarak, infertiliteye ve hatta steriliteye neden olabilir.
Hatta ¢ok ileri devrelerde tubo ovarial veya pelvik apselere de neden olabiimektedir
(16,17,23).

Kronik servisit tim jinekolojik lezyonlar igerisinde en sik goérilenidir.
Hastaligin etkeni gonokok, streptokok, stafilokok, enterokok, E. coli ve
anaeroplardir. Ancak bu gibi ajanlar erozyon, laserasyon gibi bir diger patolojik
durum Uzerine yerlesmektedir (17).

Klinik olarak hastanin yakinmalari, endoservikal kanaldan gelen akintinin
gorinimu taniya yardimcidir. Normal durumlarda servikal mukus berraktir.
Eklivyonla alinan &6rnegin sari renkli olmas! purilan servisiti diglndirmelidir.
Mukopurilan bir akintinin yaninda disparonia, kasik ve bel agrilan, vakalarin

yarisinda da kronik bag agrilart mevcuttur (17,23,24).

LC. YUKSEKOGRET M KURULY
ON



ENDOMETRIT

Endometriyal kavitenin infeksiyonuna endometrit denir. Anatomik olarak
salpinks ve serviks arasinda yer alir. Bu nedenle servisit ve salpenijit olgularinda
endometrit gérilme sikligi fazladir (24).

En sik rastlanan etkenler C. frachomatis, N. gonorrhoeae, Streptococcus
agalactiae ve M. hominis’dir. Dogum sonu endometritler genellikle polimikrobiyal
infeksiyonlardir. Genital kanalin aerop ve anaerop bakterileri tarafindan olusturulur.
Aerop bakteriler endometritlerin % 50-70 kadarindan sorumludur. Anaerop bakteriler
ise, %46-80 oraninda soyutlanmaktadir. Anaeroplar icerisinde

Peptostreptococcus’lar ve Clostridium’lar en sik karsilasilan etkenlerdir (24).

PELVIiK INFLAMATUVAR HASTALIK

Pelvik iltihabi hastalik (PID) kadin tst genital sisteminin pelvik cerrahi veya
gebelikle ilgili olmayan, siklikla gevre dokularin etkilendigi; uterus, tlpler diger pelvik
organlar ve peritonun akut, rekirren veya kronik hastaligidir (24).

Akut PID, endoservikal infeksiyonun endometriyum, fallopyan tupler ve pelvik
yapilara yayilimi sonucu olugur. Rekiirren PID, daha 6énceden gegirilmis infeksiyona
bagl tibal hasarin mevcut oldugu durumlarda infeksiyonun tekrar gelismesidir. Bu
durumda infeksiyon genellikle daha ciddi olarak seyreder. Kronik PID ise :; daha
6nceden gecirilmis olan pelvik infeksiyonlarin parametriyum, tipler ve overlerde

olusturdugu degisimleri ifade eder (16,17,24).
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Pelvik inflamatuvar Hastaligin Epidemiyolojisi

Son yillarda cinsel davraniglardaki degismeler ve dogum kontrol
metodlarindaki degdisimler PID gértlme siklijinda artiga sebep olmustur (19). Ancak
Ust genital sistemi infeksiyonlardan koruyan bazi mekanizmalar mevcuttur. Bu
koruyucu bariyerler:

1. Vagen asiditesi 2. Servikal mukus 3. Endometriumun deskumasyonu ve

rejenerasyonu

Bu bariyerlerin herhangi birinde meydana gelen bozukluk hastaligin olusmasi
icin zemin hazirlamaktadir (17).

PID genellikle cinsel olarak aktif, adet géren ve gebe olmayan kadinlarin
hastahdidir.  Dilatasyon ve kiiretaj, abortus, histerosalpingografi ¢ekimi gibi
girigimlerden sonra da gorilebilmekiedir. Akut PID ile C. trachomatis ve N.
gonorrhoeae gibi cinsel yolla bulagan patojenler arasinda kuvvetli bir iligki vardir.
Muhtemelen cinsel yolla bulasan hastaliga yakalanmaya bagl olarak ¢ok esli
kadinlarda bes kez daha fazla meydana gelmektedir (24,25).

Rahim igi arag (RIA) kullanan kadinlarda, PID riski kullanmayanlara gére daha
fazladir. Akut PID bir yillik dénemde RIA kullananlarin %2-4’tinde gériilmektedir
(24,26).

Patofizyolojik olarak incelendiginde RIA kullaniminin anaerop bakteriyel
Uremeyi arttirdidi, kronik inflamasyona ve mikrotilser olusumuna neden oldugu
goértlmugtar. Oral kontraseptif kullanimi menstriiel kanamay! azaltmasi nedeniyle
mikroorganizmalarin ¢ogdalmasi ve transmukozal gegisi ©6nlemekte ve olusan
progesterona bagli olarak akut endometriyal mukozayi atrofiye etmesiyle bakteri
penetrasyonunu engellemekte ve PID riskini azaltmaktadir. Yine kontrasepsiyon

amaci ile kullanilan diyafram ve kondom gibi bariyer yéntemlerde infeksiyon riskini
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azaltirken vaginal yikama yontemi akut PID riskini arttinr (27). Ekzojen bir faktér
olarak sigarada PID riskini arttirir. Normal vaginal mikroflorada dominant bulunan
laktobasillerin, ylksek konsantrasyonda G. vaginalis, anaerop bakteriler ve
Mycoplasma hominis ile yer degistirmesi sonucu bakteriyel vaginosis olusur, bu
infeksiyonda akut PID igin bir risk faktdrudur. Cinsel aktivitesi olan 15-20 yas grubu

kadinlarda, 25-32 yag grubuna gére PID daha yuksek orandadir (28,29).

Pelvik inflamatuvar Hastaligin Etiyolojisi ve Patogenezi
Normalde kadin Ust genital sistemi, serviks ve vagen disinda mikrobiyolojik
olarak sterildir. Kadin genital sisteminin mikrobiyolojisi kompleks olup, saglikii
kadinlarin vaginal salgisi 10 ° / ml mikroorganizma igermektedir. Bunlar aerobik-
anaerobik bakteriler, maya, virus ve parazitlerdir. Vagenin normal florasinda
laktobasillerin hakimiyeti vardir. Ayrica diigik konsantrasyoniarda da olsa cesitli
fakiltatif aerop ve anaerop bakteriler mevcuttur. Ancak gerek endometriyumda
gerekse tuplerde bakteri kolonizasyonu nadirdir ve bazen gegici olarak adet
déneminde saptanabilir (24). Ust genital sistem genellikle steril olmakla beraber, alt
genital sistem infeksiyonlar asendan yolla uterusu infekte edebilmektedir (30).
Ust genital sisteme mikroorganizmalarin tasinmasi gesitli yollardan
olabilir (31).
1. Cevre dokulardan yayihim : Bu yolla apandisit, divertikiilit gibi odaklardan
gelen iltihabi materyal tiip ve overlere yayilabilir.
2. Transuteral yol : PID olusmasina neden olan mikroorganizmalar biyik
cogunlukla bu yolla Gst genital sisteme ulagirlar. Alt genital sistemdeki
normal flora bakterileri ve menstruasyon déneminde servikal mukus

tikacinin kaybolmasi neticesi ve cinsel iligki ile bulagan mikroorganizmalar
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bu yolla tip ve overlere ulasir. Ayrica trikomonasiar ve spermatozoonlar
lizerinde taginan mikroorganizmalarda yine transuteral yolla PID olusumuna
yol acarlar.

3. Lenfojen yol :Bu yolla daha ¢ok cinsel gegisli mikroorganizmalar PID’ye yol

acar.

4. Hematojen yol : Bu yolla inflamasyona neden olan en onemli

mikroorganizma tiiberkiiloz basilidir.

Anaerop ve mikoplazmalarla olan infeksiyonlarda endoserviks ve
endometriyumdan transmural yayillim olmaktadir. Bu tir yayllmaya kiretaj gibi
servikal manipilasyonlar neden olmakta ve parametriyum ve broad ligamaninin
lenfatik ve kan damarlari etkilenerek lenfanjit, flebit, parametrit, perisalpenjit ve
genellikle de daha hafif sekli ile endosalpenjit gelismektedir (32).

Hastalik genellikle servikal infeksiyonla baglar, bunu serviko-vaginal ortamdaki
degisim ve vagenin fakiltatif florasinin asin ¢ogalmasiyla bakteriyel vaginosis
geligimi izler. Servikal infeksiyonu yapan mikroorganizma veya bakteriyel vaginosise
yol agan flora, endometriyuma, tliplere ve peritoneal kaviteye ilerier (29).

Mikroorganizmalar tiplere ulastiktan sonra, tubal epitele yapigsarak 6dem ve
I6kosit infiltrasyonu ile karakterize iltihabi bir reaksiyonun olugmasina yol agarlar.
Daha sonra bu iltihabi olay tlp duvarlarinin birbirine yapigmasina yoi acabilir. Eger
tip duvarlari birbirine yapigirsa olusan kér bosluklarin daha sonra ektopik gebelik
olusumunda rol oynadigi éne siiriiimektedir. Bu yapisiklik fimbrial bdlgede olusursa,
tup limeninde iltihabi hiicre birikimi ve sonugta piyosalpinks durumu olugur (31,33).

Bunun diginda tupler overlere yapisip, tubo-ovaryel apse olusumuna neden
olabilir. Bazen tlipun veya tubo-ovaryel apsenin riiptiire olmasi sonucunda intestinal

veya subdiyafragmatik apseler olusabilir. Tip ve overler douglasa do§ru uzanirsa
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cul-de-sac apsesi geligebilir. EJer cul-de-sac apsesi tedavi edilmezse, rektovaginal
septum yolu ile rektum veya vagenden disari drene olabilir (30-33).

Akut PID siklikla polimikrobiyal bir hastaliktir. Olgularin 1/3’'inde yalniz N.
gonorrhoeae etken iken, diger 1/3'inde N. gonorrhoeae / aerop ve anaeroplar birlikte
ve kalan Ugcte birde ise serviks ve vajen normal florasinda bulunan aerop ve
anaeroplar birlikte etkendirler (23).

Akut PID’de yine siklikla rastlanan bir organizma da Chlamydia trachomatis’
dir. Zorunlu intraselltler bir mikroorganizmadir ve N. gonorrhoeae’ ye oranla daha
sinsi seyreder, hafif semptomlar verir. Son yillarda dzellikle geligmis bati Glkelerinde
sik¢a karsilasilan bir etkendir (31,34).

Aerop ve anaerop mikroorganizmalarda siklikla PID olan kadinlardan izole
edilirler. Bunlar ya direk patojenler olarak ya da N. gonorrhoeae ve C. trachomatis
gibi infeksiyonu baglatici bir mikroorganizmanin varliginda PID etiyolojisinde rol
oynarlar. Pepfostreptococcus’lar, Bacteroides'ler, Prevotella turleri, G. vaginalis,
E.coli, non-hemolitik Strepfococcuslar, Klebsiella, Proteus, grup B Streptococcuslar
en sik rastlanan mikroorganizmalardir (34).

Clostridium’lar da hastallk etkenleri arasinda yer alirlar. Anaerobik
infeksiyonlara, 6zellikle doku travmasinin oldugu cerrahi girisimler sonrasi sikg¢a
rastlanir; koth kokulu vaginal akinti, apse olugsumu, gaz yapimi, doku nekrozu, infekte
sahalardan alinan kiltirlerde Gremenin olmamasi, tromboembolizmin varligi anaerop
infeksiyonu akla getirmelidir (34).

Actinomyces israelli RIA kullanan ve PID'ye yol agan bir mikroorganizmadir.
RIA kullanan kadinlara 6zgiu olmasi, % 50 olguda tek tarafl tutuluma ve apse
olusumuna yol agmasi ve kronik hastalik olarak seyretmesi bu mikroorganizmanin

tipik 6zellikleridir (24,34).
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lyi tedavi edilmeyen virulansi disiik mikroorganizmalar ileri dénemde pelvik
apselere yol acabilirler. Anaeroplar ve 6zellikle B. fragilis bu apselerde ylksek

oranda uretilen mikroorganizmalardir (34,35).

PELVIK INFLAMATUVAR HASTALIK VE SERVISITIN LABORATUVAR
TANISI

Direkt preparat:

Normal servikal mukus berrak oldugundan sarn veya yesil renkte olmasi
infeksiyonu dastndirir. Bu nedenle diger hastalik bulgularinin yaninda akinti rengi
de servisit veya PID tanisi koymada yardimcidir.

Gram boyama tanida o6zgil degildir, ancak yardimcidir. Gram boyama
preparatinin en az 5 mikroskop alan: 100’lik objektifle incelenmelidir. Her alanda

10’dan fazla I16kosit gérilmesi pirilan bir servisiti dUsundurir (24).

Kiiltiir:
Anaerop mikroorganizmalarin Uretilmesi igin en yaygin kulanilan besiyerleri

vitamin K4, hemin ve koyun kani ile zenginlestiriimis Brucella agar, Scheadler

agar'dir. Bu genel lretim besiyerlerinin yan! sira kanamisin-vankomisin kanli agar ve
Bacteroides safra eskulin agar gibi segici besiyerleri kullaniimaktadir. Bu
besiyerlerine ekilen érnekler, anaerop ortamin saglandidi sistemlerde en az 48-72
saat inkube edilir. Aerotolerans testleri yapildiktan sonra anaerop oldugu tespit
edilen bakterilerin identifikasyon iglemleri i¢in saf kilturleri yapilir. identifikasyon igin
Gram boyanma 6zelligi, hicre morfolojisi, pigment olusumu, anaeroplarin
tanimlanmasi igin 6zgil potensde kanamisin, vankomisin, kolistin iceren disklere

duyarlilik, indol ve katalaz testleri kullanilarak cins seviyesinde isimlendirme
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yapilabilir. Gaz-sivi kromotografi yéntemi ile bakteriyel metabolik son riin olan
anaerop gaz karigimlari saptanarak tir seviyesinde isimlendirme yapilabilmektedir

(10).

UST GENITAL SISTEM INFEKSIYONLARININ TEDAVISi

PID tedavi protokolti ampiriktir ve bu nedenle birgok patojeni; N. gonorrhoeae,
C. trachomatis, Gram negatif fakiiltatif bakteriler, anaerobik bakteriler ve
streptokoklan etkileyecek genis spektrumiu antibiyotikler kullaniimaktadir. Ancak
PID'de yiiksek oranda niikslere rastlanmaktadir. Hastaliin niks etmesindeki
faktérler; tedavi slresinde organizmalarin 6ldlrilememesi, erkek seksiiel es ile
reinfeksiyon, saptanmamis predispozan konak faktérlerinin olugumu sayilabilir
(36,37).

Bazi uzmanlar PID tanisi alan tum hastalarin hastaneye yatirilarak paranteral
antibiyotiklerle tedavi edilmesini 6nermektedirler. Ancak yatarak tedavinin ayaktan
tedaviye Ustiinlagl tespit edilememigtir. Ister ayaktan, isterse yatarak olsun tedavisi
baglayan hastalarin 2. ile 3. gunler arasi ile 7. ile 21. ginler arasinda tekrar
muayene ve mikrobiyolojik tetkiklerinin yapilarak tedaviye yanitlarinin

degerlendirilmesi gerekir (29-31).
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Anaerop bakterilere iyi etkili antimikrobikler

1. Sefoksitin / Moksalaktam

2. Klindamisin / piperasilin + tazobaktam / tikarsilin + klavulonik asit
3. Karbapenemler (imipenem / meropenem)

4. Kloramfenikol / tiamfenikol

5. Nitroimidazol tiirevieri (metronidazol, ornidazol)

Anaerop bakterilere etkisiz olan baz antibiyotikler vardir bunlar ; ilk

jenerasyon kinolonlar, trimetoprim-sulfametoksazol ve monobaktamlardir (38-40).

ANAEROP BAKTERILERIN ANTIBiYOTIK DUYARLILIK TESTLERI

Anaerop bakteriler 6zel ireme gereksinimleri, ireme hizlarinin yavas olmasi,
polimikrobiyal infeksiyonlar olusturmalar sebebiyle saf kditir halinde izole
edilmelerinin glglugl gibi nedenlerden dolayr bu bakterilerin antibiyotiklere
duyarliliklarinin saptanmasi aerop bakterilere gére olduk¢a zahmetli ve masraflidir.
Anaerop infeksiyonlarda, etken bakterilerin duyarliliklarinin rutin olarak test edilmesi
her zaman mimkin olmamakta ve vyanlizca bazi durumlarda o©nerilmektedir.
Gelismig llkelerde anaerop bakterilerin duyarlilik testleri rutin olarak yapiimamaktadir
(40,41).
Anaerop duyarlilik testleri su durumlarda uygulanmalidir :
1. Yeni antimikrobik ajanlara duyarlliklarinin saptanmasi

2. Anaerop duyarlilik paternlerinin belirli araliklarla saptanarak izlenmesi

3. Bazi hastalarda tedaviye yardimct olmak amaci ile etken bakterilerin

duyarliliklarinin saptanmasi (42,43).
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Sinirh Agar Dillisyon Yontemi :

Agar dilisyon ydnteminin kullanima uygun ve daha ekonomik olacak sekilde
sinirh olarak uygulandigi bir testtir. Her antibiyotigin 1-4 konsantrasyonu béimeli
plakiar kullaniimak suretiyle ayni plakta g¢aligilabilir. Bu amagla érnegin, 2 béimeli
plak kullanilarak 16 bakteriye kadar bakterinin 12 farkh ilaca duyarlilik testi tek bir

anaerop kavanoza sigdirilabilir (42).

E-test:

E-test disk diffizyon ve agar dilisyon yénteminin bir arada uygulanmasi
esasina dayanan bir testtir. E-test ile yapilan gesitli arastirma sonuglan referans agar
dilisyon test ile gayet uyumlu sonuglar vermektedir. Pratik ve kolay uygulanabilir
olmasi nedeniyle rutin kullanima ¢ok uygundur. En énemli dejavantaji pahali bir test
olmasidir. Bakteri disk diffiizyon testinde oldugu gibi besiyeri yiizeyine ekildikten
sonra, E-test seritleri radiyel olarak besiyerine yerlestirilir. Anaerop ortamda 37 °C’de
48 saat inkubasyonu takiben sonu¢ okunur. Bu siire sonunda serit etrafinda,
antibiyotik gradienti nedeni ile damla seklinde bir inhibisyon zonu olusur. Zonun serit

ile kesistigi nokta MIK degeri olarak belirlenir (42).

Spiral Gradient Yontemi:

Spiral plater adi verilen bir alet yardimi ile uygulanir. Alet, belli miktarda
antibiyotik stok solusyonunu spiral diizende besiyeri ylizeyine birakarak merkezden
cevreye dogru azalan bir ilag konsantrasyon gradienti olusturmaktadir. Besiyerleri
ilacin diffuzyonu igin 4-6 saat anaerop ortamda bekletildikten sonra bulanikiigi 0.5
Mc Farland standartina uygun olacak sekilde hazirlanan bakteriler radyal inokulatér

yardimi ile besiyeri yiizeyine radyal gizgiler olusturacak sekilde ekilir. Uremis
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bakterilerin tiremelerinin sona erdigi nokta ile merkez arasindaki mesafe &lgular

(42,47).

Beta-laktamaz Testi:

Anaerop bakterilerin birgogunun beta-laktamaz olusturdugu son vyillarda
yapllan galigmalarda belirlenmistir. Beta laktamaz Gretiminin saptanmasi kromojenik
sefalosporin kaplanmig nitrosefin diskleri veya c¢ubuklari ve sefinaz diskleri
kullanilarak tespit edilmektedir. Beta-laktamaz testi ile saptanan negatif bir sonug,
her zaman bakterinin o ilaca duyarli oldugunu gdstermeyebilir. Bazi beta-laktam
antibiyotik bakterinin yapmis oldugu beta-laktamaziara direncli olmayabilir. Ayrica bu
test imipenem ve sefoksitin gibi antimikrobiklerin hidrolizini yeterince gésiermeyebilir.
Dahas! anaeroplarda beta-laktam direnci her zaman beta-laktamaz yapimina bagh
olmayabilir. Ancak pozitif bir sonu¢ her zaman penisilin G ve ampisilin direncini

gostermesi agisindan énem tasir (42,48-50).

Anaerop bakterilerin duyarlilik deneylerinde segilecek antimikrobik maddeleri

her laboratuvarin kendi kosullarina gére belirlemesi uygun olur.

ANAEROP BAKTERILERDE DIRENG MEKANIZMALARI
Anaerop bakteriler aminoglikozidiere dogal direnclidirler. Aminoglikozidlerin
hiicre membranlarindan transportu oksijene bagimli, enerji gerektiren bir olaydir.
Oksidatif fosforulasyonun olmadigi zorunlu anaerop mikroorganizmalarda ilacin
hiicrelere alinmasi sirasindaki enerji gerektiren evreler kullanilamaz ve vyeterli
miktarda ilag hiicre igcine giremez. Bu nedenle anaerop mikroorganizmalara karsi

aminoglikozid antibiyotikler etki gésteremezler.
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Anaerop bakterilerin direng goésterdigi antimikrobik maddeler ve direng

mekanizmalari tablo 5’de 6zetlenmigtir (51).

Tablo 5. Anaerop bakterilerde antibiyotik direng mekanizmalar (51).

Antimikrobik madde Diren¢ mekanizmalari

Beta-laktamlar * Beta laktamazlar tarafindan ilacin inaktivasyonu
* Gegirgenligin azalmasi (Gram negatif gomaklarda)
* Hedef degisimi (PBP’lerde degigme)

Klindamisin * Hedef bélgede degisme (23 S r RNA'nin

metilasyonu)

Tetrasiklin * Hedef bélgede degisme (ribozomlarin
korunmasi)
Nitroimidazol (metronidazol) * Nitrat-redliktaz aktivitesinin azalmasi, ilag

cevabinin azalmasi
Kloramfenikol * llacin asetil transferaz veya nitrorediiktaz ile

inaktivasyonu
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MATERYAL VE METOD

Bu calisma; Nisan-Haziran 1999 tarihleri arasinda Malatya Devlet Hastanesi
Kadin Dogum Poliklinigine c¢esitli yakinmalarla bagvuran st genital sistem
infeksiyonu ve servisit 6n tanisi konan 100 hasta segilerek yapilmigtir.

Calisma grubu igin hastalar, cinsel yénden aktif ve menopoza girmemis,
gebelii olmayan, menstruel kanamasi olmayan kadinlardan segilmigtir. Kontrol
grubu olarak, yukarida sayilan 6zellikleri tasiyan fakat infeksiyon bulgulan
gostermeyen saglikh 50 kadin ¢alismaya alinmigtir.

Olgularin tumindn adi, soyadi, yasi, medeni durumu, ka¢ yiliik evli oldugu,
yaptigi dogum ve varsa disiik sayisi, RIA kullanim &ykisi, 6nceden gegiriimis
infeksiyon oykist, énceden infeksiyon igin tedavi alip almadigi, yakinmalan, klinik
bulgular ve semptomlar kayit edilmigtir.

Muayene maddesi, endojen flora ile kontaminasyonundan sakinilarak, tek
kullanimhk steril spekulumlar kullanilarak, posterior serviksden, streril ekiivyonla
vagen duvarina degmeden, eger serviksde erezyon varsa 6zellikle o bélgeden veya
bol miktarda piiriilan sekresyon alacak sekilde 6rnek alinmistir.

Hem aerop, hem de anaerop Kkiltirler ve Gram boyama preparati

hazirlayabilmek igin ayni hastadan ayni anda g ayri érnek alinmigtir.

Numunelerin Transportu :

Tum numuneler hemen vida kapakli Cary Blair transport besiyerlerine
alinmistir. Ektivyonlar tipin dibine kadar batiriidiktan sonra kapaklan kapatilip ve
anaerop kavanoz icinde muhafaza edilerek hastanemiz laboratuvarina ulastinimistir

(Resim 1).
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Resim 1. Numunenin anaerop transport besiyerine inokulasyonu

Mikroskobik inceleme:

Ekivyonlardan biri temiz bir lama sirilerek preparat hazirlanmigtir. Standart
Gram boyama metodu ile, fakat zit boya olarak %0.5'lik bazik fuksin kullanilarak
boyandiktan sonra preparat; I6kosit varhg ve miktar, Clue-Cell ve Gardnerella
vaginalis morfolojisi, ortamda bulunan bakteriler ve varsa mayalar yoninden

incelenmistir.

Aerop Kiiltiir :

Temel olarak Kanli triptik soy agar (TSA), Eozin metilen blue (EMB),
Cukulatamsi agar ve Sabouraud dekstroz agar (SDA) besiyerlerine ekim yapilmistir.
Kirksekiz saat 35°C’de inkubasyondan sonra Gretilen aerop bakterilerin ve mayalarin

tanimlamalari yapilimigtir (11).
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Anaerop Kiiltiir :

Temel anaerop Uretim besiyeri olarak ; Brucella koyun kanh agar kullaniimistir.
Segcici besiyeri olarak ise; Bacteroides safra eskulin agar (BSEA) ve Kanamisin-
vankomisin laked blood agar (KVLA) kullaniimigtir. Biitiin besiyerleri ya taze olarak

hazirlanarak ya da anaerop kavanoz iginde bekletilerek kullaniimigtir (10).

Bakterilerin izolasyonunda Kullanilan Besiyerleri ve Gézeltiler

Kanli Agar Besiyeri (52).

Triptik soy agar (Oxoid) 40 gr
Distile su 1000 ml
Defibrine koyun kani 50 mi

Besiyeri 121°C’de 15 dakika  otoklavlandiktan sonra 45°C’ye kadar

sogutulduktan sonra igine % 5 oraninda koyun kani katiimistir.

Cukulatamsi Agar Besiyeri (52).

Triptik soy agar (OXOID) 40 gr
Distile su 1000 ml
Defibrine koyun kani 50 ml

Besiyeri otoklavdan g¢iktiktan sonra 80°C’de su banyosunda 10 dakika tutulup

hemoliz olmasi saglandiktan sonra petri plaklarina dagitilmistir.
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EMB Besiyeri (52)

Eozin metilen blue agar (BBL) 37.4 gr
Distile su 1000 ml

37.4 gr eozin metilen blue agar 1000 ml distile suda eritiimig ve 121 °C’de 15 dak.

otoklavlanmigtir. Otoklavdan giktiktan sonra petri plaklarina dékalmustar.

Brucella Agar Besiyeri: (10)
Brucella agar (OXOID) 43 gr

Distile su 1000 ml

43 gr Brucella besiyeri 1000 ml distile suda eritimis ve 121°C'de 15 dak.

otoklavianmistir. 45°C’ye soguduktan sonra:

Vitamin K; soliisyonu (1 mg / ml) 1 ml
Defibrine koyun kant 50 mi
Hemin (5 mg / ml) 1 ml

ilave edilmis ve petri plaklarina dagitiimistir.

Bacteroides Safra Eskiilin Agar (BSEA): (10)

Triptik soy agar (Oxoid) 40 gr
Oxgall (Oxoid) 20 gr
Eskdlin (Sigma) 1or
Ferrik amonyum sitrat (Merk) 0.5ar
Hemin ¢ézeltisi (5 mg / ml) 2 mi
Distile su 1000 ml
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Tim maddeler karigtinilip 121°C'de 15 dak. otoklavlanmistir. 45 °C’ye soguyunca
icine
Gentamisin ¢ozeltisi (40 mg / ml) 2.5ml

ilave edilmig, petri plaklarina dagitiimistir.

Kanamisin- Vankomisin Laked Kanh Agar (KVLA): (10)
Brucella agar (OXOID) 43 gr

Distile su 1000 ml

43 gr Brucella agar 1000 ml distile suda eritiimistir. 121 °C'de 15 dak.

otoklavlanmistir. 45 °C’ye soguyunca igine:

Hemin ¢bzeltisi (5 mg / ml) 1 ml
Vitamin K, ¢bzeltisi (1 mg / ml) 1 ml
Kanamisin ¢ézeltisi (100 mg / ml) 0.75 ml
Vankomisin ¢ozeltisi (7.5 mg / mi) 1mi
Laked (dondurulmus ¢ézllmus) kan 50 ml

ilave edilmis ve petri kutularina dagitilmistir.

Cary-Blair Transport Besiyeri (10)

Cary-Biair transport agar (Oxoid) 13.3 gr
Distile su 1000 mi
Metilen mavisi 0.001 gr

13.3 gr. Cary-Blair transport agar 1000 ml distile suda eritilip ve igine 0.001 gr

metilen mavisi ilave edilerek kaynatilmis ve vida kapakl tiplere dagitilmistir.
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Hemin Stok Cozeltisi (5 mg/ ml): 100 m! stok soliisyon (10)

Hemin (Serva) 05¢
NaOH (1 N soliisyon) 10 mi
Distile su 90 ml

Hemin 10 ml 1 N NaOH soliisyonunda ¢6zilmistir. 90 ml distile su ilave edildikten

sonra 121°C'ta 15 dak. otoklavianip sogutulmus ve buzdolabinda saklanmigtir.

Vitamin K; Stok Cozeltisi (10 mg/ml) : (10)
K4 vitamini (Sigma) 02¢
Saf etanol 10 ml
K; vitamini saf etanol ile karistirilip koyu renkli bir sisede buzdolabinda saklanmistir.

Dilisyonu distile su ile yapilmistir.

Kanamisin Stok Cozeltisi (100 mg /ml): (10)
Kanamisin 10g
Steril fosfat tampon pH= 8 10.0 ml
Kanamisin fosfat tamponda ¢ézdirildikten sonra tiplere 0.5 ‘er ml dagitiimis ve

derin dondurucuda saklanmigtir.

Vankomisin Stok Cdzeltisi (7.5 mg/ml) : (10)

Vankomisin 75 mg
Hidroklorik asit (N/20) 5 ml
Distile su 5mi
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Vankomisin hidroklorik asitde ¢ézulmis ve distile su ilave edilmigtir. Ttplere 0.5’er ml
dagitiimis ve derin dondurucuda saklanmigtir.
Gentamisin Stok Cozeltisi (40 mg/ml): (10)
Gentamisin 04g
Distile su 10 mi
Gentamisin distile suda ¢ézduruldikten sonra tliplere 0.25’er ml dagitiimis ve derin

dondurucuda saklanmistir.

Anacrop inkubasyon Yéntemi: (10)

Anaerop kavanozlar kullaniimigtir. Kavanoz iginde oksijensiz ortam, anaerop
gaz Ureten kitler (Oxoid) kullanilarak saglanmig ve besiyerleri anaerop kavonozlarda
bekletilerek indirgenmistir. Bu kavanozlarda oksijensiz ortam Gas Pak kitleri (sulu
sistem) veya Anaero Gen Kkitleri (kuru sistem)ile saglanmigtir. Sulu sistemin
kullanildigi kavanozlarda katalizér olarak her kullanimdan sonra reaktive edilen
palladyum tanecikleri yerlestirilmistir. Anaerop kosullarin olusumu ve siregenligi
metilen mavili indikatér kagitlan ile kontrol edilmistir. Oksijen varliginda mavi olan

kagit, oksijensiz ortamda rengini kaybetmistir.

Anaerop izolasyon ve identifikasyon :

Anaerop kavanozlar igerisinde en az 48 saat inkubasyona birakilan kultirler,
incelendiginde  her farkli koloniden c¢ukulatamsi agar besiyerine ve Brucella
besiyerine  subkdltirleri yapilmistir. Cukulatamsi agar % 5-10 CO.li ortamda
(aerotolerans test) ve Brucella besiyerleri ise anaerop ortamda inkube edilmistir. Her
bir farkli koloninin reme miktari, kaginci ekim sahasina kadar Greme oldugu ve

koloni morfolojileri ve pigmentli olup olmadiklari kayit edilmistir. Her bir farkii
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koloniden Gram boyasi yapilmistir. Aerotolerans testi negatif, anaerop kosulda
treyen bakteriler anaerop bakteri olarak kabul edilmistir. Bacteroides safra eskulin
Agar (BSEA) besiyeri, safraya direncli B. fragilis grup bakteriler igin, KVLA ise

Prevotella tiirleri igin segici besiyeri olarak kullaniimigtir.

Anaerop olduklan tespit edilen bakterilerin cinslerine goére aynimlari
yapilabilmesi igin; Gram boyamalari ile birlikte Brucella agar besiyerine saf kiiturleri
yapilmigtir. Brucella besiyeri tizerine anaerop bakteri identifikasyonu igin 6zgil ilag
potensine sahip kanamisin (1000 pg), vankomisin (5 pg) ve kolistin (10 pg) diskleri
konularak, tablo 6 ve 7' ye gore degerlendirilmistir ( Resim 2)(10). Bakterilerin tur
seviyesinde tanimlamalari ise; BBL-Crystal kiti iginde yazan yapilis talimatina gore
yapilarak beyaz 1sik ve floresan igik altindaki renk degisimlerine gore

degerlendirilmigtir.

Resim 2. Kanamisin, vankomisin, kolistin'e duyarlilik
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identifikasyonda Kullamlan Testler :
1. Katalaz testi : %151k H,0, cozeltisi kullanilir. Bir lam tizerine Gzerine Hy0;
damlatilarak bunun izerine brucella besiyerinden tahta gubukla alinan bakteri
kolonileri ezilir. Siyah zemin Uzerine yerlestirilen lamda kabarciklarin gériimesi

testin pozitif oldugunu gosterir (10).

2.Spot indol testi : Petri kutusuna yerlestirilen kurutma kagidina
paradimethyaminocinamaldehit damlatiimistir. Brucella besiyerinden tahta bir
cubukla alinan anaerop bakteri kolonileri bu kurutma kagidina suriilmastir. 30 sn
icinde olusan mavi renk spot indol testinin pozitif oldugunu gostermistir. Kahverengi-

siyah pigmentli koloniler spot indol testi ile yesil renk vermistir (Resim 3) (10).

Resim 3. Spot indol testi

3. Spor testi : Bazen Gram boyamada sporlari gérilmedigi igin Clostridium
oldugundan stphelenilen bakterilere bu test yapilmigtr. Buyyon iginde
siiphelenilen bakteri kulturinden 2+ bulaniklik olacak sekilde suspansiyonu

hazirlanmigtir. Bu buyyon 1 hafta oda 1sisinda anaerop kosulda bekletilmistir. Bir
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damla Brucella agar besiyerine ekilerek anaerop ortamda inkube edilmistir (spor
oncesi test),1 damla kultir ayrica gukulata agara ekilerek CO;'li ortamda inkube
edilmistir. Bir hafta beklemis bu bakteri siispansiyonunun kendi hacmi kadar
%95’lik etanol eklenerek oda Isisinda yarim saat bekletilmistir. Bu karigimdan bir
damla alinarak anaerop besiyerine pasaj yapilmistir (spor sonrasi test). Sonunda
ireme durumu degerlendirilmigtir. Spor 6ncesi test ve spor sonrasi testlerde
Gremenin olmasi spor varligini géstermigtir. Negatif sonug ise; spor 6ncesi test de

treme varken, spor sonrasi testde Greme olmamasidir (10).

Koloni Sayimi
Besiyerlerinde Ureyen aerop ve anaerop tim bakterilerin koloni sayimi
yapilmig ve kolonilerin sayisina gére su sekilde degerlendirilmistir.
1+ Uireme = birinci alanda 10 koloniden az
2+ {ireme = birinci alanda 10 koloniden ¢ok, ikinci alanda 10 koloniden az
3+ treme = lkinci alanda 10 koloniden gok, U¢iincii alanda da tGreme var

4+ Greme = Uglinct alanda 10 koloniden ¢ok, dérdiincti alanda da Greme var

AEROP BAKTERILERIN TANISI
Aerop bakterilerin Uretilmesi igin kanli agar, gukulatamsi agar, EMB ve
Sabouroud dektroz agar kullaniimigtir. Cukulatamsi agar besiyeri % 5-10’luk CO;'li
ortamda inkube edilmigtir. Diger plaklar aerop atmosferde 35°C’de 48 saat inkube
edilmigtir. Ureyen kolonilerin yoguniukiar derecelendirilerek kayit edilmistir.
Kolonilerden Gram boyamasi yapilarak, Gram pozitif kok olarak gdrillenlere oksidaz,
katalaz ve koaglilaz testleri yapilarak Staphylococcus ve Streptococcus tanisi

koyulmustur. Gram negatif kigllk gomak olarak goriilen B-hemolitik kolonilerden
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oksidaz katalaz aktivitesi ve hipurat hidrolizi testleri yapilarak Gardnerella vaginalis
olarak tanimlanmigtir. B-hemolitik, ancak Gram boyamada kok morfolojisi gésteren
ve katalaz negatif olan koloniler B grubu Sireptococcus yéniinden incelenmek igin
Streptococcus lateks identifikasyon testi kullaniimigtir. Sabouraud dekstroz agarda
treyen koloniler boyandi, germ tlp testi yapilarak tanimlandi ve Greme yogunlugu
derecelendirilerek kaydedilmistir. Gram negatif basil olarak gérilen mukoid kolonilere
oksidaz ve indol, Uireaz, sitrat hareket ve lizin dekarboksilaz testleri uygulanarak,

Enterobacteriaceae lyesi bakteriler tanimlanmisgtir (11).

Antibiyotik Duyarhlik Testleri

Calisma sirasinda saflastirilan anaerop bakteriler antibiyotik duyarlilik testi
caligmak igin skim-milk i¢ine alinarak -20°C’de dondurularak saklanmigtir. Antibiyotik
duyarhhk testi tim bakteriler icin ayni zamanda yapilacagi i¢in numune toplama ve
identifikasyon iglemleri bitinceye kadar suslarin saklanmasi iglemine devam
edilmigtir. Izolasyon ve identifikasyon iglemleri bittikten sonra duyarllik testi yapmak
amaciyla toplanan suglar tekrar koyun kanl Brucella besiyerine pasajlan yapilmigtir.
Kontaminant bakterileri elimine etmek amaciyla yeniden g¢ukulata besiyerinde
aerotolerans testleri ve Gram boyamalari tekrarlanmigtir.

Uretilen ve tur tanimlanmasi yapilan anaerop bakterilere gesitli antimikrobik
maddelerin etkinligi NCCLS (M-100 S6, M11-A3 E-test) standartlarina uygun olarak

E-test ile yapiimistir (44)
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Metod :

1. E testler (AB Biodisk) -20°C’de saklandi ve galigmadan énce oda isisina gelmeleri
icin bir sire bekletilmistir (yaklasik 30 dakika).

2. Kanli Brucella agar besiyerinde anaerop kosullarda 48 saat inkube edilerek
tretiimis olan suslardan McFarland 1 bulanikliinda siispansiyonlari
hazirlanmigtir. Bu esnada aerop ortamla temasinin minimuma indirilmesine dikkat
edilmistir.

3. Brucella (vit K ve hemin katkil) besiyeri antibiyotik duyarlihgi i¢in kullaniimistir.
Besiyerlerinin ylzeyinin kuru olmasina dikkat edilmigtir. Ektivyon tlpin en dibine
batirildi ve tipiin kenarinda emmis oldugu sivi hafifce stiziimustir.

4. Besiyerinin ylzeyine ekiivyon dikkatlice ve homojen olacak sekilde striimiigtir.
Her sus icin 5 antibiyotik denenecegi ve her bir plaga 2 E test strip yerlestirilecegi
icin ayni bakteri sispansiyonundan 3 plak hazirlanmistir.

5. Her bir strip hava kabarci§i kalmayacak sekilde yerlestirilmistir. Stripin ucu
besiyerine degdikten sonra yerinin degistirimemesine dikkat edilmistir.

6. Imipenemin olusturacagi zon gapi genis olacag icin bu antibiyotik tek olarak bir
plaga yerlestirilmigtir.

7. Striplerin yerlestiriimesi iglemi en kisa siirede tamamlanarak hemen anaerop
kosullar iginde 35°C’de 48 saat inkube edilmigtir.

8. Olusan elips seklindeki treme zonu lremenin inhibe oldugu ilag konsantrasyonu

MIC olarak degerlendirilmistir.
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BULGULAR

1. Hastalann ve Kontrol Grubundaki Kadinlanin Ozellikleri

Ust genital sistem infeksiyonu 6n tanisi konulan 100 kadin hastanin yasglan
17-45 arasinda de§ismekte olup, yas ortalamalan 24 diir. Bu kadinlarin hepsi adet
gérmekte ve evlidir. Rahim ici ara¢ (RIA) kullanimi 34 hastada tespit edilmistir.

Kontrol grubunu olusturan kadinlarin yaglan 19-41 arasinda degigmekte olup,
yas ortalamalan 26 dir. Bu kadinlarin da hepsi evli ve adet gérmektedir. Bu grup
kadinlarda da yedi kiside RIA kullanimi tespit edilmistir.

Caligmaya alinan 100 hasta ve kontrol grubundaki 50 kadinin klinik
semptomian ve bulgulan kaydedilmistir. Bu bilgilerin sonuglan tabloda ézetlenmigtir

(Tablo 8).

Tablo 8. Hasta ve kontrol grubunda klinik semptomiar ve bulgular

Semptomliar ve Bulgular Hasta grubu (n: 100) Kontrol grubu (n:50)
Vaginal akintida artis 100 2
Kotl kokulu akinti 28 0
Adet sancisi 58 14
Adet diizensizligi 28 6
Diz(ri 22 7
Mukopurilan servisit 92 0
Servikal erezyon 45 0
Pelvik agn o8 0
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2. Hastalardan Alinan Endoservikal Siiriintii Orneklerinin Direkt Preparat
Sonuglari

Hastalardan alinan endoservikal sariintl 6rneklerinin Gram boyama ile
incelenmesinde 100 hastanin 84'inde 100 x blylutmede her bir mikroskop
sahasinda 10'dan fazla l6kosit gértlmustir. Orneklerin higbirinde intraselliler
mikroorganizma tespit edilmemistir. Maya turierinin izole edildigi 29 olgunun Gram

boyamasinda tomurcuklanan maya hiicresi ve bazi érneklerde psédohif gértimustir.

3. Hasta ve Kontrol Grubunun Kiiltiir Sonuglan

Ust genital sistem infeksiyonu tanisi konmus 100 hastanin 72’sinde (% 72)
saf kiltir halinde ya da etken kabul edilebilecek miktarda (3+/4+) tireme olmustur.
Bunlarnn 20'sinde (%27.8) yainiz anaerop Ureme, 14’inde (% 19.4) yalniz aerop
treme ve 38'inde( % 52.7) aerop ve anaerop birlikte ireme gorlimistir. Hastalarin
15’'inde (% 15) etken kabul edilemeyecek miktarda (3+/4+den az), yani kontaminant
mikroorganizma tGremesi gorilarken, 13 hastada (% 13) tireme olmamigtir.

Kontrol grubunda ise; sadece bes kiside (% 10) etken kabul edilebilecek
miktarda Greme olmustur. Bunlarin birinde yalniz aerop treme, dérdiinde ise aerop
ve anaerop Ureme birlikte gérilmustar. Bu gruptaki kisilerin 11'inde (% 22) etken
kabul edilemeyecek miktarda (3+/4+ den az) yani kontaminant mikroorganizma

uremesi goérulurken, 34 hastada ireme (%68) olmamistir (Tablo 9, Sekil 2).




Tablo 9. Hasta ve kontrol grubunun klltir sonuglari

Hasta grubu (n:100) Kontrol grubu (n:50)
me.'.zo——"'-”—*
Aerop + Anaerop Ureme 38 4
Yalniz aerop Ureme 14 1
Kontaminant 15 14
Ureme olmadi 13 34
Toplam 100 50

Sekil 2. Etken mikroorganizma izole edilen 72 hastanin kultur sonuglari

% 19
Aerop

% 53 % 28
Aerop + Anaerop Anaerop

4. Hasta ve Kontrol Grubundan jzole Edilen Anaerop ve Aerop
Mikroorganizmalar
Hastalardan alinan 100 endoservikal strintd érmegdinden toplam 225

mikroorganizma susu izole edilmis olup, bu suslarin 160'1 (%71) saf / dominant



treme gostermistir. Toplam izole edilen 117 anaerop bakteri sugunun 89'u (%76) ve
108 aerop bakteri susunun 71'i (%65) saf / dominant Gireme géstermistir. Kontrol
grubundan alinan 50 endoservikal suriintii 6rneginden ise toplam 48 mikroorganizma
susu izole edilmis olup, bunlarin 13'0 (% 27) saf / dominant Greme gdéstermigtir.
Toplam izole edilen 13 anaerop bakteri susunun dérdii (% 30) ve 35 aerop bakteri
susunun dokuzu (% 25) saf / dominant Greme gostermistir. Hastalarda Uretilen
anaerop bakterilerin (117 sus) kontrol grubuna gére (13 sus) ¢ok daha fazla sayida
oldugu ve anaerop bakteri sayisi bakimindan her iki grup arasinda istatiksel olarak

fark oldugu tespit edilmigtir ( p<0.001) (Tablo 10, Sekil 3).

Tablo 10 . Hasta grubundan izole edilen mikroorganizmalarin saf /dominant {ireme

oranlar
Toplam susg Saf / Dominant

sayisi sus sayisl %
Hasta grubu (n:100)
Anaerop bakteri 117 89 76
Aerop bakteri 108 71 65
Toplam 225 160 71
Kontrol grubu (n:50)
Anaerop bakteri 13 4 30
Aerop bakteri 35 9 25
Toplam 48 13 27
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Sekil 3. Izole edilen mikroorganizmalarin hasta ve kontrol grubunda saf / dominant

{ireme oranlari

Hasta Grubu
H Kontrol Grubu

Anaerop  Aerop

a.izole Edilen Anaerop Mikroorganizmalar :

Hasta grubundan izole edilen Peptostreptococcus’lar iginde 24 P.
asaccharolyticus sugundan 21'i (% 87), 18 P. prevotii sugundan 14’0 (% 78), 13 P.
anaerobius susundan dokuzu ve altt P. magnus susundan dérdu saf / dominant
tireme gostermistir.

Hastalardan dretilen Prevotellalar iginde 14 P. melaninogenica susundan
12'si (% 85), yedi P. bivia sugundan altisi, yedi P. disiens susundan dérda, ve alti P.
intermedia susundan tgii saf / dominant Ureme gostermistir.

Hastalarda saptanan dokuz Porphyromonas asaccharolytica susunun dérdd,
yedi Bacteroides ureolyticus susunun altisi, G¢ Clostridium  susunun Ugi, bir
Bifidobacterium dentium susu ve iki Lactobacillus jensenii sugu saf / dominant

ureme géstermistir (Tablo 11, Sekil 4).
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Kontrol grubunda ise; bes Peptostreptococcus prevotii sugunun ikisi, iki
Peptostreptococcus magnus susundan biri, ¢ Prevotella intermedia sugundan biri

saf / dominant Greme gostermistir (Tablo 11).

Tablo 11. Hasta ve kontrol grubundan izole eilen anaerop bakterilerin dagilimi

Hasta grubu Kontrol grubu
Ureyen bakteriler Susg sayist Etken Sus sayisi Etken
P.asaccharolyticus 24 21 - -
P. prevotii 18 14 5 2
P. anaerobius 13 9 - -
P. magnus 6 4 2 1
P. melaninogenica 14 12 - -
P. bivia " 6 - -
P. disiens 7 4 1 -
P. intermedia 6 3 < 1
P.asacharolytica 9 4 2 -
B. ureolyticus grup 7 6 - -
Clostridium spp 3 3 - -
B. dentium 1 1 - -
L. jensenii 2 2 - -
Toplam 117 89 (%76) 13 4 (%30)

T.C. YUKSEKOGRETIM KURULY
ON MHERKEZ




Sekil 4. Hastalardan izole edilen anaerop bakterilerde saf/ dominant Greme oranlari

1- P. asaccharolyticus
4- P. melaninogenica

2- P. prevotii 3- P. anaerobius
5- Diger anaeroplar
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b. izole Edilen Aerop Mikroorganizmalar

Hastalardan alinan 100 endoservikal surinti érneginden Uretilen aerop sug
sayisi 108'dir. Bu 108 susun 71'i (% 65) saf / dominant ireme gdstermistir.

Kontrol grubundan alinan 50 endoservikal strinti érneginde Uretilen toplam
sus sayisi 35'dir. Bunlarin dokuzu (% 25) dominant olarak tremistir (Tablo 10).

Hastalardan izole edilen 33 E. coli susunun 22'si (% 66), 24 Candida cinsi
maya susunun 14’4 (% 58), 21 koagiilaz negatif stafilokok (KNS) susunun 10'u (%
48), dokuz Staphylococcus aureus susunun yedisi, sekiz beta hemolitik
streptococcus susunun altisi, Ug Proteus, bes Klebsiella, bes Gardnarella vaginalis
susunun hepsi saf /dominant (3+/4+) treme goéstermistir (Tablo 12, Sekil 5).

Kontrol grubunda ise; dokuz E. coli susunun ikisi, bes Candida cinsi mayanin
biri, bes koagtilaz negatif stafilokok susunun ikisi, alti Lactobacillus susunun ikisi,
dort difteroid basil susunun biri ve bir Proteus susu saf / dominant dreme

gostermistir (Tablo 12).
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Tablo 12. Etken olarak treyen aerop mikroorganizmalarin hasta ve kontrol

grubunda dagilimlari

Hasta grubu Kontrol grubu
Ureyenmikroorganizmalar Sus Dominant iireme Sus Dominant iireme
sayisi sayisl|

E. coli 38 22 9 2
Candida 24 14 5 1
KNS 21 10 5 2

S. aureus 9 74 1 -
p-hem. Strep. 8 6 1 -
Kiebsiella . 5 5 3 -
Proteus 3 3 1 1

G. vaginalis 5 5 - -
Lactobacillus - - 6 2
Difteroid basil - - < 1
Toplam 108 71(%66) 35 9 (%26)
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Sekil 5. Etken olarak treyen aerop mikroorganizmalarin hastalarda dagilim

yuzdeleri

1- E. coli 2- Candida spp. 3- KNS 4- Diger aerop mikroorganizmalar]

5. izole Edilen Mikroorganizmalarin Birliktelikleri

Hastalarda etken kabul edilebilecek miktarda reme saptanan 72 kultirin
15’inde (% 21) tek tir mikroorganizma, 31’'inde (% 43) iki tir mikroorganizma bir
arada, 21'inde (% 29) u¢ tur mikroorganizma bir arada, besinde (% 7) dért tur

mikroorganizma bir arada tireme olmustur (Tablo 13).
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Tablo 13. Etken olarak tireyen mikroorganizmalarin birlikte tireme oranlari

Ureyen mikroorganizma Sayi %
Tek tir mikroorganizma 15 21
iki tir mikroorganizma 31 43
Ug tiir mikroorganizma 21 29
Dért tur mikroorganizma 5 7
Toplam 72 100

6. Etken Olan Anaerop Bakterilerin Antimikrobik Maddelere Direng
Durumlan

Hastalarin endoservikal stiriintli 6rneklerinden retilen ve patojen kabul edilen
19 siyah pigmentli anaerop Gram negatif gomak (12 Prevotella melaninogenica, lg
Prevotella intermedia, dért Porphyromonas asaccharolytica), 16 pigmentsiz safraya
duyarli anaerop Gram negatif comak (alti Prevotella bivia, dért Prevotella disiens, alti
Bacteroides ureolyticus grup), 28 anaerop streptokok (21 Peptostreptococcus
assaccharolyticus, 14 Peptostreptococcus prevotii, dokuz Peptostreptococcus
anaerobius, dort Peptostreptococcus magnus) kokeninin penisilin, sefoksitin,
imipenem, klindamisin ve metronidazol'e duyarliliklari aragtiriimistir.

Hastalarin endoservikal surtintilerinden hastalik etkeni olarak izole edilen 19
pigmentli anaerop Gram negatif gomagin biri penisiline ve sefoksitine direngli
bulunurken, suslarin hepsi imipenem, klindamisin ve metronidazole duyarl

bulunmustur (Tablo 14, Sekil 6 ).
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Tablo 14. Pigmentli 19 anaerop Gram negatif gomaga gesitli antimikrobik

maddelerin etkinligi

Antimikrobik MIiK (u g/ml) Direncli
maddeler MiK arahig MiK g0 Say! %
Penisilin G <0.06-2 0.5 1 5
Sefoksitin <1-64 16 1 5
imipenem <0.06-0.250 0.250 0 0
Klindamisin <0.06-2 1 0 0
Metronidazol <0.125-4 2 0 0

Hastalarin endoservikal siruntulerinden patojen olarak saflagtirilan 16
pigmentsiz safraya duyarli anaerop Gram negatif gomagin onbiri penisiline, besi
sefoksitine  direngli  bulunurken, suslarin  hepsi imipenem, klindamisin ve

metronidazole duyarli olarak bulunmustur (Tablo 15, sekil 6).

Tablo 15. Pigmentsiz safraya duyarli 16 anaerop Gram negatif comaga gesitli

antimikrobik maddelerin etkinligi

Antimikrobik : MIK (p g/ml) Direngli
maddeler MIK arahg: MIKgo Sayi %
Penisilin G <0.06-128 128 11 69
Sefoksitin <1-128 64 5 |
imipenem < 0.06-0.250 0.250 0 0
Klindamisin <0.06-<1 0.5 0 0
Metronidazol <0.125-4 1 0 0
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Etken patojen olarak saflastinlan 48 peptostreptokok kokeninin altisi

klindamisine, 10'u metronidazole direngli bulunurken, suslarin hepsi penisiline,

sefoksitine ve imipeneme duyarl bulunmustur (Tablo 16, Sekil 6).

Tablo 16. Kirksekiz Peptostreptokok kdkenine

cesitli antimikrobik maddelerin

etkinligi
Antimikrobik MiK (u g/ml)

maddeler MIK arahgr MiKgo Sayi %
Penisilin G <0.06-0.5 0.5 0 0
Sefoksitin <0.5-16 8 0 0
imipenem <0.06-1 0.5 0 0
Klindamisin <0.06-16 2 6 12
Metronidazol <0.125-64 2 10 21
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Sekil 6. Anaerop bakterilerin antibiyotiklere direng durumiar

O Pigmensiz anaerop Gram
negatif gomak

O Anaerop Gram pozitif kok

1 2 3 4 5

1- Penisilin 2- §efoksltin 3- Metronidazol
4- Klindamisin 5- Imipenem
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TARTISMA

Pelvik inflamatuvar hastallk (PID), kadin Gst genital sisteminin cesitli
infeksiyonlarini igceren bir terimdir. Gen¢ kadinlarda ¢ogunlukla giddetli infeksiyonlar
seklinde seyreder. Her yil ABD’de bir milyondan fazla kadinin PID’den etkilendigi
tahmin edilmektedir (53).

Kadin Ust genital sistemi; servikal kanal ve vajen yolu ile dis sartlarla direkt
olarak iligkilidir. Ayrica vajen hemen bitisigindeki Gretra ile Uriner sistemle ve anis
yolu ile gastrointestinal sistem ile yakin iligki icindedir. Ayrica seksiel iligkilerle bir
bagka kisinin Uriner ve genital sistemi ile temas halindedir. Béyle oimasina ragmen i¢
genital organ infeksiyonlarina tahmin edilenden daha az rastlanmaktadir. Bunun
nedeni i¢ genital organlan infeksiyonlardan koruyan bazi mekanizmalarin mevcut
olmasidir. Bu koruyucu bariyerler; vajen asiditesi, servikal mukus ve endometriumun
deskuamasyonu ve rejenerasyonudur (54). Eriskin kadinlarda normal vajen
florasinda bulunan mikroorganizmalar, birgok faktérden etkilenen dinamik bir sistem
olusturur. Bu faktérler arasinda; antimikrobiyal, sitostatik, kortikosteroid grubu ya da
radyoterapotik ajanlarla tedavi, vajinal dus, anatomik deformiteler, immun sistemin
baskilanmasi, diabetes mellitus, spermisid ve rahim i¢i ara¢ kullanimi, gebelik ve oral
kontraseptifler, yas ve tedaviye bagl hormonal degisiklikler sayilabilir. Normal floray!
etkileyen faktérler sonugta c¢esitli mikroorganizmalara baglt kolonizasyona ve
infeksiyon gelisimine zemin hazirlamalarn agisindan énem tagimaktadir (55-57). Miks
anaerop floranin  konsantrasyonunun artmasi (Mobiluncus, Prevotella,
Peptostreptococcus ve Gardnerella vaginalis) erken dénemde bakteriyel vajinoz,
ilerleyen dénemde de (st genital sistemin infeksiyonuna neden olur.

Mikroorganizmalar normalde steril olan Ust genital sisteme asendan yolla, komsu
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infekte organlardan yayilarak veya hematojen yolla uzak bir odaktan gelebilir. Ancak
en sik goérilen asendan yoldur. Infeksiyon, genellikle vajen ve servikste bulunan
patojen mikroorganizmalarin Ust genital sisteme yayilimi sonucu gelisir (58).
Bakteriyel vaginozlu kadinlar; bartolinitis, skenitis, PID, postpartum ve postabortal
endometrit, korioamniyonit ve jinekolojik cerrahiyi takip eden infeksiyonlara karsi risk
tasirlar (59 -62). Bakteriyel vaginozis ile PID gelisimi arasinda iliski oldugunu
gosteren yayinlar vardir (63-65). Hillier ve ark. yaptiklan cgalismada bakteriyel
vajinozise neden olan Prevotella bivia, Peptostreptococcus tlrleri ve Mycoplasma
hominis’ i PID etkeni olarakta ayni hastadan izole etmistir (66). Soper ve arkadaslari
ise; PID’li hastalarin %61.8'inde bakteriyel vaginoz tanisi koymuslardir. Ayrica
bakteriyel vaginozisden sorumlu olan Peptostreptococcus turleri, P. bivia ve
Bacteroides capillosus’u ust genital sistem infeksiyonlarindan da izole etmislerdir
(67).

Servikal mukus, Ust genital sistemi infeksiyonlardan koruyan bakteriyostatik
etkili énemli bir bariyerdir. Servikal mikisiun bakteriyostatik etkisi adet 6ncesi
dénemde en alt diizeye iner. Bu dénemde ve diger faktérlerle mikis bariyerinin
ortadan kalkmasi bakterilerin genital sistemin Gst kisimlarina gegmesini kolaylastirir
(68). Bir gok caligmanin sonuglari PID ile servisit, vajinit ve endometrit arasinda iligki
oldugunu géstermektedir. Hastallk genellikle servikal infeksiyonla baglar, bunu
servikovaginal ortamdaki degdisim ve vajenin fakultatif florasinin asir gogalmasiyla
bakteriyel vajinozis geligimi izler. Servikal infeksiyonu yapan mikroorganizma veya
bakteriyel vajinozise yol agan flora endometriyuma, ttplere ve peritoneal kaviteye
ilerler. Servisit nedeni olan ajanlar aynt zamanda PID’e de neden olmaktadirlar (69).
Jayanetra ve ark. ile Bartlett ve ark. nin yapmis olduklan caligmalarda serviksin

normal florasinin PID igin potansiyel patojen oldugunu géstermiglerdir (70,71).
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Calismamizda PID teshisinde dnemli bir kriter olarak kabul edilen mikopurdlan
servisit hastalarin % 92’sinde tespit edilmigtir (Tablo 8).

Oral kontraseptiflerden sonra ikinci sirada tercih edilen kontrasepsiyon
yontemi olan RIA'lar bazi komplikasyonlara yol agmaktadirlar. Bunlar; tubal
yapisgikliklar, apseler, peritonit ve PID’dir (72). Pap-Akeson ve arkadaslari genital yol
infeksiyonlarinda RIA kullaniminin infeksiyon riskini arttiran gok dnemli bir faktér
oldugunu vurgulamigiar, yaptikiari ¢ok merkezli ¢aligmalarinda RIA kullanan ve
yaslan 20-47 arasinda degisen 445 kadindan 69'unda gesitli genital sistem
infeksiyonlarinin geligtigini tespit etmislerdir (73). Normal populasyonda yilda % 1-2
oraninda gozlenen PID geligim riskinin, RIA kullanan hastalarda ortalama doért- alti
kat arttigini gosteren yayinlar vardir (74-78). Calismamizda hastalann % 34'Q,
saglikll grubun %14't RIA kullanmaktaydi. RIA kullanimi ile PID gelisimi arasinda
istatistiksel olarak anlamh bir iliski bulunamamistir (p >0.05). Bazi arastincilar, RIA
kullanim stiresinin esas belirleyici risk faktéri oldugunu savunmuslardir. RIA kullanim
stresi ile kolonizasyon artigini destekleyen Ingiltere’de yapiimis bazi galigsmalar
vardir (79). Calismamizda da hastalarda RIA kullanim siiresi bir yildan fazla olanlarin
orant % 73 idi.

Seksiiel yénden aktif geng yasin, PID riskini arttiran faktérlerden biri oldugu
belirtiimekte ve bati ilkelerinde 1960’lardan sonra PID goriilme oraninda belirgin bir
artis oldugu kaydediimektedir. Ozellikie 25 yas altindaki geng yas grubunda bu
artisin belirgin oldugu ve akut PID’'nin genellikle cinsel olarak aktif ve gebe olmayan
kadinlarnn hastali§i oldugu belirtiimektedir (80-83). Westrom akut PID'yi 15-19 yas
grubunda, 20-24 yas grubuna gére (¢ kez daha fazla olarak tespit etmigtir (84).
Ancak g¢alismamizda PID tanisi alan kadinlanin yas ortalamasi 24 olarak bulundu.

Toplumumuzun sosyokdlturel farklilgi dikkate alindiginda; tek esliligin ve cinsel
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iliskiye baglamanin daha ileri yaglarda olmasi akut PID sikayeti ile bagvuran
kadiniarin yas ortalamasini 20’nin tizerine kaydirmis oldugu disincesindeyiz.

Thomason ve arkadaglari 21 infeksiyonlu ve 20 saghkli kadinda yaptikiar
aragtirmada hastalarin % 86’sinda kétl kokulu akintt ve % 71'inde muayene
sonucunda da yogun akinti tespit etmiglerdir. Hi¢ bir yakinmasi oimayan 20 saghkl
kadinin muayenesinde ise normal bulgulan kaydetmigierdir (85). Calismamizda (ist
genital sistem infeksiyonu tanisi konan 100 hastanin hepsinde vajinal akintida artig
28’inde ise koth kokulu akinti tespit edilmistir. Kontrol grubunda ise yanlzca iki
kadinda vaginal akintida artis tespit edilirken, hi¢ birinde k&t kokulu akinti sikayeti
kayit edilmemigtir. Hastalann diger semptomlan ise; 58'inde adet sancisi, 28’inde
adet diizensizlidi, 22'inde ise diziiri olarak belirlenmistir (Tablo 8).

Pelvik hassasiyet ve mikopiirilan servisit PID tanisinda en énemli iki kriterdir
(30,86). Calismamizda bu iki kriteri bir arada gdsteren hastalarin orani % 84, sadece
makopdrilan servisit % 92, pelvik agn bulgusu ise % 98'dir. Fizik muayene sirasinda
hastalarin % 45'inde servikal erezyon tespit edilmistir. Kontrol grubundaki kadinlarin
14’inde adet sancisi, 6'sinda adet diizensizlidi, 7'sinde diziri gibi PID igin spesifik
olmayan semptomlar kayit edilmig olup, yalnizca ikisinde vaginal akintida artig
saptanirken higbirinde mikopirilan servisit ve pelvik hassasiyet, kétii kokulu akinti
gibi spesifik bulgular kayit edilmemistir (Tablo 8).

Butin diunyada ve llkemizde kadin saghgini tehdit eden infeksiyonlarin
baginda gelen genital sistem infeksiyonlarinda mikroorganizmalarin dagilimi,
toplumlann cinsel aktivite tutumlarina, seks ve vaginal hijyen kurallarina uymalarina
ve sosyo-ekonomik yapilagmalarina gore belirgin farkliliklar gostermektedir Bu
infeksiyonlarin biyik bir kismi seksiiel gegis gdstermekte ve dnemli élgiide sosyal ve

ekonomik kayiplara yol agmaktadir (67,87).
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Genital infeksiyonlarin %25’inde yalniz aeroplar, %25'inde yalniz anaeroplar
ve %50’sinde aerop ve anaeroplarin birlikte bulundugu rapor edilmektedir (14).
Brook 1989 yilinda 48 hastada yaptiklan g¢alismada hastalarin %7’sinde yalnizca
aerop, %33’tnde yalnizca anaerop ve %60’inda aerop ve anaerop bakterileri birlikte
tespit etmistir (88).

Calismamizda da klinik olarak Ust genital sistem infeksiyonu én tanisi alan
kadinlarin % 72’sinin kaltirinde saf kilttir ya da dominant treyen mikroorganizmalar
saptanmigtir. Bu hastalarin %28’inde yalniz anaerop, %19'unde yalniz aerop
mikroorganizmalar ve % 53’0 nde hem aerop hem de anaerop mikroorganizmalar
birlikte bulunmustur (Sekil 2). Buna karsin kontrol grubunun %10'unda etken
mikroorganizma uremigtir. Bunlarin higbirinde yalniz anaerop bakteri {remesi
saptanmamistir. Sadece dort kiside aerop ve anaerop birlikte {reme olmustur
(Tablo 9).

Genital sistem infeksiyonlarinda c¢odu kez normal flora (yesi
mikroorganizmalar rol oynadidi igin, kultirlerde saf kiltlr olarak treyen ya da
dominant Ureme (3+/4+) gbsteren mikroorganizmalar etken patojen olarak kabul
edilmektedir (89). Buna goére hastalardan 117’si anaerop, 108'i aerop olmak {izere
toplam 225 mikroorganizma susu izole edilmis ancak bu suslarin %71'i (160 sus)
etken kabul edilebilecek yoJunlukta Gremigtir. Anaerop bakterilerin 89’'unda (%76) ve
aerop mikroorganizmalarin 71’inde (%65) saf kultr / dominant Greme saptanmistir.
Kontrol grubunda ise 13'G anaerop, 35'i aerop toplam 48 mikroorganizma susu
tanimlanmigtir. Ancak bunlarin % 27'si (13 sug) etken sayilabilecek yogdunlukta
uremistir. Bu sonuglara gére Ust genital sistem infeksiyonu siiphesinde, infeksiyon
etkenlerinin belirlenmesi agisindan endojen floraya ile kontamine etmeden muayene

maddesi alarak kaltir yapmanin énemi vardir (p <0.005) (Tablo 10).
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Calismamizda, Ust genital sistem infeksiyonu 6n tanili hastalardan izole edilen
anaerop bakterilerin (117 sus), kontrol grubuna gére (13 sug) ¢ok daha fazla sayida
oldugu ve anaerop bakteri sayisi bakimindan her iki grup arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark bulundugu tespit edilmistir (p <0.05). Ayrica ireyen anaerop
bakterilerin % 76’s1 saf ya da dominant Gireme goésterirken, kontrol grubunda az da
olsa Uretilen anaerop suslarin ancak %30’'unda dominant Greme saptanmistir (Tablo
10, Sekil 3).

Calismamizda hastalarda en sk CGreyen bakteri %55 orani ile
Peptostreptococcus tirleri olmustur. Bu grup bakteriler iginde en sik izole edilen
turler sirasiyla P. assaccharolyticus (24 sus), P. prevotii (18 susg) ve P. anaerobius
(13 susg)dur (Tablo 11). Peptostreptococcus’lar icinde P. assaccharolyticus
suslarinin %87’si ve P. anaerobius suslarinin % 69’'u hastalardan etken olarak izole
edilirken, kontrol grubundan hi¢ Gretiimemislerdir. P. prevotii suglarinin % 77’si
hastalardan etken kabul edilebilecek miktarda tesbit edilmigtir (Tablo 11, Sekil 4).

Diger toplumlarda yapilan calismalarda da peptostreptokoklarin akut PID’li
hastalarin servikal kilturlerinde ve jinekolojik diger infeksiyonlarda olduk¢a yiksek
oranda izole edildigi bildirilmektedir (90-93). Ozellikle Peptostreptococcus prevotii, P.
tetradius ve P. anaerobius ylksek konsantrasyonlarda PID’'den izole edilmekte, P.
assaccharolyticus, P. magnus, P. micros ve P. niger daha az siklikta saptanmaktadir
(90).

Sweet, 1995 yilinda Pennsylvania'da 188 (st genital sistem infeksiyonlu
hastada yaptidi calismada etken olarak izole edilen anaerop bakteriler iginde en sik
peptostreptokoklari ve bunlarin iginde de birinci sirada P. asaccharolyticus ve ikinci

sirada P. anaerobius’u izole etmistir (62). Calismamizda da en sik izole edilen
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peptostreptokok tirli P. assaccharolyticus olup, P. anaerobius uglnci sikhkta
gorilen tar olmustur.

Hasta grubumuzda ikinci derece siklikta ireyen bakieriler %29 oraninda
Prevotella turleri olmustur. Pigmentli Gram negatif anaerop olan bu bakteriler normal
vajinal floranin bir iyesi olup, ylizeyel ve derin genital infeksiyoniara neden olurlar. P.
melaninogenica saghkl kadinlarnin florasinda az miktarda bulunabilir. Ancak P.
melaninogenica pelvik infeksiyonlarda énemli rol oynayan etkenierden biridir (94).
Calismamizda P. melaninogenica kontrol grubundan hi¢ izole edilmezken,
hastalardan izole edilenlerin % 85’i dominant Ureme gdstermis, yani etken olarak
saptanmistir. Porphyromonas asaccharolytica vaginada kommensal olarak
bulunmamasina ragmen vaginal ve pelvik infeksiyonlardan izole edilmektedir (94).
Hasta grubunda Ugiinct siklikta P. asaccharolytica Urerken, kontrol grubunda bu
bakteri cok az sayida ve yodunlukta Gremistir (Tablo 11, Sekil 4).

Basta Prevotella bivia ve Prevotella disiens, Prevotella corporis ve Bacterides
levii olmak Uzere pigmentli Prevotella ve Porphyromonas tiirleri, B. ureolyticus énemii
genital sistem infeksiyon etkenleri olarak bildiriimektedir (25,81,87,95-97).
Calismamizda ise; P. bivia ve P. disiens tiirleri etken olarak saptanan Prevotella
torleri icinde P. melaninogenica ‘dan sonra gelmistir. P. bivia ve P. disiens (sadece
bir sus harig) tlrleri kontrol grubunda hi¢ saptanmamigtir. Hastalarin 7’sinde B.
ureolyticus grup Bacteroides turi bakteri izole edilmigtir. Kontrol grubunda ise bu
grup bakteriler saptanmamistir.

Calismamizda fakiltatif anaerop mikroorganizmalar iginde E. coli % 67 ile
hastalardan en fazla izole edilen tir olup, ikinci siklikta % 58 ile Candida tirii
mayalar ve uc¢lncl sikhkta % 47 ile koagiilaz negatif stafilokoklar olmustur.

Hastalarda dominant olarak reyen diger fakiitatif anaerop bakteriler ise; S. aureus,
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B- hemolitik strepfococcus, Klebsiella, Proteus ve G. vaginalis olmustur (Tablo 12,
Sekil 5).

Egwari ve aradaglarinin jinekolojik infeksiyonlu 80 kadinda vyaptiklari
calismada aerop bakteriler icinde en sik E. coli, ikinci siklikta KNS'lan izole
etmiglerdir (96). Gupta ve arkadaglari yaptiklar ¢galismada birinci sirada E. coli, ikinci
sirada Klebsiella, daha sonra sirasi ile S. faecalis, Proteus ve KNS'lan izole
etmiglerdir (98). lzole edilen aerop bakteriler yéniinden diger galigmalarin sonuglari
ile benzer sonuglar alinirken, galigmamizda tst genital sistem infeksiyonu etkeni
olarak Candida’larin yer almasi dikkat ¢ekicidir.

Anaerop mikroorganizmalarin yaptidi infeksiyonlarin godu polimikrobiyaldir. Bu
infeksiyonlarin etiyolojisinde infeksiyonun gelistigi sistemin normal florasi oldukga
onemli rol oynar (13,14). Akut PID'de siklikla polimikrobiyal bir hastalik olup,
hastaliga neden olan mikroorganizmalar serviks ve vajenin normal florasinda
bulunan mikroorganizmalardir. Aerop ve anaerop mikroorganizmalar da siklikla
birlikte etken olarak bulunurlar. Calismamizda hasta grubumuzda etken kabul edilen
yodunlukta bakteri Gremesi gorillen hastalarin sayisi 72'dir. Bu 72 hastanin %
27’inde tek bakteri tur izole edilirken % 79'unda polimikrobiyal Greme saptanmistir.
Bakterilerin birlikte bulunma durumu incelendiginde; hastalarin % 43'tGnde iki farkli
etken, % 29'unda Ug farkli etken, % 7’'sinde ise dort farkl etken bakteri tirlinin bir
arada Uredigi gériimistir (Tablo 13).

Yavuzdemir ve ark, vajinal akintisi olan 118 hastanin 26’sinda birden fazla
etken oldugunu saptamiglardir (99). Arikan ve ark. 52 olgunun 3’Ginde vaginal
akintinin polimikrobiyal oldugunu gézlemlemiglerdir (100). Benzer sekilde yapilan
birgok caligmada st genital sistem infeksiyonlarinin polimikrobiyal oidugunu

gostermektedir (92,101,102).
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PID'de semptom ve bulgularin ¢ok degisik olabilmesi nedeniyle tani koymak
zordur. Hafif semptomlarla seyreden ¢odu hasta tani konup tedavi edilemediginden
ileri yillarda hastaligin komplikasyonu ile karsilagiimaktadir. Bu nedenle treme
caginda pelvik agn ile gelen her kadinda ayirici tanida PID akla gelmelidir. Tanida
altin standart laparoskopidir (74). Kesin tani laparoskopi yapilarak Fallop tiipleri ve
pelvik organlarin incelenmesi ile konur. Ancak laparoskopi pratik bir tani yontemi
degildir. Bu nedenle tedaviye ¢odu kez klinik bulgulara dayanarak basglanir. PID’li
hastalarin tedavisinde genelde antianaerop ilaglar olarak metronidazol veya
klindamisin ile ampirik tedaviye baglanmaktadir. Ancak PID'li hastalarin gogunda
tedavi sonrasi olduk¢a yiksek oranda niksler gériilmektedir (36,37). Bu nedenle
etkene bagh olmadan yapilan ampirik tedavi ve niksler direngli anaerop bakterilerin
oraninin artmasina neden olmaktadir. Rutin olarak anaerop bakterilere antibiyotik
duyarliik deneylerinin yapilmasi énerilmese de, en azindan bdlgesel olarak direng
durumlarinin bilinmesi ile uygun  ampirik tedaviye baslanmasi saglanarak,
bakterilerin diren¢ kazanmasi énlenebilir.

Ust genital sistem infeksiyonlari ve servisiterde en sik etken olan
Peptostreptococcus, Prevotella ve Porphyromonas tirlerinin antimikrobik ajanlara
duyarliliklar degigsmektedir. P. bivia ve diger Prevotella turlerinin ylksek diizeyde B-
laktamaz olusturdugu pek ¢ok kaynakta bildirilmigtir (103-107). Diger ¢alismalarda da
B-laktamaz olusturan bakteriler, imipenem, meropenem gibi karbepenemlere,
kloramfenikole, beta laktamaz inhibitérlil antibiyotiklere, klindamisin ve metronidazole
genelde duyarli olarak bulunmuslardir (107,108). Calismamizda (st genital sistem
infeksiyonlu hastalardan izole edilen pigmentli anaerop Gram negatif comaklar % 5
oraninda penisiline ve sefoksitine direngli bulunurken, imipenem, klindamisin ve

metronidazole direng bulunmamigtir (Tablo 13, Sekil 6).
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Johnson ve ark. pigmentli Gram negatif gomak kékenlerinin penisiline % 9
oraninda direngli oldugunu saptamislardir (109). Nord ve ark. ise; pigmentli Gram
negatif ¢omak kékenlerinde sefoksitin direnci tespit etmemislerdir (110).
Yurdumuzda ise Bahar pigmentli Gram negatif gomaklarda % 4 oraninda sefoksitin
direnci bulurken, hi¢ birinde imipenem, klindamisin ve metronidazol direnci
bildirmemis olup (111) ¢alismamizda da benzer sonuglar alinmistir.

Pigmentsiz safraya duyarli Prevotella tirlerinde giderek artan direng
bildiriimektedir (104-106). Calismamizda pigmentsiz safraya duyarli Gram negatif
anaerop ¢omaklarda % 69 oraninda penisiline, % 31 oraninda sefoksitine direng
saptanirken, kokenlerin hepsi imipenem, klindamisin ve metronidazole duyarl
bulunmustur (Tablo 14, Sekil 6).

Yurdumuzda yaptlan bir galigmada pigmentsiz safraya duyarli Gram negatif
comaklarda % 94 oraninda penisilin G direnci ve % 66 oraninda sefoksitin direnci
bildirilmistir (111). Calismamizla benzer sekilde diger antibiyotiklere direng tespit
edilmemistir.

Ust genital sistem infeksiyonlu hastalardan izole edilen peptostreptokok
kékenlerinin % 13'G klindamisine, % 21'i metronidazole direncli olarak saptanirken
hepsi penisiline, sefoksitine ve imipeneme duyarli bulunmuslardir (Tablo 15, Sekil 6
). Peptostreptokoklarin genelde metronidazole direngli oldugu bildiriimektedir.

Bu bakterilere Aldridge ve ark. penisilin direnci tespit etmediklerini
bildirmiglerdir (112). Yurdumuzda ise Bahar bakteriyel vajinozlu hastalardan izole
ettigi 104 peptostreptokok kékeninin hi¢ birinde penisilin direnci tespit etmemislerdir
(111). Gahsmamizda da benzer sekilde 48 peptostreptokok susunun higbirinde
penisilin direnci tespit edilmemistir. Ancak Ispanya’da peptostreptokoklara % 95

oraninda penisilin direnci saptanmistir (105).
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Peptostreptokok kokenlerine kargi sefalosporinlere direng konusunda yurt
disindaki galigmalarin sonuglar penisilinlerde oldugu gibi farklihk gostermektedir.
Baquero ve Reig %10.5 oraninda sefoksitin direnci bildirmiglerdir (105). Nord ve ark.
ise peptostreptokok tirlerini sefoksitine duyarhi bulmusglardir (113). Yurdumuzda da
sefoksitin direnci bildirilmemis olup (111) bizim ¢aligmamizla benzerdir.

Imipenem direnci olduk¢a nadir olup bizim caligmamizda da imipeneme
direngli peptostreptokok tespit ediimemigtir. Yurdumuzda Cerrahpasa Tip
Faklltesinde vyapilan c¢alismada da ¢esitli klinik o©rneklerden izole edilen
peptostreptokokiarda imipenem direnci tespit ediimemis olup, c¢alismamizia
uyumludur (114).

Peptostreptokoklarda klindamisin direnci Ispanya’da yapilan bir galismada %
19 olarak bulunurken Japonya’da yapilan bir galigmada klindamisin direnci tespit
edilmemistir (105,108). Yurdumuzda ise klindamisin direnci bakteriyel vajinozis
etkeni bakterilerde % 16 olarak bulunurken, ¢esitli klinik érneklerden izole edilen
petostreptokoklarda % 14 olarak bildirilmigtir (111,114). Calismamizda klindamisin
direnci yukardaki verilerle uyumiudur.

Peptostreptokoklarda denenen antibiyotikler igerisinde en fazla direng
metronidazole karsi tespit edilmigtir. Baquero ve Reig % 5.5 oraninda direng
bildirmiglerdir (105). Yurdumuzda ise yapiian g¢aligmalarda metronidazol direnci % 13
ve %12 olarak tespit edilirken (111,114), calismamizda daha yiksek oranda
metronidazol direnci saptanmstir.

Ozetle anaerop bakterilerden Gram negatif gomaklar penisilin ve sefoksitine
direngli, imipenem, klindamisin, ve metronidazole duyarli olarak bulunurken, Gram
pozitif koklar tam tersine klindamisin ve metronidazole direngli, penisilin, sefoksitin ve

imipeneme duyarli bulunmuslardir.
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Ust genital sistem infeksiyonlarinda etiyolojik taninin yapilamadidi durumiarda
yéremizde imipenem ile ampirik tedaviye baglaniimasi uygun gériinmektedir. Ancak
uzun vadede imipenemin tek antimikrobiyal ajan olarak kullanilmasi da zaman iginde
diren¢ gelisimine neden olabilir. Bu nedenle galigmamizin sonuglarina goére; aerop
kiltirde Greme olmadid: taktirde Gram negatif gomaklarda penisilin ve sefoksitin,
Gram pozitif koklarda metronidazol direnci daha sik goraldiigt géz 6niine alinirsa,
kullanilacak antibiyotigin segiminde Gram boyama faydall olabilir. Bu sekilde etken
mikroorganizma  Gram pozitif veya Gram negatif olarak ayirt edildiginde,
metronidazol veya beta-laktam grubu antibiyotiklere ydnlendirme saglanarak direng

gelisiminin énline gegcildigi gibi, etkin bir ampirik tedavi yapilabilir.
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SONUGLAR

. Ust genital sistem infeksiyonu tanisi alan kadinlarin yas ortalamasi 24 olarak
bulunmugtur. Bu sonucun toplumumuzun sosyokiitirel farklihgindan
kaynaklandigt ve bu farklihgin PID sikayeti ile bagvuran kadinlann yas
ortalamasini 20’nin Gzerine kaydirdigt distnidlmastir.

. Hasta grubunu olusturan 100 kadinin 72’sinde etken mikroorganizma izole
edilmistir. Bu 72 hastanin % 28'inde anaerop, % 19'unde aerop ve % 53'tnde ise
aerop ve anaerop mikroorganizmalar birlikte etken olarak izole edilmistir.

. Ust genital sistem infeksiyonu siiphesi ile hastalardan alinan 100 klinik materyalin
% 58’inden, kontrol grubunu olugturan 50 saglhkii kadindan alinan klinik materyalin
% 8'inden etken olarak anaerop bakteriler Gremigtir.

. Hasta grubunda anaerop bakteri Uretilen toplam 58 kiltirden 38'inde aerop ve
anaerop bakteriler birlikte Ureyerek polimikrobiyal 6zellik gésterirken, 20'sinde
yalniz anaerop bakteriler Gremigtir.

. Hastalarda uretilen anaerop bakterilerin (117 sus) kontrol grubuna gore (13 sus)
cok daha fazla sayida oldugu ve anaerop bakteri sayisi bakimindan her iki grup
arasinda istatiksel olarak anlamli fark oldugu tespit edilmistir (p< 0.001).

. Ureyen 117 anaerop bakterinin % 76 saf ya da dominant tireme géstermistir.

. En fazla Greyen anaerop bakteri P. asaccharolyticus’dur.

. En fazla tretilen aerop bakteri ise E. coli dir.

. Hastalarda etken kabul edilebilecek miktarda Greme saptanan 72 kaltarin %
27'inde tek tir mikroorganizma, % 43'tinde iki tir mikroorganizma, % 29'unda ig

tar ve % 7’sinde dort tir mikroorganizma birlikte Gremigtir.
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10. Ust genital sistem infeksiyonu stphesinde endojen flora ile kontamine etmeden
muayene maddesi alarak kultir yapmanin etiyolojik ajanin saptanmasi agisindan
6nemi vardir ( p< 0.005).

11. Hastalardan izole edilen pigmentli anaerop Gram negatif comaklar % 5 oraninda
penisiline ve sefoksitine direngli bulunurken, imipenem, klindamisin ve
metronidazole direng tespit edilememigtir.

12. Pigmentsiz Gram negatif gomaklarda % 69 penisiline, % 31 oraninda sefoksitine
diren¢ bulunurken, kékenlerin higbirinde imipenem, klindamisin ve metronidazole
direng tespit edilmemistir.

13. Peptostreptokoklarda % 21 metronidazol, % 13 klindamisin direnci bulunurken,
imipenem, sefoksitin ve penisiline diren¢ tespit edilmemistir.

14. Yéremizde st genital sistem infeksiyonu 6n tanili hastalarin aerop kuittirinde
tureme olmamasi kosulu ile direkt mikroskopisinde Gram negatif comaklar
saptandiginda; metronidazol, klindamisin veya imipenem, Gram pozitif koklar
gorildiginde ise; penisilin, sefoksitin veya imipenemle ampirik tedaviye

baslanilabilir.
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OzZET

Yoéremizde kadin (st genital sistem infeksiyonlarinda anaerop bakterilerin
rolind belirlemek ve bu bakterilerin antibiyotik duyarlilik profillerini saptayarak
ampirik tedaviye ydon vermek amaglanmigtir.

Klinik semptom ve buigularina gére st genital sistem infeksiyonu tanisi konan
100 hastadan ve 50 saghkli kadindan alinan endoservikal striintii érneginden aerop
ve anaerop kultirler yapilmigtir.

Hastalann 72’sinin kiltirinde patojen mikroorganizma Gremistir. Buniarin 20
(% 28)'sinden anaerop, 14 (% 19)'Unden aerop ve 38(% 53 Yinden hem aerop hem
de anaerop bakteriler izole edilmigtir. Hastalardan uretilen anaerop bakterilerin sayisi
kontrol grubuna gére énemli olarak daha fazla bulunmustur (p <0.05). Calismamizda
Ust genital sistem infeksiyonu tanili hastalarda anaerop bakterilerin énemli bir rol
oynadidi ve miks infeksiyon yaptidi belirlenmistir.

Hastalardan izole edilen pigmentli Gram negatif comaklarda % 5 penisilin ve
sefoksitin direnci, pigmentsiz Gram negatif gomakiarda % 69 penisilin ve % 31
sefoksitin direnci tespit edilirken, imipenem, klindamisin ve metronidazole direng
bulunmamistir. Peptostreptokoklarda ise, % 21 metronidazol, % 13 klindamisin
direnci bulunurken, imipenem, sefoksitin ve penisilin direnci tespit edilmemistir. Bu
sonuglara gbre yoéremizde st genital sistem infeksiyonu 6n tanili hastalarda
imipenem ampirik tedavide kullanilabilir. Ayrica aerop Ureme saptanamayan
orneklerin mikroskopisinde Gram negatif ¢omaklar gérildiginde; metronidazol,
klindamisin veya imipenemle, Gram pozitif koklar gérildiginde ise; penisilin,

sefoksitin veya imipenemle ampirik tedaviye baglanabilir.
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SUMMARY

The present study was carried out to establish the role of anaerobic bacteria
in upper genital tract infections of women and to determine the profile of sensitivities
to antibiotics so that it can guide to the empirical treatment.

Aerobic and anaerobic cultures were done from endoservical specimens of
100 patients with diagnos is of upper genital tract infections according to clinical
symptoms and findings and 50 healthy control women.

Pathogen microorganisms have been determined in 72 percent of patient ‘s
specimens. Only anaerobic bacteria have been recovered from 20 (27.7 %), only
aerobic bacteria from 14 (19.4 %) and both aerobes and anaerobes from 38 (52.7 %)
of the 72 specimens. The number of anaerobic bacteria isolated from patients was
found to be significantly higher than those from heaithy women (p<0.05).

This study revealed that anaerobic bacteria play significant role and cause
mixed infections in women with upper genital tract infections. The resistance rates of
the pigmented Gram negative bacilli were 5 % for both peniciliin and cefoxitin while
these rates were 69 % for penicillin and 31 % for cefoxitin in the nonpigmented Gram
negative bacilli. Resistance to imipenem, clindamycin and metronidazole were not
recorded for both pigmented and nonpigmented Gram negative bacilli. For
peptostreptococci, the resistance rates were found to be 21 % for metronidazol and
13 % for clindamycin but resistance to imipenem, cefoxitin and penicillin were not
recorded.

Our results indicate that imipenem may be an advantage for initial empirical
treatment in patients suspected upper genital tract infections in our region. Also we
can suggest that if Gram negative bacilli were seen on Gram smears without aerobic
growth metronidazole, clindamycin or imipenem may be usefull for the empirical
treatment. On the other hand penicillin, cefoxitin or imipenem can be effective
empirically if Gram positive cocci were seen microscopically without aerobic growth.
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