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OZET

Bu calismanin amaci TC vatandasi ve Suriye vatandasi gebelerde Grup B
Streptokok kolonizasyon prevelansini saptamak, kolonizasyon sikligi ile iliskili risk
faktorleri ve Grup B Streptokok suslarinin antibiyotik direng¢ paternlerini incelemektir.
Bu amagla Mayis-Aralik 2017 tarihleri arasinda Saglik Bilimleri Universitesi Antalya
Egitim ve Aragtirma Hastanesi’ne basvuran 363 Tiirk vatandasi ve 155 Suriye vatandasi
olmak iizere, toplam 518 gebeyeait prospektif prevelans calismasi gergeklestirildi.32
hafta ve iizeri gebelerden alt vajen ve rektumdan alinan 6rnekler selektif besiyerlerine
ekilerek degerlendirildi. Risk faktorii verileri, hasta goriismesi ve hasta takip formu
incelemesi ile elde edildi. Grup B streptokok prevelansi TC vatandasi gebelerde %11,
Suriye vatandasi gebelerde % 9.7 saptandi. GBS kolonizasyon sikliginda TC vatandasi
gebeler ve Suriye vatandagi gebeler arasinda istatiksel fark izlenmedi(p:0.756). Anne
yasi, BMI, gravida, parite, gebelik haftasi, evlilik yil1, sigara kullanimi, egitim durumu,
gebelikte antibiyotik kullanimi, erken membran riiptiirii, kronik hastalik gibi daha 6nce
tanimlanmis risk faktorleriyle Grup B Streptokok kolonizasyon siklig1 arasinda iliski
saptanmadi.

Hastalarin antibiyogramlar1 incelendiginde; TC vatandast gebelerde eritromisine
%12.5, Kklindamisine %27.5, levofloksasine %7.5ve moksifloksasine %35 direng
saptand1. Suriye vatandas1 gebelerde ise eritromisine %25 ve klindamisine %50 direng
goriildii, levofloksasin ve moksifloksasine karsi direng yoktu. TC vatandasi ve Suriye
vatandas1 gebelerde tiim GBS subgruplart penisilin, linezolid ve tigesikline %100
duyarliydi. TC vatandasi ve Suriye vatandasi gebelerde GBS suslar1 yurtdisi ve
iilkemizde yapilan calismalara benzer sekilde penisilin, linezolid ve tigesikline yiiksek
oranda duyarliydi. Eritromisin, klindamisin, levofloksasin ve moksifloksasine karsi
saptanan diren¢ benzerdi. Bu c¢alisma, toplum temelli GBS hastalik Onleme

protokollerinin olusturulmasi i¢in temel verileri saglamaktadir.



ABSTRACT

The objective of this study was to determine the prevalence of maternal group B
Streptococcal (GBS) colonization in Turkish and Syrian pregnants, compare risk factor
data related to GBS colonization and examination of antibiotic resistance patterns of
GBS. For this purpose, a prospective prevalence study of 518 pregnant women, 363
Turkish pregnant and 155 Syrian pregnant, who applied to the Health Sciences
University Antalya Training and Research Hospital between May-December 2017, was
carried out. Swabs from the lower vagina and rectum were obtained between 32 weeks
and older gestation and cultured on selective media. Risk factor data were obtained by
patient interview and patient follow-up form review. Group B streptococcal prevalence
was 11% in Turkish citizens, 9.7% in Syrian citizens. There was no statistical difference
between two groups in the GBS colonization frequency (p:0.756). There was no
association of GBS colonization with previously identified risk factors, such as maternal
age, BMI, gravida, parity, gestational week, marital year, smoking, educational status,
antibiotic use in pregnancy, early membrane rupture or chronic disease.
When the antibiograms of the patients were examined, in Turkish citizens resistance of
erythromycin to 12.5%, clindamycin to 27.5%, levofloxacin to 7.5% and moxifloxacin
to 5% was found. In Syrian citizens, 25% of the pregnant women had erythromycin
resistance and 50% of the patients had clindamycin resistance, there was no resistance
to levofloxacin and moxifloxacin. At TC citizens and Syrian citizensall GBS subgroups
were 100% sensitive to penicillin, linezolid and tigecycline. Penicillin, linezolid and
tigecycline were highly susceptible to GBS subgroups of Turkish citizens and Syrian
citizens, similar to studies conducted abroad and in our country. This study provides
baseline data for the creation of community-based GBS disease prevention protocols.

Vi
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1. GENEL BiLGILER

1.1. Giris

Streptococcus agalactiae olarak da adlandirilan Grup B streptokoklar (GBS) farenks,
vajina ve gastrointestinal sistem florasinda bulunan mikroorganizmadir. GBS’ler,
gebelerde rektovajinal kiiltiirde %10-37,5 oraninda kolonize olup maternal ve neonatal
enfeksiyonlara yol agabilirler (1-4).

Rektovajinal grup B Streptokok kolonizasyonu olan gebeler; erken dogum riski,
erken membran riiptiirli, koryoamniyonit, postpartum endometrit ve sezaryen sonrasi
bakteriyemi gibi riskler tasimaktadir (5-10).

Genital ya da rektal GBS kolonizasyonu olan annelerden dogan bebekler GBS
enfeksiyonlar1 i¢in risk tasirlar. Grup B Streptokok yiiksek morbidite ve mortalite ile
seyreden sepsis, pndmoni ve/veya menenjite neden olabilirler. Yenidogan GBS
enfeksiyonlar1 erken baslangicli (< 7 giin) veya ge¢ baslangich (7 -28giin) olarak iki
sekilde karsimiza ¢ikar. Erken donemde bakteriyemi, pndmoni ve sepsis, ge¢c donemde
ise menenjit, osteomiyelit ve septik artrit sik rastlanan enfeksiyonlardir (11,12). Tarama
sonrast riskli annelerin tedavi edilmesi seklindeki koruyucu uygulamalar ile GBS’ye
bagli neonatal sepsis insidansinin, bolgesel farkliliklar gostermekle birlikte, son yillarda
her 1000 canli dogumda 0,34-0,37’lere kadar distiigi bildirilmistir. Bu nedenle
gebelerin GBS tasiyiciligr agisindan taranmasi 6nem arz etmektedir. Yenidoganda
yiiksek mortalite ve morbidite ile seyreden GBS enfeksiyonlarinin erken tanist ve
onlenmesine yonelik ulusal programlara gereksinim vardir. CDC(Centre Of Disease
For Control And Prevention) tarafindan 2010 yilinda yayimlanan “Perinatal Grup B
Streptokokal Enfeksiyonlarin Onlenmesi” baslikli kilavuzda tiim gebe kadmlarin
gebeligin 35-37. haftalarinda vajinal ve rektal kolonizasyon agisindan taranmasi ve
kiiltiir sonucuna gore intrapartum penisilin profilaksisi 6nerilmektedir (13-15).

Ulkemizde &zellikle son yillarda Suriye uyruklu hasta popiilasyonunda énemli bir
artts olmustur. Hastanemiz Kadin Hastaliklari ve Dogum kliniginde son bir yilda
yaklasik 1000 kadar Suriye vatandasi gebe dogum yapmistir. Suriye vatandasi hastalarin
diisiik sosyo-ekonomik durumlari, egitim durumlari, kotii hijyen kosullari, farkl
kiiltiirel aliskanliklart vb gibi c¢evresel faktorlerin grup B Streptokok kolonizasyonunu

etkileyebilecegini diisiinmekteyiz.



Bu ¢aligmadaki amag; anne-bebek morbidite ve mortalitelerine neden olabilen GBS
enfeksiyonlarinin, hastanemize basvuran Suriye vatandasi hastalar ile T.C. vatandasi
hastalar arasindaki rektovajinal GBS kolonizasyon oranlarimin karsilastirilmasini
yapmak, antibiyogram sonuglari ile penisilin dis1 antibiyotik diren¢ paternlerini

saptamak ve intrapartum profilaksiye yon vermektir.

1.2. Tarihge

Streptokoklar ilk kez Rivolta tarafindan 1873 yilinda hasta atlarin lezyonlarinda
gosterilmistir. Bilroth ve Erlich ise 1874 yilinda ilk kez insanda, yara ve erizipel
lezyonlarinin piiriilan eksudalarinda zincir yaparak {iireyen koklari tanimlamis ve
Streptococcus olarak isimlendirmistir. Aym1 bakteri 1879’da Pasteur tarafindan
puerperal sepsisli bir hastanin kanindan izole edilmistir. Kizil hastaligina yakalanmig bir
hastanin bogaz kiiltiiriinden de benzer bakteri elde edilmis ve 1881’de Ogston
tarafindan cerahat etkeni oldugu bildirilmistir. R. Roch ise ayn1 yilda Streptococci adi
verilen bu bakterilerin erizipel lezyonlarinda daima bulundugunu agiklamistir. Fehleisen
1882- 1883°de bu bakterilerin saf kiiltliriinii elde ederek, goniillillerde erizipel
olusturmustur. Rosenbach ise 1884’de, “S. pyogenes” olarak isimlendirmistir.
Streptokoklar 1919 yilinda Brown tarafindan kanli agarda yaptiklari hemoliz tipine gore
alfa, beta, gama hemolitik olarak ilk defa sistematik olarak siniflandirilmistir (16-21).

G.R. Dick 1924°de, kiz1l hastaliginin, hemolitik streptokok enfeksiyonu oldugunu
bildirmistir. Rebecca Lancefield presipitasyon ve Griffith agliitinasyon yontemleriyle
streptokoklarin immiinolojisini arastirmislar ve Lancefield, 1933 yilinda streptokoklarin
hiicre duvarinda bulunan polisakkarit yapida suda erir C maddesinden yararlanarak
presipitasyon testi ile bu mikroorganizmay1 A’dan V’ ye kadar gruplandirmistir(18,22-
24). 1937’de Sherman tarafindan yapilan siniflandirmada ise streptokoklar fizyolojik ve
biyokimyasal 6zelliklerine gore piyojenik, viridan, laktik ve enterokok olarak doért gruba

ayrilmistir.



1.3. Streptokoklarin Genel Ozellikleri

Streptokoklar yuvarlak veya oval sekilli, gram pozitif, sporsuz, hareketsiz, katalaz
negatif, ciftler halinde bulunan ya da ozellikle sivi ortamda iiretildiklerinde zincir
olusturmaya egilimli mikroorganizmalardir. Streptokoklar kan, beyin veya kalp
inflizyon, serum veya glukozla zenginlestirilmis ortamlarda daha 1iyi iirerler.
Streptokoklar hiyaliironik asit yapida bir kapsiil bulundurmaktadir. Kapsiil, konake1
organizmadan yeni ayrildiklarinda ve zengin besiyerlerinde iirediklerinde belirgindir.
Kapsiil anti fagositiktir ancak yiizeyinde bulunan M proteinin fagositozdan korunmada
daha 6nemli rolii vardir. Anti M antikorlar1 bakterinin organizmada yayilip ¢ogalmasini
Onler. Streptokoklar hiicre c¢eperinden kaynaklanarak kapsiilden disar1 ¢ikan tiy
goriinimiinde pili olustururlar. Pililer lipoteikoik asit ile kaplidir ve bakterilerin epitel
hiicrelerine tutunmasinda rol oynarlar (25-28).

Streptokoklar fakiiltatif anaerop bakterilerdir, 35-37 °C’de ve pH 7,4-7,6’ da iirerler.
Basit besiyerlerinde de iireyebilmektedirler. Kanli agar besiyerinde streptokoklar
mukoid (kapsiil 6zelliginden dolay1), mat veya parlak; 0,5-lmm ¢apinda koloniler
yapar. Koloniler etrafinda hemoliz yapma 6zelliklerine gore tam hemoliz (Beta hemoliz,
Parlak), yarim hemoliz (Alfa hemoliz, Yesil) ya da hi¢ hemoliz olmadigi goriiliir.
Morfolojik olarak kendilerine ¢ok benzeyen ve insan enfeksiyonlarindan siklikla izole
edilen stafilokoklardan ayiran en 6nemli 6zellikleri katalaz enzimi iiretmemeleridir

(26,28).

Agiz, bogaz, burun, deri, sindirim sistemi, genital sistem normal florasinda
bulunabilen streptokoklar, insanda ¢ok ¢esitli hastaliklar meydana getirebilmektedir.
Streptokokal farenjit, impetigo, bakteriyel endokardit, idrar yolu enfeksiyonlar1 yaninda
akut romatizmal ates ve akut glomeriilonefrit gibi postenfeksiyéz sendromlara da yol

acabilmektedir (27,28).

1.4. Streptokoklarin Siniflandirilmasi

Streptokoklar yaptiklari morfoloji, boyanma, iireme 6zellikleri, bulunduklar1 dogal
ortamlar, hastalandiricilik  6zellikleri ve antijenik yapilarma dayandirilarak
siniflandirilmistir (29).

Bugiine kadar streptokoklarin siniflandirilmasinda ¢esitli yontemler uygulanmastir.



1) Brown Siniflandirmasi

Streptokoklarin kanli besiyerinde iirerken eritrositler iizerinde gdsterdikleri hemoliz
Ozelliklerine gore ilk defa Brown tarafindan simiflandirilmistir.  Eritrositlerin
parcalanmasinda suda erir hemolitik bir madde olan hemolizin (streptolizin)

sorumludur.

Beta Hemolitik Streptokoklar

Bu grubun kolonileri kanli besiyerinde eritrositleri tamamen parc¢alamakta,
hemoglobini serbest hale gecirmekte ve seffaf hemoliz bolgeleri olusturmaktadir. Bu tiir
hemolize beta hemoliz, onu olusturan streptokoklara da beta hemolitik streptokoklar

denir (Orn: Streptococcus pyogenes) (29).

Alfa Hemolitik Streptokoklar

Bu gruptaki koloniler ise kanli besiyerinde eritrositleri tamamen parcalamamakta,
hemoglobini kismen serbest hale gecirmekte ve yesil renkli hemoliz boélgeleri
olusturmaktadir. Mikroskopla incelendiginde bu bdlge igerisinde eritrositlerin tam

erimemis olduklari gdriiliir (Orn: Viridans streptokoklar) (29).

Non- Hemolitik Streptokoklar
Bu gruptaki koloniler Hemolizin salgilamazlar ve kanli besiyerinde hemoliz

olusturmazlar. (Orn: Enterokoklar) (29).

2) Lancefield Siniflandirmasi

Bu smiflandirmada streptokoklar; hiicre duvarinda bulunan polisakkarit yapida suda
erir C karbonhidratinin antijenik 6zelliklerine gore A, B, C...V olarak 20 serogruba
ayrilmistir. C karbonhidrati, 1933°de Rebecca Lancefield tarafindan bulunan gruba 6zel
bir antijendir. Viridans streptokoklar disinda biitiin streptokoklarin C karbonhidrati
vardir. A, B, C, D, F ve G grubu streptokoklar insanda genellikle hastalik yaparken E,
K, L, P, U ve V gruplar ise insanda oldukg¢a seyrek olarak rastlanmaktadir (25,30).



A grubu streptokoklar (S.pyogenes)

A grubu antijeni tastyan bu bakterilerin tamami beta hemoliz yaparlar. Yirmi dort
saatlik inkiibasyon sonrasi ¢evrelerinde genis bir hemoliz zonu olan, 1-2 mm c¢apinda
beyaz Kkoloniler olustururlar. Rijid bir hiicre duvarlari vardir. Katalaz ve oksidaz
reaksiyonlar1 negatiftir. Hipiirat ve %40 safrali eskiilin hidrolizi gdstermezler. Insanda
lokal veya sistemik enfeksiyonlara neden olurlar. Ayrica post-streptokoksik akut
romatizmal ates, akut glomeriilonefrit gibi immiinolojik hastaliklara neden olurlar. Akut
farenjit, deri enfeksiyonlari, puerperal ates ve kizil bu grup tarafindan olusturulan

enfeksiyonlardir.

B grubu streptokoklar (S. agalactiae)

Beta hemolitik streptokoklardir. Daha ¢ok yenidoganda erken donemde bakteriyemi,
pndmoni ve sepsis, ge¢ donemde ise menenjit, osteomiyelit ve septik artrit gelisiminden
sorumludurlar. Ayrica yara yeri enfeksiyonlari, erken dogum riski, erken membran
riiptiiri, koryoamniyonit, postpartum endometrit, osteomiyelit, piyojenik artrit ve idrar

yolu enfeksiyonlarina yol agabilmektedirler(31).

C grubu streptokoklar

Bu grup streptokoklar kanli agarda beta hemoliz olustururlar. Hemoliz zonu A
grubu streptokoklara gore daha genistir. Nazofarenks florasinda bulunabilen bu
bakteriler siniizit, bakteriyemi ve endokardit yapabilirler. Daha ¢ok hayvanlarda
bulunan bu streptokoklar biyokimyasal 6zelliklerine gore ayrilirlar(32). Bu grupta S.
equi, S.dysgalactiae, S. equisimilis, S. zooepidemicus, S. pyogenes humanus C
bulunur(32,33).

D grubu streptokoklar

Barsak normal flora iiyesidirler. Enterokokal D grubu streptokoklar E. faecalis, E.
faecium, E. durans, Non-enterokokal D grubu streptokoklar S. Bovis ve S. Equinus’dir.
D grubu streptokoklarin 45 °C’de iiremeleri, eskiilini hidrolize etmeleri, %40 safral
ortamda ¢ogalabilmeleri 6nemli 6zellikleridir. Bu grupta en sik enfeksiyon yapan tiir E.

Faecalis’tir. Batin i¢i apseler, endokardit, idrar yolu enfeksiyonlari, dekiibitis iilserleri,



kolesistit, menenjit, hastane kaynakli pnomoni, sepsis gibi enfeksiyonlara yol
acmaktadir(31,34).

G grubu streptokoklar
G grup antijenine sahiptirler. Beta hemolitiktirler. Yara yeri enfeksiyonu, puerperal

enfeksiyonlara ve farenjit epidemilerine yol agarlar.

Streptococcus anginosus -milleri grup
Bu grup biyokimyasal, serolojik ve genetik olarak heterojen tiirleri kapsar (S.milleri,
S.anginosus, S.intermedius, S.constellatus). Dental plak, gingiva ve normal agiz

florasinda bulunurlar(32).

3) Sherman Siniflandirmasi

Sherman streptokoklart hemoliz yapip yapmamalarina, treyebildikleri sicaklik
derecelerine, antijen yapilarina, bazi biyokimyasal ve iireme Ozelliklerine gore
simiflandirmistir. Buna gore; Piyojen streptokoklar, Viridans streptokoklar, Laktik

streptokoklar, Enterokoklar seklinde 4 grup olusturulmaktadir(35).

1)Piyojen streptokoklar: Piyojenik streptokoklarin hepsi beta hemolitiktir ve
Lancefield siniflandirmasinda A, B, C, D, E, F, G ve H gruplar1 bu gruptadir.

2)Viridans streptokoklar: Viridans streptokoklar alfa hemolitik streptokoklardir ve
nazofarenks, gingiva, gastrointestinal sistem ve kadin genital sistemlerinde yerlesirler.
Bu grup bakteriler seliilit, menenjit, safra yollari, karin i¢i enfeksiyonlari, dental
hastaliklar, subakut bakteriyel endokardit gelisiminden sorumlu olabilmektedir.

3)Laktik streptokoklar: Streptokokus laktis: Endiistriyel acidan 6nemli bakterilerdir.

4)Enterokoklar: Genellikle hemoliz yapmazlar ve Lancefield D grubunda yer alirlar.

4) Jones Siniflandirmasi
Son olarak yapilan smiflandirmalar igerisinde Onemli kabul goren
siniflandirmalardan biri de Jones tarafindan 1978’de yapilmistir. Jones Siniflandirmasi

asagida (Tablo 1) gosterilmistir.



Tablo 1: Jones Stmiflandirmasi

Jones’a gore Streptokoklarin Simiflandirilmasi

I) Piyojenik Streptokoklar
S.pyogenes(A)
S.agalactiae (B)

S.pneumoniae

V) Anaerop Streptokoklar
S.morbillorum

S.hansenii

S.pleomorphus

S.parvulus

I1) Oral Streptokoklar
S.salivarius

S.sanguis

S.mitior

S.milleri

S.mutans

V1) Diger Streptokoklar
S.uberis

S.bovis (D)

S.eqinus (D)

S. thermophilus

I11) Enterokoklar
S.faecalis (E. faecalis) (D)
S.faecium (E. faecium)(D)
S.avium (E. avium)

S.gallinarum (E. Gallinarum)

Yeni Tiirler
S.alactolyticus
S.cecorum

S. equi sbsp. zooepidemicus

V) Laktik Streptokoklar
S.lactis

S.rafinolactis

1.5. GRUP B STREPTOKOKLAR ( Streptococcus agalactiae)

Grup B streptokoklarla ilgili ¢alismalar 1931 yilinda Dr Joseph Smadel tarafindan
baslatilmistir. Ayni yillarda Rebecca Lancefield da, beta hemolitik streptokoklari
siniflandirmistir. Lancefield siniflandirmasi o yillarda puerperal sepsisin en sik etkeni
olarak bilinen A grubu beta hemolitik streptokoklarla (S. pyogenes), komplikasyonsuz
seyreden dogumlardan sonra izole edilen B grubu streptokoklarin (S. agalactiae)
ayiriminda kullanilmistir(36). 1935 yilinda Fry tarafindan Grup B streptokoklara (GBS)
bagl fatal puerperal sepsis tanimlanincaya kadar Grup B Streptokoklarin insanda non-

patojen normal flora iiyesi mikroorganizmalar oldugu disiiniilmiistiir. Farenks,




gastrointestinal sistem ve vajen florasinda bulunabilen bu bakterilerin 1970’11 yillardan
itibaren yenidoganlarda ve infantlarda gelisen sepsis ve menenjitlerde siklikla izole
edildigi bildirilmistir(37,38). Gebelikle iligkili grup B streptokok enfeksiyonu dogum
sirasinda veya dogumdan hemen sonra erken donemde hem annede hem de bebekte

ciddi enfeksiyonlara yol agabilir.

1.5.1. Morfolojik Ozellikleri

Grup B streptokoklar 0,6-1,2 pm arasinda boyutlar1 olan gram pozitif koklardir.
Zincir yapma egilimindedirler. Yaptiklar1 zincirlerin uzunlugu, bulunduklar1 kosullara
ve tlirlere gore degiskenlik gosterebilir. Hyallironik asitten olusan bir kapsiil yapisina

sahiptirler.

1.5.2. Ureme ve Biyokimyasal Ozellikleri

GBS’ler fakiiltatif anaerop olup, % 5-7 defibrine koyun kanli agarda 37 °C’de 18-
24saat inkiibasyon sonrasi hemoliz yapan, dis kosullara duyarli, katalaz negatif beta
hemolitik streptokoklardir. Sitokrom enzimlerinin bulunmamasi onlar1 katalaz pozitif
olan Micrococcaceae ailesinden ayirir. Karbonhidrat fermantasyonu ile laktik asit
iretirler ve oksidaz negatiftirler(39).

Kanli jelozda A grubu streptokoklardan daha biiyiik, gri-beyaz renkte, yuvarlak ve
mukoid yapida koloniler olustururlar(29,39). Kolonilerin etrafinda dar bir beta
hemoliz zonu bulunur(39).

Beta hemoliz yapan diger streptokoklardan sodyum hipiirati hidrolize etmeleriyle
ayrilirlar. GBS’lerden baska grup D streptokoklar da sodyum hipiirati hidrolize
edebilmektedir. Bunlardan ayrimi ise eskiilini hidrolize etme 6zelliklerine gore yapilir.
Grup D streptokoklarin % 99’u eskiilini hidrolize ederken, GBS’lerin % 99-100’1 bu

reaksiyonu gerceklestiremezler(39).

1.5.3. Epidemiyoloji

Bagirsak, vajina, mesane ve bogazda, GBS’ler normal flora eleman1 olarak bulunur.
Reprodiiktif donem kadinlarin genital sisteminde daha yaygin olarak bulunmaktadir.
Kolonizasyon oraninin %60’1n {izerine ¢ikti§i durumlarda tasiyicilik s6z konusudur

(40). Hamile kadinlarin % 20-25'inin rektum veya vajinalarinda GBS bulunur. Fetiis



annenin tastyict olmast durumunda, dogum Oncesi veya dogum sirasinda GBS’ ye
maruz kalabilir. GBS tagimas1 gegicidir; yani tasiyicilar hayatlar1 boyunca bakterileri
barindirmazlar. Grup B Streptokok kolonizasyon intermittan olabilmektedir; gebeligin
ortasinda Grup B Streptokok ile kolonize olanlarin 1/3 dogum sirasinda kolonize
olmadigr goriilmiistiir, buna karsin baslangicta kolonize olmayanlarin %5-15’inin
dogum sirasinda kolonize oldugu saptanmistir (41).

Genital sistemindeki kolonizasyon riskini etkileyen olas1 faktorler; cografi bolge, irk,
sosyal durum, yas, parite, gestasyon haftasi, kiiltiir alinma yeri, partner sayisi, sigara
aligkanligt ve rahim i¢i ara¢ kullanimidir. GBS kolonizasyonu multiparite, spiral
kullanim1 ve ¢ok eslilikle artmaktadir(40,42). Goriilme orani yagla birlikte artmakta ve
siyah irkta beyazlara gore daha sik goriilmektedir(41). Kolonizasyon oranlari gebe olan
ve olmayan kadinlar arasinda benzerdir (42).

GBS tastyicilik oranlari gelismis {ilkelerde, gelismekte olan iilkelere nazaran
belirgin derecede daha yiiksektir (43). Az gelismis tilkelerde GBS’ ye baglh belirgin
klinik hastaligin goriilme sikliginin diisiik olmasi sasirticidir. Yetersiz kiiltiir teknikleri
ve mikrobiyolojik yontemler nedeniyle GBS'nin tanisinin atlanmasi miimkiindiir. Buna
ek olarak, gelismekte olan iilkelerde (6rnegin Hindistan'da veya Gambiya'da) bildirilen
invaziv GBS hastaliginin diisiik oranlarinin nedeni; daha az tehlikeli suglarin yayginligi,
serumda transplasental olarak edinilmis koruyucu antikorun daha yiiksek seviyeleri,
erken neonatal veya prematiire 6liimlerin ve 6lii dogumlarin bilinmeyen/belirlenemeyen
nedenleri de dahil olmak iizere ¢esitli faktorlerin birlesiminden kaynaklanabilir. Ayrica
unutulmamasi gereken bir diger onemli nokta da gelismekte olan lilkelerde saglik
merkezleri disindaki kirsal bolgelerde dogumda GBS enfeksiyonu nedeniyle sepsis
gelisen bebeklerin hayatta kalamayacaklar1 olasiligiin yiiksek ihtimali nedeniyledir. Bu
Oliimler, erken baglangigli vaka insidansinin yanlis hesaplanmasiyla sonuglanacaktir.
Insan genetik faktorlerinin GBS hastaliginda roliiniin olup olmadig1 bilinmemektedir.
Bununla birlikte, 1999 yilinda Hindistan'da yenidogan GBS bakteriyemisinin insidansi
1.000 canli dogumda 0.17 iken, 1991'de Giiney Afrika'da yasayan Hintlilerde 1.000
canli dogumda 2,6 olarak bildirilmistir.

GBS suglarmin biiyiik cogunlugu kapsiilliidiir ve kapsiil polisakkarit antijenlerine
gore yapilan simiflandirmaya goére bugiin i¢in Ia, Ib, II, III, IV, V, VI, VII, VIII, IX

olmak iizere on farkli serotipe ayrilirlar. GBS tip IX serotipi daha sonradan



tanimlanmistir(44). GBS serotiplerinin dagilimi iilkelere gore farkliliklar gosterir. GBS’
ye bagli yenidogan hastaliklar1 ilk tanimlanmaya basladiklar1 zaman Serotip II’ iin
baskin oldugu goriilmiistir. Ozellikle menenjitli olgular ve ge¢ baslangich
septisemilerde tip III baskin olarak bulunmustur(45,46).

Amerika Birlesik Devletlerinde ise en son veriler Tip Ia’nin %30-40 ile en sik
gozlenen tip oldugunu, bunu %30 ile tip III’ {in takip ettigini, tip V’in ise %15’lik bir
orana sahip oldugunu, tip Ib ve II’ nin ise az rastlandigini1 géstermektedir(45).

Tip VI ve VIII ise Japon kadinlarda en sik rastlanan serotiplerdir. Tip IV ve VII ise
nadir rastlanan tiplerdir(33,42,45). Zimbabwe gibi Afrika iilkelerinde ise serotip V artan
siklikta goriilmektedir. Meksika ve diger Latin Amerika tilkelerinde tip I en sik goriilen
serotiptir.  Nadirde olsa bazen tek bir kadinda birden fazla serotip aym1 anda
gbzlenebilir. Bu durum as1 calismalarinda géz éniinde bulundurulmahdir (47). Ulkelere

gore global serotip ¢alismasina ait tablo asagida gosterilmistir.
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Tablo 2: Ureme ¢agindaki kadinlarda madigan saglik sistemine gore global GBS

serotip dagilimi

Ureme Cagmdaki Eriskinlerde Madigan Saghk Sistemine Gére Global GBS Serotip Dagilum

Prevalence by Serotype (%)

Location Study Patients  Typing # Total % #GBS+ la® b 0 WM IV V VI VI VIl NT  Ref
Interval method Patients GBS+ lsolates
Madigan, this
USA 2010 Women PCR 1129 183 207 29 12 12 27 2 17 1 0 0 05 study
Europe
Czech R 2001-2002  Gravidas IP 586 204 172 2 ~10 ~13 33 0 14 ~3 18 [46]
France" 200 Gravidas PCR 39 & 500 26 8 8 41 18 [60]
Germany 1997-1999  Gravidas EA NA NA 146 18 &8 15 29 3 13 14 [63]
Germany 2001-2003  Gravidas o 460 23 104(75) 17 15 21 28 3 16 0 0 0 O [30]
Greece 2000-2001  Gravidas LA 1014 66 67 19 12 27 22 3 9 3 3 2 [58]
Ireland 1998 pub  Women MNA 504 256 129 30 17 30 1 9 [40]
Ireland 1999-2001  Gravidas P MNA NA 20 35 5 0 30 0 200 0 0 5 [11]
Ireland” 2003 pub  Gravida® MNA MNA NA 159 20 19 11 30 2 15 4 [32]
J‘raf_;.-’n 1993-1995  Gravidas (o]/n] 2300 mn3 260 16 27 2 2 i 5 0 0 5 [52]
frafﬂ 2005-2006  Gravidas LA 400 18 73 27 6 33 8 26 [51]
Nether! 1995-2004  Gravidas LA MNA NA 92 2% 7 13 22 8 15 8 [61]
Poﬁugm‘ 2002-2004  Gravidas LA MNA NA 269 16 5 17 22 2 22 0 2 0 14 [44]
Sweden 2005 Women LAPCR 1579 254 356 11 13 16 24 15 19 05 1 0 1 [38]
Sweden 1995-1996  Gravidas LA IP MNA NA 114 13 13 11 32 3 22 4] 29]
UK 2001-2003  Gravidas LA 748 213 159 2% 16 9 2 19 2 [39]
Eastern Europe/Middle East
Kuwair 2004 pub  Gravidas AS 847 146 124 13 2 8 24 1 22 8 6 0 17 [27]
Iran 2003 Gravidas NA 110 91 1197 [49]
Israel 2000 Gravidas AS 681 123 84 18 11 27 2 14 [43]
Lebanon 2006 Gravidas 775 17.7 137 15 7 11 16 1 23 2 [53]
Turkey 2000 2001 Gravidas LA 500 92 54 2% 4 29 19 2 0 2 [34]
UAE 1998-1999  Gravidas D 563 101 57 21 4 18 26 12 16 28]
a—Ic from earlier studies is grouped  AbTyp—Antibody typing IP-immunoprecipitation in EA-enzyme extraction
with Ia agarose
OID-Ouchterlony CP-capillary precipitation

LA-latex agglutination with

b—genital'urine data only are immunodiffusion .
serotype specific sera

compilad
DBC-dothlot capsular typing .
c--T0% Gravidas E-TLISA
ID-immunodiffusion with rabbit

LCP-Lancefield capillary precipitin = antisera NA-not available

Ulkemizde, %1.63-37,2 gibi genis bir aralikta rektovajinal Grup B Streptokok
kolonizasyonu oldugunu bildiren calismalar vardir. ABD ve Ingiltere gibi gelismis
iilkelerde vajinal tasiyicilik oran1 % 4,6 ile 30 arasinda, yenidoganda enfeksiyon sikligi
1000 canli dogumda 0,3-5 arasinda degismektedir(48). Kolonize annelerden dogan
bebeklerin yaklasik % 60’1mnin annelerinin mikroorganizmasiyla kolonize oldugu
goriilmistiir. Yenidogan kolonizasyonunda diger risk faktorleri; prematiir dogum,
uzamig membran riiptiirii ve intrapartum ates olarak sayilabilir(49). Invaziv GBS
enfeksiyonlarmin dogum agirligi 2500 gramin altinda olan bebeklerde, zenci ve

Ispanyol kokenlilerde daha yiiksek oranda goriildiigii saptanmustir(50).
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Kolonizasyon ile tipe-6zgiil GBS antikor olusumu arasindaki iliski karmasiktir.
Ancak serotip Ia, Ib, II, III ve V’e kars1 tipe-6zgiil IgG serum seviyeleri yirmi yasin
altindaki kadinlarda diisiikken, otuz ve fizeri yastaki kadinlarda daha yiiksek
bulunmustur. Gengler arasindaki bu diisiik antikor seviyeleri, bu yas grubundan dogan

yenidoganlarda GBS hastalig1 i¢in artmis riski de agiklamaktadir(45).

1.5.4. Mikrobiyoloji

Grup B streptokoklar katalaz negatif, fakiiltatif anaerop, gram pozitif diplokoklardir.
Koyun kanli agarda 3-4 mm biyiikligiinde gri-beyaz renkli koloniler yaparlar(38).
Genellikle Beta hemolitiktirler. Gilinlimiizde B grubuna o6zgiil antijenik yapilar
belirlemek iizere indirek immiin floresan, zit yonlii immiinelektroforez, lateks
agliitinasyon, stafilokok koagliitinasyon ve ELISA gibi teknikler kullanilmaktadir. En
sik olarak lateks agliitinasyon testi kullanilir(51). Dogrudan koyun kanli agar plagina
ekim yapildiginda sadece yogun kolonizasyon saptanabileceginden gebe kadinlarda
tarama amaciyla alinan vajinal ve rektal siiriintii 6rnekleri selektif buyyon besiyerlerine
ekilmelidir(52). Hastalik Kontrol ve Onleme Merkezi (The Center Disease Control and
Prevention) normal flora elemanlarini baskilamak amaciyla Kolistin, Nalidiksik asit
veya Gentamisin+Nalidiksik asit iceren Todd-Hewitt besiyerinin kullanilmasini
onermektedir. Alinan 6rnekler 18-24 saat inkiibe edildikten sonra koyun kanli agara
pasaj yapilir. Koyun kanli agar plaklari 24 saatlik inkiibasyondan sonra degerlendirilir,
iireme olmazsa 24 saat daha inkiibe edilerek tekrar degerlendirilir(53). S agalactiae
tarafindan tretilen CAMP (Christie, Atkins, Munc Peterson) faktorii, S aureus
tarafindan tretilen beta hemolizinin olusturdugu beta hemolize sinerjik etki yaparak
hemoliz zonunun genislemesine yol acar. CAMP testi olduk¢a duyarli bir testtir. Non-
hemolitik goriinen suslar1 bile CAMP testi pozitif olabilir(54). Grup B Streptokoklar
Basitrasine ve Trimetoprim-Siilfometaksazole (TMP-SXT) direnglidirler.

Ureme, biyokimyasal dzellikleri, diren¢ ve antijenik yapilari
Streptokoklar fakiiltatif anaerop olmalarina ragmen bazi suslar1 anaerobik sartlarda

daha 1yi tirerler. Artmis CO2 ¢ogu streptokok tiirliniin iiremesini uyarir(33).
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Basit besiyerlerinde {ireseler de; kan, serum, glikoz gibi maddeler eklenerek
zenginlestirilmis besiyerlerinde iiremeleri daha kolay ve bol olur. Oksijen karsisinda
streptokoklar glikozu pargalayarak laktik asit yaparlar. Streptokoklar ortalama pH 7,4
civarinda iiremeyi sevdiklerinden, meydana gelen laktik asidi nétralize edebilecek
tamponlu besiyerlerinde iiremeleri daha boldur(29).

Optimal tireme 1silar1 37°C’dir (20-40°C). Enterokoklar 15-45°C’lerde iireyebilir.
Streptokoklar genellikle 1siya dayanikli degildir ve 56°C’de 30 dakikada Oliirler.
Enterokoklar ise termofiliktir ve daha yiiksek 1s1ya dayanirlar(55). Ayrica % 6,5
NaCl yogunlugu ortaminda iireyebilirler(55). Genel olarak streptokoklarin kanli jeloz
tizerinde meydana gelen kolonileri ayr1 6zellik gosterir. Kolonilerin etrafinda alfa ve
beta hemoliz yapabilir veya hi¢ hemoliz olusturmayabilirler. Hemolizin en iyi ortaya
cikmas1 at eritrositleri kullanilmasi halinde, ikinci olarak da koyun eritrositleri
kullanildiginda goriiliir. Insan eritrositleri bu yoénden en az olumlu sonuglari verir(29).
Streptokoklar kuruluga olduk¢a dayanikli bakterilerdir. Ozellikle irin ve proteinli
maddeler igersinde kurutulursa uzun siire canli kalabilirler(29,55).

Streptokoklarin katalaz ve oksidaz reaksiyonlart negatiftir. Bu ozellikleri gram
boyanma oOzellikleri ile birlikte Neisseria tiirlerinden ayrimlarint saglar(33).
Streptokoklarin ¢ogu bir¢ok sekeri fermente edebilir. Nadir bazi kokenleri disinda
inlilini fermente etmezler. Optokinin yiiksek konsantrasyonlari karsisinda (1/4.000)
tiremelerini siirdiirebilirler. Sigir safras1 veya % 10 oraninda safra tuzlar1 karsisinda
erimezler. Bu {i¢ 0zellik onlar1 Streptococcus pneumoniae’den ayiran Onemli
ozelliklerdir. Streptokoklarin antijen yapilari olduk¢a komplekstir. Karbonhidrat ve
protein yapisinda antijenler yaninda, bazi streptokoklarda hyaluronik asit yapisinda
kapsiil antijeni de bulunur. Fagositozu Onleyerek, viriilans arttirict etki gosterebilen
kapsiil N-asetil D glukozamin ve D-glukronik asit {initelerinden meydana gelmistir(55).
Kapsiil, kompleman faktér C3b’nin Grup B Streptokok iizerine yapigsmasini engeller ve
alternatif yol ag1 aktive olamaz. Immiin tanimay: azaltir. Opsonin bagimli fagositik
temizlenmeyi bloke eder. Notrofillerin toplanmasini geciktirir.

Streptokoklarin 3 ylizey antijeninden birisi, M proteinidir. Bu antijen 1s1 ve aside
dayanikli, alkolde eriyen, tripsin duyarli bir proteindir. M proteinli streptokoklar mat
veya mukoid koloniler olustururlar. M proteini viriilansla ilgilidir ve buna gére A grubu

streptokoklarin 80’in {izerinde tipi tanimlanmigtir. M proteini olusturan streptokoklar
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fagositoza direnglidir. M proteini fimbria ile ilgilidir ve epitel hiicrelerine adheransi
saglar. M proteinsiz streptokoklarin fimbrias1 yoktur. M tiplendirilisi, tipe 0zgiil
antikorlar kullanilarak, tiipte presipitasyonla yapilabilmektedir.

Insanlarda saf M proteinin intradermal enjeksiyonu ile tipe dzgiil asir1 duyarlilik ve tipe
0zgii olmayan toksik reaksiyonlar meydana getirilebilir(18,20). T proteini ise pepsin ve
tripsin gibi proteolitik enzimlere dayanikli, asit ve 1siya duyarli, alkolde erimeyen,
virlilans arttiric1 etkisi olmayan bir antijendir. T tiplendirilisi lam agliitinasyonu ile
yapilabilmektedir(55). R proteini ise pepsinle harap edilebilmesine karsin tripsinle
sindirilemez. Tipe 6zel olmayan bu antijenin viriilansla ilgisi yoktur. Biyolojik dnemleri
anlasilamamistir. Kapsiilden lipoteikoik asit ve tip spesifik M proteini tastyan pililer
(fimbria) ¢ikmaktadir. Bunlar streptokoklarin epitelyum hiicrelerine tutunmalarin
kolaylastirmaktadir(18,20). Saflastirilmis lipoteikoik asit hiicre doku kiiltiirlerinde insan
embriyonik beyni ve amniyotik hiicreleri i¢in sitotoksiktir(33).

Hiicre duvarindan izole edilebilen C karbonhidrati, 1933'de R. Lancefield tarafindan
bulunan gruba 6zel bir antijendir. Viridans streptokoklar disinda biitiin streptokoklarin
C karbonhidrati  vardir(1,7-10). Hiicre duvarimin  karbonhidrat  antijeni,
mikroorganizmanin kuru agirligimin %10 kadaridir. GBS'lerin C polisakkariti L-

rhamnose ve terminal N-glucosamine'den olusmustur. Bu terminal antijen belirleyicidir.

1.5.5. PATOGENEZ
GBS tarafindan meydana gelen enfeksiyonlarin patogenezi komplekstir ve ¢ok

faktorludiir.

1.5.5.1. Epitelyal Yiizeylere Adherans

Grup B Streptokoklar vajina epiteli, plasental membranlar, trakea epiteli, kan-beyin
bariyeri endoteli gibi gesitli insan hiicrelerine tutunabilme yetenegine sahiptirler.
Maksimum adherans, vajen mukozasinin asidik pH ortaminda olusur(56). Epitelyal
hiicrelerle diisiik afiniteli GBS etkilesimi amfifilik hiicre duvari iliskili lipotekoik asit
vasitasiyla saglanirken, konak hiicrelerle yiiksek afiniteli etkilesimler ise; boyut
degiskenli, pronaz enzim duyarlilig1 ve hidrofobik GBS yiizey proteinleri ile iligkili

bulunmustur.
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GBS’ler ekstraseliiler matriks komponentleri olan fibronektin, fibrinojen ve
laminine etkili bir sekilde baglanirlar. Bu proteinlerin tipki integrinlerin konak hiicre
iliskili proteinlerle etkilestigi gibi, Gram pozitif patojenlere yapigsmasina aracilik ettigi
gosterilmistir. Cozilinebilir fibronektin fagosit tarafindan taninmada opsonin gorevi
goriir bu nedenle GBS’ler mukozal kolonizasyonu kolaylagtirmak icin immobilize
fibronektine baglanirlar. Segici fibronektin yapismasina aracilik eden GBS genlerini
tanimlamak i¢in genom ¢apinda bir faj goriintiileme teknigi kullanilmistir. Bu ¢aligmada
beklenmedik sekilde, fibronektin baglanma ozelliginin  streptococcal C5a
peptidase(ScpB) ile iliskili oldugu kesfedilmistir. ScpB'nin ikili islevselligi, izojenik
ScpB mutantlarmin fibronektinle zayif baglanmasi ve rekombinant ScpB'nin solid
fibronektin ile dogrudan etkilesiminin gosterilmesi ile teyit edilmistir.

Benzer mutagenez caligmalari, GBS’nin laminine yapismasinin Lral adhesin
ailesinin bir homologunu icerdigini gosteritken, GBS’nin fibrinojene yapigsmasinin
yiizeysel protein olan FbsA icindeki tekrarlanan motifler araciligiyla oldugu
gosterilmistir(56).

GBS fibronektin baglanmasi, glnPQ operonu tarafindan kodlanan, hiicresel glutamin
transportuna da bagimlidir(56). Ayrica, bir yiizey proteini olan Rib’in ¢ogu invaziv
GBS izolati1 tarafindan eksprese edildigi ve koruyucu immiinite sagladigi goriilmiistiir.
Rib, grup A streptokok’un epitelyal hiicrelere baglanmaya katkida bulunan R28 proteini
ile de yakindan iligkili bulunmustur(56).

1.5.5.2. Konak Hiicresel Bariyerlerine Penetrasyon

GBS’nin baglanma mekanizmalari, gastrointestinal ve vajinal mukozada diger mikro
flora ile rekabet etmesine izin verir. Organizmanin konak hiicre bariyerlerine
penetrasyon yetenegi patojenitesinin ilk belirleyici 6zelligidir(56).
Doku kiiltiirinde GBS’nin koryonik epitel hiicrelerini invaze edebildigi, ancak
amniyotik hiicreleri invaze edemedigi goriilmiistiir.
Bununla birlikte GBS plasental membranlar1 gegerek, lokal olarak oksijen radikalleri ve
prostaglandin E2'yi olusmasini indiikler. Bu siire¢ sonucunda plasental membranlarin
tensil (cekme) giiclinii zayiflatabilir. Bu islemlerin bir sonucu olarak, GBS amniyotik
bosluk i¢inde fetiise erisebilir, plasental membran riiptiiriinii indiikleyebilir veya

prematiire dogumu tetikleyebilir. Enfekte amniyotik veya vajinal sivinin aspirasyonu,
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yenidoganin akcigeri GBS enfeksiyonunun ilk odak noktasidir. Burada organizma hizla
kan akimina erisir. Daha sonra dolagima gecerek diger organ ve dokulara yerlesebilir.
GBS enfeksiyonun akciger bariyerini bozulmasinin ii¢ mekanizmanin kombinasyonu
oldugu belirtilmektedir. Bunlar; intraseliiller invazyon, direkt sitolitik hasar ve
yenidogan inflamatuvar cevabinin yol actig1 hasarlardir(56).

Seliiler invazyon, GBS viriilans potansiyeli ile korelasyon gosterir. Bakteriyemi
gelismis infantlardan izole edilen suslarin, asemptomatik kadinlarin vajinal
mukozasindan izole edilenlere gore epitelyal hiicreleri daha fazla invaze ettigi
goriilmiistiir. Invaziv yenidogan enfeksiyonlarindan izole edilen Tip III GBS suslarinimn,
genetik fenotiplemesi ile biiyiik ¢cogunlugunun kismi "restriction digest pattern” (RDP
I11-3) gosterdigi ortaya konulmustur. Daha sonraki subtractive hibridizasyon
calismalari, yiizeysel bir protein olan ve maksimum epitelyal hiicre invazyonu igin
gerekli olan Spbl'yi kodlayan, RDP Il1-3 suslarina 6zgii bir gen tespit edildi. Bunu
destekler sekilde, fibronektin-baglayict C5a peptidaz ScpB'yi veya alfa C yiizey
proteinini kodlayan genlerin elimine edilmesi ile GBS epitel hiicre invazyonunun
onemli dl¢iide azaldig1 gosterilmistir.

Erken baslangigli pndmoni akciger epitel ve endotelinde ciddi hasara yol agmasi ile
karakterizedir. Bariyer biitiinliigiiniin kayb1 biiylik olgtide, GBS pB-hemolizin /
sitolizin (B-H/ C) eylemlerinden kaynaklaniyor gibi goriinmektedir ve bu durum
GBS’nin direkt dolagima girisine neden olur. Beta hemolizin/sitolizin ekspresyonu i¢in
cylE gen bolgesi gerekli bulunmustur. Bu por olusturan toksin, akciger epitel ve
endotelyal hiicrelerini tahrip ederek onlarin bariyer fonksiyonlarini bozar(56).

GBS bakterilerinin insan kan-beyin bariyerini kolayca gegebildigi bilinen bir gergektir.
Bu nedenle de GBS yenidoganlarda bakteriyel menenjitin baslica nedenidir.

Beta hemolizin ve sitolizinin insan beyin endotel hiicreleri igin direkt sitolitik etkili
oldugu da gorilmiistiir.

Konak hiicresel bariyerlerine penetrasyonda hyaluronidaz ve CAMP faktoriiniin rol
oynadig1 saptanmustir. Ozellikle kan dolasimindan izole edilen suslarin bag dokunun
ana polisakkarit komponenti olan hyaluronik asidi indirgeyen hiyaluronat liyaz enzimini
yiiksek miktarda trettigi goriilmistiir. CAMP faktorii tavsanlara i.v enjekte edildigi

zaman toksik etki gosteren ekstraseliiler bir proteindir. Yapilan caligmalar CAMP
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faktoriin, hedef membrani oligomerize ederek por olusturdugu ve hiicre lizisini

tetikledigi goriilmiistiir(56).

1.5.5.3. immiinolojik Klerensden Kacis

GBS’ler kan dolasimina ve derin dokulara ulastiginda nétrofil ve makrofajlari igeren
bir immiinolojik cevabi uyarir. GBS’lerin bu fagositik hiicrelerce oldiiriilebilmesi igin
bakterinin spesifik antikorlar veya serum komplemani tarafindan taninmasi gerekir.
Yenidoganlar 6zellikle invaziv GBS hastaliklarina daha yatkindirlar. Ciinkii fagositik
hiicre fonksiyonlarinda, spesifik anti-GBS Ig miktarinda ve klasik/alternatif kompleman
yolaklarinda eksiklikler s6z konusudur(56).

Streptokoklar her ne kadar ekstraseliiler patojenler olarak diisiiniilse de makrofaj
fagolizozomlarinda uzun siire yasadig1 gosterilmistir. Hiicre i¢i fagositozdan korunmada
PBP1a protein ve siiper oksit dismutaz (SOD) etkilidir. Ayrica hidrojen peroksit (H202)
tarafindan Oldiiriilmeye katalaz pozitif Staphylococcus aureus’danl0 kat daha
direnclidir. Karotenoid pigment iiretimi GBS’nin fagosit i¢inde yasamasini saglar.
Karotenoidin serbest radikalleri temizleme 6zelligi vardir. H202 ve tekli O2’yi notralize
eder. Fagositte oksidatif patlamayla 6ldiiriilmeye karsi kalkan gérevi goriir. Bu pigment
hemolitik streptokoklarda goriilen bir oOzelliktir. Genetik olarak cyl operonuyla
iliskilidir. Bu operon GBS beta hemolizini kodlar(56).

Oksidatif strese kars1 GBS defans mekanizmalarindan biri de siiper oksit dismutazdir
(SOD) (56). SOD mutant suslar makrofaj tarafindan oldiiriilmeye oldukg¢a duyarhdir.
“rpoE” geni sadece gram pozitif bakteri tiirlerinde bulunur. Delta peptidi kodlar. Delta
peptid RNA polimerazin bir alt {initesidir. RNA polimerazin bu alt iinitesinin GBS’lerin
fagosit tarafindan oldiiriilmeye karsi direncinde ve konakta yasamini siirdiirmesinde

” mutantlarinin viriilans1 azalmistir, kanda

gerekli oldugu gosterilmistir(56). “rpo
bakterisidal mekanizmalarla 6ldiiriilmeye kars1 duyarhidirlar.

Hayvan modellerinde rib tarafindan kodlanan Rib proteini, bac tarafindan kodlanan
alfa ve betA, C proteinlerinin GBS enfeksiyonlarindan korunmayi1 saglayan antikor

tiretimini tetikledigi goriilmiistiir(56).
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1.5.6. VIRULANS FAKTORLERI
Mikroorganizma ile karsilasan konakta kolonizasyon veya invaziv enfeksiyon

gelismesini belirleyen, konakg1 faktorlerinin ve mikroorganizmanin etkilesimidir.

1.5.6.1. Polisakkarit kapsiil

Yiiksek molekiiler agirliklt bir polimerdir. Terminal ucunda sialik asit kalintilart
tasir. Grup B Streptokoklarin en 6nemli viriilans faktdrleri kapsiilleridir. Invaziv
enfeksiyonlardan izole edilen tiim suslarin ¢ogunlugu kapstllidiir. Kapsiil, kompleman
faktor C3b’nin Grup B Streptokok {izerine yapismasini engeller ve alternatif yolak
aktive olamaz. Immiin taninmay1 azaltir. Opsonin bagimli fagositik temizlenmeyi bloke

eder. Notrofillerin toplanmasini geciktirir(57).

1.5.6.2. C5a Peptidaz

scpB tarafindan kodlanan 120 kD’luk ScpB proteinidir. Bir yiizey proteini olup,
kemotaktik bir kompleman proteini olan C5A’y1 pargalar. PMNL (Polimorfoniikleer
lokositler) toplanmasini, ekstraseliiler matrikse baglanmay1 ve epitelyal adherans ve
invazyonu engeller(56). Fibronektine baglanir. Bakteriyel adezin ve invazin olarak

gorev yapar.

1.5.6.3. Beta-hemolizin/sitolizin

Erken baslangicli GBS’nin en o6nemli klinik prezantasyonu ciddi pndmonidir.
Yapilan ¢aligmalarda hemolizinin aslinda bir sitolizin oldugu ve pulmoner epitel tizerine
sitopatik  etkisi nedeniyle pnomoniye yol agtigt goOsterilmistir(58). Hiicre
membranlarinda por olusturur. Por olusturan beta hemolizinin in vitro olarak pulmoner
alveolar epitelyal ve endotelyal hiicreleri lizise ugrattigi goriilmiistiir. Ozellikle akciger
enfeksiyonlarinda viriilans faktorii olarak rol oynar(33). Apoptozisi indiikler. Hiicresel
invazyona katkida bulunur. Nitrik oksit ve sitokin salinimini tetikler. Direkt doku hasari
yapar. Beta-hemolizin santral sinir sisteminde organizmanin endotelyal hiicrelere
girisini arttirir. Ayrica bakteriyemi ve karacigere hepatositlerde nekrozla sonuglanan

apopitozisi aktive ettigini géstermistir(33,59).
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1.5.6.4. Lipoteikoik asit

Enfeksiyonun ilk basamagi olan adheransda gorev alir(59,33).Saflastirilmig
lipoteikoik asit hiicre doku kiiltiirlerinde insan embriyonik beyni ve amniyotik hiicreleri
icin  sitotoksiktir(59,33). Epitelyal hiicrelere baglanma, noétrofiller tarafindan

oldiiriilmeye direng ve sepsisin aktivasyonundan sorumludur.

1.5.6.5. Hiyaluronat liyaz
Ekstraseliiler matrikste hiyaliironik asidin ve kondroitin siilfatin yikimini saglayarak
enfeksiyonun yayilimini saglarlar. Ayn1 zamanda plasental, fetal dokular ve amniyotik

stvilarda yiiksek konsantrasyonlarda bulunan hiyaliironik aside de etki ederler(59,33).

1.5.6.6. CAMP faktorii

“Cfb”geni tarafindan kodlanan 24 kD’luk CAMP proteinidir. CAMP reaksiyonuna
neden olur. IgG ve IgM2'nin Fc parcasina baglanir. CAMP faktorii 6nceden S aureus’un
beta hemolizini ile karsilagan eritrositlerin membranlarini eritir. Direkt doku hasarma ve

antikor fonksiyonlarinda bozukluga neden olur(60).

1.5.6.7. C protein

Grup B Streptokok’larin en iyi bilinen yiizey proteinlerinden birisi C-protein
kompleksidir. Alfa ve beta olmak iizere 2 komponentten meydana gelir. Servikal
epitelyal hiicrelere baglanir. Notrofiller tarafindan dldiiriilmeyi bloke eder. Epitelyal
hiicrelere adherans ve invazyondan ve fagositik temizlenmeye direngten sorumlu oldugu

diistiniilmektedir.

1.5.6.8. Fibrinojen reseptorii
“fbsA” gen bolgesi, FbsA proteinin kodlar. Tekrarlayan yapisal motiflerle
fibrinojene baglanir. Ekstraseliiler matrikse baglanma, epitelyal adherans ve

opsonofagositik 6ldiirmeye direncte rolii oldugu diisiiniilmektedir(33).
1.5.6.9. Serin proteaz

Fibrinojeni, fibrin benzeri pargalara ayirir. Fagositik temizlenmeye direngten

sorumlu olabilir. Ayrica doku yayilimina katkida bulunur (60).
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1.6. Neonatal Invaziv Grup B Streptokok Enfeksiyonlar:

1970"erde Grup B Streptococcus, Amerika Birlesik Devletleri'nde erken neonatal
morbidite ve mortalitenin 6nde gelen enfeksiyon kaynakli nedeni olarak ortaya
ctkmustir. Tlk vaka serilerinde &liim oranlar1 % 50 gibi yiiksek bir seviyede bildirmistir
(61). Enfeksiyonlar erken donem ve ge¢ donem olmak iizere iki periyotta ele alinir.
Dogumdan sonra ilk 6 giin i¢inde yenidoganda gelisen enfeksiyon erken baslangiclt
neonatal enfeksiyon, 7 glin —3 ay i¢inde gelisen enfeksiyonlar ge¢ baslangicli neonatal
enfeksiyon olarak tanimlanmistir(51).

Genitoliriner veya gastrointestinal sistemlerde maternal GBS kolonizasyonu hastalik
i¢in birincil risk faktériidiir. Ug aydan sonra gériilen enfeksiyonlar tiim gec baslangich
enfeksiyonlarin %10-15’1ini olusturmaktadir ve ileri donem enfeksiyonlar baslig1 altinda
incelenmektedir. Prematiire bebekler, GBS enfeksiyonundan en fazla etkilenen
yenidogan grubudur. Yenidoganda goriilen baslica enfeksiyonlar sepsis, pndmoni,

menenjit ve intra uterin asfiksidir(39).

1.6.1. Erken Baslangich GBS Enfeksiyonlari

Hamile kadinlarin %10-30’u Grup B Streptokok ile kolonizedir. Dogum sirasinda
kolonize annelerin yenidoganlarinin yaklasik yarisi kolonize olur iken, sadece % 1-
2’sinin bebeginde erken neonatal enfeksiyon goriiliir. Kolonize olan gebelerde asendan
bulas; amniyotik enfeksiyon, erken membran riiptiirii, diisiik dogum agirlig1 ve erken
doguma neden olabilmektedir. Ayrica maternal sepsise ve nadiren de olsa menenjite de
yol acabilir. GBS membranlar saglam olsa bile amniyon sivisina gecebilir. Amniyon
stvist ile fetal akcigerlere aspire edebilir. Daha sonra hiicre biitiinliiglinii bozarak,
dolagima gegerek bakteriyemiye neden olabilir. Bebekler ayrica dogum kanalindan
gecis sirasinda GBS’ ye maruz kalabilirler. Bu yolla organizmaya maruz kalan
bebeklerin  gastrointestinal veya solunum yollarindaki mukozal membranlarda
kolonizasyon olusabilir ancak bu kolonize bebekler genel olarak saglikli kalirlar.

Erken baslangi¢li GBS hastalig1 olan bebekler genellikle yasamin ilk 24-48 saatinde
solunum sikintis;, apne veya diger sepsis bulgulart ile kendini gosterir. Erken
baslangi¢li hastaligin en sik goriilen klinik bulgular1 sepsis ve pndmonidir; olgularin
%10-30’unda menenjit gorilebilir. Ayrica notropeni, septik sok, dissemine intra

vaskiiler koagiilasyon ve persistan pulmoner hipertansiyon gibi ¢esitli klinik sekillerde
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goriiliir. Bu enfeksiyonlarda tiim serotipler rol alabilir. Ancak menenjit olgularinda
yastan bagimsiz olarak serotip IIl predominanttir. Yenidoganlar arasinda erken dénem
enfeksiyonlarin %35-40’inda serotip Ia, %30’unda serotip III ve %15’inde serotip V rol
alir. Tip I GBS erken donem enfeksiyonlarin 1/3’lini olustururken, ge¢ donem
enfeksiyonlarin ortalama %90’indan sorumlu oldugu bildirilmektedir (31). CDC’ nin
Onleme ¢abalarinin bir sonucu olarak, erken baslangicli GBS enfeksiyonu insidanst son
15 yilda 1.000 canli dogumda 1,7 olgudan0,34-0,37 vakaya kadar diismiistiir.

Erken baslayan hastaligin 6liim orani, yenidogan bakiminda ki ilerlemelere bagl
olarak, 1970'lerde % 50'den son yillarda % 4 -6’ya kadar diismiistiir. Mortalite preterm
bebekler arasinda daha yiiksektir; gebelik haftas1 < 33 olan vakalarda 6liim oran1 % 20-
30 gibi yiiksek iken, term bebeklerde % 2-3'tiir.

Anneden bebege Grup B Streptokok gecisini arttiran risk faktorleri;

e Koryoamniyonit, intrapartum 38 °C ve lizerinde ates olmasi,

e Erken dogum,

e Diisiik dogum agirligi,

e Erken membran riiptiirii (18 saatten uzun oldugunda ),

e Maternal rektovajinal GBS kolonizasyonu

e Gebeligin herhangi bir doneminde GBS bakteriiirisi olmasi,

e Daha dnce bebeginde erken baslangicli GBS enfeksiyonu goriilmesi,

e 20 yastan kiiclik olmasi,

e Siyah irktan olmasi olarak siralanmaktadir.

1.6.2. Ge¢ Baslangich Neonatal Enfeksiyonlari

Dogumdan sonra, ilk hafta ile 3 ay arasinda goriilen enfeksiyonlar olarak
tanimlanmakla birlikte ortalama 24 giin i¢inde goriilen enfeksiyonlardir. Ge¢ baslangich
neonatal enfeksiyonda yer alan mekanizmalar erken baslangi¢li formun tersine heniiz
tam olarak anlasilamamistir. Geg baslangicli GBS enfeksiyonu i¢in risk faktorleri daha
az net olmakla birlikte; maternal, nazokomiyal ya da anne siitii kaynakli oldugu
belirtilmistir.

Erken baslangicli enfeksiyonlardan farkli olarak maternal obstetrik komplikasyonlar
daha az goriiliir. Sadece bazi olgularda genital kanalda yogun Grup B Streptokok

kolonizasyonu saptanmistir. Ancak tiim olgularin yaklasik yarisinda mikroorganizmanin
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anneden gectigi gosterilebilmistir. Diger potansiyel kaynaklar saglik calisanlari, aile
tiyeleri ve bebekle temas eden diger kisiler olabilir.

Geg¢ ortaya cikan enfeksiyonlarda organ ve sistemlerde fokal inflamasyon
belirgindir. Bunlardan en Onemlisi menenjit olup beyin tabaninda, ependimal ve
subependimal dokular1 igeren eksiidasyon, kanama ve vendz trombozlar goriilebilir,
multifokal yayilim izlenebilir. Bu enfeksiyonlarin % 95°de klinik seyirden farkli olarak
serotip 11l sorumludur. Uykuya meyil, irritabilite, beslenme gii¢liigii, ates gibi non-
spesifik semptomlar olabilecegi gibi konviilziyonlar ve septik sok gibi fulminant
tablolarla da seyredebilir. Kemik ve eklem enfeksiyonlar1 da nispeten sik goriilen
formlardir. Daha nadir goriilen tutulumlar seliilit, adenit, otit, endokardittir. Geg

baslangicli Grup B Streptokok enfeksiyonlarinda 6liim orani %2,5’tir(31).

1.7. Maternal GBS Enfeksiyonlari

1.7.1. Uriner Sistem Enfeksiyonlari

Gebe kadinlarin % 2 ila % 7'sinde idrarda GBS kolonizasyonu bulunur. GBS’ler
vajinadan assendan yolla asemptomatik bakteriiiri, sistit ve piyelonefrite neden
olabilirler. Gebelerde GBS bakteriiirisi, agir genital sistem GBS kolonizasyonu i¢in bir
belirte¢ ve erken baslangicli invaziv GBS i¢in artmis risk faktoriidiir. Bazi hastalarin
gebelik sirasinda GBS bakteriliri tedavisi i¢in antibiyotik kullanmalarina ragmen,
antibiyotikler genitoliriner ve gastrointestinal yollardan GBS' yi elemine etmez ve
antibiyotik kesilmesi sonrasi yeniden kolonizasyon tipiktir.

GBS’ler 6zellikle ikinci trimestr olgularmin %10’unda akut piyelonefrite neden
olur. Bu durumda prematiir dogum, diisiikk dogum agirligi ve fetal mortaliteye neden
olabilirler. Bakteriiiriden baslica serotip III sorumlu tutulmustur. Idrarda diisiik
konsantrasyonlarda (<10* cfu / ml) GBS varhig1 vajinal rektal kolonizasyon ile iliskili
olabilmesine ragmen diisiik kolonili GBS bakteriiirisi olan kadinlardan dogan
bebeklerde erken baslangicli GBS hastaligi riski konusunda nispeten daha az veri
mevcuttur. GBS bakteriiirisinin iigiincii trimestrde tedavi edilmesinin yarar getirecegi
aciktir. Ancak GBS bakteriiirisinin birinci trimestrde tedavi edilmesi ile yenidogan
hastaliklarinin 6nlenecegine dair kanit yoktur. CDC, gebelik sirasinda bakteriiiri

saptanirsa, bu gebeleri erken baglangi¢hi yenidogan hastaliklarinin 6nlenmesi igin
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intrapartum profilaksiye ¢agirmaktadir. Boylelikle, GBS bakteriiirisi saptanan gebelerde
35-37. haftalar arasinda rektovajinal kiiltiir yapilmasina da gerek kalmamaktadir(62).

1.7.2. Vajinit

GBS’ler, gastrointestinal sistemde bulunan normal flora bakterileridir.
Gastrointestinal ~ sistem, vajinal kolonizasyon i¢in kaynak olusturmaktadir.
Kolonizasyon gecici, kronik veya intermittan olabilir. Tasiyicilarin  ¢ogu
asemptomatiktir(62). Gebelik sirasinda kolonize olan bakterinin assendan yolla
ilerleyerek koryoamniyonite yol agmasi ile erken membran riiptiirii gelisebilmektedir.
Vajinal GBS kolonizasyonu annede; idrar yolu enfeksiyonu, endometrit ve yara yeri
enfeksiyonu riskini arttirmaktadir. Dogumdan 6nce GBS kolonizasyonunun tedavi

edilmesi tavsiye edilmez. Ciinkii yeniden kolonizasyonlar olabilir(62).

1.7.3. intra-amniyotik Enfeksiyon

Intra-amniyotik enfeksiyon terimi, anne ve/veya fetiiste semptomlarla giden plasenta
ve membranlarin enfeksiyonlarini tanimlar. Teshis klinik semptomlarla yapilir. Annede
> 38°C ates, fetal tasikardi (>160 atim /dakika), uterin hassasiyet, kotii kokulu
amniyotik s1v1 tanida kullanilan kriterlerdir(62).

GBS’lere bagli intra-amniyotik enfeksiyon vajinadan assendan yayilimla meydana
gelir. Klinik teshise dayali intra-amniyotik enfeksiyon insidansi termdeki tiim
dogumlarin yaklagik % 1-2’si kadardir. Preterm eylemlerde bu oran artar. Vajinada
normal florada bulunabilen bakteriler intra-amniyotik enfeksiyonlu kadinlarin
amniyotik sivilarindan en sik izole edilen bakterilerdir. GBS’ler intra-amniyotik
enfeksiyonlu hastalarin amniyotik sivilarindan % 15,4 oraninda izole edilmistir ve intra-
amniyotik enfeksiyonlu annelerden dogan enfekte yenidoganlardan en sik izole edilen
bakterilerdir(62).

GBS kolonizasyonu dogum sirasinda intra-amniyotik enfeksiyon riskini arttirir.
Membranlarin riiptiirii esnasinda siire uzadikga intra-amniyotik enfeksiyon riski de artar.
Ancak bazen membranlarin intakt olmast durumunda da GBS’ler amniyotik sividan
izole edilebilirler. Bu hastalarda zayiflamis miyometrial kontraksiyona bagli olarak
post-partum kanamalar daha sik gériiliir. Intra-amniyotik enfeksiyonlu hastalarda % 2-6

oraninda bakteriyemi gergeklesir. Intra- amniyotik enfeksiyonun nedeni GBS
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oldugunda, bakteriyemi insidansinin arttig1 goriilmiis (% 18’e varan oranlarda). Fetiisiin
enfekte amniyon sivisini aspire etmesi sonucu 6lii dogum, pndmoni, sepsis goriilebilir.
Norolojik gelisme geriligi ve serebral palsi intra amniyotik enfeksiyonun uzun dénemde

gorilebilecek yan etkileri olabilir(62).

1.7.4. Mastit

Mastit, meme bezlerinin parankimoz enfeksiyonudur. En sik nedeni Staphylococcus
aureus’dur. GBS’lere bagli puerperal mastit sesmptomatik veya asemptomatik olabilir.
Memede GBS tasiyiciligi ile ilgili bir ¢alismada; saglikli emziren annelerden toplanan
1,132 siit 6rnegi incelenmis ve memede GBS tastyiciligi % 3,5 olarak bulunmustur(62).
Anne siitii tekrar eden ve ge¢ baslangigl yenidogan GBS hastaliklar: i¢in potansiyel bir
kaynaktir. Mastitin patogenezi net degildir ancak anne memesinin enfeksiyonun,
yenidoganin dogum sirasinda kazandig1 orofarenks kolonizasyonu nedeniyle meydana

geldigi diistiniilmektedir.

1.7.5. Bakteriyemi ve Sepsis

Gebelik ve logusalik doneminde bakteriyemi, pndmoni, apandisit gibi sik goriilen
hastaliklar veya endometrit, koriyoamniyonit gibi gebelikte goriilebilen hastaliklarin
sonucunda gelisebilir. GBS’ye bagli meydana gelen puerperal enfeksiyon vakalari
arasinda bakteriyemi %31-35 oraninda gelisir. Bakteriyemi %35-25 oraninda sepsise
ilerler. Septik sok nadiren gelisir. Sepsis maternal mortalitenin 6nemli nedenlerindendir.

Bakteriyeminin bir diger komplikasyonu da menenjittir(62).

1.7.6. Menenjit

GBS’lerin neden oldugu su ana kadar 64 yetiskin menenjiti rapor edilmistir(39).
Postpartum GBS menenjiti nadirdir. Bakteriyel menenjit genellikle hematojen yayilim
sonras1 geligir. Bakteri daha sonra kan-beyin bariyerini gecerek, subaraknoid bosluga

ulasir.
1.7.7 Endometrit

Klinik olarak tani konulmus erken post partum endometritli kadinlarda GBS tek

basina veya polimikrobiyal enfeksiyonun bir bileseni olarak, en yaygin izole edilen
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patojen bakteridir(39). Yapilan c¢aligmalarda GBS’ler endometrit olgularinda % 2-14
arasinda degisen oranlarda tek patojen olarak saptanmistir. Endometrit vajinal
dogumdan ¢ok sezaryen ameliyatlarinda daha sik goriilen bir komplikasyondur(39,62).
Vajinal dogumu takiben gelisen endometritler, 6lii dogum, diisiik dogum agirligi,
preterm dogum ile iligkili olarak daha sik goriiliir. Endometrit gelisimi igin risk
faktorleri, sezaryen ile dogum, aletli dogum, uzamis dogum eylemi, sik vajinal
muayene, preterm eylem, membranlarin prematiir riiptiirii, plasentanin elle ¢ikarilmasi,
diisiik sosyoekonomik diizey, Neisseriagonorrhoeae ve Chlamydia trachomatis
enfeksiyonlari, GBS ile kolonizasyon olarak sayilabilir. Mekonyum endometrit riskini
arttirir. Ciinkii mekonyumlu amniyotik s1vida GBS ve E.coli iiremesi artar. Ilk 48 saatte

meydana gelen erken post partum endometrit olgularinda GBS ¢ok sik izole edilir(62).

1.7.8. Yara Yeri Enfeksiyonlari

GBS’ler dogum sonrasi perineal ve abdominal yara yeri enfeksiyonlarima neden
olabilirler. Hemolitik streptokoklarla meydana gelen enfeksiyonlar hizla ilerler. Seliilit,
lenfanjit, biil olusumu tipiktir. Sulu eksuda siktir. Kullanilan teknik, sezaryen
ameliyatinin bir saatten uzun siirmesi, dogumun indiiklenmesi yara yeri enfeksiyon
riskini arttirir. GBS profilaksisinin yara yeri enfeksiyonlarinin 6nlenmesinde de yararl

olduguna dair ¢alismalar vardir(62).

1.8. Gebe Disinda Diger Eriskinlerde Goriilen Enfeksiyonlar

Neonatal menenjit ve sepsisin onemli etkenlerden Grup B Streptokoklar, diger
eriskinlerde de 6nemli morbidite ve mortalite etkenleri arasindadir. ABD’de her y1l on
bes yasin iizerinde 7600 kisinin Grup B Streptokok ile enfekte oldugu bildirilmektedir.
Eriskinlerde invaziv Grup B Streptokok sikligi yiiz binde 4,1 -7,2 olarak
hesaplanmistir; 60 yasin iizerinde bu oran yiliz binde 18’e ¢ikmaktadir. Gebe olmayan
erigskinlerde en sik deri, yumusak doku ve kaynagi belirlenemeyen bakteriyemi seklinde
enfeksiyonlar goriiliir.  Diger tutulumlar; iriner sistem enfeksiyonu pndmoni,
osteomiyelit, septik artrit, endokardit seklinde siralanabilir. Grup B Streptokok
enfeksiyonu i¢in eriskinlerde tanimlanmis olan bagimsiz risk faktorleri; yas, diabetes

mellitus, bobrek yetmezligi, gecirilmis serebrovaskiiler olay ve meme kanseridir.
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1.8.1. Deri ve Yumusak Doku Enfeksiyonlari

Grup B Streptokok’lar seliilite, dekiibit iilserine veya enfekte diyabetik ayaga neden
olabilirler. Diyabetik ayak enfeksiyonlarina genellikle osteomiyelit eslik etmektedir.
Meme koruyucu operasyonlar ve radyoterapi sonrasi Grup B Streptokoklara bagli seliilit

olgular bildirilmistir.

1.8.2. Kemik ve Eklem Enfeksiyonlar:

Grup B Streptokok osteomiyeliti en sik komsuluk yoluyla gelisir. En sik ayak
kemiklerinde goriliir. Genellikle altta yatan vaskiiler bir yetmezlik ve tlsere lezyonlar
bulunur. Streptokok septik artriti siklikla tek eklemi tutar, diz, kal¢ca ve omuz eklemi

tutumlari diger eklem tutumlarina gére daha sik goriiliir.

1.8.3. Pnomoni

Grup B Streptokoklar immiin sistemi baskilanmig kisilerde firsat¢1 enfeksiyonlara
yol agabilirler. Kanada’dan bildirilen bir caligmada eriskin Grup B Streptokok
enfeksiyonlarmin % 11-14,3’{inli pnémonilerin olusturdugu gortilmiistiir.

Altta yatan hastaliklar genellikle diabetes mellitus ve norolojik hastaliklardir.

1.8.4. Menenjit
Grup B Streptokok enfeksiyonlarinin sik goriilmeyen ancak onemli bir klinik
tablosudur. Olgularin % 80’inde bakteriyemi goriiliir, % 8’inde norolojik sekel kalir ve

genellikle sagirlik seklindedir. Oliim oran1 % 27-34"tiir.

1.8.5. Endokardit

Grup B Streptokok endokarditi, invaziv enfeksiyonlarmin % 2-18’ini
olusturmaktadir. Sik goériilmemekle birlikte agir seyreden bir enfeksiyondur. Daha ¢ok
yaslt hastalarda, alkolizm, diabetes mellitus, neoplazm gibi kronik immiin silipresyon
yaratan hastali1 olan kisilerde goriiliir. En sik mitral kapak (% 48), ikinci siklikla aort
kapagi (% 29) tutulur.
1.9. TANI

Invaziv Grup B Streptokok enfeksiyonu tanisi; Grup B Streptokoklarm kan, BOS,

idrar gibi steril viicut sivilarinda gosterilmesi ile konulur. Tarama amaciyla alinan
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vajinal veya rektal siirlintilerde Grup B Streptokoklarin gosterilebilmesi igin ise
mutlaka selektif besiyerine ekilmesi gerekir.

Hastalik Kontrol ve Onleme Merkezi’nin (The Center Disease Control and
Prevention) onerdigi sekilde; 6rnegin alt vajenden ve rektumdan alinmasi gereklidir,
servikal 6rnekler uygun degildir.

GBS izolatlari, oda sicakliginda birka¢ giin boyunca taginma ortaminda canli
kalabilirler. Bununla birlikte 1-4 giin arasinda, dzellikle yiiksek sicakliklarda izolatlarin
degerliligi azalmaktadir. Uygun taginma ortami kullanildiginda, numune kiiltiirden 6nce
4 °C’de saklanarak ve ilk 24 saat i¢inde ekildiginde, kiiltiir hassasiyeti en yiiksektir.
Tasima besiyerinde bulunan 6rnekler 10 mcg/ml kolistin ve 15 mcg /ml nalidiksik asit
veya 8 mcg/ml gentamisin ve 15 mcg/ml nalidiksik asit igeren Todd-Hewitt besiyerine
ekilir. Diger uygun ticari besiyerleri Lim veya SBM buyyondur. Selektif buyyon 18-24
saat inkiibe edilir ve bu siirenin sonunda koyun kanli agar plagina pasaj yapilir. Yirmi
dort saatlik inkiibasyonun sonucunda iireme olmamissa plak 24 saat daha bekletilir.
Ornegin dogrudan plaga ekildigi durumlarda ise yogun bir kolonizasyon yoksa iireme
diger flora elemanlar1 tarafindan baskilanacagindan tireme fark edilemez.

Grup B Streptokoklar aerop kosullarda 35 °C’ de koyun kanli agarda, 24-48 saatte
dar beta hemoliz zonu olan gri-beyaz koloniler yaparlar. Daha sonra sonug¢ c¢esitli
konvansiyonel yoOntemlerle teyit edilir. Bunlardan TMP-SXT  (trimetoprim
sulfametoksazol) ve basitrasine direng testi, hipiirat hidrolizi, CAMP testi en sik
basvurulan yontemlerdir.

Katalaz negatif olan ve gram boyamada pozitif koklar seklinde goriilen
mikroorganizmalar CAMP testi pozitifligi, siilfametaksazol ve safra eskiilin testi
negatifligi ile karakterizedir. Bu 6zelliklere sahip bakterilerde, hiicre duvarinda B grubu
streptokoklara 6zgiil antijenin varligi lateks agliitinasyon testi ile arastirilir.

PZR (polimeraz zincir reaksiyonu), floresan in situ hibridizasyon (FISH), lateks
agliitinasyon ve enzim immiinoassay hizli tanida kullanilabilecek testlerden bazilaridir.
Riskli gebeleri belirleyebilmek amaciyla intrapartum donemde uygulanan hizli tani
testlerinin duyarliliklar1 ¢ok diisiiktiir ve kisa zamanda sonug aliniyor olmasina ragmen
prenatal donemde uygulanan kiiltiir yOntemlerinin yerine kullanilmamalidir.
Intrapartum dénemde yapilan ve negatif sonuglanan hizli tami testi sonuglarma gore

antimikrobiyal profilaksiden vazge¢ilmemelidir. Sadece PZR’ nin duyarliligi olduk¢a
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yiiksektir (%97) ve 45 dakika gibi kisa bir siirede sonu¢ vermektedir. Normal sartlarda
dogumun §8-18 saat siirdiigii diisiiniiliirse bu yontem intrapartum antibiyotik profilaksisi

verilmesine olanak saglayacak kadar hizlidir. Ancak maliyeti yiiksektir.

1.10. KEMOPROFILAKSI VE TEDAVi
Erken ve ge¢ baslangicli neonatal GBS enfeksiyonlarinin agir seyretmesi, genital
GBS kolonizasyonu olan gebe kadinlara profilaktik antibiyotik uygulamalar1 iizerinde

odaklanmaya neden olmustur.

Korunma stratejileri 4 grupta toplanabilir:
e Antepartum
[ Intrapartum
e Neonatal

e Immiinolojik

A) Antepartum Profilaksi

Maternal tasiyiciligi azaltmada antepartum stratejiler rekolonizasyon nedeniyle
genelde basarisiz olmustur ve Onerilmemektedir. Genital GBS kolonizasyonu
antepartum donemde tedavi edilmemelidir tekrar kolonize olur, ancak bakteriiiri varsa

tedavi gereklidir.

B) Intrapartum Profilaksi

Giliniimiizde bu stratejiler giindeme gelmistir. 1980'lerin ortalarindan baslayarak,
klinik arastirmalar ve iyi tasarlanmis gozlemsel c¢alismalar sonucunda, dogum eylemi
sirasinda GBS profilaksisi uygulanmasinin, yasamin ilk haftasinda invaziv hastaligi
Onleyebilecegini gostermistir. CDC’ nin Onleme cabalarin bir sonucu olarak, GBS
insidans1 son 15 yilda 1990'arin basinda 1.000 canli dogumda 1,7 olgudan, son yillarda
1.000 canli dogumda 0,34-0,37 vakaya kadar dramatik bir diisiis kaydedilmistir. Bu
nedenle seksenli yillardan itibaren GBS profilaksisi Amerika Birlesik Devletlerinde
uygulanmaktadir.

Iki alternatif yaklasim &nerilmektedir.
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1.Taramaya dayali yvaklasim

Kiiltiire dayalidir. 35-37. haftalarda tarama yapilir, termde kiiltiir pozitif tiim kadinlara

ve 37. haftadan once risk tasiyanlara profilaksi uygulama seklindedir.

2. Riske davyali yaklasim

Kiiltiir olmaksizin ¢esitli risk faktorleri tedavi igin belirlenir

e Daha 6nce Grup B Streptokok enfeksiyonu gegirmis bebek dykiisii

e Mevcut gebeligi sirasinda Grup B Streptokok bakteriiirisi olmasi

e 37 haftadan erken dogum olmasi

e Membran riiptiirii (18 saatten uzun siiredir)

e Dogum sirasinda viicut sicakliginin 38 °C ve iizerinde olmasi

e Intrapartum Niikleik asit amplifikasyon testinin pozitif olmasi durumunda da

dogum sirasinda antibiyotik profilaksisi verilir.

Antibiyotik profilaksisinin ge¢ baslangicli neonatal GBS enfeksiyonu olgularina, Grup

B Streptokok ile iligkili mortaliteye ve diisliklere etkisi yoktur, prevelansi azaltmamaistir.

1.10.1. Kemoprofilaksi

Grup B Streptokoklar penisiline duyarlidir ve tedavide ilk segenek penisilin
olmalidir. Grup B Streptokoklarin penisilin i¢in minimal inhibitér konsantrasyonlari
(MIK) grup A beta hemolitik streptokoklardan 4-8 kat daha yiiksektir. GBS’ler i¢in
penisilin MiK degerleri 0.04 ng/mL-0.16 ng/mL olarak bildirilmektedir. Duyarli oldugu
diger antibiyotikler ampisilin, vankomisin, teikoplanin, birinci, ikinci ve tiglincti kusak
sefalosporinler, imipenem, meropenemdir(51). Grup B Streptokoklardaki klindamisin
ve eritromisin direnci %15-20 civarinda olup giderek artmaktadir(63). Suslarin %90-
95,8’1 tetrasikline direnclidir. Grup B Streptokok’lar trimetoprim-siilfotaksazol,

metronidazol, aminoglikozitlere, nalidiksik asite direnc¢lidir(51).

CDC 1996 GBS hastaliginin 6nlenmesinde antibiyotik profilaksisi kullanimiyla
ilgili ilkeleri yaymnladi. Bu kilavuzlar, 2002 hangi kadimin GBS profilaksisi almasi
gerektigini belirlemek i¢in 35-37.gebelik haftasinda GBS kolonizasyonu belirlemek i¢in

tiim kadinlarin vajinal verektal taramaya tabi tutulmasini 6nerdi. CDC 2010 yilinda
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GBS profilaksisi ile ilgili tedavi protokolii ve endikasyonlarin1 gozden gecirerek
Amerikan Aile Hekimleri Akademisi ( AAFP ),Amerikan Pediatri Akademisi(AAP),
Amerikan Hemsire-Ebelik Koleji ( ACNM ),Amerikan Obstetrik ve Jinekoloji Koleji
( ACOG ) ve Amerikan Mikrobiyoloji Dernegi‘nden resmi onay almustir.

CDC kilavuzuna gore;

Preterm eylem ile basvuran gebeden rektovajinal GBS kiiltiirii alinip sonrasinda
antibiyotik profilaksisine baslanmalidir. Hasta gergek dogum eyleminde ise profilaksiye
doguma kadar devam edilmelidir. Hasta takibinde preterm eylem riski gerilediyse
profilaksiye son verilir. Hasta gercek dogum eylemine geldiginde GBS kiiltiirii pozitif
veya GBS tastyiciligi bilinmiyor ise antibiyotik profilaksisine tekrar baglanmalidir.
Hasta eger 35 haftaya kadar dogurmamigsa ve kiiltlir negatif ise 35-37 haftada kiiltiir
tekrarlanmalidir.Preterm eylem tanisiyla basvuran gebelerde izlenecek algoritma Tablo

3’te Ozetlenmistir.

Preterm erken membran riiptiirii ile bagvuran gebeden rektovajinal GBS kiiltiiri
alimip sonrasinda antibiyotik profilaksisine baglanmalidir. Hasta gercek dogum
eyleminde ise profilaksiye doguma kadar devam edilmelidir. Hasta takibinde preterm
eylem riski gerilediyse, hasta latent enfeksiyon icin profilaksi aliyorsa standart
profilaksisine devam edilmeli veya GBS i¢in profilaksi aliyorsa 48 saate
tamamlanmalidir. GBS kiiltiirii pozitif ise veya kiiltlir sonucu bilinmiyorsa hasta gergek
dogum eylemine geldiginde antibiyotik profilaksisine baslanmalidir. Hasta eger 35
haftaya kadar dogurmamigsa ve kiiltlir negatif ise 35-37 haftada kiltiir
tekrarlanmalidir.Preterm erken membran riiptiirii tanisiyla bagvuran gebelerde izlenecek

algoritma Tablo 4’de 6zetlenmistir.
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Tablo 3: Preterm dogum riski olan gebeler i¢cin GBS profilaksisi algoritmasi

! yaBLO

2Prf_ltuerm dogum riski olan gebeler igin Grup B Streptokok (GBS)
kolonizasyon tarama ve intrapartum GBS profilaksi algoritmas

Preterm eylem bulgu ve belitileri tespit edilen gebe

Y
GBS kﬂltﬂrﬁgigin rekto-vajinal swap al ve GBS |:rn:r1‘i|a|Ic:s-is.inél basla

b

“ ; -5
Hasta gercek dogum eyleminde mi?

Evet Hayir

! L

Doguma kadar
profilaksiye devam et

Profilaksiyi durdur

Y

Kiltlr sonucunu degerlendir

! . !

Pazitif Kiiltiir sonucu bilinmiyor ve Negatif
hasta hala preterm eylemde
l Dogumda GBS profilaksisi I:ha;.lﬂmﬂ,:Ir
Dogumda GBS Hasta 35-37. haftada ve hala
profilaksisi dogurmadi ise yeniden kiiltiir
alarak sonucuna gére degerlendir

1: Tablo Prevention of Perinatal Group B Streptococcal Disease Revised Guidelines from

CDC, 2010 isimli kaynaktan alinmstir.

2: 37. haftadan kiiciik gebeler preterm olarak kabul edilmistir.

3: Hastadan onceki 5 hafta icerisinde rekto-vajinal GBS kiltirl alnruigsa, o kiltirin
sonuglarina gére karar verilmelidir. Onceki 5 haftalk rekto-vajinal kiiltiiriin negatif
olmasi durumunda GBS profilaksisi icin herhangi bir antibiyotik endikasyonu
bulunmamaktadir. GBS kolonize gebeler intrapartum antibiyotik profilaksisi
almalichir.

4: Onerilen GBS profilaksi protokolii Tablo: ayrica gisterilmistir.

5: Hasta, gercek dogum eylemi ilerlemesi icin diizenli olarak degerlendirilmelidir; eger

hastamin gergek dogum eyleminde olmadif diistiniiliiyorsa GBS profilaksisi durdurulmahdir.

6: Eger hastanin dogum dncesinde rekto-vajinal kiiltiir sonuclanimin negatif oldugu
hiliniyorsa profilaksi durdurmahdir.

7: Daha sonradan dogum dncesi alinan kiiltlir sonucu pozitif olmadig siirece
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Tablo 4: Preterm erken membran riiptiirii olan gebeler i¢cin GBS profilaksisi

Preterm erken membran riiptiiri (pPROM) olan gebeler icin intrapartum Grup B
streptokok (GBS) kolonizasyon tarama ve profilaksi algoritmasi.

GBS kiiltlird icin rekto-vajinal swap al ve latent
enfeksiyon veya GBS profila ksisi? icin antibiyotik basla

!

Hasta gercek dogum eyleminde mi? I

Evet Hayir

' '

Doguma kadar
profilaksiye devam et

Latent enfeksiyon icin tedawi
aliyorsa standart tedaviye
devam et veya GBS profilaksisi
aliyorsa antibiyotik tedavisini
48 zaate tamamla

'

GBS kiiltir sonucunu takip et

: ! !

Kaltdr sonucu
hilinmiyorsa

Kaltdr pozitif Kdltdr negatif

v

i 35-37 hafta arasinda hala dogum
yvapmamissa kiltird tekrar et, daha
ileri haftada ise profilaksi verme

Gercek dogumda
profilaksi basla
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GBS profilaksisinde Penisilin (Penisilin G, 5 milyon tinite IV baslangi¢ dozu, her 4
saatte 2,5-3 milyon iinite idame doz doguma kadar veya Ampisilin 2 gr IV baslangi¢
dozu, her 4 saatte 1gr IV idame doz doguma kadar ) 6nerilmektedir. Penisilin alerji
Oykiisli mevcut ancak anafilaksi, respiratuar distress, anjiyoderma, iirtiker gibi ciddi
reaksiyonlar olusmamissa; sefazolin 2 gr IV baslangi¢ dozu, takiben her 8 saatte 1 gr IV
idame dozu doguma kadar 6nerilmektedir. Eger ciddi penisilin alerji reaksiyonu oykiisii
varsa ve antibiyogramda klindamisin ve eritromisin direnci yoksa doguma kadar her 8
saatte klindamisin 900mg IV doz, eger direng varsa her 12 saatte 1gr IV vankomisin
onerilmektedir. GBS profilaksisinde kullanilacak antibiyotik semasi Tablo 5 ‘te

Ozetlenmistir.

Tablo 5: GBS profilaksisi antibiyotik semasi

GBS PROFILAKSI SEMASI

Penisilin Alerjisi var mi?

Hayir | Evet
Penisilin G, 5 milyon iinite i\.l'\_riikleme dozu, Penisilin veya Sefalosporin grubu bir antibiyotik
her 4 saatte 2,5-3 milyon iinite idame dozu aldiktan sonra asagidakilerden herhangi biri gelismisg]
. ’ - . mi?
doguma kadar veya Ampisilin 2 gr IV yiikleme - Respiratuar distres,
dozu, her 4 saatte 1 gr IV idame dozu doguma - Anjiyo Odem
kadar - Urtiker
- Anaflaksi
Hayir Evet

| |

sefazolin 2 gr iV yiikleme dozu,
takiben her 8 saatte 1 gr iV idame
dozu doguma kadar

izole edilen patojen Klindamisin ve
Eritromisine duyarl mi?

Hayir Evet
Her 12 saatte 1 gr iV Vankomisin Her 8 saatte 900 mg iV Klindamisin
doguma kadar doguma kadar
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1.10.2. Eriskin Enfeksiyonlarinin Tedavisi
Grup B Streptokok’lar penisiline duyarlidir ve tedavide ilk secenek penisilin
olmalidir. Duyarli oldugu diger antibiyotikler ampisilin, vankomisin, teikoplanin,

birinci, ikinci ve tigiincii kusak sefalosporinler, imipenem, meropenemdir.

1.10.3. Neonatal Profilaksi ve Tedavi
Yenidogan1 GBS enfeksiyonundan korumak igin yapilan GBS profilaksisi, neonatal
erken baslangicl hastalig1 azaltmistir. Bu uygulamada da ge¢ baslangigli neonatal

enfeksiyon riskinde azalma olmamaktadir(36).

1.10.4. immiinolojik Profilaksi

En iyi intrapartum antibiyotik profilaksisi bile % 100 koruyucu degildir. Ayrica
intrapartum antibiyotik profilaksisi ge¢ baslangi¢li GBS enfeksiyonunu
onlememektedir. GBS asis1 gelecek i¢in en uygun ve ¢ekici alternatif olarak
goriilmektedir. As1 maternal ve neonatal enfeksiyonu dnleyecegi gibi fetal kayip,

prematiirite ve diisiik dogum agirligi insidansini da azaltacaktir(64).

1.10.4.1. Kapsiiller polisakkarit asilar:

Yapilan caligmalarda transplasental yoldan kazanilmis anti-GBS antikorlarinin
perinatal enfeksiyonlara kars1 koruma sagladigi gosterilmistir(65). Boylelikle, GBS
profilaksisinde kullanilabilecek alternatif yaklasimlardan biri olarak polisakkarit GBS
asilarin1 kullanmak giindeme gelmistir(66). GBS tip Ia, II ve III” {in kapsiiller
polisakkaritlerinden yapilmis asilar goniillii eriskinlerde denenmistir.

Saflastirilmis tip IIT kapsiiller polisakkarit agilar1 faz 1 ¢aligmalarda ilk test edilen
asidir. Asinin giivenli oldugu ve iyi tolere edildigi, immiin cevabin bireyin daha dnceki
immiin durumuna bagli oldugu goriilmiistiir. Annede ve kordon kaninda kapsiiller
polisakkarite 6zgiil IgG seviyeleri arasinda direkt bir iliski oldugu gosterilmistir. Ancak,
astlananlarin ancak %60’1nda IgG cevabinin gelistigi goriilmiistiir. O yilizden kapsiiller

polisakkaritlerin immiinojenitesinin arttirtlma gerekliligi kaginilmaz olmustur(67).
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1.10.4.2. Konjuge GBS asilari

Tetanoz toksoidi konjuge asilar yiiksek immiinojenitesi, giivenilirligi ve etkili
olmas1 nedeniyle tercih sebebi olmustur. Ayrica alfa ve beta C proteinleri, Rib ve Sip
proteinleri, C5a peptidazda bu amagla kullanilabilir(45). Ozellikle son donemlerde tip
Ia, Ib, II, IIT ve V’e kars1 antikor gelisimini arttiran tetanoz toksoid asilariyla konjuge
edilmis polisakkarit agilarin GBS enfeksiyonlarindan korunmada énemli bir yer
edinmesi beklenmektedir(66). Tetanoz toksoidi ile kombine multivalan GBS asilari

gebeligin ilk 3 ayimi takiben ilerleyen giinlerde uygulanabilir.
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2. GEREC VE YONTEM

Bu c¢alismada Mayis 2017 — Aralik 2017 tarihleri arasinda Saglik Bilimleri
Universitesi Antalya Egitim ve Arastirma Hastanesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum
Klinigi’ne bagvuran, 32 hafta ve iizeri 363 Tiirk vatandas1 ve 155 Suriye vatandasi
olmak iizere; toplam 518 gebe calisma kapsamina alindi. Calismaya baslamadan once
Saglik Bilimleri Universitesi Antalya Egitim ve Arastirma Hastanesi Yerel Etik
Kurulu’ndan 30.03.2017 tarihli 6/11 karar nolu yazi1 onay alinmistir. Caligmaya dahil
edilen tiim hastalardan bilgilendirilmis onamlar1 alinmistir.

Calisma klinigimize basvuran 3. trimestr T.C. ve Suriye uyruklu gebelerden
olugmak iizere iki gruptan olusmaktadir. Calismaya alinma kriterleri;

e 32 hafta ve istii tekil gebeligi olmasi

e Mevcut basvurusundan 20 giin dncesine kadar antibiyotik kullanim1 olmamasi

e 18 yas listii olmasi

e Bilinen immunsiiprasyonu ve/veya immiin siipresif ilag kullaniminin olmamasi

e Mevcut gebeliginde multi partner iligski dykiistiniin olmamasi olarak belirlendi.

Cogul gebelik BMI iliskisinde yanlis sonuglara sebep olabilecegi igin dislandi.
Immun siipresif tedavi ve/veya immunsiiprasyona neden olan hastalik olmasi, GBS
sonuclarinda yanlig pozitiflige sebep olabilecegi i¢in dislandi. Antibiyotik kullanim
Oykiisii numune alimindan 20 giin 6ncesine kadar kisitlandi. Daha kisa siireler GBS
kiltlir sonuclarinda yanlis negatiflige sebep olabilecegi i¢in dislandi. Multi partner iliski
Oykiislinlin olmas1 partner kaynakli enfeksiyon ihtimali nedeniyle yanlis pozitiflige
sebep olabilecegi i¢in diglandi. Resit olmayan hastalar hukuki prosediirler nedeniyle
dislandi.

Gebelerin kabuliinde ilk muayenede litotomi pozisyonunda anne adayindan steril
ekiivyon ile vajinal ve rektal 6rnekler alindi. Alinan 6rnekler streptokoklarin canliliginin
devami i¢in hazirlanmis 6zel Todd-Hewitt sivi besiyerine ekilmesinin ardindan;
besiyerleri ortam sicakliginda hastanemiz mikrobiyoloji laboratuarina nakledildi. Todd-
Hewitt besiyerindeki ornekler 37 °C’de aerop ortamda 18-24 saat siireyle inkiibe
edildikten sonra % 5 koyun kanli agara subkiiltiirleri yapildi. Inkiibasyon sonunda
tiremeler, rutin mikrobiyolojik yontemlerle degerlendirildi.

Beta hemolizli ve koloni morfolojisi streptokoklarla uyumlu olan kolonilere katalaz

testi yapildi ve katalaz (-) olanlardan preparat hazirlanarak gram boyama yapildi. Isik
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mikroskobu ile yapilan incelemede zincir yapmis koklar, streptokok olarak
degerlendirildi. Bu koloniler GBS yoniinden incelendi. Bu amagla CAMP testi (standart
sus S.aureus ATCC 25923), Sodyum hippurat hidrolizi deneyi, % 6,5 NaCl’de iireme,
Basitrasin ve Trimetoprim- Siilfometoksazol direnci arastirildi. Bu kokenlerin lateks
agliitinasyon (DryspotStreptoccocalGrouping Kit, Oxoid) testi ile ve Vitek2 sistemi
(bioMérieux) ile VITEK2 GP ID card ile GBS oldugu dogrulandi.

Disk diflizyon yontemiyle kanli Mueller Hinton agarda antibiyotik duyarlilik testleri
yapildi. Sonuglar European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing

(EUCAST) standartlarina gore degerlendirildi.

Istatistiksel Degerlendirme

Verilerin analizinde Statistical Package for the Social Sciences (SPSS) 25 programi
kullanildi. Verilerin normal dagilima uygunlugu Kolmogorov-Smirnov testi ve Shapiro-
Wilk testi dikkate alinarak incelenmis olup; normal dagilima sahip degiskenlerin
analizinde parametrik yontemler, normal dagilima sahip olmayan degiskenlerin
analizinde non-parametrik yontemler kullanilmigtir. Bagimsiz iki grubun
karsilastirilmasinda Independent-Samples T test ve Mann-Whitney U test kullanilmustir.
Kategorik verilerin karsilastirilmasi ise Pearson Chi-Square ve Fisher exact testi ile test
edilmistir. Normal dagilim gosteren veriler ortalama + standart sapma olarak
gosterilirken normal dagilmayan veriler ortanca (minimum-maksimum) seklinde ifade
edilmistir. Kategorik veriler ise n (say1) ve yiizdelerle (%) ifade edilmistir. Veriler %95

giiven diizeyinde incelenmis olup p degeri 0.05 ten kiigiik anlamli kabul edilmistir.
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3. BULGULAR

Bu c¢alismaya Mayis 2017 — Aralik 2017 tarihleri arasinda Saglik Bilimleri
Universitesi Antalya Egitim ve Arastirma Hastanesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum
Klinigine basvuran 363 Tiirk vatandasi ve 155 Suriye vatandasindan olusmak iizere; 32
hafta ve tlizeri toplam 518 gebe dahil edildi. Caligmaya dahil edilen gebelerin
demografik oOzellikleri degerlendirildiginde; TC vatandasi gebelerin ortalama yasi
27.5+6.3 iken Suriye vatandasi gebelerin ortalama yas1 23.8 5.1 olup Suriye
vatandas1 gebelerin basvuru yasi daha kiiciiktii ve fark istatiksel olarak
anlamliydi(p=0.001). TC vatandasi gebelerin ortalama boyu 161.8 + 5.7 cm, ortalama
kilosu 75.7 = 12.6 kg ve viicut kitle indeksi(VKI) 28.9 + 4.7 olarak hesaplandi. Suriye
vatandasi gebelerin ise ortalama boyu 162.4 + 4.7 cm, ortalama kilosu 67.5 + 8.1 kg ve
VKI 25.6 + 3.2 olarak hesaplandi. Suriye vatandasi gebelerin BMI’leri istatiksel olarak
anlamli  sekilde daha disiliktii(p=0.001). Hastalarin onceki dogum bilgileri
degerlendirildiginde TC vatandasi gebelerin ortanca degerlerinin gravida 2 (1-8), parite
1 (0-6), abort 0 (0-4) ve kiiretaj 0 (0-2) oldugu ve Suriye vatandas1 gebelerin gravida 2
(1-9), parite 0 (0-7), abort 0 (0-2) ve kiiretaj 0 (0-1) oldugu goriildii. TC vatandasi
gebelerin ortalama gebelik haftas1 38 + 1.5 hafta iken Suriye vatandasi gebelerin
ortalama gebelik haftas1 37 + 1.2 hafta olup bagvuru yapan TC vatandasi gebeler daha
ileri haftaydi ve istatiksel olarak anlamliyd: (p=0.001). TC vatandas1 gebelerin ortalama
evlilik siiresi 6.3 + 5.2 y1l, Suriye vatandas1 gebelerin ortalama evlilik siiresi 4 + 3.4 yil
olup TC vatandas1 gebeler daha uzun siiredir evliydi(p=0.001). Gebelerin mesleki ve
egitim durumuna bakildiginda TC vatandasi gebelerin 248’1 (%68.3) ilkogretim, 80’1
(%22) lise, 35’1 (%9.6) lisans mezunuydu ve 58 (%16) gebe calisiyorken 305 (%84)
gebe ise calismiyordu. Suriye vatandasi gebelerin 134’1 (%86.5) ilkogretim, 157
(969.7) lise, 6’s1 (%3.9) lisans mezunuydu ve 3 (%1.9) gebe ¢alisiyorken, 152 (%98.1)
gebe ise calismiyordu. iki grup karsilastirildiginda egitim durumu ve mesleki agidan
fark izlendi (p=0.001 ). TC vatandas1 gebelerde okuryazarlik oran1 daha yiiksekti ve TC
vatandas1 gebelerde calisan sayis1 daha fazlaydi. TC vatandasi gebelerin 315’inin (%
86.8) sigara kullanmiyorken; 58’1 (% 13.2 ) sigara kullanmaktaydi. Suriye vatandasi
gebelerin ise 146°s1 (% 94.2) sigara kullanmiyorken; 9’u (% 5.8 ) sigara kullanmaktaydi
ve iki grup arasinda fark istatiksel olarak anlamliydi (p=0.014). Planl: gebelik oran1 TC
vatandasi gebelerde %77.5, Suriye vatandasi gebelerde %71°di (p=0.117). Daha onceki
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gebeliginde GBS enfeksiyonlu bebek dogurma 6ykiisii sadece bir TC vatandasi gebede

mevcuttu(%0.3). TC ve Suriye vatandasi gebeler karsilastirildiginda gegirilmis

abdominal operasyon Oykiisii agisindan TC uyruklu gebelerde oran daha yiiksekti ve

istatiksel olarak anlamliydi (p=0.001 ). TC vatandasi ve Suriye vatandasi gebelerin

demografik 6zellikleri ve iki grubun karsilastiriimasi Tablo 6’da verilmistir.

Tablo 6: TC vatandasi ve Suriye vatandasi gebelerin demografik 6zellikleri Tablo

6’da ozetlenmistir.

TC SURIYE
N:355 N:155

YAS (yil) 275+6.3 23.8+5.1 0.001
BOY (cm) 161.8+5.7  [1624+47  [0.432
KILO (kg) 75.7+12.6  67.5+8.1 0.001
VKI 28.9+4.7 25.6+3.2 0.001
GRAVIDA 2 (1-8) 2 (1-9) 0.011
PARITE 1 (0-6) 0 (0-7) 0.075
ABORT 0 (0-4) 0 (0-2) 0.041
KURETAJ 0 (0-2) 0 (0-1) 0.014
GEBELIK HAFTASI (hf) 38+ 1.5 37+1.2 0.001
EVLILIK YILI (yil) 6.3+5.2 4.0 + 3.4 0.001

ILKOGRETIM [248 (%68.3)  [134 (%86.5)  [0.001

o LISE 80 (%22) 15 (%9.7)

EGITIM [ISANS 35 (%9.6) |6 (%3.9)
MESLEK CALISIYOR  [58 (%16) 3 (%1.9) 0.001

CALISMIYOR [305 (%84) 152 (%98.1)
SIGARA iCIYOR 48 (%13.2) 9 (%5.8) 0.014

[CMIYOR 315 (%86.8)  [146 (%94.2)
PLANLI EVET 282 (%77.5)  [110 (%71) 0.117
GEBELIK HAYIR 81 (%22.5) A5 (%29)

HAYIR 362 (%99.7) (155 (%100)
OP OYKU YOK 250 (%68) 135 (%87) 0.001

CS 68 (%18) 17 (%11)

DIGER 45 (%12) 3 (%1.9)
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Calismamizda gebeler laboratuar ve klinik 6zelliklerine gore karsilagtirildiginda ise
ortalama hemoglobin degerleri TC vatandasi gebelerde 11.9 + 0.9g/L, Suriye vatandasi
gebelerde 11.6+1 g/Lidi. TC uyruklu gebelerde hemoglobin degerleri daha yiiksekti
(p=0.001). Kiiltiir alindig1 siradaki viicut 1sis1 degerlerinde TC vatandasi gebelerin
ortalama 36.5 + 0.2 C° iken Suriye vatandasi gebelerin 36.5 + 0.1 C°olup iki
gruparasinda anlamli fark izlenmedi(p=0.503). Erken membran riiptiiriic (EMR) TC
vatandasi gebelerin 45’inde (%12.4), Suriye vatandas1 gebelerin 15‘inde (%9.7) izlendi
ve EMR oranlart1 iki grupta benzerdi (p=0.454). Kronik hastalik Oykiisii
degerlendirildiginde TC vatandasi1 gebelerin 5’inde (%21.4)hipertansiyon, 4’tinde (%1.1)
diyabet mevcutken, Suriye vatandasi gebelerde kronik hastalik dykiisii izlenmedi ve bu
fark istatiksel olarak anlamliyd1 (p=0.001). Gestasyonel diyabet, idrar yolu enfeksiyonu
ve gestasyonel hipertansiyonun TC vatandasi gebelerde daha fazla oranda oldugu
gorildiic  (p=0.048). Gebelerin klinik ve laboratuar 6zellikleri ve iki grubun

karsilastirilmast Tablo 7°‘de 6zetlenmistir.

Tablo 7: Gebelerin klinik ve laboratuar ézelliklerine gore degerlendirilmesi

TC SURIYE P
N:355 N:155
HB (gr/dl) 11.9+0.9 11.6+1 0.001
ATES (C°) 36.5+0.2 36.5+0.1 0.503
EMR VAR 45 (%12.4) 15 (%9.7) 0.454
YOK 318 (%87.6)  [140 (%90.3)
KRONIK YOK 327 (%90.1)  [155 (%100)  [0.001
HASTALIK HT 5 (%1.4) 0
DM 4 (%1.1) 0
DIGER 27 (%7.4) 0
GDM VAR 15 (%4) 1 (%0.6) 0.048
YOK 348 (%95) 154 (%99.4)
(YE VAR 49 (%13.5) 44 (%28.4) 0.001
YOK 314 (%86.5)  [111 (%71.6)
GHT VAR 14 (%3.9) 1 (%0.6) 0.048
YOK 348 (%96.1) (154 (%99.4)
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Gebelerden alinan rektovajinal kiiltiirlerde GBS pozitifligi TC vatandas1 gebelerde
%11, Suriye vatandasi gebelerde %9.7 olup iki grup arasinda GBS pozitifligi agisindan
istatiksel olarak anlamli farklilik izlenmedi (p=0.756) (Tablo 8).

Tablo 8: TC vatandasi ve Suriye vatandasi gebelerde GBS pozitifliginin

karsilastirilmasi
TC SURIYE P
N:355 N:155
GBS VAR 40(%11) 15 (%9.7) 0.756
YOK 323(%89) 140 (%90.3)

Hastalar VK1’ ne gore obez (VKi>30) ve obez olmayan (VKi<30) olarak iki gruba
ayrildiginda TC vatandasi gebelerin 130’u (%35.8) obezken, 233’1 (%64.2) obez
degildi. Suriye uyruklu gebelerin ise 10’u (%6.5) obezken 145’1 (%93.5) obez degildi.
TC vatandas1 gebelerde obezite Suriye vatandasi gebelere oranlara daha fazla
goriilmekteydi (p=0.001). Obez ve obez olmayan gebelerde GBS pozitifligi agisindan
fark izlenmedi (p=0.873).

TC vatandas1 ve Suriye vatandasi gebelerde GBS prevelansi ile maternal yas, parite,
sigara, kronik hastalik, antibiyotik kullanim 6ykiisii ve emr arasinda iliski saptanmadi
(p=0.05).

GBS pozitifligi olan hastalarda antibiyotik direncine bakildiginda; TC vatandasi
gebelerin 17’sinde (%42,5) antibiyotik direnci mevcut iken, Suriye vatandasi gebelerin
10’unda (%62,5) antibiyotik direnci oldugu goriildii. Suriye vatandasi gebelerde
antibiyotik direnci daha fazla oranda goriildii; fakat fark istatistiksel olarak anlaml
degildi (p=0.240) (Tablo 9).
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Tablo 9: Gruplardaki antibiyotik direnci oranlari ve karsilagtirilmasi

TC SURIYE P
N:40 N:16
ANTIBIYOTIK VAR 17(%42.5) 10(%62.5) 0.240
DIRENCI
YOK 23(%57.5) 6(%37.5)

Hastalarin antibiyogramlar1 incelendiginde TC vatandasi gebelerde, eritromisine

%12.5, klindamisine %27.5, levofloksasine %7.5 ve moksifloksasine %5 direng

gozlendi. Suriye vatandasi gebelerde ise eritromisine %25 ve klindamisine %50 direng

gozlendi, levofloksasin ve moksifloksasine karsi direng yoktu. TC vatandasi ve Suriye

vatandast gebelerde tiim GBS subgruplari penisilin, linezolid ve tigesikline %100

duyarliydi. Gruplarin antibiyogramlar1 Sekil 1°de verilmistir.
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30,00% 5504 0
20,00%
12,50%
i 7.50%
10,00% ] ; 55
0 0 00 00 00
0,00% = T T I T . T T T
A A A N
O P S & & & &
e})\\‘ & O% %& Q Y hoS
¢ @S*
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Sekil 1: TC vatandasi ve Suriye vatandagsi gebelerde GBS antibiyotik direncinin
karsilastirilma
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4. TARTISMA

Grup B streptokok tasiyicilign ik, yasanilan cografi bolge, sosyokiiltiirel
aligkanliklara bagli olarak oldukga farkliliklar gosterir. 2012 yilinda Claudia Turner ve
arkadaglarinin Thai-Myanmar‘da yasayan miiltecilerde yaptig1 ¢alismada rektovajinal
kiiltirde GBS tastyicilig %8,6 olarak bulunmustur(68). Gaurav Kwatrave
arkadaslarinin yaptig1 78 calisma ve 73791 gebeyi igeren meta-analizde GBS prevelansi
Afrika’da %22.4, Amerika‘da %19.7, Dogu Akdeniz’de %16.7, Avrupa’da %19,
Glineydogu Asya’da %11.1, Bat1 Pasifik’te %13.3 oldugu saptanmistir(69). 2002
yilinda M. Tsoliave arkadaglarinin yaptigr calismada Yunanistan‘da GBS pozitifligi
%6.6 saptanmustir. Ulkemizde bugiine kadar yapilmis ¢alismalarda %1.63-37.2 oranlari
arasinda degiskenlik goOsteren kolonizasyon oranlari bildirilen ¢aligmalar mevcuttur.
Giivenal T.ve arkadaslar1 1998 yilinda calismalarinda travaydaki gebelerde GBS
pozitifligi oranin1 %1.63 olarak saptamistirlar ancak bu c¢aligmada kiiltiir sadece vajen
arka duvarindan alinmis olup rektumdan alinmamistir(71). 1983 yilinda Sagar O. ve
arkadaslarinin yaptig1 51 gebe igeren bir ¢alismada GBS kolonizasyon orani %37.2
olarak saptanmis olup mikroorganizmalarin gruplandiriimasinda sadece lateks
agliitinasyon testi kullanilmistir(72). 2004 yilinda Yiicesoy ve arkadaslarinin yaptigi
calisgmada GBS prevelansi %6.6 olarak saptanmistir(73). 2004 yilinda Barbaros I.ve
arkadaslarinin yaptig1 ¢aligmada gebelerde GBS pozitifligi %8.2 saptanmistir(74). 2005
yilinda A.Kadanali ve arkadaslarmin yaptigi ¢alismada GBS prevelanst %32 olarak
bildirilmistir(75). 2005 yilinda Eren A. ve arkadaslari tarafindan yapilan ¢alismada GBS
prevelanst %9.2 olarak saptanmistir(76). 2016 yilinda Tiirkiye‘de Alp F. ve arkadaslar
tarafindan yapilan calismada GBS prevelans1 gebelerde %9.8 ve gebe olmayanlarda
%16.5 olarak saptanmistir(77). Bizim calismamizda GBS tasiyicilik oranimi TC
vatandas1 gebelerde %11,Suriye vatandasi gebelerde %9.7 olarak saptandi ancak iki
grup arasinda istatiksel olarak anlamli bir fark yoktu. Literatiirde ¢cok farkli sonuglar
olmakla birlikte bu sonuglar 1k, cografiozellikler, riskfaktorleri, kiiltiir alinma teknigi
vb. gibi degiskenlere bagli olarak degismektedir. Calismalar arasinda yiiksek
degiskenlik gosteren sonuglar teknolojik gelismeler, kiiltiir alinma teknikleri ve
alindiklar1 bolgeler, cografi ozellikler, drneklem biiytlikliigi gibi degiskenlerin farkli
olmasi ile aciklanabilir. Bizim calismamiz rektovajinal orneklem alinmasi, giincel

besiyerleri kullanilmasi, farkli irk ile karsilagtirilmasi, ¢alismaya kabul ve diglama
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kriterleri, antibiyogram bakilmasi ve biiyiik 6rneklem sayisi ile diger calismalardan
farklilik gostermekteydi.

Yas ve GBS kolonizasyonu agisindan literatiirde farkli sonuglar bildirilen ¢aligmalar
mevcuttur. 2017 yilinda yapilan Rabaan AA. ve arkadaglarinin yaptigi calismada 24 yas
alt1 ile 35 yas tstii gebelerde GBS prevelansinin daha yliksek oldugu saptanmistir(78).
Benzer sekilde2015 yilinda Khan MA.ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada 45 yas ve
istli gebelerde GBS prevelansinin daha yiiksek oldugu saptanmistir(79). Tersi
niteliginde ise 2003 yilinda Arisoy A.S. ve arkadaglarinin yaptigi ¢alismada 24 yas ve
istli gebelerde GBS prevelansinin daha diisiik oldugu saptanmistir(80). 1999 yilinda
Ceren N.ve arkadaslarinin yaptig1 calismadaise yas ve GBS kolonizasyonu arasinda
iliski saptanmamustir(81). Yine 2004 yilinda Barbaros I.ve arkadaslarinin yaptigi
calisgmada da yas ve GBS kolonizasyonu arasinda iliski saptanmamustir(74). Benzer
sekilde bizim c¢alismamizda da yas ve GBS kolonizasyonu arasinda istatiksel olarak
anlaml1 iliski saptanmadi(p=0.574).

Gebelerde GBS kolonizasyonun, gravida ve parite ile iliskisi agisindan literatiirde
farkli sonuglar bildirilen ¢alismalar mevcuttur. 1999 yilinda Ceren N. ve arkadaslarinin
yaptigi c¢alismada gebelerde GBS kolonizasyonun, gravida ve parite ile iliskisi
saptanmamigstir(81). 2003 yilinda Arisoy AS ve arkadaslariin yaptigi ¢alismada tiglincii
ve daha sonraki gebeliklerde GBS prevelansinin daha diisiik oldugu saptanmistir(80).
2004 yilinda Barbaros I.ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada gebelerde GBS
pozitifliginin gravida ve parite ile iligkisi saptanmamistir(74). 2015 yilinda Colicciha
LC. ve arkadaslariin yaptigi calismada GBS kolonizasyonu artan parite ile pozitif
korale oldugu bildirilmistir(82). Bizim ¢alismamizda da gebelerde GBS kolonizasyonu
ile gravida ve parite iligkisi agisindan istatiksel olarak anlamli fark izlenmedi(p:0.330).

2004 yilinda Barbaros I.ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada GBS kolonizasyonu ile
sigara kullanimi1 arasinda iliski saptanmamistir(74). 2006 yilinda Zusman AS. ve
arkadaslarinin yaptig1 calismada sigara kullanim oykiisii ve GBS kolonizasyonu ile
iliski saptanmamistir(83).2017 yilinda Darabi R. ve arkadaglarinin yaptig1 ¢alismada
sigara kullamim Oykiisii olan gebelerde GBS kolonizasyonu daha yiiksek
saptanmistir(84). Bizim ¢alismamizda, sigara kullanimi ile GBS kolonizasyonu iligkisi
incelendiginde sigara igenlerle igmeyenler arasinda istatiksel olarak anlamli bir fark

saptanmadi(p=0.496).
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GBS kolonizasyonu ve antibiyotik kullanim &ykiisii degerlendirildiginde; 1984
yilinda Ronconi GF. ve arkadaslar1 antibiyotik kullanim 6ykiisii ve GBS prevelansi
arasinda iliski saptamamistir(85). 2004 yilinda Barbaros I.ve arkadaslarinin yaptigi
calismada GBS  kolonizasyonu ile antibiyotik kullanimi arasinda iliski
saptanmamustir(74). 2015 yilinda Nakubulwa S. ve arkadaslar1 antibiyotik dykiisii ile
GBS pozitifligi arasinda iligki saptamamistir(86). Bizim de ¢alismamizda da benzer
sekilde, gebelerde GBS duyarli antibiyotik kullanimi1 ile GBS kolonizasyon prevelans:
arasinda istatiksel olarak anlamli fark izlenmedi(p:0.820). Bu durum grup B
streptokoklarin rekto-vajinal gegici ve aralikli kolonizasyon yapabildigini ve 35-37
hafta arasindaki gebelerde (dogumdan en ge¢ 5 hafta Once) kolonizasyon
arastirmalarinin yapilmasi ve Onlemlerin buna goére alinmasi gerektigini dogrular
nitelikteydi.

GBS kolonizasyonu ve erken membran riiptiirii arasindaki iliski degerlendirildiginde
ise 2017 yilina Jan JJ. ve arkadaglarinin yaptigi c¢alismada GBS prevelans: erken
membran riiptiirii olan gebelerde anlamli olarak daha yiliksek saptanmistir(87). 2011
yilinda Kim EJ. ve arkadaglarinin yaptig1 ¢alismada GBS prevelans: erken membran
rliptiirii olan gebelerde anlamli olarak daha yiiksek saptanmistir(88). Aksi olarak, bizim
calismamizda erken membran riiptiirii ile GBS kolonizasyonu arasinda istatiksel olarak
anlamli iliski saptanmadi(p=0.507).

2017 yilinda Ji W. ve arkadaslarinin yaptigr ¢aligmada tiim GBS subgruplari
penisilin, seftriakson, linezolid ve vankomisine duyarli iken, %52.4’{i klindamisine
direncli, %25.9’u levofloksasin direngli, %64.9’u eritromisine direngli saptanmistir(89).
2017 yilinda Wu CJ. ve arkadaslari tarafindan yapilan ¢alismada levofloksasin direnci,
2002-2006 yillarinda % 2.2 iken (% 0-3.3), 2008-2012 yillar1 aras1 % 6.2’ye (% 5.9-7.5)
yiikselmistir(90). 2016 yilinda Lu B. ve arkadaslari tarafindan yapilan caligmada
penisilin direngli suslar saptanmamis olup eritromisine % 74.1, klindamisine % 64.2
ve tetrasikline % 68 diren¢ saptanmistir(91). 2015 yilinda Yayan J. ve arkadaslarinin
yaptig1 caligmada Grup B Streptokok; penisilin, sefuroksim, sefotaksim ve vankomisine
duyarli, gentamisine (% 12.1), eritromisine (% 12.1), klindamisine(% 9.1) ve ko-
trimoksazole(% 3) direnc¢li saptanmistir(92). 1992 yilinda Celebi S. ve arkadaslarinin
yaptigi calismada GBS subgruplarinin penisilin, klindamisin, ampisilin+siilbaktam,

amoksisilintklavulonik asite duyarli saptanmistir(93). 2003 yilinda Arisoy AS ve
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arkadaslarmin yaptigi calismada GBS subgruplart penisilin ve ampisiline direng
gostermezken, % 21.2 eritromisin ve % 9.1 klindamisin direnci gosterilmistir(80). 2004
yilinda Barbaros I. ve arkadaslarmin yaptigi ¢alismada GBS penisilin, vankomisin,
kloramfenikol, siprofloksasin ve seftriaksona %100 duyarl, eritromisine %3,
klindamisine %13, tetrasikline %85 direngli saptanmistir(74). 2016 da Alp F. ve
arkadaslar1 tarafindan yapilan c¢alismada GBS subgruplar tetrasikline %380,
eritromisin+klindamisine %23, levofloksasine %19 direngli saptanmistir(77). 2016
yilinda Baba S. ve arkadaslariin yaptig1 calismaya gore tiim GBS subgruplar1 penisilin,
vankomisin ve sefotaksime duyarlt bulunmustur. Hasta grubunda oflaksasine % 22.5,
eritromisine %10 ve klindamisine %5 direng bulunmustur(94). Kimura K. ve
arkadagslarmin 2008 yilinda yaptigi ¢alismada GBS’lerde azalmis penisilin duyarliligina
rastlanildigini bildirmistirler(95). Benzer sekilde Yiu Wai Chu ve arkadaslar1 2007
yilinda yaptiklart ¢alismada invaziv GBS enfeksiyonlarindan elde edilen GBS’lerde
azalmig penisilin duyarliligina rastlanildigini bildirmislerdir(96). Bizim ¢aligmamizda
ise GBS pozitif gebelerin antibiyogramlari incelendiginde; TC vatandasi olan gebelerin
5’inde (%12.5) eritromisin, 11’inde (%27.5) klindamisin, 3’iinde (%7.5) levofloksasin
ve 2’sinde (%5) moksifloksasin direnci goriiliirken higbir hastada penisilin, linezolid ve
tigesiklin direnci goriilmedi. Suriye vatandasi GBS pozitif olan gebelerin ise 4’{inde
(%25) eritromisin, 8’inde (%50) klindamisin direnci goriiliirken higbir hastada penisilin,
levofloksasin, moksifloksasin, linezolid ve tigesiklin direnci goriilmedi. Elde edilen
veriler literatlir ile kiyaslandiginda benzer oranlar oldugu goézlemlenmistir. Biz
calismaya basladigimizda Suriye vatandasi gebelerde sosyo-ekonomik ve kisisel hijyen
acisindan daha kotii kosullarin mevcut olmasi dolayist ile TC vatandaslarina kiyasla
daha yiiksek antibiyotik diren¢ paternleri tespit edebilecegimizi on gormekteydik.
Ancak elde edilen veriler neticesinde iki grup arasinda istatiksel olarak anlamli bir farka

ulasamadik.
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5.SONUC VE ONERILER

Sonug¢ olarak, grup B streptokok kolonizasyon sikligi iilkeler, bolgeler ve calisma
standartlarindaki farkliliklara bagl olarak degisen oranlarda izlenmektedir. Yaptigimiz
calismada yas, gravida, parite, evlilik siiresi, sigara kullanimini, egitim durumu,
gebelikte GBS etkili antibiyotik kullanimi, erken membran riiptiirii gibi faktorlerin
kolonizasyon sikligini etkilemedigi izlendi. Hastanemize bagvuran anne adaylarindaki
kolonizasyon siklig1 lilkemizde yakin ge¢cmiste yapilan ¢aligmalarin verileriyle paralel
olarak izlendi. Daha eski yillara ait ¢alismalarda sonuglar ¢ok farkli araliklarda
seyretmekteydi. Bu kapsamda degerlendirildiginde Grup B streptokok kolonizasyon
sikliginda, yakin ge¢mise ait oranlara kiyasla bir artis olmadig1 goriilmiistiir.

Suriye uyruklu gebelerde daha 6nce yapilmis bir ¢alismaya literatiirde rastlanmadi. Bu
nedenle Suriye vatandast gebelerdeki oranin sosyo-kiiltiirel yasamlarindaki
degisikliklerden etkilenip etkilenmedigini tespit edemedik. Biz ¢aligmaya
basladigimizda miilteci olarak yasayan Suriye vatandaslarinda diisiik sosyo-ekonomik
diizey ve kotl hijyen kosullar1 nedeniyle T.C. vatandaslarina kiyasla daha yiiksek GBS
kolonizasyon oranlari olacagini diisiinmiistiik. Ancak calisma sonucunda iki grup
arasinda GBS kolonizasyon insidansi agisindan istatiksel olarak anlamli bir sonuca
rastlanmadi. Bu durum GBS kolonizasyonunda 1rk, sosyo-ekonomik diizey ve kisisel
hijyene dayali risk faktorlerinin O6rneklem biiylikliigli daha yiiksek calismalar ile
yeniden sorgulanmasi gerektigini gostermistir.

Hastalarin antibiyogramlart incelendiginde penisiline karst yiiksek duyarlilik izlendi.
Gecmis donem caligmalarda da penisiline kars1 gosterilmis direngli GBS suslarinin
olmayist tedavi ve profilakside ilk tercih antibiyotiklerin penisilin grubu olmasi
gerektigini desteklemektedir.

GBS subgruplarinda levofloksasin, eritromisin, klindamisin ve moksifloksasine karsi
gelismekte olan direng gozlendi. Linezolid ve tigesiklin direnci gozlenmedi.
Calismamizda saptanan antibiyotik direnci, tilkemizde ve diinyada yapilan ¢alismalar ile
uyumludur. Bu kapsamda degerlendirildiginde; ge¢mis yillara oranla toplumumuzda
artmis bir risk goriilmemekle birlikte, son trimestr gebelerde vajinal kolonizasyonun
tespit edilmesine yonelik stratejilerin bircok gelismis tiilkede oldugu gibi rutine
gecirilmesi ile birlikte potansiyel neonatal mortalite ve morbiditenin 6nemli oranda

kontrol altina alinabilecegi diistincesindeyiz.
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8. EKLER
EK 1: HASTA TAKIiP FORMU

ADI SOYADI:
BOY:

DOSYA NUMARASI:
KILO:

YAS: GRAVIDA:

SON ADET TARIHI:

ERKEN MEMBRAN RUPTURU:
IRK:

KAC YILDIR EVLI:

EGITIM DURUMU:

MESLEGH:

PARITE:

TELEFON KENDISI:
TELEFON ESI:
ABORTUS: KURETAJ:

OZGECMIS(Kronik hastalik, erken dogum 6ykiisii, grup b streptokok
kolonizasyonu,dnceki gebelikte neonetal kolonizasyon):

SIGARA:

PLANLI GEBELIK OLUP OLMADIGI:

GEBELIKTE ALDIGI TEDAVILER (kaginci haftada, hangi antibiyotik):

GECIRILMIS AMELIYAT:
DOGUM SEKLI:
HEMOGRAM:

DIABET :

TIT:

HIPERTANSIYON:

ATES:
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