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GIRIS

Grup B streptokok (GBS) gebelerde iilkeden iilkeye degisik oranlarda kolonize
olarak bulunabilen ve yenidoganlarda da ciddi infeksiyonlara neden olabilen bir
bakteridir. 1970°’li yillardan beri en O6nemli yenidogan patojenler arasinda olup
giiniimiizde halen ciddi yenidogan infeksiyonlarmin baglica nedenlerindendir.
Mikroorganizma ilk kez 19. yiizyllda Pasteur tarafindan Streptococcus agalactiae
olarak tamimlanmis ve 1930°’lu yillarda Rebecca Lancefield tarafindan hiicre duvar
yapisina gére B grubu streptokok olarak smiflandiriimistir. Fry tarafindan ti¢ 6liimeiil
postpartum sepsis olgusu bildirilmesinden 6nce 1938 yilina kadar GBS yalmizca
ineklerde onemli bir mastit etkeni olarak bilinmekteydi. 1970 yilina kadar insanlarda
birkag sporadik olgu bildirilirken bu tarihten sonra GBS’a bagh hem erken hem de
geg baslangicli yenidogan infeksiyonlarinin insidansinda bir artig dikkatleri gekmistir

(6).

GBS gebelerde siklikla belirti vermeden kolonize olur, ancak erken dogum,
erken membran riiptiirii (EMR), uzamis membran riiptiirii (UMR) ya da koryoamniyonit
gibi ciddi gebelik komplikasyonlarina yol agabilir (2,44). Ayrica gebelerde endometrit,
pyelonefrit, endokardit, puerperal infeksiyon gibi sistemik  hastaliklara da neden

olabilmektedir (21).

Son yillarda GBS’ diabetes mellitus, siroz, norolojik hastalik, kanser gibi
altta yatan hastalifn olan ya da 60 yasmndan biiyiik eriskinlerde pnémoni, iirosepsis,

kemik ve yumugsak doku infeksiyonlarina da neden olabilecegi bildirilmistir (21,49).

Ciddi infeksiyonlara yol agabilmesi nedeni ile GBS’lardan korunma ve tedavi

konusunda temel stratejilerin belirlenmesi gereklidir. Son yillarda yapilan ¢ahsmalarda



intrapartum  profilaksi ile bilylik oranda yenidogan infeksiyonlarin azaldig
gosterilmektedir (61). Buna ek olarak 1990 yilindan beri immunoprofilaksi ile ilgili

calismalar devam etmektedir (58).

Son yillarda cesitli tilkelerde GBS’a bagli yenidogan infeksiyonlarinda artis
oldugu belirtilmektedir. Tiirkiye’de ise yenidogan infeksiyonlarinin ne kadanimn GBS’a
bagh oldugu netlik kazanmamistir. Bunun i¢gin ilk basta gebelerin dogum sirasindaki
GBS kolonizasyon oranlarmin saptanmasi gereklidir. Bu ¢ahsmada da dogum

eylemindeki gebelerde GBS siklif aragtirilmigtir. ‘



GENEL BIiLGILER

MIiKROBIYOLOJi

Streptokoklar, ¢aplann 2 mikrometreden kiiciik, yuvarlak ya da oval sekilli,
hareketsiz, sporsuz, kuruluga olduk¢a dayanikl, fakiiltatif anaerop, katalaz negatif gram
pozitif bakterilerdir. Uzun ya da ikili zincirler olusturarak {irerler. Uremeleri i¢in kan ya
da serumla zenginlestirilmis besiyerlerine gerek vardir. Streptokoklar, kanli agarda
yaptiklar1 hemoliz aktivitelerine gore alfa, beta ve gama (hemolizsiz) olmak lizere tice
ayrilabilirler. En iyi hemoliz goriintiisii at eritrositlerinin, ikinci sirada ise koyun
eritrositlerinin kullamlmasi ile ortaya cikar. Insan eritrositlerinin kullaniminda ise
hemoliz ¢ok belirgin degildir (8). Tiim streptokoklar glukoz ve diger karbonhidratlar

fermente edip bol miktarda laktik asit olustururlar, ancak gaz olusturmazlar.

Grup B streptokoklar, genel streptokok o6zellikierini gosterirler. Koyun kanh
agarda 3-4 mm ¢apinda, parlak, gri-beyaz renkli ve nadiren mukoid koloni olugtururlar.
Koloniler etrafinda dar bir beta hemoliz bélgesi bulunur. GBS %]1-2 oraninda

hemolizsiz ve daha seyrek olarak alfa hemolizli koloniler olusturabilirler (6,8,34).

Lancefield tarafindan GBS’a 6zgii hiicre duvarmda karbohidrat yapida protein C
ve S maddesi olmak iizere 2 tip antijen tammlanmistir (58). C maddesi bu serogrubun
tiim suslarinda ortak yapidadir. S maddesine gére ise grup B streptokoklar 3 serotipe
(serotip I, I ve III) ayrlmistir. Perch ve ark. 1979 yilinda serotip IV’ii eklemislerdir.
Protein yapisindaki bir yiizey antijeninin (protein C) de tamimlanmasi ile birlikte
giiniimiizdeki son smiflandirma; Tip Ia/c, Tip Ib/c, Tip II, Tip III, Tip IV, Tip V,Tip VI,
Tip VII ve Tip VI seklindedir (58). GBS’a 6zgii R, X ve Rib gibi farkli antijenler de

saptanmig olup bu antijenler GBS’a kars1 as1 ¢aligmalarinda denenmektedir (34) .



EPIDEMIYOLOJIi

Grup B streptokoklarin insanlardaki dogal yerlesim yerleri alt gastointestinal
sistem olup en sik yayilim gosterdikleri bolge genitoliriner sistemdir (6,58,62).
Gebelerdeki genital sistem tasiyicilifi bakterinin bebege bulagsma riski nedeni ile
onemlidir. Gebelerdeki GBS  kolonizasyonu iilkeden iilkeye %15-40 oraninda
degisiklik gosterir (4,35,58,62,64). Ulkemizde ise bu oran %1 ile %16 arasinda

saptanmustir (3,5,15,26-29,33,37,51,55,65,72).

Gergekte gebelik GBS kolonizasyonu i¢in bir risk faktérii degildir (34,58).
Cinsel yasam tarzimin, c¢ok eslilik ve oral kontraseptif kullamminmin da GBS
kolonizasyonuna etkisi bulunmamistir (57,70). GBS prevalansimin arttifi bildirilen
baslica durumlar; gebede diabetes mellitus varhigy, rahim i¢i dogum kontol araci
kullamimu, ii¢ ve daha az dogum sayis, 20 yas altinda gebelik ve egitim diizeyinin diigiik

olmasidir (43).

Grup B streptokok izole edilen annelerin bebekleri incelendiginde, %50-70’inin
kolonize oldugu bildirilmistir (4,35). Bebekte GBS varligim aragtirirken dis kulak yolu,
koltuk alt1, gébek ve perineden alinan siiriintli 6rnekleri de kullamlabilecegi gibi bogaz,

ve rektumdan alinan 6rnekte GBS saptanmasi kolonizasyonun kesin gostergesidir (6).

Kolonizasyon saptanan bebeklerin %1-2’sinde infeksiyon gelismektedir
(4,6,64,66). Erken ve ge¢ baslangigh olmak {izere yenidoganda GBS’a bagli iki ayn
klinik tablo tamimlanmistir (6,40,52,58,60). En sik gozlenen form erken baslangich
infeksiyon (EBI) olup yaklasik olarak yenidogan infeksiyonlarmn 2/3’iini
olugturmaktadir (54). Dogum sonras: ilk 7 giin iginde meydana gelen infeksiyon

EBI’dur. Ulkeden iilkeye farklilik g&stermekle birlikte insidanst 1000 canli dogumda



0.7 ile 3.7 arasinda degismektedir (6,58,66). 1996 yilinda Amerikan Obstetrist ve
Jinekoloji Birligi (American College Of Obstetricians and Gynecologists; ACOG),
Hastalik Kontrol Merkezi (Centers for Disease Control; CDC) ve 1997 yihinda
Amerikan Pediatri Akademi(American Academy Of Pediatrics; AAP) grubunun
ortaklaga yayimladiklar rehber dogrultusunda intrapartum profilaksi uygulanmasindan
sonra ABD’deki insidansin %70-86 azaldig1 gozlenmistir (6,13,41,61,62). Dogumdan
sonraki 8. giin ile 3 ay i¢inde baglayan infeksiyonlar ise ‘ge¢ baslangigl infeksiyon
(GBI)’ olarak tanymlanmaktadir. Insidans1 1000 canli dogumda % 0.3 ile %1.8 arasinda
saptanmistir (4,6,58). Dogum sirasindaki kemoprofilaksinin ge¢ baslangicli yenidogan

infeksiyon insidansina etkisi saptanmamugtir (49).

GBS, gebelerde de % 10-15 olasilikla invaziv infeksiyona neden olabilir.
Postpartum donemde gelisen endometrit olgulannin % 20°sinden, sezaryan sonrasi

gelisen bakteremilerin % 20-25’inden GBS’larin sorumlu oldugu bildirilmektedir (58).

Serotiplerin Hastahklara Gore Dagihm

Gebelerde GBS kolonizasyonuna neden olan serotip I, IT ve III’diir (6). Son 20
yila kadar GBS’lara baglh EBI’lann iicte birinin, GBI’larm %90’min ve yasa bagl
olmaksizin menenjit olgularmin hemen timiiniin serotip Il’e bagli oldugu
bildirilmekteydi (34). 1992 yilinda ise serotip V’in hem bebeklerde hem de erigkinlerde
invaziv GBS infeksiyonlarina neden olabilecegi bildirilmistir (58). Giiniimiizde EBI’dan
%35-40 serotip Ia, %30 serotip I ve %15-20 serotip V sorumlu géziikmektedir (22).
GBI’a en sik serotip Il neden olurken, serotip V gebe olmayan eriskinlerdeki invaziv
infeksiyonlardan izole edilen baslica serotiptir (58,69,71). Serotip VI, VII ve VIII ise

nadiren insanda invaziv hastalik yapmaktadir (58).



Bulasma Yolu ve Patogenez

Yenidoganda EBI siklikla vertikal yolla gelismektedir (30). Vertikal gegiste
mikroorganizma anneden yenidogana intrauterin dénemde asendan yolla ya da dogum
sirasinda dogrudan bulagir (17,30,35,58). Bu gegis oram %29-85 (~%50) dir.

Yenidoganda GBS’a baglt EBI riskini artiran durumlar tablo I’ de gosterilmigtir.

Tablo I: Erken baslangigl: infeksiyon riskini artiran durumlar

¢ 20 yasmdan kii¢iik olmak

¢ Cogul gebelik

¢ Diisiik oykiisii

¢ Genital inokulum yogunlugu ve bakterinin virulansi
¢ Erken ve uzamis membran riiptiirii (>18 saat)

¢ Erken dogum (<37 hafta)

¢ Dogum sirasinda >37.5°C ates olmasi

¢ Gebelikte idrar yolu infeksiyonu dykiisii

¢ Annede diigtik antikor diizeyi

Grup B streptokoklar vajen epiteline oldugu gibi koryoamniyotik membrana da
diger mikroorganizmalara oranla ¢ok daha siki baglanabilme yetenegindedirler.
Koryoamniyotik membrana baglandiktan sonra amniyon sivisina ulasan etken kolayca
gogalir. GBS, infekte amniyon sivisimin aspirasyonu sonucu fetusun ilk 6nce
akcigerlerine daha sonra karaciger ve dalak gibi diger organlarina yayilir. Ortaya ¢ikan
ilk fetal yamit akcigerlerde inflamasyondur. Akciger mikrovaskiiler endoteline hasar
yaptiktan sonra vazoaktif mediyatérlerin salinimina neden olur. Infeksiyonun erken

déneminde tromboksan A; etkisi ile pulmoner hipertansiyon, kardiak output’ta azalma



ve hipoksemi olugmaktadir. Ge¢ dénemde ise tromboksan B, . TNF 20 ve 6 keto
prostaglandin Fy, gibi mediyatorlerin salimimi sonucu kardiak output’ta giderek azalma,
sistemik tansiyonda diisme, graniilositopeni ve pulmoner damarlarda permeabilitede
artls olusmaktadir. Sonug olarak pulmoner hipertansiyon, kardiovaskiiler kollaps ve

sistemik soka kadar gidebilen ciddi klinik tablolar gelisebilmektedir (35).

Geg baglangich infeksiyon siklikla horizontal gegis sonucu olup hastane personeli
ya da toplumdan temas yolu ile olmaktadir (58). Literatiirde anne siitii ile bulas
oldugunu gosteren olgular da bildirilmistir (17,50). Horizontal gecis sonrasi
yenidoganin bogazinda kolonize olan GBS, viral hastaliklar gibi mukozal membram
zedeleyen olaylar sonrasinda kana kangabilmekte ve menenjit, osteomyelit gibi

infeksiyonlara neden olmaktadir.

YENIDOGAN INFEKSIYONLARI

Erken Baslangich Yenidogan infeksivonlar

Erken baglangich infeksiyonlar ilk 7 giin i¢inde meydana gelip % 85°i dogumdan
sonraki ilk 24 saat, % 5’i ikinci 24 saat igerisinde semptom vermektedir (58). Olgularin
%50’sinde maternal komplikasyon Oykiisii mevcuttur ve mortalite %4-15 oraninda
degismektedir (4,6,58). EBI en sik sepsis, pnémoni ya da menenjit olmak iizere ti¢ farkh
klinik tabloyla ortaya gikmaktadir. Klinik tablo ne olursa olsun yenidoganlarin %
80’inde baglangicta apne, hiriltil solunum, takipne ve siyanoz gibi solunum sistemine
ait bulgular vardir. Hipotansiyon olgularm %25’inde ilk bulgu olarak goriilmektedir

(58). Hastalifa letarji, beslenmede giicliik, karinda distansiyon, solukluk, tasikardi,



sarilik, hipotermi ya da ates gibi diger bakteriyel infeksiyonlar da da goriilebilen klinik

belirtiler eslik edebilir.

Menenjit, EBD’larda %5-10 arasinda goriilmekte, siklikla serotip II’iin neden
oldugu bakteremi sonucu ortaya gikmaktadir (58). Menenjitli yenidoganda meninks
irritasyon  bulgularimin  olmayabilecegi akilda tutulmalidir. Menenjitli olgularin
yansinda ilk 24 saatte konviilsiyon gelismektedir. Yineleyen konviilsiyon, semikoma ya
da koma, hipotansiyon, nétropeni ve Beyin omurilik sivis1 (BOS) protein diizeyinin 300
mg/d]l {izerinde olmasi kotii prognozu gostermektedir (6). BOS’mn mikroskopik
incelemesinde baslangigta 1okosit goriilmeyebilir. Tam BOS kiiltiirinde GBS

tiretilmesiyle konur.

Pndmoni ise erken baslangi¢h infeksiyonlarin % 35-55’ini olusturmaktadir. Hinlty,
takipne ve apne gibi akut solunum yetmezlii bulgulan 6n plandadir. Radyolojik
goriintiisii  hyalin membran hastaligy ile karigabilmektedir. Kardiyomegali ve az
miktarda plevral effiizyon eslik edebilir. Radyolojik bulgular olmadan da akut solunum

yetmezligi bulgulan gézlenebilir.

Gec Baslangich Yenidogan Infeksivonlan

Sekiz giin ile li¢ ay arasindaki bebeklerde goriilen GBI dogum sonrasi mastitli
annenin siitiiyle ya da nozokomiyal olarak bebege gegmektedir (4,64). Vajende yogun
GBS kolonizasyon &ykiisii olan anneden dogan bebeklerde gériilme olasihg dort kat
fazladir (64). Prematiir bebeklerde ise goriilme olasihif diisiiktiir. Mortalite oranmnin

% 0 -6 arasinda oldugu bildirilmistir (58).

Menenjit ve kaynag: bilinmeyen bakteremi GBI’larda en sik karsilagilan klinik

tablolardir. Menenjit %35-40 olguda gézlenir ve sikhikla serotip IIT (% 80) etkendir.



Menenjit olgularimin yarisindan fazlasinda zeka geriligi, spastik kuadripleji, kortikal
korliik, sagirlik, hidrosefali, konusmada gecikme gibi kalici nérolojik sekeller gelisebilir
(6).

Seyrek olarak osteomyelit, septik artrit, seliilit ve adenit gibi infeksiyonlar da
g6zlenmektedir.  Yenidogandaki  osteomyelit nedenlerinin  %5-38’ini GBS
olusturmaktadir (6). Infeksiyon en sik proksimal humerusta gézlenir. Ekstremite
hareketinde kisithlik ve agn vardir. Inflamasyon bulgulan nadir gézlenmekte olup
yavas ilerler. Septik artrit ise ani baslangigh olup (‘)rtalama 31 giinliik bebeklerde geligir.
En sik sirasiyla kalga, diz ve ayak bilek eklemleri etkilenmektedir (6). Geg baglangigh
yenidogan infeksiyonlarin %2’sini GBS’a bagl fasiyal yada submandibular seliilit ve
adenit olusturmaktadir. Eritemin eslik ettigi tek tarafli fasiyal, periaurikiiler ya da
submandibuler adenite beslenme giicliiii, ates ve huzursuzluk eslik eder. Hastalik
siklikla bes haftalik erkek bebeklerde goriilmektedir. Literatiirde seliilite otitis mediamn
da eslik edebilecegi bildiriimektedir. GBS’a bagh seliilit seyrek olarak inguinal, skrotal,
prepatellar ya da boyun 6n boliimiinde de gelisebilir (58). Seliilitli olgularin %92’sinde
bakteremi vardir. Tamda yumusak doku ya da lenf bezi aspirasyonundan

yararlanilmaktadir.

Cok Gec Baslangich Yenidogan infeksivonlar:

Son yillarda yenidoganlardaki GBS’a bagh infeksiyonlarin %20’sinin 3 aydan
sonra goriilebildigi bildirilmis ve bu grubu tammlamak igin “cok ge¢ baslangich
yenidogan infeksiyon” terimi kullamlmigtir. Diistik dogum agirhkh, immiin yetmezligi
olan ve uzun siire hastanede yatan bebeklerde gériilme olasiign yiiksektir. Ozellikle
hastanede yatan bebeklerde GBS’larin neden oldugu nekrotizan enterokolit ya da damar

i¢i kateter enfeksiyonlan gozlenmektedir.
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Tam ve Ayiriel Tani

GBS kolonizasyonu aralikh olabilir (58,62,64). Gebelik siiresinin ortasinda
alman kiiltiirlerinde GBS izole edilen gebelerin termde bu mikroorganizmay
tasimadiklan bildirilmektedir (10). GBS kolonizasyonunun arastirilmasinda hem vajen
hem de rektumdan es zamanh kiiltlir alinmasi izolasyon olasihfmi %10-25

artirmaktadir (11,64).

Genital ya da gastrointestinal sistem gibi viicudun ¢esitli boliimlerinden
alinan 6rneklerde GBS’u tespit etmek i¢in mutlaka laboratuvarda galiganlarm uyarilmasi
gerekmektedir, ciinkii izolasyon i¢in segici besiyerine ihtiyag duyulmaktadir. Omegin
alindigy boélge kadar kullamilan bakteriyolojik yontemler de GBS saptama oranim
etkilemektedir (58,66). Gebede distal vajen ve rektum 6rnek alinmasi i¢in en uygun
yerlerdir. Siirlintli 6rneginin once  segici besiyerine daha sonra kanli agara
pasajlanmasinin GBS izolasyon olasilifini direkt ekme gore %50°den fazla artirdifim
gosteren galigmalar vardir (4,11,62,67). Alinan siiriintii 6rnekleri hemen ekilemeyecekse
uygun bir tasiyic1 besiyerinde (Om: Amies, Stuart) laboratuvara yollanmalidir. Tas1yict
besiyerine aliman 6mek oda sicaklipinda ya da buzdolabinda dort giine kadar
saklanabilir. Laboratuvarda 15 mikrogram/ml nalidiksik asit ve 8 mikrogram/ml
gentamisin siilfat ya da 10 mikrogram/ml kolistin ve 15 mikrogram/ml nalidiksik asit
igeren Todd-Hewitt segici sivi besiyerine ekilir. Besiyerinde 35-37 °C’de 18-24 saat
inkiibe edildikten sonra koyun kanli agara pasaj yapilir. Kanli agara pasaj yapilan
ornekler 37°C°de 24-48 saat inkiibe edildikten sonra degerlendirilir. Dar beta hemoliz
zonlu koloni olusturmus katalaz negatif gram pozitif koklar GBS olarak aragtiriimalidir

(Sekil 1). GBS’leri tammlamak i¢in agagidaki testlerden yararlamlmaktadir;
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Basitrasin__ve Trimetoprim-sulfametaksazol (SXT) Duyarhlik Testi:

S.pyogenes ile diger beta hemoliz yapan streptokoklan birbirinden ayirmak igin
kullanilan bir yontemdir (9,39). Kanli plak besiyerinin yiizeyine yaygm olarak saf
kiiltirden alinan 6mek ekilir. Yarim plagin ortasina Basitrasin (0.04U) bulunan disk ve
diger yarmin ortasina SXT (1.25 mikrogram trimetoprim -+ 23.75 mikrogram
sulfametaksazol) diski yerlestirilir. 18-24 saat 35 ° C de inkiibasyondan sonra disklerin
etrafinda iiremenin onlendigi zonlar incelenir. Disk etrafinda herhangi bir gaptaki
inhibisyon testin negatifligini gosterir. Grup A streptokoklarin tanmimlanmasinda yol
gosterici olan basitrasin duyarlilik testi basit ve ucuz olmasina ragmen ¢ok spesifik
degildir. Grup A streptokoklarin % 99°u, Grup C ve G streptokoklarin % 10’dan fazlas
ile GBS’lern yaklasik % 5’1 basitrasin duyarliligy vardir. Bununla beraber grup C ve D

streptokoklar SXT” e duyarh iken grup A ve B streptokoklar SXT’e direnglidir.

Christie, Atkins, Munch-Petersen (CAMP) Testi: B grubu streptokoklar

Staphylococcus aureus kokenlerinin olugturduklar beta hemolizin etkisini artiric1 etki
yapan CAMP faktorii adi verilen bir faktér olustururlar. CAMP testi igin kanli plak,
S.aureus (ATCC 25923), S.pyogenes (negatif kontrol), CAMP olumlu S.agalactiae
(pozitif kontrol) ve tamimlama yapacagimiz bakterinin saf kiiltiiriine ihtiya¢ vardir.
Kanli plak besiyerine ¢ap boyunca bir ¢izgi seklinde S.aureus ekilir. Negatif ve pozitif
kontrol igin kullanilan bakterilerle birlikte GBS diisiiniilen bakterinin ekimleri bu ekim
cizgisinin iki yanina ¢izgiye dik yonde ve ona dokunmaksizin 2-3 mm yakimndan
baglayip dik yonde uzaklagarak yapilir. Ekilen plaklar 35-37 °C de 24 saat bekletilir.
S.aureus ekim ¢izgisi boyunca beta hemoliz olusur. Birbirine dik iki ¢izginin en yakin
noktasinda ve streptokok ekim ¢izgisinin ucunda hemoliz alamnmn bir ok ucu bigiminde

genisleme olmas1 CAMP testinin olumlu oldufunu gostermektedir. Negatif kontrol
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bakterisinde ise ekim ¢izgisi boyunca bir hemoliz vardir ve S.aureus ¢izgisine bakan
ucunda hemoliz yoktur. Grup B streptokoklarim % 95’i CAMP olumludur. Diger CAMP
olumlu bakteriler ise Listeria monocytogenes, Turicella otididis ve Rhodococcus

equi’dir.

Sodvum Hipurat Hidroliz Testi : Sodyum hipurat, GBS’da var olan ‘hipuricase’

enziminin katalizledigi reaksiyon sonucu benzoik asit ve glisin’e pargalanir. Ninhidrin
ise olusan iriinlerle reaksiyonu sonucu mor renkli bilesik olusturur. Hipurat igeren
tiiplere negatif kontrol i¢in enterokok ve diger tiiplere stipheli koloniler ekilir. Tiipler iki
saat 35-37 ° C lik su banyosunda bekletildikten sonra her tiipe 0.2 ml ninhidrin eriyigi
damlatilir. Tiipler yeniden 10 dakika siire ile su banyosunda bekletildikten sonra
incelenir. Mor renk olusmasi testin pozitifligini gosterir. GBS’m %99’unda bu test

pozitiftir.

Safrali-eskiilinli Agar Testi : Enterokoklar ve D grubu streptokoklar %40 sigir

safrali ortamda iireyebilmeleri ve eskulini hidrolize etmeleriyle diger streptokoklardan
ayrilir. Safrali-eskulinli agara ekim yapildiktan sonra 35 °C de inkiibe edilir. Her giin
iireme olup olmadigina ve iireme olmus ise siyahlanma olup olmadifina bakilir.
Genellikle 48—72 saatte sonug alinir. GBS safra varlifinda tirer, fakat eskulini hidrolize

etmez.

% 6.5 NaCl’lu_Besiverinde Ureme Testi : %6.5 NaCl iceren kati yada siv1

besiyerine ekim yapildiktan sonra tiipler 35°C de 24-72 saat inkiibe edilir. Ureme olup
olmadigina goére degerlendirilir. Enterokok, aerokok ve GBS yogun tuz

konsantrasyonunda iireyen bakterilerdir.
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GBS’lerin kesin tamist  hiicre duvarinda bulunan karbohidrat yapisindaki
antijenlerin tespit edilmesi ile konulur. Bunun i¢in gruba 6zgii antiserumlarin
kullanildig1 bir ¢ok yontem gelistirilmigtir. Bunlar immunelektroforez, ELISA, indirekt
immiinofloresans, PCR, koagliitinasyon ve lateks aggliitinasyon (LA) yOntemleridir.
Ozellikle LA testi son zamanlarda en yaygmn kullamilan y6ntemdir. PCR yonteminin
duyarhih %97 olup 45 dakikada sonu¢ vermektedir (7). Koagliitinasyon yonteminin
duyarliligr 6zellikle yogun vajen kolonizasyonu olanlarda yiiksektir ve 5 saat iginde
sonu¢ vermektedir (10,47). LA yontemi ise yenidogan sepsisi siiphesi olan bebeklerin
idrar Orneklerinde antijen saptanmasi esasina dayanmaktadir. Duyarlilifi %94,

szgiilliigii %92°dir (31,46) .
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Gram Pozitif Kok

v

Katalaz
Pozitif Negatif
Stafilokok Streptokok
Mikrokok
Koloni Morfolojisi /Hemoliz
Beta Hemoliz Alfa l;emoliz Hemolizsiz
Basitrasin Disk
Duyarh Direngcli
Grup A streptokok CAMP ve/veya Hipurat Hidrolizi
( S.pyogenes )
Pozitif Negatif
Grup B streptokok ) ;
(S.agalactiae) % 40 Safrada Urceme ve Eskulin Hidrolizi
Pozitif Negatif
Grup D streptokok Grup A,Bve D
l disindaki streptokoklar
% 6.5 NaCl de Ureme Serolojik Tanimlama
Pozitif Negatif
Enterokok Non enterokok

Sekil 1: Beta Hemolitik Streptokoklarin Tanimlanmas:
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Gram Pozitif Kok

v

Katalaz
Pozitif l Negatif
Stafilokok Streptokok
Mikrokok ¢

Koloni Morfolojisi/Hemoliz

l l l

Beta Hemoliz Alfa Hemoliz Hemolizsiz
Optokin Diski % 40 Safrada Ureme
l i Eskulin Hidrolizi
Duyarh Direncli
S.pneumoniae % 40 Safrada Ureme
Eskulin Hidrolizi
Negatif Pozitif Negatif
S.viridans Grup D strep. S.viridans
* GBS
% 6.5 NaCl de Ureme
Pozitif Negatif
Enterokok Non enterokok

Sekil 2 :Alfa ve Hemoliz Yapmayan Streptokoklarin Tanimlanmas:
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Yenidoganda GBS infeksivonunu _diisiindiirecek bulgular; annede GBS

kolonizasyonu, 18 saatten uzun siire devam eden membran riiptiirii, preterm Gykiisii
olmasi, bebekte dogumu takip eden ilk 24 saatte apne ve sok tablosu, Apgar skorunun
besin altinda olmasi1 ve akciger hastalifinin hizli ilerlemesidir. Bu bulgulardan bir

tanesinin varligi GBS infeksiyonunu diisiindtirmelidir.

Grup B streptokoklara bagl hastaligin tamisinda rutin laboratuvar incelemeleri
yardimcr degildir. Notropeni, nétrofili, gen¢ hiicrelerde artig gibi &zgiil olmayan
bulgular saptanabilir. Hizl1 antijen testlerinin duyarlihgi diisiik olmast nedeni ile tam
amagh kullanilmasi pek onerilmemektedir. GBS’a baglh infeksiyonun kesin tanis1 kan,
BOS ya da infeksiyon bdlgesinden (kemik, eklem, vb.) GBS’in izole edilmesi ile
konulur. Trakeal aspirat, mide igerigi ya da maternal amniyotik sivida GBS izole

edilmesi invaziv infeksiyonu géstermez (6).

Erken baglangigl infeksiyonlarin ayirici tanisinda solunum sistemine ait bulgular
nedeni ile 6ncelikle hyalin membran hastalify diigiiniilmelidir. Yenidogan menenjitine
GBS disinda neden olan diger etkenler ise gram negatif bakteriler (6zellikie E.coli) L.
monocytogenes, Neisseria meningitidis, Streptococcus pneumoniae ve virlislerdir.
Menenjit etiyolojisi arastiriirken bu etkenler géz ardi edilmemelidir. GBI seklinde
ortaya ¢ikan yumusak doku ve osteomyelitlerde ise ayiric1 tanida mutlaka S.aureus ve

A grubu streptokoklar diistiniilmelidir.

be{i‘ 9ofRy,

PENERE T2 .
i \ﬁ-zp ' “ﬁwgl"‘q f?;g'iﬁﬂ”“ ’
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Tedavi

Grup B streptokok infeksiyonu diisiiniilen bebeklerde menenjit dislanincaya kadar
ampirik olarak ampisilin ve gentamisin baglanmasi Onerilmektedir (58). Menenjit
olmadig1 kesinlestikten sonra ise penisilin G ile tedavi siirdiiriilebilir. Penisilin G’nin
ilk tercih edilmesinin nedenleri; GBS i¢in minimal bakterisidal konsantrasyonunun
0.04-0.8mg/ml olmasi, serum konsantrasyonu % 10-20’ye eristifinde kan beyin
bariyerini kolay gegebilmesi ve yan etkilerinin az olmasidir. GBS’a vankomisin, yar
sentetik penisilinler, sefotaksim, sefiriakson ve imipenem de etkili olmasina karsin
penisilin ve ampisiline iistiinliikleri olmadifindan &nerilmemektedir. Rifampisinin ise
etkili olmadig1 gésterilmigtir (25). Tedavide kullamlacak antibiyotikler damar i¢i yolla
uygulanmalidir (58). Tablo II’de klinik tabloya gore onerilen antibiyotikler doz ve

stireleriyle birlikte gdsterilmistir.

Tablo II: Yenidogan GBS Infeksiyon Tedavisi

Infeksiyon Antibiyotik Doz Siire

1-Bakteremi  Ampisilin + Gentamisin ~ 150-200 mg/kg +7.5 mg/kg Ik 48-72 saat *
Penisilin G 200 000 U/ kg 10 glin

2-Menenyjit Ampisilin + Gentamisin = 300- 400 mg/kg +7.5 mg/kg  Baslangic tedavi **
Penisilin G 500 000 U/ kg 14 giin ***

3-Septik artrit Penisilin G 200 000 U/ kg 2-3 hafta

4-Osteomyelit Penisilin G 200 000 U/ kg 3-4 hafta

5-Endokardit Penisilin G 400 000 U/ kg 4 hafta™***

* BOS kiltiir sonucu ¢rkincaya kadar devam edilmelidir.

** Kontrol BOS kiiltiirii negatif oluncaya kadar devam edilmelidir.

*** Ventikiilit, serebrit, supdural ampivem varsa tedavi 21 giin olmalidir.
*x#x [Tk 2 hafta gentamisin tedaviye eklenmelidir.
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MATERNAL INFEKSIYONLAR

Grup B streptokok gebelerde ve annelerde de Onemli morbidite sebepleri
arasindadir. ABD’de her yil yaklagik 50.000 gebe kadimin GBS infeksiyonu gegirdigi
bildirilmektedir (35). Baker ve ark. lohusahk déneminde atesli hastalardan alinan kan
kiiltiirlerinin %10-20’sinde GBS izole ettiklerini belirtmislerdir (58). Gebede GBS
infeksiyonu asemptomatik olabilecegi gibi asemptomatik bakteriliri, sistit, piyelonefrit,
endometrit, koryoamniyonit, sezaryan ya da epizyotomi sonras1 yara infeksiyonu,
puerperal sepsis, menenjit ve tromboflebit seklinde ortaya ¢ikabilir, erken dogum ve

EMR gibi komplikasyonlara yol agabilir (35).

Erken dogum ve UMR ile GBS infeksiyon iliskisi birgok arastimada ortaya
konmustur. UMR, tiim gebelerin %5-10 arasinda gézlenmektedir (45). Regan ve
ark.(57) vajinal GBS kolonizasyonu olan gebelerde UMR gelismesinin % 15.3 oraninda
ortaya ¢iktigim bildilmiglerdir. Bunun aksine literatlirde ikisi arasinda iliski olmadigim
gosteren bildiriler de mevcuttur (40,44). Matorras ve ark.(44) UMR gelismesinde
vajinal kolonizasyondan ¢ok servikal kolonizasyonun daha Onemli oldugunu

gostermislerdir.

Gibbs ve ark. postpartum GBS infeksiyonlanm inceledikleri ¢alismalarinda %81
endometrit ve %19 koryoamnionit saptamislardir (58). GBS’larin neden oldugu
endometrit olgularnin %94’ii sezaryan sonrasi gelismektedir. Titreme, tasikardi,
karinda distansiyon, uterusta hassasiyet, adneksiyal gerginlik ve 38.5°C iizerinde ates en
belirgin klinik bulgulardir. Baglanan ampirik antibiyotik tedavisine semptomlarin
tamamen kaybolmasina ve en az 24 saat atessiz oluncaya kadar devam edilmelidir (54).
Plasenta, amniyotik sivi membranlar ve/veya uterusu igine alan enfeksiyonlara

koryoamniyonit (intraamniyotik infeksiyon) denmektedir. Peripartum dénemde ates
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yiiksekligi (>37.8°C), maternal tagikardi (>100/dk), fetal tasikardi (>160/dk), 16kositoz,
kotli kokulu amniyotik sivi ya da uterusun hassas olmasiyla klinik tam konabilir (48).

Tedavide penisilin G ya da ampisilin kullanilmas: Snerilmektedir (54).

Gebelerin - %6-8’inde  asemptomatik bakteritiri, sistit ya da piyelonefrit
gortilebilmektedir. Tiim etken bakterilerin % 5-29’u GBS olugturmaktadir (58). Rutin
idrar kiiltiiriinde GBS izole edilmesi yogun vajinal kolonizasyonun géstergesidir. Ust ya
da alt iiriner sistem enfeksiyonu veya asemptomatik bakteriiiri tamis1 alan tiim gebelere

antibiyotik tedavisi baglaniimalidir (62).

KORUNMA YONTEMLERI

Hem yenidogan hem de maternal infeksiyonlann énlemek korunmamn temelini
olusturmaktadir. Kemoprofilaksi ve immiinoprofilaksi olmak iizere korunmada iki esas

yaklagim vardir.

Kemoprofilaksi

Kemoprofilaksinin amaci annedeki GBS kolonizasyonunu tamamen ortadan
kaldirmak ya da azaltarak bebege vertikal gegisini engellemektir. Kemoprofilaksi

yenidoganda yalmz erken baglangich GBS infeksiyonlarimi 6nlemede basarili

bulunmustur (6,16,35,58).

En uygun korunma 35-37. haftalar arasinda rutin prenatal kiiltiirlerin alinmas:
ve gerekli gebelere dofum boyunca ampirik antibiyotik tedavi baglanmasidir (62).
Literatiirde GBS tas1yihig1 nedeniyle iigiincii trimestirin erken doénemlerinde antibiyotik
verilmesine karsin dogum sirasinda GBS saptanan gebeler bildirilmis ve antepartum

profilaksinin gereksiz oldugu vurgulanmistir (35). Ancak gebelik déneminde GBS’a
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bagli  bakteriiiri saptanirsa gebe tedavi edilmeli ve dogum boyunca profilaksi

uygulanmalidir (4,35,36).

Annesine uygun intrapartum Kkemoprofilaksi yapilan bebeklere antibiyotik
verilmesine gerek yoktur (49). Otuz dort haftadan 6nce dofan ve semptomu olmayan
bebeklere, anneye dofumdan en az bir saat 6nce yalmzca tek doz ampisilin profilaksisi
uygulanmissa 72 saati gegmemek sart: ile ampisilin verilebilir. Ikiz dogumda, ikizlerden
birinde erken baglangigh GBS infeksiyonu gelisirse diger bebek semptom olsun ya da
olmasin, tedavi baglansin ya da baglanmasin BOS ve kan kiiltiirleri sonucglanana kadar

hastanede izlenmelidir (49).

Erken baglangich GBS hastaligim 6nlemede basarili raporlar 1996 yilinda CDC
rehberi yayimlanmadan 6nce Boyer ve Gotoff basta olmak iizere birgok kisi tarafindan
bildirilmistir (10,47). Uygulanan intrapartum antimikrobiyal profilaksinin hem erken
baglangigh yenidogan hastalifi hem de maternal puerperal atesi ve koryoamniyoniti
onlemede en etkin yontem oldugu gésterilmistir (36,46). CDC rehberi yayimladiktan
sonra erken baglangich infeksiyon orami %70-86 oraninda azaldify goézlenmigtir
(6,13,41,61,62). 1996 wyilinda ACOG, CDC ve 1997 wilinda AAP perinatal
infeksiyonlar1 énlemek igin intrapartum profilaksi ile ilgili Snerilerini bildirmislerdir
(62). Bu rehberde intrapartum profilaksinin kullanimu ile ilgili kiiltiire dayah ve risk

faktorlerini goz 6niinde tutan iki 6nemli strateji belirtilmistir (Sekil 3).

Kiiltiire dayali tarama stratejisine gére tiim gebe kadinlar 35-37. gestasyon
haftasinda vajinal ve rektal GBS kolonizasyonu i¢in taranmahdir. Hagler ve ark.(30)
aliman kiiltiir 6rnegi dogumdan 5 hafta once alinmugsa Kkiiltiir tekran yapilmas:
gerektigini ¢iinkii ilk kez alinan 6rneklerde lireme saptanmazken daha sonra alinan

orneklerde % 5°den fazla iireme oldugunu rapor etmislerdir.
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CDC’nin yaymnladigi rehberde risk faktorii olan gebelerde GBS kolonizasyonuna
bakilmaksizin hepsine intrapartum profilaksi 6nerilmektedir. Bergeron ve ark.(7), hizl
tam1 yontemleri ile GBS saptanmasinin dogumda miimkiin oldugunu ve GBS
kolonizasyonu olmayan ancak risk faktorii tagiyan gebelere gereksiz yere profilaksi

uygulanmasinin bu gekilde 6nlenebilecegini vurgulamstir.

Risk Faktérleri
*Onceki bebekte GBS dykiisii
*Simdiki gebelikte GBS bakteriiirisi
*37 hafta 6ncesinde dofum VAR

YOK

GBS (+
35-37.gebelik haftasinda rektovajinal p | Intrapartum Profilaksi Uygula
Omek al
Kiiltiir sonucu
bilinmiyor
GBS (-
4
Risk Faktorleri
Intrapartum profilaksiye gerek yok *Ates >38°C

*18 saat tlizerinde membran

SEKIL 3: Intrapartum Profilaksi Algoritmast
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Intrapartum profilaksi uygulamasinda ilk tercih olarak penisilin G, alternatif olarak
ampisilin verilmesi 6nerilmektedir (62). Tercih edilen antibiyotik kadar verilme zamam
da Onemli oldugu rapor edilmistir (14,31,41). DeCueto ve ark.(16) antibiyotik
dogumdan 1 saat dnce verilirse % 46, 2-4 saat 6nce verilirse %2.9 ve 4 saat ve daha
uzun siire nceden uygulanirsa % 1.2 oranminda bebege GBS bulas oldugunu bildirmistir
. Penisilin alerjisi 6ykiisii olanlara klindamisin ya da eritromisin parenteral verilebilir
(30). Bugiine kadar penisilin veya ampisiline diren¢ saptanmazken klindamisine %3-21,
eritromisine %5-29 oraninda diren¢ bildirilmektedir (13,18,42,53,59,68). Penisilin
alerjisi olanlarda anafilaksi Oykiisii yoksa sefazolin tercih edilebilir(18). Ciddi asin
duyarlilik 6ykiisii olan gebelerde direngli GBS izolati1 varsa tercih vankomisin olmalidir

(62). Tablo III’de CDC’nin 6nerdigi intrapartum profilaksi protokolleri sunulmustur.

Tablo III: Intrapartum Profilaksi Protokolleri

Antibiyotik Baslangic Doz Idame Doz
Tavsive Edilen: Penisilin G 5 Milyon Unite/IV 2.5 Milyon Unite/ 4 saatte bir
Alternatif : Ampisilin 2gr/iv 1 gr/ 4 saatte bir
Penisilin alerjisi: Klindamisin 900mgr /IV 900mgr/ 8 saatte bir
Eritromisin 500mgr /IV 500mgr /6 saatte bir
Sefazolin * 2 gr/iv 1 gr/ 8 saatte bir
Vankomisin ** lgr IV 1 gr /12 saatte bir

*Anafilaksi Sykiisii olmayan, **Ciddi hipersensitif reaksiyon Oykiisii olan

Ozet olarak intrapartum profilaksi uygulama karan, risk faktériine ya da kiiltiire
dayali olarak verilmeli, antibiyotik dogumdan en az 2 saat énce baglanmali ve doguma
kadar parenteral devam edilmelidir. Son zamanlarda yapilan bir ¢alismada dogum

stiresince klorheksidinle vajinal yikamamn sistemik antibiyotik uygulamasiyla esdeger
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sonuc verdigi, aym zamanda yenidogandaki anneden gegen E.coli kolonizasyonunu da

azalttig1 bildirilmistir (20).

Immunoprofilaksi

Grup B streptokoklara bagli yenidogan infeksiyonlarin1 6nleyebilmek amaciyla
1992 yilindan beri a1 galigmalan siirmektedir (35). Bu amagla Tip Ia, II ve III
suglanmn kapsiiler polisakkaridlerinden hazirlanan konjuge asilar denenmektedir. Risk
grubu olan gebelere 3.trimestr erken donemde, cilt altina a1 uygulamasinin koruyucu
antikor  diizeyi olusturdugunu  gosteren ¢ahsmalar vardir  (6,49). Pasif
immunoprofilakside igeriginde yeteri kadar GBS antikoru bulunmadifindan standart

immunglobulin preparatlar: 6nerilmemektedir.

ERISKIiN INFEKSiYONLARI

Invaziv GBS infeksiyonlann yalmz gebeler ve yenidoganlar igin risk
olusturmamaktadir. Son 20 yilda yagh ve altta yatan hastalik Sykiisii bulunan gebe
olmayan erigkinlerde de biiyikk sorun haline gelmis ven ABD’de gebe olmayan
eriskinlerde gelisen invaziv GBS infeksiyon orammin %4.1°den %7.2’ye yiikseldigi
bildirilmigtir (22,71). Mortalite oram ise % 21-25 olarak saptanmustir. Siyah 1rk, erkek
ve 60 yas iizerinde olmak invaziv GBS infeksiyon gériilme sikligim arttirmaktadir (21).
Literatiirde bildirilen olgu sunumlan ve toplum kékenli ¢alismalar invaziv GBS
infeksiyon geligsme riskini artiran faktérleri ortaya koymustur. En énemli risk faktorleri
diabetes mellitus, HIV infeksiyonu ve malignite varlifidir. Bunlardan baska norolojik
hastaliklar (parapleji, mental bozukluk,) akut ya da kronik bobrek yetmezligi, karaciger
hastaliklari (siroz, hepatoma), ndrojenik mesane, mastektomi, dekubit iilseri ve

aterosklerotik kalp hastaliklan sayilabilir (21,22).
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Gebe olmayan erigkinlerde GBS’larin en sik neden olduklar1 klinik tablo deri ve
yumusak doku infeksiyonlann ile odagi agiklanamayan bakteremilerdir. Pnémoni,
iirosepsis, peritonit, septik artrit, menenjit, endokardit ve damar igi kateter

infeksiyonlan gibi klinik tablolar da gériilebilir (21,22,38,56,71).

Deri ve yumugak doku infeksiyonlar1 arasinda seliilit, dekiibit ilseri ve diyabetik
ayak infeksiyonlar1 sayilabilir. Yaklagik hastalarin yanisindan fazlasinda diabetes
mellitus oykiisti vardir ve nadir de olsa osteomyelit gelisebilir. Ozellikle mastektomi

sonrasinda gogiis duvarinda ya da kolda gelisen seliilit olgularinda GBS akla gelmelidir.

Grup B streptokoklar, karaciger ya da bobrek yetmezligi 6ykiisti olan hastalarda
damar i¢i kateter infeksiyonuna ikincil gelisen bakteremilere sebep olabilirler (38).
Genellikle S.aureus ile koenfeksiyon goriilir. Wang ve ark.(71) 1986-1996 ile 1997-
2000 yillan arasinda GBS ile iligkili bakteremi olgularinda % 100 artis saptadiklarimi ve

mortalite oramm % 13.6 olarak bulduklarim bildirmislerdir .

Gebe olmayan eriskinlerde meydana gelen idrar yolu infeksiyon etkenlerinin %5-
23’inii GBS olusturmaktadir (22). Nérojenik mesane, diabetes mellitus, prostatit,
tekrarlayan idrar yolu infeksiyonu ve sonda kullanim &ykiisii olan hastalarda iirosepsis

gelisme riski ytiksektir.

Demans ya da nérolojik bozuklugu olan hastalarda aspirasyon sonrasit GBS’larin
neden oldugu pnémoni gelisebilir. Tek ya da birden fazla lobu tutabilir. Plevral
efflizyon gézlenmez. Menenjit olgularn yetigkinlerde yenidoganlara gére az goriilmesine
karsin mortalite orani yiiksektir (21). Ani baslangicl, sistemik embolilerin eglik ettigi ve
cok hizli ilerleyen endokardit tablosuna neden olmaktadirlar. Olugan vejetasyonun
biiyiik olmasi nedeni ile antibiyotiklerle kontrol etmek zordur bundan dolayr erken

dénemde operasyon planlanmalidir (56).
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Tedavi

Erigkin GBS infeksiyon tedavisi tablo IV’te 6zetlenmistir.

Tablo IV: Eriskinde GBS Infeksiyonlarnin Tedavisi

Infeksiyon Antibiyotik Doz (Milyon Unite/ giin) Siire
Bakteremi Penisilin G 9-12 10-14 giin
Pnomoni Penisilin G 9-12 10-14 giin
Yumusak doku infeksiyonu  Penisilin G 9-12 10-14 giin
Menenjit Penisilin G 30 14 giin ( en az)
Endokardit Penisilin G 24 4-6 hafta*
Osteomyelit Penisilin G 10-20 4 hafta

*[Ik 2 hafta gentamisin tedaviye eklenmelidir.
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GEREC VE YONTEM

Cahgma Grubu: Nisan- Mayis 2003 tarihleri arasinda SSK Ankara Dogumevi ve
Kadm Hastaliklart Egitim Hastanesi’ne bagvuran dogum eylemi sirasindaki 300 gebe
caligmaya kabul edildi. Gebelere olas: risk faktorlerine yonelik sorgulama yapilds; yas,
meslek, egitim ve gelir diizeyleri, altta yatan hastaliklari, onceki gebelik ve dogum
sayilari, 6nceki dogumlarii izleyen ilk ii¢ ay icinde bebeklerinde ve lohusalik
doneminde gegirdikleri atesli hastalik oykiisii ve gebelik 6ncesi son alt1 ayda nasil
korunduklar: sorgulandi. Gebelik haftalar1 kaydedilerek erken dogum, EMR ya da UMR

olup olmadiklar: belirlendi (Ek 1).
Calisma Gerecleri:

1- Steril ekiivyon
2- Todd Hewitt besiyeri
3- %S5 koyun kanh agar
4- Hidrojen peroksid
5- Gram boyama seti
6-Basitrasin diski (0.04U)

7- CAMP testi
Pozitif kontrol: S.aureus ATCC 25923
8- Lateks aglutinasyon kiti (Slidex Strepto B- Biomerieux)

9- Bakteri tanimlama kiti (BBL Crystal GP-Beckton Dickinson)

10- Antibiyotik igeren diskler
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Yintem: Caligmaya alinan gebelerin vajen 1/3 alt kismindan ve rektumlarindan
siiriintii 6rnekleri steril ekiivyonla alindi. Ornekler, 15 mikrogram/ml nalidiksik asit ve
8 mikrogram/ml gentamisin siilfat iceren selektif Todd-Hewitt siv1 besiyerine ekilerek
37°C’de  aerop ortamda 18-24 saat enkiibe edildi. Enkibasyon sonunda sivi
besiyerinden %5 koyun kanl agara pasaj yapildi. Kanli agara pasaj yapilan Srnekler
37°C’de 24-48 saat bekletildi. Morfolojisi GBS ile uyumlu ve cevresinde dar beta
hemoliz gbzlenen kolonilere ilk dnce katalaz, Gram boyama ve Basitrasin testi yapildi.
Mikroskopisinde zincir yapmig, gram pozitif kok goriiniimiine sahip, katalaz negatif,
basitrasin direngli koloniler CAMP (Sekil 4) ve LA testleriyle degerlendirildi. Her iki
testte de pozitif sonug veren mikrorganizmalar GBS olarak tanimlandi. izole edilen
suglarin  Gram pozitif tammlama kiti ile GBS olup olmadiklari dogruland: ve disk
diflizyon yontemiyle antibiyotik duyarliliklari saptandi. GBS saptanan olgularin risk
faktorlerinin istatistiksel degerlendirmesi bilgisayar programinda (EPI-INFO 2000) ki-

kare testi ile yapild.

Sekil 4. CAMP testi
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BULGULAR

Aragtirma kapsamindaki gebeler 17-41 yas arasinda olup yas ortalamas: 25 (ortanca:
24) ti.Gebelik haftas1 ise 24-44 arasinda olup ortalamas: 38.2 (ortanca 39.0) haftaydi.
Gebelerden almnan rektovajinal orneklerin dokuzunda (% 3) GBS izole edildi.
Calismaya katilan gebelerin demografik bilgilerinin GBS iiremesine gore dagilim tablo

IV’de verilmigtir.

Tablo IV: Calismaya katilan gebelerin demografik bilgileri ve GBS siklig1

GBS Uremesi ( %)
Var Yok Toplam P Degeri

Yas ortalamasi 23.78 25.11
Meslek

Calisan 1(1.8) 54 (98.2) 55 P=1.00

Caligmayan 8(3.3) 237 (96.7) 245
Egitim Diizeyi
Ilk-ortaokul 8(3.3) 236 (96.7) 244 P=0.83
Lise 1(1.8) 54 (98.2) 55
Yiiksekokul-Univ. - 1(100) 1
Gelir Diizeyi(milyonTL/ay)
<250 1(1.2) 82 (98.8) 83
251-500 6 (4.4) 130 (95.6) 136 P=0.49
501- 1000 2(3.2) 61 (96.8) 63
> 1000 - 18 (100) 18
Altta Yatan Hastahk
Diabetes mellitus 2(11.8) 15 (88.2) 17
Hipertansiyon - - - P=1.00
Malignite - - -
Immunsiipresyon - - -
Gegirilmig IYE 1(7.7) 12 (92.3) 13
Yenidogan Infeksiyonu - 4 (100) 4
Puerperal infeksiyon - 6 (100) 6
Korunma Sekli
Korunma yok 3(2.0) 141 (98.0) 144
Rahim i¢i arag kullanimi 1(2.7) 36 (97.3) 37 P=0.71
Kondom 2(5.6) 34 (94.4) 36
Diger 33.6) 80 (96.4) 83
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Calismaya alinan 13 gebenin gebelik siiresi iginde iiriner enfeksiyon gecirdikleri,
ancak higbirinde etken olarak GBS izole edilmedigi belirlendi. Gebelerin higbirinde
malignite, immun sistemi baskilayan hastalik ya da ila¢ kullanim 6ykiisi, yiiksek tansiyon,
kronik akciger, kalp, karaciger ya da bdbrek hastaligi yoktu. Diyabet tanili 17 gebenin
ikisinde GBS saptanmasina karsin diyabet ile GBS pozitifligi arasinda istatistiksel iligki
bulunmadi. Egitim ve gelir diizeyinin GBS sikligina etkisi saptanmadi. Gebelerin dogum
oncesi uyguladig: korunma yolu ve GBS kolonizasyonu arasinda anlamli iligki bulunmadi.
Ev hanimlarinda GBS izolasyonu calisanlara gore istatistiksel olarak anlamli derecede
yiiksekdegildi. Yenidogan ya da 6nceki lohusalik dénemlerinde infeksiyon 6ykiisii varlif
ile GBS kolonizasyonu arasinda istatistiksel fark saptanmadi.

Gebelerin yag gruplarina gore dagilimi tablo V’de gosterilmis olup yasla GBS

izolasyon sikl1g1 arasinda istatistiksel fark gozlenmedi. Benzer sekilde dogum sayisinin

GBS iiremesi iizerine etkisi de bulunmadi (Tablo VI).

Tablo V: Gebelerdeki GBS saptanma siklifinin yas gruplarina gore dagilim

Yas grubu (yil) GBS iiremesi (%)
Var Yok

16-20 - 45 (100)
21-25 8(6.0) 126 (94.0)
26-30 - 82 (100)
31-35 13.1) 31 (96.9)
36 ve iistil - 7 (100)
TOPLAM 9 (3.0) 291 (97.0)

p=0.08
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Tablo VI: Gebelerin dogum sayist ve GBS tireme siklig1

Dogum sayis: GBS iiremesi (%)

Var Yok
Dogurmamis 6(3.3) 174 (96.7)
1 2(2.49) 82 (97.6)
2 1(3.6) 27 (96.4)
>3 - 8 (100)
TOPLAM 93.0) 291 (97.0)
p=0.92

Grup B streptokok infeksiyon olasiliginin yitksek olmasi beklenen EMR, UMR ve
erken dogum gibi risk faktdrlerinden en az birisine sahip gebeler, olmayanlarla

karsilastirildiginda GBS izolasyonu arasinda anlamli fark belirlenmedi (Tablo VII).

Tablo VII: Risk Faktorleri ve GBS iireme siklig1

Risk GBS iiremesi (%)
Faktorleri
Var Yok
Yok 9 (3.6) 243 (94.6)
Var - 48 (100)
TOPLAM 9 (3.0) 291 (97.0)
p=10.36
T Loons THA BERL

Bt s S0 MEAEZS
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(Calismamizda kandida kolonizasyonunun GBS kolonizasyonu iizerine etkisi

saptanmadi (Tablo VIII).

Tablo VIII : Kandida Kolonizasyonu ve GBS Siklig1

Kandida kolonizasyonu

GBS iiremesi (%)
Var Yok
Yok 7(3.2) 214 (96.8)
Var 2(25) - 77 (97.5)
TOPLAM 9 (3.0) 291 (97.0)
p=1.000

Gebelerden izole edilen GBS suslarinin NCCLS kriterlerine goére antibiyotik

duyarliliklan tablo IX’ da sunulmustur.

Tablo IX : GBS izolatlarinin antibiyotik duyarliliklan

Antibiyotik Ad1 Duyarh sus savisi (%)
Penisilin G 9 (100)
Ampisilin 9 (100)
Meropenem 9 (100)
Vankomisin 9(100)
Klindamisin 7 (78)
Azitromisin 7(78)
Eritromisin 8 (89)*
Tetrasiklin 1(11)

*Bir izolat eritromisine orta duyarli saptanmistir.
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EK-1
GEBELERDE GRUP B STREPTOKOK TASIYICILIGI
Adi Soyadi: Dosya numarasi:
Yas: Protokol numarasi:
Meslek: Tel:
Egitim durumu: Aylik gelir:
DM:
Malignite:
Kronik Hastalik:
Diger

Korunma Yollart:
OKondom [ Diyafram [ORIA O OK O Diger
Gebelik Sayisi:
Dogum Say:1st:
Daha 6nceki dogum sekli:
Gegirilmis puerperal infeksiyon oykiisii:
Daha 6nceki gocugunda yenidogan infeksiyon oykiisii:

Gebelik Haftas:: Dogum Sekli:
Erken membran riiptiirii: Erken Dogum:
Uzamis membran riiptiirii: Endometrit:

Koryoamniyonit: Diger:

Laboratuvar Bilgileri
Grup B Streptokok

0 Ureme Var 0 Ureme Yok
Kandida
0 Ureme Var O Ureme Yok

Antibiyotik Duyarhhgi

Duyarh Direng

Penisilin G
Ampisilin

Vankomisin

Meropenem

Eritromisin

Azitrromisin

Klindamisin

Tetrasiklin
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TARTISMA

Diinyada giderek artan bir sorun haline gelen GBS infeksiyonlan %15-%40
arasinda olmak tizere iilkeden iilkeye farkh oranlarda bildirilmektedir (62). Ulkeler
arasimndaki bu farklilifin nedeni, gebelerde rektovajinal GBS kolonizasyonunun cografik
bolge, etnik yapi ve uygulanan intrapartum korunma yontemlerine gore degisiklik
gostermesidir (30,61). GBS’a bagh yenidogan infeksiyonlari, ABD’de 1000 canli dogumda
1-4 iken, Ingiltere’de 0-3¢tiir (66). GBS kolonizasyonu ise ABD’de %11.4 ve %24.9,
Avrupa’da %12 ve %15, Orta Dogu’da %21.5 ve Japonya’da %11.4 ve %27.9 oranlarinda
saptanmigtir (14,16,46,48,57,66,70). Tiirkiye’de bugiine kadar yapilmis ¢aligmalar arasinda
ulasabildiklerimiz tablo X’da &zetlenmis olup GBS sikhiginin %1 ile %16 arasinda
degistigi g6zlenmistir (3,5,26-29,33,37,51,55,65,72). Bugiine kadar yapilan ¢alismalar
karsilagtinidiinda Tiirkiye’deki GBS sikligimin bazi iilkelere goére daha az oldugu
g6zlenmektedir. Bu durumun bir nedeni, beyaz irkta GBS kolonizasyonunun siyah ve latin
ik kadinlarina gore daha az goriilmesi olabilir (6). Tiirkiye’deki ¢alismalarda bulunan
degisik oranlarin ise yoOresel farkhiliklanin yamsira standart bir ydntemin
kullamlmamasindan kaynaklanabilecegi diisiiniilmiistiir. Bizim ¢ahsmamizda GBS
kolonizasyon orami gebelerde %3 bulunmus olup, Tiirkiye’de benzer yontemlerin

kullamldig1 ¢alisma sonuglari ile uyumludur (15,33,51).



Tablo X: Tiirkiye’de Yapilan Calismalar
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Gebe Ornegin il /il Yontem GBS Kaynak
Sayisi Almdig1 Yer Kolonizasyon
Oram (%)
Secici besiyeri
Vajen CAMP
Uretra agz1 . Basitrasin-SXT 10.0 26
40 Rektum 1985 / Sivas Hipurat hidrolizi
Tuz tolerans testi
Presipitasyon
Segici besiyeri
Vajen CAMP
Uretra agz1 . Basitrasin-SXT 7.0 27
100 Rektum 1986/ Sivas Hipurat hidroliz
Tuz tolerans testi
Presipitasyon
Segici besiyeri
Vajen CAMP
Uretra agz1 . Basitrasin-SXT 8.2 28
110 Rektum 1988 / Sivas Hipurat hidrolizi
Tuz tolerans testi
Presipitasyon
59 Vajen 1992 / Adana Segici besiyeri
Endoserviks Basitrasin- SXT testi 13.6 65
Segici besiyeri
CAMP
Basitrasin-SXT
76 Vajen 1992 / Erzurum | Hipurat hidrolizi 5.2 15
Ninhidrin
Tuz tolerans testi
L A“
; Segici besiyeri
80 | gervikovajinal | !992/Istanbul |y ) 40 33
Segici besiyeri
Vajen . . CAMP 3.6 51
36 1993 / Lzmir Hipurat hidroliz testi
LA
Vajen Segici besiyeri
Serviks CAMP 5.1 72
97 Rektum 1997 / Van Basitrasin-SXT
Vulva Hipurat hidroliz testi
Vajen Standart kiiltiir
.100 1999 / Trabzon yontemi 1.0 37%
Endoservikal . Secici besiyeri
210 2000 / Manisa LA 29 5
Vajen . Klasik identifikasyon
300 Rektum 2001 / Manisa LA 70 3
150 Vajen 2001 / Ankara | A¢iklanmamg 3.0 29%
Vajen . Standart kiiltiir
1Bl | Rekium 2003 /Istanbul | oo 16.0 55%

* Caligmalarin sadece dzetlerine ulagpilabildi ve dzetlerde tanimlanan y8ntemier kayit edildi.
** [ A: Lateks aggliitinasyonu
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Yas ve dogum sayis1 GBS kolonizasyonunu etkileyen baslica faktorlerdir. Yapilan
calismalanin ¢ogunda, 20 yasin altinda dogum yapan ve dogum sayisi ii¢ veya daha az olan
kisilerde GBS kolonizasyonunun yiiksek oldugu bildirilmektedir (2,34,57,60). GBS
infeksiyonlarinin 6nemli bir saglik sorunu olusturdugn ABD’de yapilan ¢ok merkezli bir
calismada dogum sayisinin artmasiyla GBS kolonizasyon riskinin azaldigimi, gebenin
yastyla birlikte ise arttifim1 gdstermislerdir (57). Tiirkiye’deki bir ¢alismada ise hem yas
hem de gebelik sayisi arttikga GBS kolonizasyon oraninin da arttig: bildirilmistir (5).
Bizim g¢alismamizda diger baz1 ¢alismalara benzer sekilde yas ve dogum sayisimn GBS

kolonizasyonuna etkisi saptanmamgtir (23,24).

Rahim i¢i ara¢ kullaniminin, nedeni tam anlagilamamasma karsin GBS’larin
vajende kolonizasyonunu kolaylastirdigy cesitli ¢calismalarda bildirilmistir (23,51). Regan
ve ark.(57) ise korunma yontemlerinin kolonizasyon iizerine etkili olmadig: belirtmislerdir
. Calismamizda korunma yoéntemleri ile GBS kolonizasyonu arasinda anlamli bir iligki
bulunmamig, ancak gebelikten 6nceki son alti ayda RIA kullanan gebe sayismin azhgi

(%4) saglikli bir istatistiksel degerlendirme yapilmasini engellemistir.

Diabetes mellitus basta olmak iizere kanser, siroz, felg, dekiibit iilseri ve nérojenik
mesane GBS infeksiyonu gelisme olasihiim artiran faktorlerdir (21,22). Yapilan
calismalarda diyabet oykiisii olan gebelerde kolonizasyon riskinin olmayanlara gore
yiiksek oldugu gosterilmistir (34,43,58). Bizim ¢alismamizda ise diyabet tanili gebe sayisi

az olup diyabetin GBS kolonizasyonuna etkisi bulunmamusgtir.

Saglikli gebe kadmlarin vajen Omeklerininin mikrobiyolojik incelenmesinde
Ureaplasma urealyticum (%44), difteroid (%32.2), stafilokok (%28.8), Mycoplasma
hominis (%27.1), ve Candida albicans (%16.9) ile birlikte %13.6 oraminda GBS

saptanmustir (65). Gebede kolonize olan bu GBS diger bazi patojenler (N.gonorrhoeae,
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L.monocytogenes, Chlamydia trachomatis, Bacteroides spp, Mycoplasma ve Gardenella
vaginalis) gibi erken dogum eylemi, EMR ve UMR gelismesine sebep olabilmektedir
(2,45,63). Danimarka’da yapilan bir ¢aligmada, erken dogum riskinin 6zellikle 24. gebelik
haftasindan sonraki GBS kolonizasyonunda arttign belirtilmistir (24). Diger bazi
caligmalarda ise bu birliktelik gosterilmemistir (24,40,44). GBS’larin vajenden g¢ok
servikal bolgede kolonize oldugu gebelerde erken dofum riskinin artmamasma karsin
EMR ya da UMR gelisme riskinin daha yiiksek oldugu bildirilmistir (44). Bizim
caligmamizda erken dogum, EMR ve UMR ile GBS kolonizasyonu arasinda anlamli bir
iligki saptanmamistir. Gebelikte GBS’a bagl idrar yolu infeksiyon &ykiisii olanlarin da
erken dogum, EMR ve UMR acisindan riskli oldugu belirtilmigtir (44). Calismaya
aldifimiz gebelerin hi¢ birinde GBS’a bagh idrar yolu infeksiyonu dykiisii olmadigindan

istatistiksel degerlendirme yapilmamagtr.

Literatirde GBS ile kandida kolonizasyon birlikteligini gosteren g¢aligmalar
bulunmaktadir (57). Ancak bizim ¢alismamizda vajinal kandida kolonizasyonu ile GBS
kolonizasyonu arasinda da birliktelik saptanmamistir. Diisiik sosyoekonomik ve egitim
diizeyinin kadinlarda GBS kolonizasyonunu artirp artirmadig gintimiizde tartigilan diger
bir konudur (24,57). Bu ¢alismada sosyoekonomik ve egitim diizeyi diisiik gebelerde GBS
kolonizasyonunun artmadify gézlenmistir. Benzer sekilde, literatiirle uyumlu olarak ev
hanimi olmak ile GBS kolonizasyonu arasinda istatistiksel olarak anlaml fark

saptanmamugtir (57).

Yapilan ¢aligmalarda, diger pek ¢ok faktoriin yanisira Srneklerin dogru bir sekilde
toplanmasi, taginmasi ve uygun teknikle segici besiyerine ekilmesinin de nemli oldugu
bildirilmektedir (62). Alinan orneklerin segici olmayan besiyerlerine ekilmesiyle GBS
iiretme sansinin %50°den fazla azaldiim gosteren ¢ahsmalar bulunmaktadir (4,11). Bizim

caliymamizda literatiirdeki Onerilere uygun olarak travaydaki her gebeden rektovajinal
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stirlintll 6rnegi alinmus ve dogrudan segici besiyerine ekilmigtir (62). Rektovajinal siiriintii
ormeginin besiyerine ekimine kadar gegen zaman da énemlidir. Silver ve Struminsky (67)
tasiyic1 besiyeri kullanmadan dogrudan segici besiyerine ekimin daha duyarli oldugunu
saptamiglardir. Crisp ve ark.(14) ise alinan 6rnegin tasima besiyeri ile laboratuvara
ulastiginda en gec iki saat icinde segici besiyerine ekilmesinin, hasta baginda 6zel bir
besiyerine (Lim broth) ekilmesiyle benzer duyarlilik, 6zgiillik, negatif ya da pozitif

prediktif degere sahip oldugunu géstermiglerdir.

Amerikan Kadin Hastaliklann ve Dogum Demnegi 1996 yihinda yayimladiklan
rehberde perinatal GBS infeksiyonlarim onlemek ic¢in iki farkli strateji Onermistir.
Bunlardan ilki risk faktorleri (erken dogum eylem, EMR, UMR, dogum esnasinda ateg
>38° C, gebelik déneminde GBS’ye bagl iiriner sistem infeksiyon &ykiisii, ¢ocuklarinda
GBS iliskili hastalik dykiisii) olan gebelerde intrapartum profilaksi verilmesidir. Digeri ise
35-37. haftalar aras1 alinan rektovajinal kiiltiir sonucuna gore intrapartum profilaksinin
belirlenmesidir. Her iki uygulamanmn da EBI gelisme riskini %60-%65 oramnda azalttigim
gosteren ¢alismalar bulunmaktadir (41,61,66). Ancak intrapartum profilakside kullanilan
antibiyotiklere karsi giliniimiizde giderek artan diren¢ oram 6nemli bir sorun
olusturmaktadir. Bugiine kadar penisilin, ampisilin, sefazolin ve vankomisine direngli GBS
bildirilmemesine kargin GBS suslan arasinda klindamisine %3-21 oranminda ve eritromisine
%5-29 oraninda direng go6zlendigi bildirilmektedir (13,18,42,53,59,68). Bizim
cahismamizda eritromisin direnci %11, klindamisin direnci %22 olarak saptanmis ve
uluslarasi ¢alismalarla uyumlu bulunmustur. Tiirkiye’den GBS antibiyotik duyarliif ile
ilgili bildirimler simirh olup iki farkl: galismada izole edilen GBS’larda klindamisin direnci

saptanmazken, eritomisin duyarlilifina bakilmamustir (15,27).

Grup B streptokoklara baghh yenidogan infeksiyonlann ABD’de giderek

azalmaktadir. Gorillen bu azalmanin baslica nedeni wulusal diizeyde rehberlerin
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hazirlanmas1 ve etkin olarak uygulanmasidir. Ancak intrapartum profilaksiye karar
veritken de mikroorganizmalarda geligebilecek antibiyotik direncine engel olmak,
gebelerde antibiyotik kullanimina bagh endige durumunu hafifletmek ve maliyeti azaltmak
i¢in gereksiz antibiyotik kullammindan da kaginilmas: gerekmektedir. Bu durum 6zellikle
bizim gibi GBS insidansmin diisiik oldugu iilkeler igin énem tagimaktadir. Sonug olarak
her iilkenin kendi prevalansim belirlemesi ve hangi durumlarda profilaksi baglanmasi

gerektigine yonelik 6zgiin rehberlerini hazirlamasi uygun olacaktir.
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OZET

Ik kez 19.ylizyilin sonlarinda tammlanan Grup B streptokoklar (GBS), 1970°li
yillardan beri yenidoganlarda goriilen infeksiyonlarin 6nemli bir etkeni olarak
belirtilmektedir. Son yillarda ¢esitli {ilkelerde GBS’a bagli yenidogan infeksiyonlarinda
artis oldugu bildirilmektedir. Tiirkiye’de ise yenidogan infeksiyonlarmin ne kadarinin
GBS’a bagl oldugu netlik kazanmamugtir. Bunun igin ilk basta gebelerin dogum
sirasimndaki GBS kolonizasyon oranlarinin saptanmasi gereklidir. Bu caligmada da

dogum eylemindeki gebelerde GBS sikligr aragtiriimigtir.

Hastaneye Nisan- Mayis 2003 tarihlerinde basvuran, dogum eylemindeki 300 gebe
calismaya alinmigtir. Gebelerin GBS agisindan risk faktorleri sorgulanmis ve rektovajinal
stiriintii 6rnekleri almmugtir. Alinan &mekler segici besiyerine ekilmis ve izole edilen

bakterilerin antibiyotik duyarliliklan disk difiizyon yontemi ile saptanmustir.

Olgularin %3’tinde GBS ile rektovajinal kolonizasyon saptanmugtir. Caligmada
GBS kolonizasyonu ile yas, meslek, egitim ve gelir diizeyleri, altta yatan hastaliklan,
Onceki gebelik ve dofum sayilari ve korunma yontemleri arasinda istatistiksel bir iligki
gbzlenmemistir, ayrica erken dogum, erken membran riiptiirii, uzamis membran riiptiirii ve
kandida kolonizasyonu ile birliktelik saptanmamistir. izole edilen GBS’de penisilin G,
ampisilin, meropenem ve vankomisine direng saptanmazken, klindamisin ve eritromisine

sirasiyla %22 ve %11 oraninda diren¢ bulunmustur.

Sonug olarak buldugumuz oran birgok iilkelere gore diisiik ¢ikmistir. Bunun diger
calismalarla desteklenmesi gerekmektedir. Tiim bu galigmalar 1s181nda iilke bazinda bir

protokol hazirlanmasi ve intrapartum kemoprofilaksi uygulanmasi gerekli olup olmadigina

karar verilmelidir.
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