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OZET

Amac: Bu calismada Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakiiltesi Poliklinigine basvuran 3.
trimester anne adaylarmin dosyalar1 Group B Streptokok kolonizasyon sikliginin
hesaplanmas1 ve bu sikliga etki eden etkenlerin tesbit edilmesi agisindan retrospeftif olarak

tarandi.

Gere¢ ve Yontem: Bu arastirma fakiiltemiz etik kurulunun 31.05.2012 tarih ve
B.30.2.0DM.0.20.08/96 sayili kararina uygun olarak baslatildi. 01.01.2012-30.04.2013
tarihleri arasinda calismaya On Dokuz Mayis Universitesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum
poliklinigine basvuran 158 sayida anne aday1 alindi. idrar kiiltiiriinde {ireme saptanan ve daha
oncesinde GBS ile infekte bebek dogurma Gykiisii olan annerin dosyalar1 arastirma disinda
birakildi. Hastalarin dosyalari, yaslari, onceki obstetrik bilgileri, gebelik haftalari, hastaneye
basvuru nedeni, egitim seviyesi, mesleki durumu, gebelik 6ncesi korunma yontemleri ve
sigara i¢ip igmedikleri; ve bu etkenlerin grup B streptokok tasiyiciligi lizerine etkisisinin olup
olmadiginin saptanmasi yoniinden retrospektif olarak tarandi. Istatiksel degerlendirme igin

Chi-Square ve Mann Whitney U testleri kullanildu.

Her hastadan vajinal ve rektal bolgeden alinan siiriintii 6rnekleri, mikrobiyoloji
laboratuarina gonderildi. Labrotuarda kanli ve spesifik besiyeri olarak Granada TM agara
(Biomerieux Fransa) ekimleri yapilarak 18-24 saat siireyle ve 35-37 derece’de inkiibasyona
birakildi. inkiibasyon sonunda plaklar degerlendirildi. Kanli agarda beta hemoliz yapmus
koloniler strep latex testi yapilarak (Slidex, Strepto Plus, Biomerieux Fransa) ve vitek2

(biomerieux Fransa) cihazi kullanilarak tiplendirildi.

Calismanin Bulgulari: Calismaya alinan hastalarin yaglar1 16 ile 44 aras1 degismekte olup,
ortalamasi 27.96 idi. Hastalarin 139’u (%88) 35 yas alt1, 19°u (%12) 35 yas tistii grubundaydi.
Gebelik ortalamalar ise 34.7 olup, %15.2’s1 32 hafta alt1, %25.31 36 hafta iistii ve %59.5°1
ise 32-36. hafta arliginda idi. Hastalarin %4.4’4  sigara kullanirken, %95.6’s1
kullanmamaktaydi. Gebe kadinlarin gebelik 6ncesi %77.9’u korunmuyor iken, %22.1°1 OKS,
RIA, kondom veya koitus interruptus ydntemlerinden herhangi biri ile korunuyordu . Calisma
grubunun %486.7’s1 ev hanimi, %13.3’{ ¢alisan idi. Hastalarin %35.2’sinin okuma yazmasi

yok, %61°1 ilkogretim, %33.8’1 lise ve yiiksek okul mezunu idi. Hastalarin 104’ (%65.8)
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rutin kontrol amagli, 26’s1 (%16.5) preterm eylem, 28'1 (%17.7) EMR tanilartyla hastanemize
basvurmustu. Anne adaylarinin 34’14 (%21.5) sezaryen, 46’st (%29.1) normal dogum, 4’i
(%2.5) hem sezaryen hem de normal yolla daha 6nceki dogumlarni yapmis iken, 74 kadin
(%75) heniiz hi¢c dogum yapmamis idi . Taranan 158 kisilik hasta grubunda, 3 (%1.89) gebe
kadinda vajinal, 1 kadinda (%0.63) hem vajinal hem de rektal olmak {izere toplamda 4
(%2.53) hastanin siiriintii kiiltiiriinde tireme oldugu saptandi. GBS kolonizasyonuyla yas,
meslek, gebelik dncesi korunma yontemi, egitim seviyesi, onceki gebelik ve dogum saylar1 ve
sigara i¢ip igmemek arasinda bir iliski gézlenmedi. GBS kolonizasyonunun erken dogum,

erken membran riiptiiriiyle arasinda anlamli bir iliski saptanmadi.

Sonu¢: Calisgmamizda tesbit edilen GBS pozitifligi sikligi, iilkemizde yapilan diger
caligmalardaki GBS siklig1 prevelanst ile benzerlik gostermistir. Bu nedenle GBS’nin
yenidoganlar {izerindeki olumsuz etkilerini Onlemek i¢in , gebeler son trimesterde GBS

yoniinden taranmal1 ve pozitif olan gebelere kemoproflaksi uygulanmalidir.

Anahtar Kelimeler: Gebelik, Group B Streptokok, kolonizasyon
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ABSTRACT

Obijective: In this research, It is retrospectively searched that the files of the mothers
Jesorting to On dokuz mayis university medicine department policlinic, as to estimate
streptococcus colonization’ s density of Group B and to identity the factors effecting this

density.

Appliances and method : Our research is launched in accordance with the decissions of our
Faculty Ethic Committee. 1n this research, 158 mothers who resorting to On dokuz Mayis
University obstetrics and gynecology clinic are analysed in the dates of between 01.01.2012
and 30.04.2013. The patients with GBS bacteriuria anytime during the current pregnancy and
positive history of birth of an infant with early-onset GBS disease before are not taken into
this search. The patients files are retrospectively inquired in terms of their ages, obstetric
informations, weeks of gestations, reasons for application to the hospital, education status,
professional status, modality of contraception and smoking or not; having an effect on group
B streptococcus surrogate or not. In the statistical evaluation, Chi-Square ve Mann Whitney
Test are  used.

The samples taking from vagina and rectal area are sent to microbiology laboratory. As
bloody and special media, Granada TM Agar (Biomerieux Fransa) cultivation is done and it is
left to incubation for 18 or 24 hours in degree of 35- 37 in the laboratory. At the end of the
incubation, plaques are evaluated. In bloody agar, colonies doing beta hemolyzs are classified
by the help of strep latex test (Slidex, Strepto Plus, Biomerieux Fransa) and with vitek2

(biomerieux Fransa) equipment.

Results: The ages of the patients are between 16-44 and average age is 28.1 (+ 5.7) . 139 (39
%) of the patients are under the age of 35 and 19 (12 %) is upper the age of 35. Gestational
week’s average is 35.1 (+2.7) 34.7 ; 24 pregnant women (15.2 %) are under 32 weeks of
gestation, 40 pregnant women (25.3 %) are > 36 weeks of gestation and 94 pregnant women
(59.5 %) are between 32-36 weeks of gestation. While seven of patients (4.4 %) are smoking,
151 of patients (95.6 %) are not smoking. While 124 of expectant mothers (77. 9 % ) are not
having contraception before pregnancy, 34 of expectant mothers (22.1 %) are using protection
with any of methods as RIA, Condom, Coitus interriiptus or oral contraceptive pills. 137 of

patients (86. 7 ) are housework and 21 of patients (13.3%) are working. 5.2 % of patients are
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not literate, 61 % graduated from primary school, 33. 8 % graduated from high school and
university. 65.8 of the patients applied to the hospital for routine control, 16. 5 % for preterm
lobar, 17.7 % with PROM diagnosis. While 34 of the expectant mothers (21.5 %) have
caesarean section, 46 (29.1 %) have vaginal delivery and 4 ( 2.5 %) have both caesarean
section and vaginal delivery ; 74 pregnant women (75% ) don’t have anydelivery before. 158
patients taking in to consideration for the research, culture of vaginal was pozitive at 3
patients, culture of both vaginal and rektal were pozitive at 1 patient (0.63 %) . It is identified
that there is no relationship between GBS and age, job, contraception method, education
status, pregnancy and birth numbers, smoking or not. In addition to this, It is determined that

there is no significant relationship between GBS colonization and preterm lobar or PPROM.

Conclusion: The pozitive frequency of GBS is ascertained in our research resembles to the
frequency of GBS determined in other endeavours in our country. So ,the pregnants should be
scanned for GBS in last trimester, and intrapartum chemoprophylaxis should be dispensed
to the positive pregnants in order to prevent negative effects of GBS on new borns.

Keywords: Pregnancy, Colonization, Group B  Streptococcus



1.GIRIS VE AMAC

Grup B Streptokok (Streptococcus agalactiae) siklikla kadin genital ve gastro
intestinal yollarinda kolonize olan bir gram pozitif koktur [1,2}. GBS ilk puerperal
sepsis nedeni olarak 1935°te Lancefield and Hare tarafindan puerperal sepsisili
kadmlarin otopsilerinde tesbit etmistir [3]. Fry sonradan grup B streptokok hastalig ile
iligkili 6liimctl puerperal sepsis olgular1 bildirmistir [4]. Ancak 1960 yillarinin erken
donemlerinde anneler ve onlarin yenidoganlarindaki GBS infeksiyonu arasinda bir iliski
oldugu bulunmustur [5,6]. 1970’li yillarda Amerika Birlesik devletlerinde % 20-50
mortalite ile seyreden neonatal infeksiyonlara yol agmasi ile dikkatler bu
mikroorganizmanin {izerine toplanmistir. Yenidoganda olusabilecek infeksiyonlari
onlemeye yonelik olarak Obstetrik ve Jinekoloji Amerikan Koleji (American College of
Obstetricians and Gynecologist, ACOG) ve Hastalik Kontrol Ve Onleme Merkezi ( The
Center Disease Control and Prevention, CDC) tarafindan stratejiler gelistirilmistir. Bu
bakteri asagida da belirtildigi gibi {i¢ popiilasyonda ortaya ¢ikan infeksiyonlara sebep

olan oOnemli bir etkendir.

Yeni doganlardaki GBS Infeksiyonu, uterus icerisinde veya vajene dogru dogum
kanali boyunca kazanilarak ortaya c¢ikmaktadir. Yenidoganda ortaya c¢ikan bu
infeksiyon erken baslangigli ve ge¢ baslangicli olmak iizere baslica iki sekilde
karekterizedir. Erken baslangich olan formu yeni dogan GBS infeksiyonlar1 igerisinde
en yaygimn goriilen formudur. Ve genellikle dogumdan sonra ilk 12 saatte ortaya ¢iktigi
gibi alt1 giin boyunca da ortaya ¢ikabilmektedir. Infeksiyonun en yaygmn goriilme
sekilleri bir odak olmaksizin sepsis, pnomoni veya menenjittir. Geg¢ baslangich
infeksiyon formu ise, yeni doganin dogum sonrasi ilk alt1 giinden sonraki doksan giin
icerisinde ortaya ¢ikmaktadir. Geg¢ baslangiclilarm % 60’1 bir odak olmaksizin
bakteriyemi seklinde goriilse de % 35 menenjit ve % 5’i ise lokal infeksiyonlar seklinde

goriilmektedir.

Gebe kadinlarda GBS; iriner sistem infeksiyonlari, koryoamnionit, postpartum
endometrit, peripartum bakteriyemiye sik neden olan 6nemli patojenlerden biri olarak

gosterilmektedir.



Gebe olmayan geng eriskinlerde GBS; sepsis, yamusak doku infeksiyonlar1 ve
diger lokal infeksiyonlarin artan bir sekilde sebebi olarak tanmnmaktadir. Bu
infeksiyonlar agirlikli olarak seker hastaligi, 6zellikle akciger kanseri olmak iizere
malignansiler ve karaciger hastalig1 gibi altta yatan kronik medikal durumlar ile birlikte
ortaya ¢ikmaktadir. Bununla birlikte, GBS ayrica 65 yas iizeri saglikli yash hastalarda

da infeksiyona sik neden olabilmektedir.

Yapilan caligmalarda yenidoganda GBS infeksiyon riskinin maternal GBS
kolonizasyon yogunlugu ile dogrudan iliskili oldugu tesbit edilmistir. Ulkemizde %1-38
gibi genis bir aralikta degisen rektovajinal GBS kolonizasyon sikligmin oldugunu
belirten galismalar bulunmaktadir [7--19]. GBS rekto-vajinal kolonizasyonuna bagli
olarak her 1000 dogumdan 0.7-3.7 oranlar1 arasinda yenidogan infeksiyonu
gelisebilmekte ve bu infeksiyonlarin % 90 ‘nin ilk 24 saatte,%95’inin yasamin ilk {i¢
giiniinde ortaya ¢iktig1 bildirilmektedir [19]. Bizim yapacagimiz bu ¢alismada Ondokuz
Mayis Universitesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum poliklinigine basvuran 159 gebe
kadmin dosyalar1 retrospektif olarak tarandi. Bu gebelerde GBS kolonizasyon siklig1 ve

bu kolonizasyon sikligina etki eden faktOrlerin saptanmasi amaglandi.



2 .GENEL BILGILER

Streptokokkuslar, Streptococcaceae ailesinde yer alan, insanlarda olusturduklari
ciddi infeksiyonlar ve komplikasyonlara yol agmasi nedeniyle onem tasiyan gram
pozitif bakterilerdir. Streptokoklar kapsiil polisakkarit antijenine gére A' dan V' ye
kadar gruplandirilmistir ve bunlardan A, B, C, D, E, F ve G grubunda olanlar insanlarda
infeksiyon etkenidir. A grubu streptokoklar insanda en ¢ok infeksiyon olusturan ve tibbi
onemi en fazla olan grup olmakla beraber son yillarda diger gruplarda 6nem

kazanmaktadir [20-22] .

Streptokoklar ilk kez Rivolta tarafindan 1873 yilinda hasta atlarin lezyonlaririda
goriilmiistiir. Bilroth ve Erlich 1874 yilinda insanda infekte yara piiriilan eksudalarinda
zincir yaparak Ureyen kok seklindeki mikroorganizmalar: streptokok olarak tarif
etmigstir. Pasteur 1879'da lohusalik donemi sepsisli bir kadinin kan kiiltiirinden bu
mikroorganizmayi izole etmis. Ogston ise irinden streptokoklar1 izole etmis ve cerahat
etkeni oldugunu agiklamistir. Robert Koch ise bu mikroorganizmanin ‘erizipel'
lezyonlarinda  daimaoldugunu  saptamustir.  Feshleisen ~ 1882-1883'de  bu
mikroorganizmay1 saf kiiltiir olarak erizipelli hastalarin lezyonlarindan izole etmis ve
goniilli kisilerde erizipel meydana getirmistir. Rosenbach 1884 yilinda Piyojenik
Streptokok tanimlamasi yapmustir [23-25] .

Streptokoklar 1919 yilinda Brown tarafindan kanli agarda yaptiklar1 hemoliz
tipine gore alfa, beta, gama hemolitik  olarak  ilk  defa  sistematik  olarak
siiflandirilmistir [25]. Lancefield, 1933 yilinda streptokoklarin hiicre duvarinda
bulunan polisakkarit yapida suda erir C maddesinden yararlanarak presipitasyon testi ile
bu mikroorganizmay1 A'dan V' ye kadar gruplandirmustir [23-25]. 1937'de Sherman
tarafindan yapilan smiflandirmada streptokoklar fizyolojik ve biyokimyasal
ozelliklerine gore pyojenik, viridan, laktik ve enterokok olarak dort gruba ayrilmistir
[22].



2.1.Streptokoklarin Genel Mikrobiyojik Ozellikleri

Bakteri aleminde Streptokok'lar, Streptococcaceae ailesinde yer alir. Bu ailede
yer alan bakteriler ¢esitli uzunlukta zincirler, bazende tetratlar yapan, gram pozitif,
yuvarlak ya da ovoid, katalaz negatif, sitokrom negatif sporsuz, hareketsiz
mikroorganizmalardir (Sekil 1). Streptokoklar tipik olarak bir ¢izgi boyunca bdliinerek
iredikleri i¢in zincir yapma alisgkanlhigindadirlar (Sekil 2). Streptokoklar hyaliironik asit
yapida bir kapsiil bulundurmaktadir. Kapsiil, konak¢1 organizmadan yeni ayrildiklarinda
ve zengin besiyerlerinde iirediklerinde belirgindir.  Besiyerinde iiretilme
stirdiiriildiigiinde kapsiil ortadan kalkar. Streptokoklar hiicre ¢eperinden kaynaklanarak
kapsiilden disar1 ¢ikan tiiy goriiniimiinde pili olustururlar. Bunlar lipoteikojk asit ile
kaplidir ve bakterilerin epitel hiicrelerine tutunmasinda rol oynarlar. Kapsiil
antifagositiktir; ancak yiizeyde bulunan M proteini fagositozdan korunmada daha
onemli bir rol oynar. Anti M antikorlar1 bakterinin organizmada yayilip ¢cogalmasini

Snler  [20,21,24,26].
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Sekil 1: GBS bakterisinin mikrobiyolojik goériintiisii



Sekil 2: Kanli agarda GBS tireme sekli

Streptokoklar fakiiltatif anaerop bakterilerdir, 35-37 °C'de ve pH 7.4-7.6" da
urerler. Basit besiyerlerinde de ireyebilmektedirler. Kanli agar besiyerinde
streptokoklar mukoid (kapsiil 6zelliginden dolay1), mat veya parlak; 0.5-1 mm ¢apinda
koloniler yapar. Koloniler etrafinda da hemoliz yapma 6zelliklerine gore tam hemoliz
(Beta hemoliz, Parlak), yarim hemoliz (Alfa hemoliz, Yesil) ya da hi¢ hemoliz olmadig1
goriiliir [21,26].

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 infeksiyonlar1 yaninda
akut romatizmal ates ve akut glomeriilonefrit gibi postinfeksiydz sendromlara da yol

acabilmektedir [24,26].
2.2.Smiflandirma
Bergey'in Tamimlayict Bakteriyoloji EI Kitabmna (Bergey's Manual of

Determinative Bacteriology) gore Streptococcaceae ailesinde 10 cins (genus) yer

almaktadir.



Bunlar:

Aeococcus
Gemella
Leuconostoc
Pediococcus
Stretococcuc
Peptococcus
Ruminococcus

Peptostreptococcus

© 0 N o g bk~ wDdh P

Coprococcus

[EEY
©

Sarcina

olarak tanimlanmaktadir [20].

Smiflandirma asagida belirtildigi gibi Streptokoklarin bir takim 6zellikleri g6z

Oniinde bulundurulmustur.

2.2.1.) Hemolitik aktiviteye gore siniflama: Streptokoklarin kanli besiyerinde

irerken eritrositler tizerinde gosterdikleri hemoliz 6zelliklerine gore ilk defa Brown
tarafindan smiflandirilmistir. Eritrositlerin pargalanmasinda suda erir hemolitik bir

madde olan hemolizin (streptolizin) sorumludur.

a. Beta hemolitik streptokokiar: Bu grubun kolonileri kanli besiyerinde

eritrositleri tamamen par¢alamakta, hemoglobin serbest hale ge¢mekte ve seffaf

hemoliz bolgeleri olusturmaktadir.

b) Alfa hemolitik streptokoklar: Bu gruptaki koloniler ise kanli besiyerinde
eritrositleri tamamen parcalayamamakta ve hemoglobin kismen serbest hale

gegmektedir. Sonug olarak yesil renkli hemoliz bdlgeleri olusturmaktadir.



c.) Non-hemolitik (Gama Hemolitik) streptokokiar: Bu gruptaki koloniler ise

Hemolizin salgilamazlar ve kanli  besiyerinde hemoliz olusturamazlar.
Insanda o6zellikle beta hemolitik olan streptokoklar infeksiyonlara yol
acmaktadir ve giintimiizde hemoliz yontemi halen kullanilan 6nemli bir siniflandirma

sekli olarak goriilmektedir [22, 23, 25, 27].

2.2.2.) Sherman simiflamasi: Sherman 1937'de streptokoklari tireyebildikleri 1s1

dereceleri, baz1 biyokimyasal 6zellikleri, hemolitik aktiviteleri ve antijen yapilarina gore

4 gruba aymrmustir [22].

a.)Pivojenik streptokoklar

b.)Viridans streptokoklar
c.)Laktik streptokoklar
d.)Enterokoklar

Pyojenik streptokoklar: Gruptaki bakterilerin hepsi beta hemolitiktirler. Insanda en ¢cok
hastalik olusturan Streptokoklardir. Bu grupta S. pyogenes (A), S. agalactiae (B), S. equi
(C), S. spp. grup C, S. spp. grup G, S. spp. grup L, N, P, U, V, S. iniae, S. Pneumoniae

bakterileri ~ yer  almaktadir.

Viridans streptokoklar: Alfa hemolitik streptokolardir ve nazofarinks, gingiva,
gastrointestinal ve kadin genital sistemlerinde yerlesirler. Bu grup bakteriler baslica
selliilit, menenjit, safra yollari, karm i¢i infeksiyonlari, dental hastaliklar, subakut
bakteriyel endokardit olmak tizere 6nemli infeksiyon hastaliklar1 gelisimine neden

olmaktadir.

Streptokokus laktis: Laktokoklar, siit iriinlerinin fermantasyonunda o6zellikle de
bir¢ok peynir ¢esidinin yapiminda ve olgunlagsmasinda endiistriyel anlanda 6nem arz

eden mikroorganizmalardir .

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



E.faecium, infeksiyonlardan en sik izole edilen tiirleridir Onemli hastane infeksiyonu

etkenlerindendirler.

2.2.3.) Lancefield simiflandirmasi: Bu smiflandirmada streptokoklar, hiicre
duvarinda bulunan polisakkarit yapida suda erir C karbonhidratinin antijenik
ozelliklerine gore A, Bk. C ... .V olarak gruplara ayrilmistir. A, B, C, D, F ve G grubu
streptokaklar insanda genellikle hastalik yaparken E, K, L, P, U ve V gruplar ise
insanda olduk¢a seyrek olarak rastlanmaktadir [20,28].

2.3. Klinik ©Onemi Olan Streptokoklar

1) A grubu streptokoklar (S. pyogenes): Beta hemolitik streptokoklardir.
Insanda lokal veya sistemik infeksiyonlara neden olurlar. Ayrica post streptokoksik akut
romatizmal ates, akut glomeriilonefrit gibi immiinoljik hastaliklara da neden olur. Akut
farenjit, deri infeksiyonlari, piierperal ates ve kizil bu grup tarfindan olusturulan
infeksiyonlardir. Post sreptokoksik akut romatizmal ates, genelde iist solunum yolu
infeksiyonunu takip ederken; akut glomeriilonefrit genellikle cilt infeksiyonlarindan

sonra meydana gelmektedir [22, 29].

2.) B grubu streptokoklar (S. agalaciae): Beta hemolitik streptokoklardir. Daha
cok yenidoganda pndomoni, sepsis ve menenjit gelisiminden sorumludurlar Ayrica yara
yeri infeksiyonlari, osteomyelit, pyojenik artrit, selliilit ve idrar yolu infeksiyonlarma

yol agabilmektedirler [22].

3.) C grubu streptokoklar: Cocuklarda iist solunum yolu, eriskinlerde nadirde olsa

genital sistem infeksiyonlari ve yara yeri infeksiyonlarindan sorumludur [30].

4.) D grubu streptokoklar: Barsakta normal flora tiyesidirler. Bu grupta en sik

infeksiyon yapan tiir S.fecalis’tir. Batin i¢i abseler, endokardit, idrar yolu infeksiyonlari,



dekiipitis tlserleri, kolesistit (E.coli’den sonra ikici en sik etken), menenjit, hastane

kaynakli pnodmoni, sepsis gibi infeksiyonlara yol agmaktadir [22,30].

5.) F grubu streptokolar: insanda nadiren infeksiyon olustururlar [31].

6.) G grubu streptokoklar: Yara yeri infeksiyonu, puerperal infeksiyonlara ve

farenjit epidemilerine yol acarlar [31].

7.) S. viridans: Insan normal agiz florasinda bulunurlar. Dis ve dis eti hastaliklar
yaninda subakut bakteriel endokardit, beyin absesi, genitoiiriner infeksiyonlara yol

acabilmektedir [22].

2.4.Grup B Streptokok infeksiyonlar

Giris ve Tarihge:

Grup B streptokoklar ile ilgili ¢alismalar 1931 yilinda Dr Joseph Smadel
tarafindan baslatilmistir. Ayn1 yillarda Rebecca Lancefield da, giiniimiizde kendi adiyla
tanimlanan bir yontemle beta hemolitik streptokoklar1 smiflandirmistir. Bu yontem o
yillarda puerperal sepsisin en sik etkeni olan A grubu beta hemolitik streptokoklarla (S.
pyogenes), komplikasyon gelismeyen dogumlardan sonra izole edilen B grubu
streptokoklarm  (S. agalactiae) ayiriminda kullanilmistir [32]. 1935 yilinda Fry
tarafindan Grup B streptokoklara bagl fatal puerperal sepsis tanimlanincaya kadar
Grup B Streptokoklarm insanda patojen olmayan normal flora tiyesi mikroorganizmalar
oldugu diisiinlilmiistiir. Farinks, gastrointestinal sistem ve vajen florasinda bulunabilen
bu bakterilerin 1970'li yillardan itibaren yenidoganlarda ve infantlarda gelisen sepsis ve
menenjitlerde siklikla izole edilmesinin nedeni heniiz anlasilamamustir [33, 34].
Gebelikle iligkili grup B streptokok, dogum sirasinda veya dogumdan hemen sonra

erken donemde hem anne hem de bebekte ciddi infeksiyonlara yol agabilir [23].



2.4.1.Epidemiyoloji

Grup B Streptokok infeksiyonlar1 1970'Ti yillardan itibaren ozellikle gelismis
tilkelerde daha sik olarak goriilmeye baglamistir [35]. Yasamin ilk haftalarinda goriilen
sepsis ve menenjitler olgularinda siklikla izole edilmektedir. Grup B Streptokok'a bagl
neonatal menenjit ve sepsis insidanslar1 bolgesel farkliliklar gostermekle beraber her
1000 canli dogumda 0.5-3 sikhiginda rastlanmaktadir [35]. Ik ii¢c ayda Grup B
Streptokok'larin infeksiyonu nedeniyle kaybedilen infantlarin orani her 1000 canli
dogumda ortalama 1.8 dir [36]. Ayrica son yillarda hamile olmayan eriskinlerdeki
invaziv GBS infeksiyonu sikhigi da artmustir [36,37]. Eriskinlerde genital bolge ve
gastrointestinal sistemde kolonize olabilen bu mikroorganizmalar gebe kadinlarda erken
doguma ve perinatal bulasa neden olabilmektedir [35, 38]. ABD'de kadinlarin yaklasik
olarak ortalama %?20'sinde genital sistem Grup B Streptokok ile kolonizedir [33]. Grup
B Streptokok kolonizasyonu aralikli (intermittan) olabilmektedir. Gebeligin ortasinda
GBS ile kolonize olan gebelerin 1/3 dogum sirasinda kolonize olmadig1 goriilmiistiir.
Buna karsin baslangicta kolonize olmayanlarm %5-15"inin dogum sirasinda kolonize
oldugu saptanmistir [38]. Gebe olmayan eriskinlerdeki invaziv GBS infeksiyonu sikligi
son yillarda 4 kat artarak 100.000'de 4.1-7.2 seviyelerine ulasmustir [37]. Ozellikle
ABD’de yeni dogan GBS infeksiyonlarindaki azalma gozoniinde bulunduruldugunda
invaziv GBS infeksiyonlarmin 2/3'iiniin gebelikle iliskisi olmayan eriskinlerde gelistigi
saptanmustir [37]. Goriilme orani yasla birlikte artmakta ve siyah irkta beyazlara gore
daha sik goriilmektedir [39]. Grup B Streptokok infeksiyonu diabetlilerde 10.5 kat,
kanserlilerde 16.5 kat artmaktadir. Ulkemizde Grup B Streptokok kolonizasyonu %5-14
olarak saptanmustir [34]. Orofaringeal kolonizasyon normal populasyonda %5 olmakla
beraber homoseksiiel erkeklerde bu oran %20'ye ¢ikmaktadir [40]. GBS, kapsiil
polisakkaritine gore 9 serotipe ayrilir. Serotip la, Ib, [I-VIIl. ABD ve Avrupa kaynakl
verilere gore klinik izolatlarin %86-90'm1 la, 11, 11l ve V serotipleri olusturmaktadir.
Japonyada ise en sik serotip IV ve VIII ile kolonizasyon goriilmektedir. Son on yilda
serotip V ile gelisen infeksiyonlarin ortaya ¢ikmasi GBS kolonizasyonunun degisen

epidemiyolojisine isaret etmektedir [41].
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2.4.2. Mikrobiyoloji

Yenidoganin erken baslangigli GBS infeksiyonu, dogum esnasinada antibiyotik
uygulamasi ile basarili bir sekilde engelenebilmektedir [2]. Etkin proflaksi i¢in gereken
tek sey, dogum oOncesi gebenin GBS kolonizasyonunun giivenilir bir bigimde
belirlenmesidir. Tarama, gebeligin 35 ve 37. haftalar1 arasinda yapilmalidir. Vajinanin
alt boliimii ve rektumdan (siiriintii gubugu anal sifinktere girmeli) herbiri igin ayr1 farkli
striintii cubugu kullanilarak siiriintii alinmali, uygun tasima besiyerine konulmalidir.
Kiiltiirdeki koloni sayist bir dereceye kadar azalsa da, tasima besiyerinde GBS +4
derecede 4 giline kadar canliligini korumaktadir. Ayrica maliyeti diisiirmek i¢in vajinal
ve rektal siiriintiiler tek tasima  besiyerine konularak tasinabilir ve birlikte ekim

yapilabilmektedir.

Grup B streptokoklar, katalaz negatif, fakiiltatif anaerob, gram pozitif
diplokoklardir. Koyun kanli agarda 3-4mm biiyiikligiinde gri-beyaz renkli koloniler
yaparlar [34]. Genellikle Beta hemolitiktirler (41). 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 [35]. Siirlintii segici siv1 besiyerinde kiiltiire edilmeli, 18-24 saat siireyle ve
35-37 derece’de hava veya %5 CO2 ortaminda inkiibe edildikten sonra Trypticase soya
kanli agar plaklarina ekilmelidir. Segici sivi besi yeri plaklar1 piyasada bulunmaktadir
(Trans-Vag % 5 koyun kani eklenmis buyyon [Remel Inc., Lenexa, Kans] veya LIM
buyyon [BBL Mikrobiyoloji sistem, Cockeysville, Md.] ). Segici buyyon, Tod-Hewitt
buyyon ile nalidiksik asit (15ug/ml) ve kolitsin (10ug/ml) veya nalidiksik asit ve
gentamisin (8ug/ml) ilavesiyle de hazirlanabilir. Triypticase soy kanli agar plaklari, 35
37 derecede ve 24-48 saat sonra GBS’nin tipik kolonileri (dar beta —hemoliz) agisindan
kontrol edilmelidir. Daha sonra GBS tanis1 selektif besi yerinde pigment saptamasina
dayanan veya GBS broth gibi duyarhiligi ve ozgilligii yiiksek standart tekniklerle
basarilir [42,43]. Hemoliz yapmayan suslar1 saptamak i¢in pigment esasli segici besi
yerine subkiiltiir yapmak gerekir. Hastalik Kontrol ve Onleme merkezi normal flora

elemanlarm1 baskilamak amaciyla Kolistin, Nalidiksik asit veya Gentamisin ve

Nalidiksik asit iceren Todd-Hewitt besiyerini  kullanilmasini  6nermektedir.
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GBS tarafindan iiretilen CAMP (Christie, Atkins, MuncPeterson) faktorii, S aureus
tarafindan {lretilen beta hemolizinin olusturdugu Beta hemolize sinerjik etki yaparak
hemoliz zonunun genislemesine yol agar. CAMP testi olduk¢a duyarli bir tessttir. Non-
hemolitik goriinen suslar1 bile CAMP testi pozitif olabilir [45]. GBS’ler Basitrasine ve
Trimetoprim-Siilfometaksazole (TMP-SXT) direnglidirler. Ayrica bir gecelik
zenginlestirilmeden sonra niikleik asit problar1 ile GBS saptama yontemleri de

yayinlanmustir [44, 45].

2.4.3.Urogenital Sistem Orneklerinde GBS Antijeninin Saptanmasi

Gliniimiizde tirogenital sistem Orneklerinde GBS tesbiti igin, birkag ticari test
gelistirilmistir. GBS grubuna 06zgiil antijenik yapilar1 belirlemek {izere indirek
immiinfloresans, zit yonlii immiinelektroforez, lateks agliitinasyon, stafilokokal
koagliitinasyon ve ELISA gibi teknikler kullaniimaktadir. En sik olarak da Lateks
agliitinasyon testi kullanllir [41]. Ancak, lateks agliitinasyon, enzim immunoassay,
optik immunoassay tontemleri gibi giinlimiizde bu amagla kullanilan hazir testlerin
hi¢biri GBS kolonizasyonunu saptayacak kadar duyarli degildir ve bu durum kullanilan
tekniklerden bagimsizdir [46]. CDC, bu testlerin tarama amaciyla gebelerde
kullanilmasini 6nermiyor. Aslinda Orneklerin antijen testinden Once segici sivi
besiyerinde inkiibasyonuna dayanan ve deneyin duyarliligini arttirdigr goriilen
degistirilmis protokoller varsa da; CDC bunlarin gebelerde kullanimmi ancak

gestasyonun 35-37. haftalarinda Onermektedir.

2.4.4, Patogenez

Genital kanali Grup B Streptokok ile kolonize olan annelerin bebeklerinin % 50' si
Grup B Streptokok ile kolonize olur. Kolonize olan yenidoganlarin %98'i
asemptomatiktir. % 1-2'sinde ise ilk haftalarda sepsis, pndmoni menenjit gibi neonatal
infeksiyonlar goriiliir [32]. Yetiskin kadinlarda Grup B Streptokok ile vajinal
kolonizasyon orant ve kolonize gebelerin yenidoganlara bu mikroorganizmay1
bulastirma riski yiiksek olmasina ragmen, az sayida yenidoganda invaziv infeksiyon

goriilmesi, belirli suslarin ya da konagin bagisiklik sistemindeki bir defektin,
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infeksiyonun klinik belirtilerinin ortaya ¢ikmasina neden oldugunu diisiindiirmektedir
[34]. Anneden trans-plasental olarak gecen antikorlar olmasina ragmen, yenidogan
doneminde Grup B Streptokok infeksiyonlarmin goriiliiyor olmasi, bu hastaligin
patogenezinin S pneumoniae, N menengitidis ve H influenzaea tip b gibi kapsilli
bakterilerden farkli oldugunu diistindiirmektedir [47]. Grup B Streptokok ile infekte
olan yenidoganlarin annelerinin serumlarinda, Grup B Streptokok'a karsi antikor
titrelerinin diigiikk oldugunun saptanmis olmasi da hastalik patogenezini agiklamaya
katkida bulunmaktadir [47]. GBS infeksiyonlarinin patogenezinde en onemli olan
konake¢1 faktorii yastir. Yaslilarda GBS infeksiyonunun daha sik goriilmesinin, yasla
birlikte bu mikroorganizmaya karsi olan immiinitenin azalmasindan mi, yoksa altta

yatan hastaliklardan m1 kaynaklandig1 heniiz tam olarak aydinlatilamamuistir.

2.4.5. Grup B Streptokoklarin Virulans Faktorleri

Kapsiil: Grup B Streptokok'larm en dnemli virulans faktdrleri kapsiilleridir. invaziv
infeksiyonlardan izole edilen tim suslarin c¢ogunlugu Kkapsiilludiir. Maternal
antikapsiiler antikor seviyesinin diisiikliigii ile invaziv GBS infeksiyonu arasinda yakin
iliski gosterilmistir [41]. Kapsiiler polisakkarit, aktivite kompleman faktér C3b'nin GBS
lizerine yapigsmasini engeller ve alternatif yol agi aktive olamaz [48]. Bu bulgular
polisakkarit asilarinin veya polisakkarit-protein konjuge asilarin gelistirilmesine zemin
hazirlamistir[47].

Hemolizin: Erken baslangi¢cli GBS infeksiyonunun en 6énemli klinik prezantasyonu
ciddi pnémonidir. Yapilan ¢alismalarda hemolizinin aslinda bir sitolizin oldugu ve
pulmoner epitel iizerine sitopatik etkisi nedeniyle pndmoniye yol actigr gosterilmistir
[49].

C-Protein: Grup B Streptokok'larin en iyi bilinen yiizey proteinlerinden birisi C-
protein kompleksidir. Bu kompleks birbirinden bagimsiz olarak eksprese edilen alfa ve
beta antijenlerinden olusur. C-protein klinik izolatlarm %140-60'da bulunur [18]. Alfa
ve Beta C proteinleri Grup B Streptokok'larin fagositozdan korunmasmi saglar [41].

Cbha peptidaz: Bir yiizey proteini olup, kemotaktik bir komplemanproteini olan
C5A'y1 pargalar ve lokositlerin infeksiyon bolgesinde toplanmasmi engeller [41].

CAMP faktorii: CAMP  faktorii  O6nceden S aureus'un beta hemolizini ile
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karsilasan eritrositlerin membraniarini eritir. Membran hasar1 olusturma etkisi yanisira
IgM  ve 1gGnin Fc kisimlar1 ile etkilesime girer [41].

Hyaluronat liyaz: Hyaliironik asit, konnektif dokunun major komponentidir.
Hyaluronat liyaz bu yapidaki glikozit baglar1 pargalar. Ancak bu etkinin patogenezdeki

yeri tam olarak anlastlamamistir [41].

Lipoteikoik asit: Lipoteikoik asit, Grup B Streptokok'un insan hiicrelerine
tutunmastru ve monositlerden sitokinler salinmasini saglayan bir yiizey komponentidir
[43]. Bu faktorlerin disinda Grup B Streptokok'larin proteaz ve niikleaz aktiviteleri

gosterdikleri de saptanmustir ancak patogenezdeki rolii heniiz saptanamamustir [41].
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2.5 KLINIK

2.5.1.Group B Streptokok’larin Yenidoganlarda Olusturdugu infeksiyonlar

GBS gebe kadmlarin yaklasik olarak %15 ile 40’nin genital yollar1 ve sindirim
sisiteminde kolonize kapsiillii gram pozitif bir diplokok bir bakteridir. Bu kolonizasyon
genellikle asemptomatiktir. Ancak maternal kolonizasyon, yenidogan ve geng
bebeklerde GBS infeksiyonu igin birincil risk faktori teskil etmektedir [1,2]. Gegis
dogrudan olmakta ve genellikle dogum baslangici veya fetal membranlarmn yirtilmasiyla

gerceklesmektedir.

Yenidoganlarda GBS infeksiyonlar1 baslangic yasina gore erken, gec¢ ve gok geg
baglangich olmak tizere tice ayrilir [ 50]. Erken baslangi¢h olan genellikle dogumun ilk
24 saatinde olmakla birlikte yasamin ilk alt1 giinii boyunca ortaya ¢ikabilir [51]. Geg
baslangicli olani ise, genellikle dort ile besinci haftalarda olmak {izere yasamin ilk ii¢
ayinda ortaya cikabilir. Cok gec baslangich bilinen formu ise ilk {i¢ aydan sonra ortaya
cikmaktadir. Cok geg baslangigli infeksiyonlar en yaygin olarak 28. gebelik haftasindan

once dogan veya immun sistemi zayif yenidoganlarda ortaya ¢ikar [52, 53].

2.5.1.1.Patogenez:

Yenidogan GBS infeksiyonlari, uterus igerisinde veya dogum kanali boyunca gegis
esnasinda edinilir [54]. Kanutlar, gebelik boyunca yiiksek yogunluktaki GBS ile vajinal
kolonizasyonunun  (yani >10.000 cfu/ml vajinal kolonizasyon olmasi) anneden
yenidogana vertikal gecisi ve yenidoganlardaki erken baglangicli GBS hastalik riskini
attirdigint -~ gostermektedir  [55,56]. Hastaneden taburcu olduktan sonra da
yenidoganlarda, kolonize ev halkindan GBS bulasi olabilmekte ve ge¢ baslangicl

bacteriyemi, menenjit veya diger lokal infeksiyonlara yol agabilmektedir.

15


http://www.uptodate.com/contents/group-b-streptococcal-infection-in-neonates-and-young-infants/abstract/1,2

2.5.1.2.Epidemiyoloji:

Insidans: 1970 yillarinda GBS, maternal genital sistem infeksiyonlarinda énemli
bir etken ve yenidogan infeksiyonlarmin baslica nedeni olarak dikkatleri ¢ekmistir.
CDC 1990’larda GBS igin aktif izlem baslatmistir [57]. 1990 ile 2000 yillar1 arasinda
erken baslangigli GBS infeksiyon orani her 1000 dogumda 1.8 iken 0.50’ye diisiis
gostermistir. 2010°dan bu yana elde edilen veriler bu oranin her 1000 dogumda 0.25 ‘e
bir diisiis oldugunu gostermektedir {Sekil 3}[58-63].Siyah yenidoganlarin beyaz
yenidoganlardan 6nemli derecede biiyiik risk altinda olmasiyla birlikte devam eden bir
etnik farklilik s6z konusudur. Bu farklilik yaklagik olarak beyazlarda her 1000 dogumda
0.22 iken, siyah yenidoganlarda her 1000 dogumda 0.43’tiir [Sekil 4][58- 61, 63, 64].
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Sekil 3: ACOG ve APP’nin hesapladigi 1990-2010 yillar1 arasindaki ve geg

baslangi¢h invaziv grup B Streptokok hastaligiin gecici insidans oranlari
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Sekil 4: ABD’de CDC tarafindan hesaplanan 2000-2007 yillar1 arasindaki erken

baslangiclit GBS hastaliginin farkl irklardaki goriilme insidanslari

Erken baslangigli GBS hastaligmin goriilme insidanslarindaki bu genel diisis
nedeninin, GBS kolonizasyonu agisindan gebe kadinlarin taranmasi ve saptananlarda
dogum esnasinda antibiyotik proflaksisinin uygulanmasindan kaynaklandigi
diisiiniilmektedir [2, 65-67]. Onlem politikalarmin devam etmesine ragmen erken
baslangicli GBS hastaligi halen ortaya ¢ikmaya devam etmektedir [69-73]. Yillardir
yapilan izlemlerde, erken dogan yenidoganlarda risk ve mortalite daha yiiksek olmasina
ragmen erken baslangi¢li GBS hastaliginin ¢ogunlugunun term yenidoganlarda ortaya
ciktig1 saptanmigtir  [60,69-71].
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Gec baslangicli GBS hastaliginin  Amerika Birlesik Devletlerinde goriilme
insidans1 1990 yilindan beri yaklasik olarak her 1000 dogumda 0.3 ile 0.4 olarak kaldig1
goriilmiis (Sekil 3 ) ve anneye dogum esnasinda kemoproflaksi verilmesinin geg
baslangi¢li hastalikta etkisi olmadigr gozlenmistir [57-61, 63, 73]. Ge¢ baslangigh
hastalik goriilen yenidoganlarin yarisindan fazlasi 37. gebelik haftasindan 6nce dogan
bebekler olup ortalama gebelik yas1 30 hafta civarindadir [60, 73]. Geg baslangich GBS
hastalik vakalarinda, erken baslangi¢lilardaki gibi devam eden bir etnik farklilik yoktur
(Sekil 5)[61].
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Sekil 5: ABD’ki bazi eyaletlerdeki (California, Colorado, Connecticut, Georgia,
Maryland, Minnesota, New Mexico, New York, Oregon, ve Tennessee) 2000-2006
yillar1 arasinda, farkli etnik gruplardaki invaziv GBS hastaliginm her 1000 dogumda

goriilme oranlar1
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2.5.1.3. Neonatal GBS infeksiyonlarina Yol Ac¢an Risk Faktorleri

Erken baslangicli infeksiyon i¢in primer risk faktorii annenin genitoiiriner veya
sinidirim sistemi yollarinda GBS kolonizasyonunun olmasidir .

Kolonize annelerden bebeklerine gecis orani yaklasik olarak % 50°dir [1, 74].
Buna ragmen kolonize gebe kadmlarin intrapartum antibiyotik proflaksi (IAP) almadan
dogurdugu yenidoganlarin yalniz % 1-2 sinde erken baslangighh GBS hastalig
gelismistir  [1,51]. GBS tasiyic1 gebelere kemoproflaksi uygulamasinin yaygin
olmasindan once, ge¢ baslangicli hastaligin % 50’ye yakmin vertikal gecis ile edinildigi
diistiniilityordu [56]. AP verilmesinin ge¢ baslangiglh hastalik insidansini etkilemedigi
tesbit edilmistir. Bu durum sasirtic1 degildir. Ciinkii, verilen kemoproflaksi yalniz eylem
ve dogum siiresince yenidogan maruziyetini ortadan kaldirmakta veya azaltmaktadir.
Kemoproflaksi verilen bu kadmlarda dogum sonrasi kolonizasyon devam etmektedir.
Bu durum, geg¢ baslangigli hastaligin ortaya ¢iktig1 yenidoganlarin evde kolonize anne-
babadan, kardeslerden veya toplumdan GBS’ye maruz kaldiklarini desteklemektedir.
Bélece bu maruziyetler ge¢ baslangigh hastalik patogenezinin agiklanmasmnda 6nemli

bir yer teskil etmektedir [75-78].

Bir ¢ok maternal obstetrik faktorler erken baslangigli hastaligin gelismesi riskini
attirmasi ile iliskilendirilmistir Bu risk faktorlerini, Klinik ve bakteryal-immunolojik

olmak tizere baslica2’ye ayrrabiliriz [2, 65,79-81].

2.5.1.3.a) Klinik risk faktorleri sunlardir:

1- 37. gebelik haftasindan daha kii¢iik olan dogumlar

2- Erken membran riiptiirii

3- Dogumdan 18 saat veya daha uzun siire dnce membran riiptiirii olmas1

4- Koryoamniyonit

5- Devam eden gebelik boyunca GBS bakteriiiri saptanmas1 (>10000 cfu/mL)
6- Dogum siiresince atesin >38°C, veya 100.4°F

7- Oncesinde GBS hastalikl bebek dogurma dykiisiiniin olmasi
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Cogul gebeligin, GBS hastaligi riskini arttirdigina yonelik ¢alismala mevcut olsa da

desteklemeyen ¢alismalar da mevcuttur [82-85].

2.5.1.3.b) Bakteryel ve immiinolojik risk faktorleri [55, 56, 86-89]:

1-GBS bakterilerinde viriilans degisikliginin gelismis olmasi
2-Agrr  maternal  kolonizasyon  (vaginal  inoculum  >10° cfu/mL)

3-Dogumda GBS’ye spesifik anne kaninda yeterli miktarda IgG olmamasi

Bu risk faktorleri; GBS agisindan gebe kadinlarin taranmasi, dogum esnasinda
antibiyotik kemoproflaksisinin uygulanmasi ve yenidogan GBS infeksiyonlarimin

onlenmesi igin stratejiler gelistirmek agisindan kullanilmaktadir.

2.5.1.4. Erken ve Ge¢ Baslangich Hastaliklarda GBS Serotip Dagilimm

ABD’de Serotip Ia, Ib, II, III, ve V erken baslangi¢h olgularin %95’inden daha
fazlasindan, ge¢ baslangicli hastalik olgularmm ise %90’min daha fazlasindan
sorumludur. Serotip III menenjite yol agmada bir egilim gostermekte ve geg¢ baslangigh
infeksiyonlardan da yiiksek bir oranda sorumlu tutulmaktadir [60, 90].

GBS izolatlarinda yiizey proteinleri ve serotip dagilimmim belirlenmesi, GBS
hastaliginin 6nlenebilmesi icin as1 gelistirilmesinde 6nemli bir yere sahip oldugu

diistiniilmektedir.
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2.52. NEONATAL INFEKSIYONLARDA BASLICA KLINIK
BULGULAR
25.2.1. Erken Baslangich Hastalikta Goriilen Klinik Bulgular:

Erken baglangi¢cli GBS infeksiyonlarindan en yaygin goriilen klinik tablolar sepsis,
pnomdni veya menenjittir [60]. Klinik belirtiler olgularin %90’dan fazlasinda yagamin
ilk 24 saatinde ortaya ¢ikmaktadir. Dogum esnasinda antibiyotik proflaksisi alan
annelerin yenidoganlarinda sepsise yakalanma, ventilasyon ihtiyaci veya kanda GBS
tesbit edilmesi muhtemelen daha azdir [91]. Dogumda proflaksi Vverilmesinin,
infeksiyonun klinik belirtilerinin baglangi¢ zamanini veya hastaligin klinik spektrumunu
degistirmedigi ancak, kanda veya serebrospinal sivi kiiltiirlerinde GBS iiremesini inhibe

ettigi  gosterilmistir [74,92,93].

Sepsis: Sepsis, bir infeksiyon odagi olmaksizin erken baslangicli GBS hastalik
vakalarmin %80-85’inde ortaya ¢ikar [60]. Sepsis belrtileri nonspesifiktir ve bu
belirtiler; irritabilite, uykuya yatkinlk, takipne, inleme ve hipoksi gibi solunum sistemi
bulgulari, stabil olmayan ates, hipotansiyon seklinde olabilmektedir. Dogumdan sonra
ilk 24 saatten Once bagvuran yenidoganlarmm c¢ogunlugunda ates yoktur. Ates term
bebeklerde yasamim 2.veya 3. giinlerinde ortaya c¢ikmaktadir. Sepsis sendromu bu
nonspesifik isaretlerden derin septik soka kadar degisik bir seyir gosterebilir. Erken
baslangi¢li hastalik, yenidoganin persistan pulmoner hipertansiyon hastaligi ile de
iligkili  olabilecegi i¢in akilda tutulmasi1 gereken Onemli bir durumdur.

Erken baslangigli hastalikta labarotuar degerleri, degerlendirme zamanina uygun
olarak yenidoganin gebelik yas1 g6z oniinde bulundurularak yorumlanmalidir. Yapilan
cok merkezli bir calismada 34 hafta ve iizerinde dogan yenidoganlarda bu
degerlendirmenin yasamin ilk 24 saatinde yapilmasini dnermistir. Toplam beyaz kiire
sayisinin diisik olmast (<5000/microL), mutlak (<1000 graniilosit (PMN)/microL) ya
da goreceli(<5000 graniilosit (PMN)/microL) notropeni olmasi, veya olgunlasmamis
PMN’lerin, toplam PMN’lere oranmin 0.3 veya daha iizeri olmasi ile birlikte kan
kiiltiiriiniin pozitif olmasi1 erken baslangich hastalik durumunu ongdérmektedir [94].
Ancak normal lokosit sayisinin goriilmesi nadir degilken, artmuig lokosit sayisi

(>20.000/mikroL) erken baglangigli hastalik habercisi degildir. Trombositopeni ayni
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zamanda genellikle de septik sok durumu mevcutsa gozlenebilmektedir. Platelet sayisi

bagimsiz olarak erken baslangicli hastaligi tahmin edememektedir [94].

Pnémoni: Pnomoni, erken baslangigli hastalik olgularmin yaklagik olarak %
10’unda ortaya ¢ikmaktadir [60]. Pnomoni 1970 ve 1980’lerden itibaren erken
basglangicli GBS hastalik vakalarmin %35 ile 55’inde bakteriyemi ile birlikte ortaya
cikmaktadir [95]. Ancak, erken baslangicli hastalik patogenezinde rol oynayan
koryoamniyonit veya dogum sirasinda ates gibi bir maternal faktor bile olsa, eylem
boyunca anneye antibiyotik tedavisi uygulanmasiyla, radyografide pnémoni 6zellikleri
gosteren vaka sayisinin Onemli derecede az olmasi arasinda bir baglanti oldugu
diistiniilmektedir. Erken baslangi¢li pnomoni tanisi, kan Kiiltiirinde GBS tiremesi ile
birlikte anormal radyografik ve klinik bulgularin olmasiyla konulmaktadir. 1970’lerde
yapilan otopsi ¢alismalarinda, pnémoni diisiiniilen ve klinik olarak sepsisteyken 6len
bebeklerin yapilan otopsilerinde, akciger dokularinda atipik hyalin membran
formasyonu gibi pnémoninin histolojik kanitlarinin olmasi bize GBS’nin varligimi
gostermistir [96-98]. Pnomoni belirtileri, takipne, hipoksi, inleme ve solunum isinin
artmasidir.  Sepsis gibi GBS pnomonisi de term yenidoganlardaki pulmoner
hipertansiyon ile iligkili olabilmektedir ve akilda tutulmasi gereken Onemli bir

durumdur.

Menenjit: Erken baglangigh hastalik vakalarinin % 7’sinde ortaya ¢ikar [60].
Erken baslangigli GBS menenjiti, nadiren santral sinir sisitemi infeksiyonu bulgulariyla
kendini gOsteririken, en siklikla takipne, inleme, apne gibi solunum sistemi

anormallikleri ile  kendini gosterir  [99, 100].

2522 Ge¢ Baslangich Hastahkta  Goriilen Klinik Bulgular:

Geg baglangicli GBS hastalik vakalarmin %65°1lik gibi biiyiik bir orani, herhangi
bir odak olmaksizin bakteriyemi seklinde goriliir [60, 101]. Ancak, menenjit (%25-30
) ve lokal infeksiyonlar seklinde de ortaya ¢ikabilir [102]. Erken baslangigli hastalik ile
karsilastirildiginda, ge¢ baslangicli olanda derin sok daha az goriilmekle birlikte,

menenjitliler aralarinda karsilastirildiginda ge¢ baslangicli olanlarda Klinik olarak
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belirgin nobetler goriilmesi daha muhtemeldir [74].

Bakteriyemi: Geg baslangich infeksiyonun ortaya ¢iktigi bebeklerde atesin >38°C
olmasi yaygin bir durumdur. Bu bebeklerin bir 6nceki dykiisiinde ve su anda bir iist
solunum yolu infeksiyonu hali mevcuttur. Ve diger klinik bulgular1 ise irritabilite,
uykuya meyilli olmak, zayif beslenme, takipne, inleme ve bazen apne seklinde

olabilmektedir.

Menenjit: Menenjit, ge¢ baslangicli GBS hastalik vakalarmin yaklasik olarak
%30’unda goriilmektedir [74]. Ve bu vakalarm %20 ile 30’na bir {ist solunum yolu
infeksiyonu da eslik etmektedir [1, 99, 103]. Takipne, uykuya meyil, zayif beslenme,
irritabilite, ates gibi tipik klinik bulgular mevcuttur. Siskin fontanel, ense sertligi, fokal
norolojik belirtiler gibi klasik menejit bulgulari ge¢ baslangighi hastalikta erken
baslangigli  hastaliktan  daha yaygin gériilmektedir [104].

Diger lokal infeksiyonlar: Geg baslangigli hastalik ayn1 zamanda pnémoni, septik
artrit, osteomyelit, seliilit ve adenit seklinde goriilebilir [102]. Nadiren de olsa
endokardit, myokardit, perikardit, pyelonefrit, endoftalmit ve beyin apsesi seklinde de

goriilebilmektedir.

25.2.3. Geg, ge¢ baslangich hastahk:

Bu durum 28. gebelik haftasindan daha kiigiik haftalarda dogan yeni doganlarda
bir odak olmaksizin bakteriyemi seklinde ortaya ¢ikmaktadir [54, 74, 101]. infeksiyon
odagi santral sinir sisitemi, yumusak doku, kemik, eklem veya damar igi kateter
olabilmektedir [52, 60, 74].Yasamin alt1 aymdan sonra ortaya ¢ikan GBS infeksiyonu
HIV infeksiyonu dahil bir immun yetmezligin ilk belirtisi olabilmektedir [52, 105, 106].

2.5.2.4. Tekrarlayan infeksiyonlar:

Tekrarlayan GBS infeksiyonlar1 %1 ile 6’ya kadar degisen oranlarda goriilmekle
birlikte, sik goriilmemektedir [50, 74, 107, 108]. Terarlayan infeksiyonlar genellikle
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direngli mukozal kolonizasyonu temsil etmekte; fakat bazen reinfeksiyon seklinde de
ortaya ¢ikmaktadir. Bu durum tekrarlayan infeksiyonlu bebeklerden serotiplendirme ve
pulsed-field jel elektroforezis yontemiyle GBS izolatlarmin tesbit edildigi iki ¢aliymada
gosterilmistir [108, 77]. Calismalarmn bir tanesinde, 15 hastanin 13’{inde eslestirilmis
izolatlar serotipik ve genetik olarak 6zdes ¢ikmistir. Iki infantta ise GBS’nin genetik

olarak farkli  susuyla olusmus infeksiyonlar vardir.

253. GEBE KADINLARDA GBS INFEKSIYONLARI

GBS, kadin genital ve sindirim sistemi yolarmnda oldugu gibi siklikla
yenidoganlarm iist solunum yollarinda da kolonize gram pozitif bir koktur. Bu bakteri
yenidogan bebeklerde oldugu gibi, gebe kadinlarda ve geng eriskinlerde de 6nemli bir
hastalik nedenidir [51, 64, 74]

GBS, gebelikte ve dogum sonrasinda siklikla asemptomatik bakteriiiri, lriner
sistem infeksiyonu, koryoamniyonit ve intraamniyotik infeksiyon gibi {ist genital yol
infeksiyonlar1 , %8 oraninda dogum sonrasi endometrit, %2 pnémoni, %2 puerporal
sepsis, ve % 31 oraninda da bir odak olmaksizin bakteriyemi sebebi olarak karsimiza
¢ikmaktadir. Nadir de olsa pnémoni, menenjit ve endokardite de neden olabilmektedir.
Gebe kadinlardaki invaziv GBS serotip dagilimi erken baglangicli yenidogan
hastaligindakine benzemektedir [60].

2.5.3.1. Epidemiyoloji:

GBS infeksiyonlari, gebe kadinlarda idrar yolu infeksiyonlari, {ist genital yol
infeksiyonlari, intraamniyotik infeksiyon, endometrit ve bakteriyemi seklinde
goriilmektedir. Invaziv maternal GBS infeksiyonlar1 gebelik kayiplari ve erken dogumla
iligkili olarak goriilmiistiir [60, 109]. Anneye, intrapartum kemoproflaksinin yaygin
uygulanmasindan 6nce, GBS ile kolonize kadmnlar koryoamniyonit ve erken dogum
sonras1 infeksiyonu agisindan biiyiik bir risk altindayd: [65, 66]. Annedeki gebelik
boyunca GBS kolonizasyonu ile erken dogum arasinda bir iligki var gibi
goriinmemektedir [110]. Gebe kadmlarin GBS ile kolonize olmasi, yenidoganin GBS

infeksiyonu agisindan major bir risk faktori olarak kabul edilmektedir.
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CDC’nin gozetiminde yapilan ¢aligmalarda 1999’dan 2002’ye kadar olan siirecte
toplanan verilerde, gebe kadinlardaki invaziv GBS infeksiyonu orani her 1000 dogumda
ortalama 0.12 olarak hesaplanmistir [60]. Vakalarin yaklagik yarisini {ist genital sisitem
infeksiyonu, ticte birini de izole bakteriyemi olusturmaktadir. Olgularin yaklasik
yarisinda anne kaninda GBS izole edilmistir. Gebelik sonuglar1 ulagilan kadinlar
arasinda, yaklasik olarak maternal GBS infeksiyonlarmin yarisi fetal 6liimlere, neonatal

infeksiyonlara ve Oliimlere veya gebelik kayiplarina yol agtigi goriilmiistiir.

2.5.3.2. Gebelerde Uriner Sistem Infeksiyonlar

GBS, gebelik boyunca asemptomatik bakteriiiri, Sistit ve pyelonefrite sik neden
olan etkenlerden biridir. Yapilan meta analizlerde, gebelikte saptanan asemptomatik
bakteriiiri tedavi edilmezse, pyelonefrite ilerledigi, diisik dogum agirhigi ve erken
dogum ile bir baglantisi oldugu gosterilmistir . Bu olumsuz sonuglar, gebelikte saptanan
asemptomatik  bakteriiiriinin ~ antibiyotik tedavisi ile azalmaktadr [111,112].

Gebelikte asemptomatik bakteriiiri, GBS ile agir genital kolonizasyon igin 6nemli
bir belirte¢ olmaktadir ve iist genital yol infeksiyonu ile dogum sonrasi endometrit
riskinin artmas1 arasinda da bir iliski saptanmustir [113, 114]. Gebe kadinlardaki
bakteritiri, sistit ve pyelonefritte en sik Escherichia coli neden olarak saptanirken,
asemptomatik bakteriiiri olgularmin  %7-30 oraninda GBS izole edilmektedir [115,
116].

2.5.3.3.  Asemptomatik Bakteriiiri:

Gebelerde asemptomatik bakteriiiri, prenatal vizit smrasinda idrar kiiltiiri
alinmasiyla tesbit edilmektedir. En azindan erken gebelik boyunca bir kez idrar kiiltiiri
alinmas1  Onerilmektedir.  Gebelikteki bakteritiri ve bu duruma yaklasim
yetiskinlerdekinden farkli olarak tanimlanmaktadwr. 5. gebelik haftasindan 6nce
kolonide <10° sayidaki GBS bakteriiirisinde, tedavi programmim uygulanmasi
tartismalidir. Tedavi verilmesinin olumlu yani, pyelonefrit gelisimini ve gebeligin erken
dogumla sonuglanmasmi Onlemesidir [117]. 27-31 gebelik haftalarindaki GBS ile

bakteriiirili 69 gebe kadini iceren prospektif bir caligmada tiim koloniler tedavi edilmis;

25


http://www.uptodate.com/contents/group-b-streptococcal-infection-in-pregnant-women/abstract/11,12

preterm dogum orani (%5’e karst %38),erken membren riiptiiri (%11°e karsi %53)
oranlarmim 6nemli derecede azaldig1 goriilmiistiir [118]. Erken gebelik haftarindaki 305
kadmi igeren retrospektif diger bir calismada da (122 bakteriiirili gebe, 183’
bakteriiirisiz gebe) tedavi edilmeyen grupla koryoamniyonit arasinda iliski oldugu
saptanmustir  [114]. Tedavide amoksisilin, penisilin, sefaleksin antibiyotikleri
kullanilmaktadir. Bu ilaglarin gebelige olumsuz bir yan etkisi veya teratojenik etkisi
bulunmamaktadir. Tedavide Onerilen siireg 3 ile 7 giin arasindadir [119]. Tedaviden
sonra steril idrar belgelenmeli ve gebelik boyunca tekrarlayan bakteriiiriyi
saptayabilmek icin periyodik olarak kiiltiir taramasi yapilmalidir.
Yeterli bakteriiiri tedavisine ragmen, GBS ile genital kolonizasyon devam etmektedir.
GBS bakteriiiriisi tesbit edilmis gebe kadinlar GBS kolonizasyonu agisindan rektal
Ivajinal taranmamalidir. Direk GBS ile kolonize olarak diisiiniilmeli ve dogumda

antibiyotik kemoproflaksisi verilmelidir.

2.5.3.4. Sistit:

Sistit, ates olmaksizin sik idrara ¢ikma, idrar yaparken yanma, agri ve rahatsizlik
duyulmasi, idrara sikisma gibi semptomlarin yaninda idrar kiiltiiriiniin pozitif olmasi
halidir. Tedavisi, asemptomatik GBS bakteriiiriisi gibi oral antibiyotik rejiminin
alinmasi1 ile olur. Tekrar bir idrar kiiltiiri alinarak organizmanin temizlendigi
gosterilmelidir ve tekrar olusabilecek bakteriiri acgisindan periyodik kiiltiirler

almmalidir.

2.5.3.5. Pyelonefrit:

Pyelonefrit, idrar Kkiiltiirlinin pozitif olmasiyla birlikte ates, triner sistem
semptomlari, bulantvkusma, yan agrisi veya kostovertebral aci1 hassasiyetinin birlikte
olmasi durumudur. Gebelikte pyelonefrit saptanan 440 olguluk bir ¢alismada, olgularin
%10’unda GBS tesbit edilmistir[19]. Tedavi, intravenéz hidrasyon ve intravendz
antibiyotiktir (ampisiline ek gentamisin veya bir sefalosporin). Eger pyelonefritin
nedeni GBS ise, tedevide klinik iyilesmeyle birlikte toplamda 10 giin siireyle penisilin
G verilmelidir [120].

26


http://www.uptodate.com/contents/group-b-streptococcal-infection-in-pregnant-women/abstract/19

2.5.3.6. Gebelerde intraamniyotik  infeksiyon:

intraamniyotikinfeksiyon (IAI) , koryoamniyonit olarak da bilinmektedir.
Amniyotik sivi ve zari, plesenta veya desiduanin bir infeksiyonudur [121]. Klinik
bulgular, ates, uterin hassasiyet, anne ve fetusta tasikardi, piiriilan amnion sivisi ve
annede l6kositozdur.

GBS ile TAI igin mikrobiyolojik ve patolojik tani kriteri; plesenta, amniyotik siv1
veya zar kiiltiirinden veya gebelik kayibi olan vakalarda fetal pargalardan GBS
izolasyonunun yapilmasidir. Ancak, bu dokular siklikla eylem boyunca kontamine
olmaktadir. Fetal zarlar ywrtilmadan Once amniyosentez ile kontamine olmamis
anmiyotik sivi elde edilebilir. Dogumdan sonra plesenta kiiltiirii i¢in en iyi yontem,
plasentanin fetal yilizeyinin 6nemli bir kismini igerecek sekilde koryon kapli amniyon
zar fetal ylizden siyrilip, steril bir ¢gubukla bu alandan birka¢ kez 6rnek alinarak yapilan
yontemdir. Fetal kiiltiir de, umblikal damarlardan alinan kanda veya otopsiden alinan

vicut dokusu veya sivisindan  yapilabilmektedir.

2.5.3.7. Postpartum Endometrit:

GBS ile kolonize olmak, dogum sonrasi rahim zar1 infeksiyonu riskini 6nemli
derecede arttrmaktadir [109]. Endometrit ¢alismalarinda, vakalarin %2-14’lik
kisminda GBS tek patojen olarak saptanirken, daha yaygin olarak da polimikrobiyal
infeksiyonlarm bir kompenentini olusturmaktadir [122]. Endometrit, anaerobik ajanlara
da etkili genis spektrumlu antibiyotiklerle tedavi edilir (ampisilin ve klindamisine ek
gentamisin veya yalniz sefoksitin ). Hayati: tehdit eden endometrit veya sepsis
baslangicli olgularda, daha genis spektrumlu bir antibiyotik ile tedavi dikkate

alinmalidir ( carbapenem veya  vancomisin  gibi).

2.5.3.8. Postpartum Bakteriyemi

1970°1i yillarda obstetrik hastalarda yapilan bir ¢alismada, GBS 2.en yaygin
bakteriyemi nedeni olarak tesbit edilmistir [123]. 1990 yilinda peripartum sepsisli
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kadmlarin katildigi bir Finnish c¢alismasinda ise, GBS tek basina en yaygmn
mikroorganizma olarak tesbit edilmistir [124]. Her iki ¢alisma da GBS disinda ¢esitli
aerobik ve anaerobik gram pozitif ve gram negatif ajanlarin da etyolojide yer aldigin
gostermekte ve tedavide genis spektrumlu aneroplari da igeren ampirik tedavi
onerilmektedir. Anneye intrapartum GBS kemoproflaksi uygulanmasindan beri,
peripartum bakteriyemi sebebi mikroorganizmalarin dagilimi verileri eksiktir. Tarama
bazli GBS proflaksisinin uygulandigi 2000-2008 yillar1 arasindaki donemde 195
peripartum bakteriyemili kadinlani igeren bir ¢alismada vakalarmn yalniz %4’{inde kan
kiiltiirtinde GBS izole edilmis, vakarlin yaridan fazlasinda E.coli ve diger enterokoklar,

%13’linde anerobik bakteriler izole edilmistir [125].

2.5.3.9. Diger Infeksiyonlar

GBS, nadiren sira dis1 goriilen peripartum maternal menenjit, endokardit,
abdominal apse ve nekretizan fasit gibi infeksiyonlarla da iliskili olarak bulunmustur
[122,126,127].

2.5.4. NEONATAL GBS HASTALIGININ ONLENMESI iCiN
KEMOPROFLAKSI UYGULAMASI

GBS, kadmlarin %15 ile 40’nin sindirim sistemi ve genitoiiriner sisteminde
kolonize kapsiillii gram pozitif bir koktur [127, 128]. Bu kadinlar kolonizasyona ragmen
asemptomatiktir. Maternal kolonizasyon yenidogan ve kiigiik bebeklerdeki infeksiyonun
kritik belirleyicisidir ve bakteryal infeksiyonun en yaygin nedenidir [1, 64]. Primer
olarak eylem baslangicindan sonra veya amniyon zarinin yirtilmasiyla vajenden
amniyotik siviya asendan yolla ulasarak vertikal olarak anneden bebege ge¢mektedir.
Ancak amniyon zar1 yirtilmadan da gegis olabilmektedir [2,129]

1980'lerin ortalarinda, yapilan randomize ve kontrollii klinik ¢aligmalarda GBS
tastyicilarina penisilin veya ampisilinin eylem sirasinda intravendz verilmesinin, tastyici
anne bebeklerinin erken baslangicli hastaliga yakalanmasma karsi korudugu
gosterilmistir [130-131]. Bu kanitlara dayanarak CDC, 2002 [2] ve 2010 [64] yillarinda

yenidogan GBS hastaligmin 6nlenmesi i¢in yonetmelik yaymladi. Bu arastirmalarin
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ortak onerisi, erken baslangigli GBS infeksiyonu gelismesinin yiiksek riskte oldugu
gebe kadinlara eylem sirasinda damardan antibiyotik proflaksisi uygulanmasidir.

Anneden bebege vertikal gegis sonucunda olusan erken ve gec baslangich
yenidogan hastaliginin 6nlenmesinde, oncelikle GBS ile kolonize kadmlarin saptanmasi
onemli rol oynamaktadir. Kolonize kadnlar direk kiiltiir ile veya indirek yoldan spesifik

maternal risk faktorlerinin belirlenmesi ile tesbit  edilebilmektedir.

2.5.4.1. Risk Bazh Taramaya Kars1 Kiiltiir Bazh Yaklasimin Karsilastirilmas:

Ik olarak 1996 yilinda kiiltiir bazli veya risk bazl stratejilere dayanarak erken ve
gec baslangicli yenidogan hastaligini 6nlemeye yonelik kemoproflaksi uygulamasi i¢in
CDC arastirmalar1 yaymnlanmustir. Kiltiir bazli yaklasimda, dogum 6ncesinde tiim gebe
kadinlardan ( Infekte bir bebege sahibi olma riski ¢ok yiiksek olan kadinlar i¢in birkag
istisna diginda) rutin GBS kiiltiirii alinmasin1 igermektedir ve tiim kolonize gebeler
eylemde IAP almstir. Risk faktorii bazli yaklasimda ise yenidogan infeksiyonu igin risk
faktorleri tasiyan gebelere IAP verilmistir. Bu iki rejimi direk karsilastiran randomize
calismalar bulunmamasina ragmen, kanitlarin c¢ogu kiiltiir bazli yaklagimi
desteklemektedir.

1998 ve 1999 yillar arasinda ABD’de yapilan bir retrospektif kohort ¢aligmasinda,
rutin kiiltiir ile taramanin risk faktorii belirlemeye gore daha degerli oldugu en iyi
sekilde gosterilmistir [132]. 35 ve 37. gebelik haftalarinda, alt vajinal ve rektal kiiltiir
taramasmin yapilmasi ve GBS tasiyicilarina IAP uygulanmasi ile, maternal risk faktori
tasiyanlara 1AP uygulanmasi karsilastirildiginda, kiiltiir ile tarama yapilan annelerin
yenidoganlarinda erken baslangigli hastalia yakalanma vakalarinin daha az gorildigi
tesbit edilmistir (RR 0.46,% 95 CI 0,36-0, 60 ). Bu ¢alismada neredeyse kiiltiir pozitif
fakat, maternal risk faktorii olmayan 5 kadin eylem esnasinda proflaksi almayacakti.
Oncelikle bu ¢alismaya dayanarak, ayni zamanda diger kontrollii ¢alismalar, CDC,
ACOG ve AAP’de dahil olmak tiizere ABD'deki bu biiyiikk kuruluglardan gelen
sonuglara gore; GBS igin Kkiiltiir tabanli tarama, risk tabanli taramaya gore daha

ustiindir ve tavsiye edilmektedir [64,133].
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2.5.4.2. Kiiltir Bazh Yaklasim:

CDC, GBS igin rektovajinal kiiltiir taramayi, belirtilen iki istisna diginda 35 -
37.gebelik haftalarindaki tiim gebe kadinlara 6nermektedir. Bu istisnalar: (1) GBS
ile kolonize bakteriiirisi olan kadinlar(>10* koloni saf kiiltiir veya ikinci bir bagka
mikrorganizma ile [64] , (2) Daha oncesinde invaziv GBS hastalikli bebek doguran
kadinlar. Kiiltiir doguma yakin zamanda alinmalidir; ¢linkii gebe kadmlarin cogu gecici
veya aralikli olarak GBS ile kolonizedir. Boylece gebeligin erken donemlerindeki GBS
kolonizasyon durumu, gebeligin ge¢ donemine gore prediktif olmayabilir [129, 38,
134]. Kiiltiir 35 - 37. gebelik haftalarinda yapilmali, ¢iinkii dogumdan &nce sonuglar
elde edilebilmeli ve ayrica GBS kiiltiirii, bes haftalik bir siiregteki kolonizasyon durumu
icin olduk¢a ongoriictidiir. GBS kiiltiirliniin negatif prediktif degeri dogum 6ncesinde <5

haftalik siire i¢in %95-98dir, fakat 5 haftadan sonra bu oran diisiis gostermektedir [134].

2.5.4.3. Kiiltir Taramasmin Onerilmedigi Istisnai Durumlar

Gebeligin herhangi bir zamaninda GBS ile bakteriiiri saptanmasi durumunda rutin
IAP tedavisi alinmalidir. Bu nedenle bu gebeler kiiltiir tabanli tarama programinin
disinda birakilabilirler. Bu onerinin gerekgesi GBS ile bakteriiiri saptanmasmin agir
vajinal ve rektal kolonizasyon i¢in 6nemli bir marker olmasidir. Gebelikte bakteriiiriinin
oral tedavisi ile anogenital kolonizasyonun uzun vadede eradikasyonu saglanamamakta
ve bu annelerin yenidoganlar1 erken baslangighi hastalik bakimindan biiyiik bir risk
tasimaktadir [134, 135]. GBS bakteriiirisi tesbit edilmis (>10° cfu/mL) semptomatik
veya asemptomatik gebe kadmlarin tadavisinde, gebelikteki bakteriiiri tedavisindeki
gibi giincel standartlara gore yapilmasi seklinde uzman bir fikir birligi vardir. Koloni
sayisi <10° cfu/mL olan bakteriiiri tedavisi kesin degildir. Uriner sistem ve diger
sekelleri 6nlemek i¢in tedavi etmenin daha uygun olacagi disiiniiliirken [117], diger
yandan disiik skorlu bakteriiirili hastalarn tedavi edilmemesi gerektigi de
diistiniilmektedir [136].

Oncesinde erken baslangigli GBS hastalikli bebek doguran kadinlarm, bir sonraki
gebeliklerinde GBS hastalikli bebek dogurma riskinin daha yiiksek oldugunu gosteren
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giiclii kanitlar mevcuttur [137-1139]. Bu sonuca gore, boyle bir dykiisii olan tiim gebe

kadinlara rutin olarak IAP verilmelidir. Boylece kiiltiir bazli taramadan dislanmalidir.

25.4.4. GBS Kiiltiiriiniin Ahnma Sekli

Kiiltiir almak i¢in ¢ubuklar kullanilmali, maksimum hassasiyet elde etmek iginse
dijital muayene yapmadan ve herhangi bir lumbrikant madde kullanmadan vajen ve
rektum olmak iizere her iki bolgeden de 6rnek alinmalidir [139-141]. Ayr1 ayr1 gubuklar
kullanilabilecegi gibi, tek bir ¢ubuk da kullanilabilir. Tek ¢ubuk kullanmak maliyet
acisindan daha uygundur. Siirlintii, hasta tarafindan veya bir saglik personeli tarfindan
almabilir. Calismalarda, her iki durumda da sensivitenin es degerde oldugu
gosterilmistir. Vajinal siirtintii alinirken, spekulum kullanilmamasi 6nerilmektedir.
Vajen ve rektum disinda baska bir bolgeden, daha az sensiviteye sahip oldugundan

ornek almmasma gerek yoktur, hem de ek maddi kiilfet olusturmaktadir.

Alinan kiiltiir gubuklari, besin degeri olmayan tasiyici kaplara konularak 1liman
iklimin hakim oldugu bolgelerde oda sicakliginda saklanabildigi gibi, diger kosullarda
buzdolabinda saklanabilmektedir [142]. Tasmnan ¢ubuklar, GBS izolasyonu deneyimi
olan bir laboratuvarda segici besiyerine ekilerek 37°C’de bir gece inkiibe edilir ve sonra
kanli agar plaklarina ekilir (Algoritma 1). Segici kiiltiir ortamlari, GBS iiremesini diger

mikroorganizmalarin  maskelemesini  engellemek  i¢in  kullanilmaktadir  [4].

Duyarlilik testi gerekli degildir. Ciinkii, GBS izolath vakalarin ¢ogu penisilin veya
ampisilin direncine sahip degildir [143]. Duyarlilik testi pozitif olan hastalarda, ciddi bir
penisilin alerjisi mevcuttur (anaflaksi, anjiyoddem, solunum sikintisi, firtiker).

Duyarlilik testi pozitif ise, IAP igin eritromisin ve klindamisin kullanilmahdir [4].
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Vajinal - Rektal Strinti*

Y

Zengilestirilmis Et Suyunda (Pigmente veya Nonpigmente)
35-37* C de 18-24 saat Inkiibasyon
[

Y Y

Nonpigmente Et Suyu Pigmente Et Suyu
l [

leri Bir Test (subkir| ¢ Pigmentasyon Pigmentasyon

veya hizli testler) Yok Ise Var lse

l

Y Y

35-37" C de uygun ortamada DNA Problar, latex
Subkutir aglitinasyon veya NAAT
Y
Onerilen Yontemle
GBS Belirleme
GBS GBS+ GSB- GBSH
Bir Gece Daha Rapor Et Rapor Et RaporEt |«
Inkibe Et
3 :
GSB- GBS+ Eder Penisilin Alerjisi ve Anaflaksi
+ + icin yiksek risk varsa antibiyotik
duyarlik testi yap
Rapor Et Rapor Et

Algoritma 1: Prenatal Grup B streptokok kolonizasyonu taramasi i¢in CDC

tarafindan Onerilen laboratuar testleri
2.5.4.5. Kiiltiir Sonug¢larinda Tesadiifen Saptanan Bulgular
Baz1 labaratuarlarda, GBS kiiltlir taramalar1 sirasinda GBS olmayan diger
Streptokokal mikroorganizmalar tesbit edilmistir. Sadece ulasilabilen tek bir ¢alismada,

rekto-vajinal kiiltiir taramasi yapilan kadinlarin %0.03iinde grup A Streptokok (GAS)

bulunmustur [144]. GBS taramas:1 siiresince GAS kolonizasyonu raporlamasi
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onerilmemektedir. Ciinkli, GAS’nin maternal-fetal-neonatal tasiyiciik orani
bilinmemektedir [145]. Bu gebelerin tedavi yonetimi hakkindaki gorisler, infeksiyon
hastaliklar1 uzmanlar1 arasinda yaygin olarak degismekte ve bu konuda smirli sayida

veriler mevcut bulunmaktadir [146].

2.5.4.6. Risk Faktorii Bazh Yaklasim

Belirli baz1 6zelliklerin varhigi, erken baglangich yenidogan hastaligina yakalanma
riski tagtyan kadimnlar1 belirlemede dolayli yonden bir belirte¢ olmaktadir [2]. Bu risk
faktorleri etkilenmis bebege sahip olma riskini azaltmak igin dogumda antibiyotik
proflaksisi almasi gereken gebeleri belirlemede kiiltiir yerine kullanilabilir [85, 130,109,
147-149].

Bu risk faktorleri sunlardir:

[EEY
1

Eylem esnasinda atesin >100.4°F [>38°C] olmasi

N
1

Dogumun 370/7ths gebelik haftasindan 6nce baslamasi

w
1

Membran riiptiiriiniin >18 saat olmasi

AN
1

Daha oncesinde GBS ile infekte bir bebek dogurma Oykiisii olmasi

5- Devam eden gebeliginde GBS ile bakteriiiri (>10* cfu/mL) saptanmasi

Bu risk faktorleri ile gebe kadinlarin yaklasik olarak %25-30’unun GBS
kolonizasyonu agisindan risk tasidigi kabul edilmektedir. Ve bu oran kiiltiir tabanli
taramadaki prevelansa benzer bir orandir [150, 151]. Ancak, IAP verilmesi agisindan
kiiltlir ve risk faktorii bazli taramalarinin karsilastirildig: bir ¢alismada erken baslangicli
hastalikli bebek doguran gebe kadnlarin neredeyse % 50’ sinde, tanimlanan bu risk
faktorlerinden higbirisi yoktu [132].Uzamis membran riiptiiriiniin varliginda, bes hafta
onceki negatif GBS kiiltiirii gecersiz degildir. Bu durumda GBS proflaksisi zorunlu
degildir. Ancak, ates gibi infeksiyonun klinik bulgular1 gelisirse 0 zaman antibiyotik

kullanimi endikedir.
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2547. Haizh Tam Testleri:

Tarama kiitiiriiniin pozitif olabilmesi igin 24-48 saat gerekmektedir. Kiiltiir alinmasi
yontemi, dogum eylemi baslamis sekilde basvuran hastalarda kullanish degildir. Kiiltiir
durumu bilinmeyen ve bir veya daha fazla erken baslangigli GBS hastalik i¢in risk
faktorii tasiyan gebelere, bu test Onerilebilmektedir. Eger duyarli ve spesifik bir hizli
tan1 testi mevcut olsaydi, hastaneye yatis esnasinda GBS testi yapilir ve pozitif test
sonuc¢lu gebelere 1AP verilmesi miimkiin olurdu.

Hizli tan tesbit etmede, polimeraz zincir reaksiyonu (polymerase chain reaction,
PCR) bazli metotlar, diger antijen bazl arastirma kitlerinden daha iyidir. Hizli algilama
testlerinin  kullanildigi sistematik bir g¢alismada alt1 farkli test (PCR, optical
immunoassay [OlA], DNA hybridization, enzyme immunoassay, latex agglutination ve
Islam starch medium test) kiiltiire bazli tarama ile GBS kolonizasyonunu belirlemede
dogruluk agisindan karsilastirilmistir [152]. Calismalari metodolojik kalitesi genellikle
zayiftir. En iyi performansi olan PCR (ortalama sensivite %96,spesifite%98) ve OIA
(ortalama sensivite%48, spesifite%97) testleridir. Ger¢gek zamanli PCR 40 dakika, OIA
30 dakika stirmesine karsilik genellikle klinik olarak 6nemli bir farklilik yoktur. Yeni
nesilde ¢ok iyi sensivite ve spesifitesi olan, kullanim kolayligi saglayan hizli algilama

testleri piyasada mevcut hale gelmektedir [153].

PCR gibi niikleik asit amplifikasyonu testlerinin (NAAT) yapilabildigi sartlarda,
obstetrisyenler dogum baslagicinda rektal vajinal 6rnekleme yapmay1 tercih edebilirler.
NAAT gebelik siiresince yapilan kiiltiir bazli taramanin yerine konmamali, istege bagh
olarak kullanilmalidir ki; zaten NAAT her yerde uygulanabilir bir test degildir. Bu test
termde GBS kolonizasyonu bilinmeyen ve test sirasinda GBS kolonizasyonu agisindan
dogumda risk faktorii olmayan (risk faktorleri: ates >100.4°F[>38.0°C]) veya amnion
zarlarinin >18 saat yirtik olmasi) kadinlar i¢in bir segenek olmalidir [64]. Hasataneye
yatis esnasinda risk faktorii olmayan, test pozitif olan kadinlar IAP almalidir.
Baslangicta risk faktorii olmayan fakat, sonradan ates gelisen veya uzamis membran
rliptiirli halinde dogum sirasinda yapilan testler sonuglanana kadar |AP almalidir. Erken
dogum baslangic1 veya dogumda GBS kolonizasyonu icin risk faktorii varsa, NAAT

yapilmamali ve bu kadmlar direk olarak IAP  almalidur.
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2.5.4.8. Intrapartum Antibiyotik Proflaksisi Uygulama Sekli

Antibiyotikler, kiltiiriin pozitif oldugu andan ziyade intrapartum olarak verilir.
Cinki dogumdan uzak bir donemde antibiyotik tedavisi uygulamasi dogum
zamanindaki GBS kolonizasyonunu asla tam olarak eradike edemez. O zaman da bebek
dogrudan vertikal bulagma riski tagimaktadir [152-154]. Maternal serumdan fetal
sisitemik dolasima ve amniyotik siviya antibiyotik gecisin hizli ve yiiksek
konsantrasyonda olmasi igin intravendz yoldan tedavi gerekmektedir. Antibiyotigin
amniyotik sividan gegisi bebek tarafindan inhale edilmesi ve yutulmasi seklinde

olmaktadir.

GBS kolonizasyonlu kadinlar spontan veya indiiksiyonla dogurtulur. Sezaryen ile

dogum ise standart obsterik endikasyon durumlarinda tercih edilmelidir.

2.5.48.a) IAP icin endikasyonlar asagida siralanmstir:

1-Vajen veya rektumun herhangi birisinde GBS igin kiiltiir taramasmin pozitif
olmasi
2-Erken baslangi¢cli GBS hastalikli bebek dogurma oykiisiiniin pozitif olmas1 [137-
139]
3-Devam eden gebeligi boyunca GBS bakteriiirisinin saptanmasi [135]

Kiiltiir durumu bilinmedigi zaman (kiiltiir yapilmamis veya heniiz sonuclanmamis

olabilir) asagidakilerden birisi mevcut ise:

1-Eylem esnasinda ates olmasi(>100.4°F, >38°C) veya
2-Preterm eylem (gebelik haftasinin <37 olmasi) veya
3-Uzamis membran riiptiirii (>18 saat) [150] veya

4-Eylem swasinda GBS icin  yapilan NAAT  pozitif  olmasi

2.5.4.8.b) IAP’nin endike olmadigi durumlar [65]:
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1) Bir dnceki gebelikte GBS rektovajinal kiiltiiriin pozitif veya GBS bakteriiirisinin
olmasi ve bu gebeliginde proflaksi i¢in endikasyon olusturan risk faktorlerinin
olmamasi

2) Sezaryen ile dogumu planlanan GBS kiiltiirii pozitif olan gebe kadmlar (erken
membran riiptiirii olmaksizm) [155]. Dogumu sezaryen planlansa bile gebe kadinlardan
35 -37 gebelik haftalarinda rekto-vajinal kiiltiir taramasi rutin yapilmalidir. Ciinkii planh
sezaryenden Once erken membran riiptlirii olabilir ve IAP i¢in bir endikasyon
olusturabilir.

3-) 35-37. gebelik haftalarinda GBS Kkiiltiiriiniin negatif oldugu gebe kadinlarda
eylem esnasinda ates (>100.4°F, >38°C), preterm eylem (<37 gebelik haftasi), uzamis
membran riiptiirii (>18 saat) gibi durumlardan bir veya daha fazlas1 olsa bile endike
degildir. Ancak, eger koryoamniyonit klinik olarak kanitlanirsa atesli kadinlarda
proflaksi i¢in degil de tedavi igin genis spektrumlu antibiyotik kullanimi endike
olmaktadir.

2.54.9. Proflakside  Antibiyotik Rejimi:

Penisilin G: Baslangi¢ dozu 5 milyon {inite intravendz, doguma kadar her dort
satte bir 2,5-3 million tinite iv olarak devam edilir [64]. Penisilin direncinin saptandigi
GBS izolatlarinda, heniiz ampisilin direnci gozlenmemistir [141]. Ampisilin baslangi¢
dozu olarak 2 gr iv, sonra doguma kadar her dort satte bir 1 gr iv olarak devam edilir.
Fakat teorik olarak, penisilinin temelde ilk olarak tercih edilmesi( dar spektrumlu
olmasindan  dolayl) ampiisilin  drenci  gelisme  firsatin1  azaltmaktadir.

GBS, penisilin G, ampisilin, genis spektrumlu penisilinler, sefalosporinler ve
vankomisine duyarlidir. Fakat, penisilin G en aktif olamidir. Yaklasik olarak GBS
izolatlarinin  %30’u eritromisine, %20’si klindamisine direnglidir. Ve bu direng
oranlarda giderek artis goriilmektedir [156-160]. Klindamisin kullanimi birden fazla
duyarlilik test sonuglarmma bagl iken, artik proflakside eritromisin tercih edilir. GBS
izolatlarimin ¢ogu trimetoprim-sulfametoksazole direnglidir [74].

Agizdan tedavi Onerilmemektedir. Randomize c¢aligmalara ragmen parenteral
tedaviye karsi agizdan tedavi tercih edilmemektedir. Eylem boyunca gecikmis transit
siiresi ve kusma nedeniyle, sindirim sisiteminden ilacin emilimi giivenilir degildir.

Maternal serumdan fetal sisitemik dolagima ve amniyotik siviya hizli yiiksek
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konsantrasyonda gegcis i¢in, intravendz yoldan tedavi gerekmektedir. Amniyotik sividan
antibiyotik, fetus tarafindan inhale edilerek ve yutularak alinmaktadir. Genital
sekresyon ve amniyotik sividaki mikroorganizmalarin sayisinin hizlica azalmasi igin
yiikksek doz antibiyotik gereklidir. Ve bu da iv tedaviyle miimkiin olabilmektedir.
Eylemde olmayan gebe kadinlarda yapilan prospektif bir ¢aligmada oral tedavinin rekto-

vajinal  kolonizasyonu yeterli Olglide azaltmadigi  bulunmustur [154,161].

2.5.4.10. Penisilin Alerjisi Olan Hastalar:

Eger hastanin dykiisiinde anaflaksi i¢in kii¢iik bir risk olsa bile (6rnegin {irtiker
veya kasmti olmadan makiilopapiiler dokiintii olmasi) proflaksi i¢in Sefazolin 2 gr
baslangi¢ dozundan sonra doguma kadar her dort satte bir 1 gr devam edilir (Algoritma
2) [64]. Sefazolin, iv baslangi¢ dozundan {i¢ saat sonra amniyotik sivida yiiksek bakteri

oldiiriicii doza ulasabilme giiciine sahiptir.

Hastanin Penisilin Alerjisi Varmi?
1

HAYIR+ +EVET
Penilin G, 5 milyon dnite iv baglangi Penisilin vaye bir sefalosporin
dozu, sonra 2,5-3 milyon Unite her 4 alimindan sonra agadidakilerden
saatte bir doguma kadar veya Ampisilin herhangi birinin ortaya ¢iktigi
2qr. iv baslangi¢ dozu sonra 1 griv hastalar
her 4 saatte bir doguma kadar. -anaflaksi  -solunum guicligu
-anjioddem - Urtiker
HAYIR] : EVET
Cefazolin 2 gr iv baglangi¢ Klindamisin ve eritromisin
dozu sonra 8 saatte bir 1 gr duyarliigina bak
iv dojuma kadar.

HAYIR ' JEVET

Vankomisin 1 griv her Klindamisin 900mg her
12 saatte bir doguma kadar | | 8 saatte hir doguma kadar

Algoritma 2: Penisilin alerjisi olanlarda GBS I¢in tedavi algoritmasi
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Eger, hastanin Oykiisiinde anaflaksi i¢in bir yiiksek risk belirtiliyorsa (6rnegin
anaflaksi, anjiyo6dem, solunum giigliigii, irtiker ve bu bugular 6zellikle ilag alimiyla
birlikte 30 dakika iginde ortaya ¢ikiyorsa ), klindamisine kars1 duyarlilg1 belirlemek igin
GBS izolatlarina antibiyotik duyarlilik testi yapilmalidir. Eger, labaratuar kosullari
uygun degilse, anaflaksi riski tasiyan penisilin allerisi olan kadinlara dogum Oncesi
GBS izolartarma klindamisin ve eritromisin duyarlilik tesleri yapilmasi dnerilmektedir.
Eritromisine direnglilik siklikla klindamisin direnciyle birliktelik gostermektedir. Eger,
izolat eritromisine direngli ise standart invitro testlerde klindamisine duyarlilik goriinse
bile, bu klindamisine kars1 direnci de indiikleyebilmektedir. Eger, izolat klindamisine
duyarl,, eritromiisine direngli ve klindamiisine karsi indiiklenebilir diren¢ yoksa, 0
zaman klindamisin 900 mg intravendz her 8 saatte bir doguma kadar IAP igin
kullanilabilir [64].

Eger, GBS izolatlar1 klindamisine direngli veya duyarlilik sonuglari mevcut
degilse, infantin dogumuna kadar hastanin bobrek fonksiyon testleri normalse, CDC her
12 saate bir vankomisin 1 gr kullanilmasini onermektedir [64]. Son zamanlardaki
infeksiyon hastaliklar1 prensiplerinde, agirlik bazli vankomisin dozajlama yontemi
savunulmaktadir (15 - 20 mg/kg). Ciinkii, Amerikan kadinlarinin biiyiikk bir bdliimii
obes grubundadir. Ne klindamisin ne de vankomisinin erken baslangigh hastalig
onlemedeki etkinligi heniiz degerlendirilememistir. Ciinkii, onlarin amniyotik sividaki
bakteri oldiirticii konsantrasyonunun farmakokinetik profiline ulasmak olanakli degil
gibi goriinmektedir.

Alternatif bir diger yaklasim da, penisilin alerjisi oykiisii olan kadinlarin alerji
durumunu tesbit etmek i¢in penisilin deri testinin yapilmasidir [162]. Deri testi negatif
olan hastalar penisilin ile IAP alabilirler. Ancak bu kadmnlarda, IAP verilene kadar
penisilin kokenli herhangi bir ilag kullanilmasmdan kaginilmalidir. Clinkii bu durum bir
sonraki siirecte kiigtik bir potansiyel risk de olsa tekrar sensitizasyona yol
acabilmektedir.

2008 yilinda biiyiik bir hastanede yapilan aragtirmada, penisilin alerjisi olan GBS
pozitif kadinlarm %76’s1 uygun antibiyotik alirken, bu oran 2004-2006 yillarinda
%16’idi [163]. Antibiyotik se¢cimindeki bu iyilesme, bu konudaki CDC yonergelerinin

hastane genelinde anlatilmas: ve uygulamaya konulmasi ile labaratuar sistemlerine
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“PCN alerji” igin bir alan eklenmesi sonucu ortaya ¢ikmustur.

2.5.4.11. Proflaksi Zamanlama ve Siiresi:

Penisilin, ampisilin veya sefazolin ile IAP, dogumdan en az 4 saat dnce alinirsa
en etkili olmaktadir [74, 164, 165]. Bu ilaglar anneye iv verildikten yarim saat sonra
fetal serumda yiiksek seviyelerde olmasina ragmen [166, 167], annenin vajinal koloni
sayis1 intravendz tedaviye basladiktan sonra derhal diismeye baglamaktadir. Amniyotik
stv1 ve vajinal sivilardaki GBS koloni sayisi ilk antibiyotik uygulama dozundan yaklasik
ti¢ saat gegene kadar en asagi seviyelere ancak ulasabilmektedir [168].

Dogum zamani tam olarak ongoriilemeyeceginden, tedavi dogum veya membran
riptiirli icin hastaneye girig esnasinda baslanir ve her dort saate bir dogum olana kadar
devam edilir. IAP uygulamasi i¢in optimum siire arastiran az sayida ¢alisma rapor
edilmistir, fakat eger penisilin ve ampisilin uygun dozda verilirse, dogum ile ilk doz
arasinda dort veya daha fazla siire gecmigse ve annede koryoamniyonit ve bakteriyemi
gibi infeksiyonlar yoksa erken baslangi¢cli yenidogan hastalik vakalar1 daha nadir
gozlenmistir. PPROM’lu penisilin proflaksisi alan GBS tasiyicis1 33 kadinda yapilan
gozlemsel bir calismada, giinliik genital kiiltiirler alinmustir. ilk giin hastalarm
29/33’tinde(%88), 2.glin 32/33’iinde(%96), 3.giinde tamaminda kiiltiir negatif olarak
bulunmustur [169].

Tibben gerekli prosediirlerde yapilcak islem ile antibiyotik uygulama
arasindaki siire dort saat olacak sekilde ayarlanmali, bu siire daha fazla
geciktirilmemelidir.

Tekrar kolonizasyon tedavi KkesSilmesinden sonra ortaya cikabilmektedir.
255. PRETERM EYLEM TEHDIDINDE YAKLASIM

255.1 Preterm Eylem:

Antepartum kiiltiir sonuglar1 ve dogumda maternal GBS durumu arasidaki uyumu

maksimize etmek igin gebeligin 35-37. haftalarinda tarama yapildigindan, erken

membran riiptiirii veya erken dogum igin basvuran hastalarin kiiltiir durumu genellikle

39



bagvuru aninda bilinmemektedir ve dogumda &grenilmektedir. Eger, kolonizasyon
durumu bilinmiyor ise, GBS kiiltiirii alindiktan sonra antibiyotik uygulanmaya baslanir.
Hasta ger¢ek eylemde ise doguma kadar tedaviye devam edilir. G6zlem boyunca bir
stire sonra hastanin gergek eylemde olmadigi tesbit edilirse, baslanan proflaksi

kesilmelidir (Algoritma 3) [64].

Preterm eylem semptom ve bulgulan ile bagvuran hasta

!

Vajinal-rektal GBS icin kultir al* Ve GBS profiaksisine Bagla

!

Hasta Gercek eyleme girdi isea{
[

EVET, * *HAYIR
Doguma kadar GBS GBS profiaksisini
proflaksisine devam et kes

'

Kuitir sonucu ¢ikmis ise
[

' ' '

= Dogum baglangicindan once -
Pozitit | | sonuca ulagilamadi ve hasta Negati
halen preterm eylemde ise +
|
* Gercek dogum baslangicinda GBS profiak

- sisi verme.; eger hasta 35-37 gebelik hafta
Gergek dogum baglangicinda  sina ulagir ve halen dogum baslamamis
profilaksi ver sa$ vajinorektal itiirii tekrar et #

Algoritma 3 [3]: 37 haftadan 6nce preterm eylemde GBS i¢gin CDC’nin 6nerdigi tedavi

algoritmasi

Hastaya onceki 5 hafta icinde GBS i¢in rekto-vajinal kiiltiir o6rneklemesi
yapilmigsa, kiiltlir sonucu tedaviyi yonlendirmelidir. GBS ile kolonizasyon mevcut ise
IAP uygulanmalidir. Onceki 5 hafta igerisinde yapilan kiiltiir sonucu negatif ise GBS

proflaksisi i¢in endikasyon bulunmamaktadir.
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Hastanin gercek doguma ilerlemesi acgisindan diizenli olarak degerlendirilmeli,
eger hastanin ger¢ek eylemde olmadigi kabul edilirse proflaksi kesilmelidir. GBS kiiltiir
sonucu dogum Oncesinde ulasilir ve sonug negatif ise proflaksi durdurulmalidir. Dogum
oncesinde bir sonraki alman GBS kiiltirii pozitif olabileceginden, gebelik 35-37.
gebelik haftasina ulasirsa ve heniiz dogum olmamigsa tarama tekrarlanmalidir.
Negatif sonug¢lu bir GBS taramasi 5 haftalik bir siire¢ i¢in gegerli kabul edilebilir. Eger,
preterm dogum tehdidi dykiilii bir hasta yeniden erken dogum semptomlar1 ve bulgulari
ile basvurursa ve 5 haftadan daha uzun siireli negatif GBS kiiltlir sonucu mevcutsa,
hasta yeniden taranmali ve o zaman tedavi bu algoritmaya uygun olarak tekrar
uyarlanmalidir.

GBS durumunu kesin dislamak 48 saati almaktadir. Eger 48 saat sonra kiiltiir
sonucu negatif, Oniimiizdeki bes hafta icinde preterm eylem tekrarlarsa GBS
proflaksisine ihtiya¢ duyulmaz. Kiiltiir sonuglar1 bes haftadan daha uzun bir siire igin
GBS kolonizasyon durumunu 6ngdrebilir degildir [134]. Bu yiizden eger preterm eylem
kiiltiir negatifliginden sonra bes haftadan daha uzun siire sonra tekrar ortaya cikarsa,
yaklasim kolonizasyon durumu bilinmeyen gebe kadmlarinki gibi olmalidir.
GBS Kkiiltiir pozitif kadinlarda pretrem eylem baslamissa proflaksi verilmelidir. Eger 35-
37 gebelik haftalarma kadar dogum olmamis, gebelik miadina ulasirsa yapilan
arastirmalarda bu haftalarda GBS durumunu Ongorebilmek i¢in rektovajinal kiiltiir

orneklemenin tekrarlanmas1 gerektigi  gdsterilmistir.

2.5.5.2. Preterm Prematiir Membran Riiptiirii (PPROM):

Tipik koryoamniyonit tablosundaki hastalar genis spektrumlu antibiyotik tedavisi
almalidir. Bu tedavi GBS proflaksisi yerine de gecebilecek GBS’ye karsi aktif oldugu
bilinen bir ajan igermelidir.Bekleme tedavisi alan PPROM’Iu kadinlar, GBS kiiltiirii
elde edildikten sonra GBS proflaksisini igeren bir tedavi rejimi almalidir (Algoritma 4).
Eger kiltiir negatif ise GBS proflaksisi kesilirse de bu hastalarin yonetimi g¢ok
tartismalidir.

Hastaya 6nceki 5 hafta icinde GBS i¢in rektovajinal kiiltiir 6rneklemesi yapilmissa,
kiiltiir sonucu tedaviyi yonlendirmelidir. GBS ile kolonizasyon mevcut ise |AP

uygulanmalidir. Onceki 5 hafta igerisinde yapilan kiiltiir sonucu negatif ise GBS
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proflaksisi i¢in endikasyon bulunmamaktadir.

PPROM’lu vakalarin bekleme donemi i¢in, oncelikle iv 2 gr yiikleme dozu takiben
her 6 saatte bir 1 gr iv ampisilin en az 48 saat verilmesini i¢ceren antibiyotik rejimi GBS
proflaksisi i¢in yeterlidir. Eger diger rejimler kullanilirsa GBS proflaksisi ek olarak
baslatilmalidir. Dogurmayacak PPROM’Iu kadinlarda GBS proflaksisi 48 saat devam
etmelidir. Eger 48 saatlik peryot boyunca bir GBS taramasi yapilir ve sonuglar elde
edilebilirse, = sonu¢  negatif oldugunda GBS  proflaksisi  kesilmelidir.
Dogum oncesinde sonraki GBS kiiltiirii pozitif olabileceginden, gebelik 35-37. gebelik
haftasma ulasirsa ve henliz dogum olmamigsa tarama tekrarlanmalidir.
Negatif sonuglu bir GBS taramas1 5 haftalik bir siire¢ i¢in gegerli kabul edilebilir. Eger
preterm dogum tehdidi Oykiilii bir hasta yeniden erken dogum semptomlar1 ve bulgular1
ile basvurursa ve 5 haftadan daha uzun siireli negatif GBS kiiltlir sonucu mevcutsa,
hasta yeniden taranmali ve o zaman tedavi bu algoritmaya uygun olarak tekrar

uyarlanmalidir.

GBS kulturd icin vajinal-rektal stranta al* bekleme
donemi icin antibiyotik bagla& veya GBS profiaksisi ver.

'

Hasta eyleme giriyormu?
EVETY : JHAYIR
Doguma kadar Bekleme donemi igin standart
antibiyotiklere devam et tedavi aliyorsa antibiyotiklere devam

veya
GBS proflaksisi i¢in aliyorsa
48 saat tedaviye devam et.

f

GBS kaltur sonucu ¢ikmig ise*
I

v v '

Pozitif | |Eylem baslangicindan dnce Negatif
sonug ¢ikmamis ise *

; ercek eylem baglangicinda GBS

roflaksisi verme;$ hasta 35-37 gebe
Gercek eylem baslangicinda

oo ik haftasina ulagir ve heniiz dogum
GBS profiaksisi ver Imamis ise vajinal-rektal kiiltiir tekrar e

Algoritma 4: CDC’nin 6nerdigi gebeligin 37. haftasindan dnce PROM’lu hastalarda

GBS Taramas1 i¢in algoritma
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2.5.6. OBSTETRIKAL iSLEMLERDE GBS PROFILAKSISI

2.5.6.1. Antepartum Dénemdeki Islemler:

GBS ile kolonize veya kolonizasyon durumu bilinmeyen kadinlara, dogum 6ncesi
obstetrikal uygulamalarda antibiyotik proflaksisi kullanimi hakkinda yiiksek kalitede
veri bulunmamaktadir [2]. Bu tiir uygulamalar vajinal muayene, servikal olgunlasma
icin cihazlarin yerlestirilmesi, ve membran siyirma islemini igermektedir. Yeterli
verilerin  yoklugundan dolayi;, bu islemlerden sonra proflaksi verilmesi
onerilmemektedir.

GBS durumu arastirilmamis kadmlarin dogumunu indiiklemek iginl memebran
styirma isleminin yapildigi 19 calismanin meta-analiziyle proflaksiden kagmilmasi,
diistik kalitede indirek yoldan desteklenerek saglanmistir [170]. Bu islemlere maruz
kalan ve kalmayan annelerin yenidoganlarinda, yenidogan infeksiyonu goriilme

prevelanst  benzerdir.

2.5.6.2. Dogum Siiresince  Uygulanan islemler:

Dogumda vajinal muayeneler, klinik endikasyonlardan dolay1 invaziv islemlerde
kolonize oldugu bilinen kadinlarin yenidoganlarinda erken baslangigli GBS hasataligi
riskinde artisa dair bir kanit yoktur [171]. Eger klinik endikasyon varsa GBS tasiyiciligi
pozitif hastalarda amniyotomi yapmak kontrendike degildir. Ideal olarak amniyotomi ve
diger invaziv girisimler antibiyotik proflaksisi verildikten en az dort saat sonra
yapilmalidir. Ancak medikal veya obstetrikal endikasyon gerektigi durumlarda bu

islemler uygun antibiyotik konsantrasyonuna ulasilmasi i¢in geciktirilmemelidir.
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2.5.7 YENIDOGANLARDA GBS PROFLAKSISI

Dogum Sonrasi Onlem  Stratejileri:

Kolonize anne yerine yenidoganlarda onlem stratejilerinin etkinligi tartigmalidir.
Genis gozlemsel c¢alismalarda dogumdan hemen sonra yenidogana intramiiskiiler
penisilin uygulanmasimin erken baslangigcli GBS hastalig1 riskini azaltabilecegini 6ne
stirmiistiir [172, 173]. Ancak 1187 yenidogani iceren randomize bir ¢alismada bu
uygulamanm GBS hastaligin1 veya yenidogan mortalitesini onlemeye yoOnelik bir

yararinin basarisiz oldugu gosterilmistir [174].

Gozlemsel calismalar ve randomize calismalar arasindaki tutarsiz sonuglarin
nedeni metodolojik meseleler ile agiklanabilmektedir [175]. Randomize c¢alismalar
tedavi alan ve kontrol gruplar1 arasindaki bir farki tesbit etmek igin yeterli sayida hasta
dahil edemeyebilirler. Ek olarak, randomize ¢alisma katilimcilar1 iginde diisiik dogum
agirhiklarindan dolay1 yenidogan yogun bakim fiinitesine transfer edilenlerin de olmasi
sonucu etkilemektedir. 24 infekte bebegin 20’si ilk dort saatte semptomatik olmakta,
ortaya ¢ikan bu infeksiyon durumunun dogumda da mevcut olabilecegi One
stiriilmektedir. Sonug olarak genel yonetim farkhiliklarinin olmasi uyumsuz bulgularin
ortaya ¢ikmasmda katkida bulunmus olabililecegi diisiiniilmektedir. Yiiksek kalitede
kanitlar mevcut olmadigi silirece annede erken baslangicli GBS hastaligi 6nleme,

yenidogan  kemoproflaksisinden daha standart olarak kabul edilmektedir.
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2.5.8 GEBELERE IMMUNOPROFLAKSI UYGULAMASI

GBS’lerin  kapsiiler polissakkaritlerine karsi  gelisen antikorlarin, bu
mikroorganizma ile meydana gelen infeksiyonlardan korumada o6nemli oldugu
bilinmektedir. GBS asilari, yenidogana bulasma, annede gebeligi doneminde
kolonizasyonun azaltilmasi veya 6nlenmesi i¢in bir ara¢ olarak incelenmistir [176, 85].
GBS’ye kars1 kadinlarin agilanmasi i¢in 6nemli gerekge, gebe kadinlarin ¢ogunlugunda
(%85-90) dogum esnasinda koruyucu antikorlardan yoksun olmasidir [177]. Etkili bir
asl, erken ve ge¢ baslangichh GBS hastaligimi 6nlemek i¢in IAP uygulamasi
sinirlamalarini 6nlemek ve uygun maliyeti olmasindan dolayr mantiklidir. Ancak, etkili
bir GBS asis1, GBS hastaliklara kars1 gii¢lii bir arag olmasma karsmn, heniiz lisansh
higbir as1 mevcut degildir. Erken baslangigli neonatal infeksiyon gegiren
yenidoganlardaki antikor titresinin, saglikli yenidoganlara gore diisiik oldugu
gosterilmistir. Bu bilgiler dogrultusunda sik goriilen serotipler icin saflastirilmig
polissakkarit asilar uygulanmaya baglanmistir. Gebelikte as1 yapilan annelerin
serumunda onlarin yenidoganlarindaki invaziv hastaliga kars1 koruyucu GBS kapsiiler
polissakarid tipe spesifik yeterli miktarda IgG gosterilmistir [178-181]. Ancak, bazi
polissakkaritler yeterince immunojen olmadigindan konjuge asilar gelistirilmistir.
Saglikli gebe olmayan geng erigkinler arasinda yapilan FazI-II klinik ¢caligmalarinda,
GBS hastalig1 ile iligkili tiplerinin konjuge asilarinin iyi télere edildigi ve immunojen
oldugu gosterilmistir[ 180-185]. Son zamanlarda yapilan iireme ¢agindaki gebe olmayan
kadinlarin GBS tipIIl konjuge asis1 ile agilandigi ¢ift kor randomize bir ¢alismada, as1
yapilanlarda GBS ile kolonizasyon edinmede bir gecikme oldugu gosterilmistir [185].
Ikinci trimesterde tetanoz asis1 ile GBS asisi da uygulandiginda, erken ve geg
baslangi¢cli neonatal hastaliktan korunmak igin yeterli miktarda antikor anneden bebege
pasif olarak ge¢mis olmaktadir. Tiplll konjuge GBS asis1 ile asilanan kadmlarin
%90’1inda 4 kat veya daha fazla titre artig1 saglanmustir.

As1 uygulamas: intrapartum proflaksiye gore daha basit uygulanabilmekte, uzun
stire koruyucu ve ucuzdur. Ayrica antimikrobiyal direng gelisimi s6z konusu olmaz.
GBS konjuge asisinin gebe olmayan erigkinler i¢cin immunojen olup olmadig1 heniiz test

edilmemis olmakla beraber, altta yatan hastalik nedeniyle risk altinda bulunan eriskinler
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de asilanabilir. Bir analitik karar modelinde, bir tarama yaklagimi ile birlikte kombine
maternal asilama etkinligi, peripartum GBS infeksiyonlarinin %66’sin1, 25 preterm
dogumun 1 tanesini Onledigi tesbit edilmistir [186]. GBS asis1 ve konjuge tetanoz
astlarinin ~ belirli teratpotik potansiyelillerinin - oldugu  gosterilmistir [177,184,
180,185,187-189]. Baker ve arkadaslarmimn yonettigi bir calismada TiplIl polissakarit
asisina cevap veren kadinlarin dogurdugu bebeklerin %75’ inde dogumdan iki ay sonra
koruyucu antikorlarm bulunmasma ragmen, erken zamanli yapilan ¢alismalarda

polissakkarit asilarina immun yanit ~ degiskendir [180].

Kiiresellesmeyle birlikte as1 etkinliginin gelisimine insan popiilasyonundaki
bolgesel farkliligm yani sira, zamanla bircok GBS serotip ve antijen patternlerindeki
onemli degisiklikler engel olmustur [190-192]. Cok sayida asinin gelismesinde, yeni
DNA, gen ve protein teknolojilerinin kesfiyle, as1 gelisimi yoniinde potansiyel protein
adaylarinin taranmasinda geleneksel yaklasimlar, kullanilan patojen spesifik gen
dizilimlerinin kullanilmasi1 gibi asir1 hizli teknikler olmasi nedeniyle ¢ogalmaktadir
[192-194]. Anne ve bebek infeksiyonlar1 Onlemek igin, maternal immiinizasyon

stratejilerini daha ayrintili olarak degerlendirmeye ihtiyag¢ vardir.
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3. GEREC VE YONTEM

Bu arastirma, fakiiltemiz etik kurulunun 31.05.2012 tarih ve
B.30.2.0DM.0.20.08/96 say1l1 kararina uygun olarak baslatildi. 01.01.2012-30.04.2013
tarihleri arasmda calismaya On Dokuz Mayis Universitesi Kadin  Hastaliklar1 ve
Dogum  poliklinigine bagvuran 158 gebe dahil edildi. idrar kiiltiiriinde iireme
saptanan ve daha oncesinde GBS ile infekte bebek dogurma Oykiisii olan gebeler
disinda birakildi. Dosyalar hastalarin yaslari, 6nceki obstetrik bilgileri, gebelik haftalari,
hastaneye basvuru nedenleri, egitim seviyeleri, mesleki durumlari, gebelik Oncesi
korunma yontemleri ve sigara igip igmedikleri; ve bu etkenlerin grup B Streptokok
tastyiciligi {lizerine etkisisinin olup olmadigi yoniinden retrospektif olarak arastirildi.

Her hastadan spekulum kullanmadan vajinal alt bolgeden ve external sfinkter
gecilerek rektumdan alinan siiriintii 6rnekleri mikrobiyoloji laboratuarma gdnderildi.
Labrotuarda kanli ve spesifik besiyeri olarak Granada TM agar (Biomerieux Fransa)
ekimleri yapilarak, 18-24 saat silireyle ve 35-37 derece’de inkiibasyoba birakildi.
Inkiibasyon sonunda plaklar degerlendirildi. Kanli agarda beta hemoliz yapmis
koloniler strep latex testi yapilarak (Slidex, Strepto Plus, Biomerieux Fransa) ve vitek2
(biomerieux Fransa) cihazi kullanilarak tiplendirildi.

Calismaya alinan vakalarda GBS tasiyicilik siklig1 arastirildi. Ve bu tasiyicilik
sikligina etki edebilecek yas gruplari, onceki obstetrik bilgileri, gebelik haftalari,
hastaneye basvuru nedeleri, egitim seviyeleri, mesleki durumlari, gebelik Oncesi
korunma yOntemleri ve sigara i¢ip igmedikleri paremetreleri karsilastirildi. Tim
istatistiksel analizler SPSS for Windows (versiyon 15.0) kullanilarak yapildi. Grup
karsilastrmalar1 icin Chi-Square ve Mann Whitney U testleri kullanild1. istatistiksel
anlamlilik p<0.05 olarak alind.
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4. BULGULAR

Calismaya alinan hastalarin yaslar1 16 ile 44 aras1 degismekte olup, ortalamasi
28.1 (+ 5.7) idi (Sekil 6). Hastalarm 139’u (%88) 35 yas alti, 19°u 8%12) 35 yas Ustii
grubundaydi. Gebelik ortalamalari ise 35.1 (+2.7) olup, 24’i (%15.2) 32 hafta alt1, 40’1
(%25.3) 36 hafta tistii ve 94’1 (%59.5) ise 32-36. hafta arligindaydi (Sekil 7). Hastalarin
7’si (%4.4) sigara kullanirken, 151°1 8%95.6) kullanmamaktayd: (Sekil 8). 8 (%5.2)
hastanin okuma yazmasi yokken, 95’1 (%61) ilkogretim, 55’1 (%33.8) lise ve yliksek
okul mezunu idi (Sekil 9). Hastalarm 104’i (%65.8) rutin kontrol amagli, 26’s1 (%16.5)
preterm eylem, 28'1 (%17.7) EMR tanilariyla hastanemize basvurmustu (Sekil 10).
Calisma grubuna dahil edilen gebelerin 34’1 (%21.5) sezaryen, 46°s1 (%29.1) normal
dogum, 4’1 (%2.5) hem sezaryen hem de normal yolla daha dnceki dogumlarni yapmis
iken, 74 kadin (%75) heniiz hi¢ dogum yapmamis idi (Sekil 11). Gebe kadmlarin
gebelik dncesi 124’ (% 77.99 korunmuyor iken, 34’ii (%22.1) OKS, RIA, kondom
veya koitus interruptus yontemlerinden herhangi biri ile korunuyordu. Gruptaki 137
hasta (%86.7) ev hanimi iken , 2171 (%13.3) ¢alisand1.
Taranan 158 kisilik hasta grubunda, 3 (%1.89) gebe kadinda vajinal, 1 kadinda
(%0.63) hem vajinal hem de rektal olmak {izere toplamda 4 (%2.53) hastanin siiriintii

kiiltiirlerinde tireme oldugu saptandi(Sekill2).
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Sekil 6: Aragtirma grubuna dahil edilen gebelerin yas dagilimi
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Sekil 7: Aragtirma grubuna dahil edilen gebelerin gebelik haftalar1 dagilimi
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Sekil 8: Arastirma grubuna dahil edilen gebelerin sigara kullanim1
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Sekil 10: Arastirma grubuna dahil edilen gebelerin hastaneye basvuru

nedeni dagilimi
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Sekil 11: Arastirma grubuna dahil edilen gebelerin 6nceki dogum sekilleri

dagilim

51



100 —

80 —

60 —

Yiizde

40 —

20—

treme yok Ureme var

Streptekok Uremesi

Sekil 12: Arastirma grubuna dahil edilen gebelerin Streptokok iireme

dagilimi
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Grup B Streptokok (GBS) tasiyicilig1 yoniinden yas karsilastirildiginda istatistiksel

olarak anlamli fark bulunamamustir (Tablo 1). Calismamizdaki tireme olan 4 kadinin da

35 yas alt1 oldugu dikkati ¢ekmistir.

Tablo 1: GBS tasiyiciligi yoniinden yaslarm karsilastirilmasi

Streptokok iireme var tireme yok P degeri
Med
Yas Mean Med(min_max) | Mean (min_max)
0,114
23,1+ 5,7 23,5 (17,29) 28,145,7 28 (16,44)
(p<0,005 anlamlilik kriteri)
Tablo 2: GBS tasiyicilig1 yoniinden gebelik haftasi grubu  karsilastiriimasi
Streptokok
P
iireme yok | iireme var Toplam degerl
32 walt1 23 1 24
Gebelik
haﬁaSI 32'36 W Say1 93 1 94
grubu 0,356
36 w listii 38 2 40
158
Toplam 154 4
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Grup B Streptokok tasiyiciligr yoniinden gebelik haftasi grubu karsilastirildiginda

istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunamamustir (Tablo 2).

Tablo 3: GBS tasiyicilig1 yoniinden gebelik sayisi karsilastirilmasi

Streptokok P degeri
Toplam
ireme yok iireme var
2
64 66
1
39 40
1
24 25
Gebelik 0 0,986
sayis1 Say1 16 16
0
6 6
0
4 4
0
1 1
Toplam 154 4 158
(p<0,005 anlamlilik kriteri)
Grup B Streptokok tasiyiciligi yoniinden gebelik sayis1 karsilastirildiginda

istatistiksel olarak anlamli fark bulunamad: (Tablo 3).
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Tablo 4: GBS tasiyiciligi yoniinden dnceki dogum sayislarinin ~ karsilastiriimasi

Streptokok P degeri
lireme iireme Toplam
yok var
0 70 3 73
1 42 1 43
Parite |2 25 0 25 0,871
sayis1 Say1
3 12 0 16
6
4 3 0
4
5 2 0
Toplam
154 4 158

(p<0,005 anlamlilik Kkriteri)

Grup B Streptokok tastyiciligi yoniinden 6nceki dogum sayisi karsilagtirildiginda
istatistiksel olarak anlamli  farkbulunamadi (Tablo 4).

Grup B Streptokok tasiyiciligt  yoniinden oOnceki dogum  sekilleri
karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli fark bulunamamistir. Ureme saptanan 3

gebe hi¢ dogum yapmamis ve ilk gebeligiydi (Tablo 5).
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Tablo 5: GBS tasiyiciligi yoniinden onceki dogum sekilleri karsilastiriimasi

P
Streptokok degeri
tireme | ireme | Toplam
yok var
Sezaryen 33 1 34
Onceki Normal 46 0 46
dogum Say1 0,569
sekilleri | Sezaryen+normal 4 0 4
Hi¢ dogumu yok 71 3 74
Toplam 154 4 158

(p<0,005 anlamlilik kriteri)

Grup B Streptokok tasiyiciligi yoniinden gebelik Oncesi korunma yontemi
karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli fark bulunamamistir (Tablo 6). Ureme

saptanan 4 gebe de gebelik 6ncesi korunmamakta idi.
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Tablo 6: GBS tasiyiciligi yoniinden gebelik Oncesi korunma yontemleri

karsilastirilmasi
P
Streptokok degeri
tireme |treme | Toplam
yok var
Korunmuyor 120 4 124
OKS 4 0 4
Korunma | Koitus 13 0 13 0,890
Yontemi | interriiptus Say1
Kondom 15 0 15
RIA 2 0 2
Toplam
154 4 158

(p<0,005 anlamlilik kriteri)

Grup B Streptokok tasiyiciligi yoniinden sigara kullanimi karsilastirildiginda

istatistiksel olarak anlamli fark bulunamamustir (Tablo 7).
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Tablo 7: GBS tastyiciligi yoniinden sigara kullanimi karsilagtirilmasi

Streptokok Toplam | P
iireme iireme degeri
yok var
Kullaniyor 7 0 7
Sigara Say1
Kullanmiyor 147 4 151 0,663
Toplam 154 4 158
(p<0,005 anlamlilik kriteri)
Grup B Streptokok tasiyiciligi yoniinden mesleki durum karsilastirildiginda

istatistiksel olarak anlamli fark bulunamamustir (Tablo 8).

Tablo 8: GBS tasiyiciligi yoniinden mesleki durumlarin karsilastirilmasi (p<0,00

anlamlilik kriteri )

Streptokok P
tireme yok | tireme var | Toplam degeri
Mesleki | Ev hanimi 134 3 137
Durum
Calisan Sayr | 20 1 21 0,485
Toplam
154 4 158
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Tablo 9: GBS yoniinden bagvuru nedeni karsilastirilmasi

Streptokok
iireme yok | ireme var | Toplam P

degeri

Rutin kontrol 102 2 104

Basgvuru

nedeni Pretermeylem | Say: 25 1 26 0,794

EMR 27 1 28

Toplam 154 4 158

(p<0,005 anlamlilik  Kriteri)

Grup B Streptokok tasiyiciligi yoniinden basvuru nedenleri karsilastirildiginda

istatistiksel  olarak anlaml

fark bulunamamustir (Tablo 9).

Grup B Streptokok tasiyiciligi yoniinden egitim diizeyi Kkarsilastirildiginda

istatistiksel olarak anlamli fark bulunamamustir (p:0,190) (p<0,005 anlamlilik
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5. TARTISMA

Diinyada giderek artan bir sorun haline gelen GBS kolonizasyon orani %15-40
oranlar1 arasinda degismekle birlikte iilkeden tilkeye farklilik gosterdigi bildirilmektedir
[195,2]. Ulkeler arasindaki bu farklihigm nedeni, gebelerde rektovajinal GBS
kolonizasyonunun cografik bolge, etnik yap1 ve uygulanan intrapartum korunma
yontemlerine gore degisikliklerin olmasidir [65, 196]. Yeni doganlar agisindan 6liimciil
infeksiyonlar ile karsi karsiya kalma riskinin varligi, anne aday1 gebelerde vajinal rektal
GBS kolonizasyonun arastirilmasinin son derece 6nemli olup; koruyucu hekimlik adina
uygulanan 6nemli bir yaklagim olacagin1  gdstermektedir.

Ulkemizde bu giine kadar yapilan ¢alismalarda GBS kolonizasyonu siklig1 %1-38
oranlar1 arasinda oldugu bildirilmistir [7--19]. Saptanan degisik oranlarin yoresel
farkliliklarin yanisira standart bir yontemin kullanilmamasindan kaynaklanabilecegi
disiiniilmiigltiir. Bizim ¢alismamizda son trimester gebelerindeki GBS kolonizasyon
orant %2.53 bulunmus olup, Tiirkiye'de benzer yoOntemlerin kullanildigi calisma
sonuglar1 ile uyumludur. Sagar’in 1983 yilinda yaptig1 calismada GBS kolonizasyon
oran1 %37.2 olarak bulunmasina karsin; c¢alisma 51 gebeyle smirli kalmistir ve
mikroorganizmalarin gruplandirilmasinda sadece latex agliitinasyon testi kullanilmistir
[7]. Gilivenal ve ark. tarafindan saptanan %1.63 orani ise kuvvetle muhtemel sadece
vajen arka forniksi ve servixten kiiltiir alinmasindan kaynaklanmaktadir [8].

Gokalp ve ark. 1986 yilinda yayinladiklar1 100 gebe kadinda yaptiklar1 calismada
rektovajinal GBS  kolonizasyon oranin1 %7 olarak  saptamislardr  [9].

1997 yilinda Yavuz ve arkds Van’da yaptiklar1 ¢alismada 97 gebe kadindan vajen,
serviks ve rektumdan kiiltiirler alinmis ve 5 hastada (%5.15) oraninda tastyicilik
saptanmustir  [12]

Aribas ve ark. Konya’da 1998 yilinda bir ¢aligma yapmis; vajen arka forniks ve
serviksten kiiltiirler alinmis. Ancak GBS  {iremesi saptanmamustir  [11].

1999 yilinda Zeynep Kamil Hastanesinde 240 gebe kadini iceren bir ¢alismada
vajinal Ornekleme yapilmis ve 20’sinde(%8.3) GBS tasiyiciligi saptanmistir [10].

Temmuz 2002-Agustos 2005 tarihleri arasinda, Gaziosmanpasa Tip Fakiiltesi
Kadm Hastaliklar1 ve Dogum poliklinigine basvuran 671 gebe kadmnin alindigi, gebe
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kadmnlarda izole edilen GBS suslarinin antimikrobiyal duyarliliklar1 ve serotip
dagilimmin belirlenmesinin amaglandigr bir ¢alismadan, gebeliklerinin  35-37.
haftalarinda vajinal kiiltiirleri alinmis 99 (%14) hastada GBS susu izole edilmistir [17].

2005 yilinda Bakiwrkdy Dogumevi Kadin ve Cocuk Hastaliklar1 Egitim ve
Arastirma Hastanesinde yapilan bir ¢alismada 500 gebe kadin dahil edilmis. 26 (%5.2)
kadinda vajenden, 29 (%5.8)kadinda rektumdan, 14 (%2.8) kadinda hem rektal hem de
vajenden alman siiriinti Orneklerinde GBS {iremesi saptanmistir. Bu calismada
gebelerin yasi, egitim seviyesi, gravidite sayilari ile tasiyicilik arasinda anlamli bir fark
bulunamamigtir[13].

Kayseri Askeri Hastanesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum polikinigine basvuran 50
gebe kadinin dahil edildigi 2008-2009 yillar1 arasinda yapilan ¢alismada ise 2’sinde
(%4) GBS iiremesi tesbit edilmis[18].

2012 yilinda yayinlanan, Karadag ve ark. yaptig1 bir calismad 300 anne adayindan
rektovajinal siirtintii  6rnekleri alinmig; vakalarm 9’unda (%3) GBS iiremesi
saptanmustir. GBS kolonizasyonu ile gebelik 6ncesi korunma yontemi, egitim, gelir
diizeyi, onceki gebelik ve dogum sayilar1 arasinda bir iliski gozlenmemistir. PROM ve
PPROM ile kolonizasyon birlikteligi saptanmamustir [16].

Calismamizda yeni dogan bebeklerin dogumda GBS ile infekte olma olasiligmi
gosteren kolonizasyon sikligr % 2.53 oraninda saptanmistir. GBS kolonizasyonu ile
gebelik oncesi korunma yontemi, egitim seviyesi, mesleki durum, EMR, preterm eylem,
daha oOnceki dogum sekli arasinda istatiksel olarak anlamli fark bulunamadi.

ABD kaynakli literatiirlerde siklik %4-40 oranlar1 arasinda degismektedir. Afrika
kokenli Amerikalilarda; beyazlara, Ispanyol ve Asya kokenli Amerikalilara gore daha
yiiksek oranda kolonizasyon  sikligi saptanmustir [171].

1998°de Stoll BJ ve ark. yaptig1 bir calismada gelismekte olan iilkelerde yapilmis
24 calisma sonucunda Ortadogu ve Kuzey Afrika’da %22, Pasifik Asya’da %19, Giiney
Afrika’da %19, Hindistan ve Pakistan’da % 12, Giiney Amerika’da %14 oraninda gebe
kadmmlarda GBS kolonizasyonu saptanmustir [196].

1980 yilinda Yow ve ark. yaptig1 bir ¢aligmada yas ile GBS kolonizasynu siklilig1
arasinda bir iliski saptanmistir [196]. Bizim calismamizda yas ve yas gruplar1 ile GBS
kolonizasyon siklig1 karsilastirildiginda istatiksel olarak anlamli olmasa da iireme

saptanan 4 hastanin 35 yas alt1 oldugu izlenmistir.
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Lewin ve ark. 1981 yilinda gebeliklerinin farkli doneminde olan 722 gebe kadin
iizerinde yaptiklar1 calismada, GBS kolonizasyon oranmnm %19 oldugu ve be tastyici
gebelerde ilerleyen zamanlarda tasiyiciligin kendiliginde kayboldugu gozlenmistir [197]

1992 Terry ve ark. yaptigr 1995-1997 yillar1 arasinda 608 gebe kadini kapsayan bir
calismada yas, kilo, parite, ilag kullanimi ile GBS kolonizasyonu arasinda bir iligki
bulamamisken, sigara i¢genlerde kolonizasyon sikligmin anlamli olarak yiiksek oldugu
saptanmistir  [198].

El Kresh ve ark. 2002 yilinda Suudi Arabistan’da yaptiklar1 bir ¢alismada haftasi
28’den biiyiik 217 gebe kadindan 867 vajen ve rektal siiriintii alinmis; 66 kadinda
(%30.4) GBS iiremesi olmus, bunlarin da 33’tinde (%50) hem rektal hem de vajen
kiiltlirlerinde tiireme olurken, 11°inde (%17) yalmiz rektal kiiltiirlerinde tiireme
saptanmustir  [199].

2003 yilinda Orrett ve ark. yaptig1 bir calismada 24 yasindan daha biiyiik kadinlarda
GBS kolonizasyonun daha fazla oldugu saptanmistir [200].

Yurt disinda yapilan ¢alismalarda, GBS kolonizasyonunun daha yiiksek oranlarda
oldugu saptanmustir. Ulkemize kiyasla yurtdisinda saptanan yiiksek kolonizasyon
oranlarinm , bati toplumlarinda daha yaygin olan ¢ok eslilik ve beyaz wrkta GBS
kolonizasyonunun siyah ve latin wk kadmnlarma gore daha az goriilmesi sonucu
olabilecegi oOne siiriilmektedir. Bunu en iyi agiklayabilecek bir 6rnek ABD’den
bildirilmistir. Baker ve ark. tarafindan yapilan bir arastirmada, alt1 ya da daha fazla es
ile cinsel yasam siliren kadinlarda vajinal GBS tasiyiciliginin %80’lerin iizerinde
bulundugu one siirilmistiir [201-203] . Bizim g¢alismamizda es sayisi saptamasi
yapilmamistir. Bu yiizden es sayisinin GBS kolonizasyonu iizerindeki etkisi
bilinmemektedir.

Farrag ve ark. tarafindan kolonizasyon oranlarina etkili faktorlerden birinin
intrauterin ~ kontraseptif ara¢ kullanimi olabilecegi diisiiniilmektedir [204].
Calismamizda GBS kolonizasyonu rastlanan gebelerden hi¢ birinde spiral kullanimi
mevcut olmayip ¢alismanin sonucunu etkilemedigi goriilmiistiir.

Buraya kadar ki boliimde bahsedilen hem yurti¢ci hem de yurtdis1 ¢aligmalarmin
bir kisminda kiiltiir taramas1 sirasinda kullanilan metodlardan bahsedilmemistir ve bu
durum Kkiltir sonuglarini etkileyebilmektedir. GBS’leri tanimlamaya yonelik 6zel

besiyerlerinin kullanimu ile yapilan ¢aligmalarda gebelerde tasiyicilik oranlarinm %25-
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40’lara kadar ulastigi bildirilmistir [205]. Nalidiksik asit ve gentamisin i¢eren Todd-
Hewitt gibi segici besiyerlerinin kullanimi ile izolasyon sanst %50’e varan oranlarda
artmigtir [206]. Ancak bu yontemde kanli agara subkiiltiir gerektiginden en az 48 saate
ihtiyag¢ vardir. Bazi arastirmacilar, daha erken tan1 koymak amaciyla direkt segici plaga
ekim yOntemlerini tavsiye etmislerdir. Bunlar arasinda kolistin-nalidiksik asit i¢eren
kanli agar, neomisin-nalidiksik asit agar, Granada agar, yeni-GBS agar, GBS
diferansiyel agar sayilabilir. Ancak, hangi besiyerinin daha iistiin olacag: ile ilgili tam

bir fikir birligi saglanamamistir [207, 209].

Sonuc¢ olarak; Calismamizda tesbit edilen GBS pozitifligi sikligi, iilkemizde
yapilan diger calismalardaki GBS siklig1 prevelansi ile benzerlik gostermistir. Bu
nedenle GBS’ nin yenidoganlar iizerindeki olumsuz etkilerini 6nlemek i¢in , gebeler son
trimesterde GBS yoniinden taranmali ve pozitif olan gebelere kemoproflaksi

uygulanmalidir.
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