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GEBE KADINLARDAN iZOLE EDILEN STREPTOCOCCUS AGALACTIAE
SUSLARININ ANTiMiKROBIYAL DUYARLILIKLARI VE SEROTIP DAGILIMI

ANTIMICROBIAL SUSCEPTIBILITIES AND SEROTYPE DISTRIBUTION OF
STREPTOCOCCUS AGALACTIAE STRAINS ISOLATED FROM
PREGNANT WOMEN

Giilgiin YENISEHIRLI*, Yunus BULUT*
Fazlh DEMIRTURK**, A.Cantugj CALISKAN**

OZET: Streptococcus agalactiae (Grup B streptokok, GBS) neonatal
morbidite ve mortalitenin artmasindan sorumlu en 6nemli bakteriyel patojendir.
Bu calismanin amaci, gebe kadinlardan izole edilen GBS suslarinin serotip
dagihmlarini ve antibiyotik duyarhlik durumlarini belirlemektir. Toplam 671
gebe kadin vajinal GBS tasiyiciligi yoninden taranmig, vajinal kolonizasyon
orani %14.6 olarak bulunmustur. Tim GBS izolatlarinin penisilin, vankomisin,
kloramfenikol ve ofloksasine duyarl oldugu saptanmistir. GBS izolatlarinda
tetrasiklin, eritromisin ve klindamisin direnci sirasiyla %81.6, %24.5 ve %19.4
olarak belirlenmigtir. GBS izolatlarinin serotiplendiriimesi sonucu en yaygin
serotipin serotip Ill (%33.7) oldugu ve bunu serotip Ib (%24.5), serotip V (%18.4),
serotip la (%7.1), serotip IV (%3.1) ve serotip Il (%2)’nin izledigi gdézlenmistir.
Onbir GBS izolati ise kullanilan antiserumlarla tiplendirilememistir.

Anahtar sézclikler: Grup B streptokok, antimikrobial duyarlilik, serotip.

ABSTRACT: Streptococcus agalactiae (Group B streptococcus, GBS) is an
important cause of neonatal morbidity and mortality. The aim of this study was
to determine the serotype distribution and antibiotic susceptibility patterns of GBS
isolated from pregnant women. A total of 671 pregnant women were screened for
vaginal carriage of GBS, and vaginal colonization rate was found to be 14.6%.
All GBS isolates were susceptible to penicillin, vancomycin, chloramphenicol
and ofloxacin. The rates of GBS resistance to tetracycline, erythromycin and
clindamycin were 81.6%, 24.5% and 19.4%, respectively. The serotype distribution
of GBS isolates was as follows in order of frequency; serotype Il (33.7%),
serotype Ib (24.5%), serotype V (18.4%), serotype la (7.1%), serotype IV (3.1%)
and serotype Il (2%). Eleven GBS isolates could not be serotyped by the antisera
set used in the study.

Key words: Group B streptococcus, antimicrobial susceptibility, serotype.

* Gaziosmanpasa Universitesi Tip Fakiltesi, Mikrobiyoloji ve Klinik Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Tokat.
** Gaziosmanpasa Universitesi Tip Fakiltesi, Kadin Hastaliklari ve Dogum Anabilim Dali, Tokat.

Gelis Tarihi: 3.2.2006 Kabul Edilis Tarihi: 3.5.2006



156 S.AGALACTIAE DUYARLILIK VE SEROTIPLERI

GIRIS

Streptococcus agalactiae (Grup B streptokok, GBS) yenidogan bebeklerde
menenijit, sepsis gibi ciddi enfeksiyonlara, gebe kadinlarda ve altta yatan kronik
hastaligi bulunan kisilerde cesitli enfeksiyonlara yol acabilen bir bakteridir’. Gebe
kadinlarin yaklasik %10-30'unun vajinal veya rektal yollarinda GBS kolonizasyonu
varligi bilinmektedir'2. Rektal, vajinal veya Uriner kanallarinda GBS kolonizasyonu
olan anneden peripartum dénemde bebege GBS bulasmasi ve neonatal
enfeksiyona yol agmasi riski ylksek oldugundan CDC (Centers for Disease Control
and Prevention) tum gebe kadinlara gestasyonun 35-37. haftalarinda vajinal ve
rektal tarama yapiimasini ve kdltr sonucuna gore intrapartum penisilin kullaniimasini
onermektedir®. Buglne kadar GBS suslarinda penisilin direnci bildiriimemesine
ragmen, penisilin allerjisi olan hastalarda beta-laktam grubu antibiyotikler
kullanlamamakta ve bagka antibakteriyel ajanlara gereksinim duyulmaktadir. Son
yilllarda penisilin allerjisi olan kisilerin tedavi veya proflaksisinde alternatif olarak
kullanilabilecek ajanlar olan eritromisin ve klindamisine karsi GBS izolatlarinin
duyarliliklarinda azalma oldugunu bildiren ¢ok sayida calisma bulunmaktadir*s.

invaziv GBS enfeksiyonlarinda etken olarak izole edilen suslarin genellikle
serotip la, b, II, Ill ve V’e ait olduklan rapor edilmektedir®’. Bu ¢alismanin amaci,
hastanemizde takip edilen gebe kadinlarda GBS kolonizasyonu sikligini belirlemek
ve izole edilen GBS suslarinin antimikrobiyal direng profillerini ve serotiplerini
saptayarak dogru tedavi yaklasimlarinin secilmesine katkida bulunmaktir.

GEREC ve YONTEM

[zolatlar: Temmuz 2002-Agustos 2005 tarihleri arasinda, hastanemiz Kadin
Hastaliklari ve Dogum poliklinigine basvuran 671 gebe kadinin, gestasyonlarinin
35-37. haftalarinda alinan rutin vajinal kaltdrlerinden izole edilen 98 GBS susu
calismaya dahil edildi. Steril eklvyon gubukla alinan kulttrler 10 ug/ml kolistin ve
15 ug/ml nalidiksik asit iceren Todd-Hewitt besiyerine (Oxoid, ingiltere) ekilerek
35°C'de, 18-24 saat %5 CO,'li ortamda inklbe edildi. Ardindan %5 defibrine koyun
kani iceren Mueller-Hinton agara (MHA, Oxoid, Ingiltere) pasajlanan kultdrler 24-
48 saat sonra deg@erlendirildi. GBS tanisi igin standart laboratuvar metodlari ve
lateks aglitinasyon testi (Plasmatec, Axis-Shield Diagnostica, ingiltere) kullanild.
Suglar, duyarlilik testleri ve serotiplendirme yapilana kadar -70°C’de %15 gliserol
iceren Todd-Hewitt besiyerinde saklandr’.

Antibiyotik Duyarlilik Testleri: Antibiyotik duyarliik testleri CLSI (Clinical and
Laboratory Institute) onerileri dogrultusunda agar dilisyon yontemi ile belirlendié.
Test edilecek bakteriler 0.5 McFarland bulanikliga ayarlandiktan sonra, son
inokulim 10* cfu/ml olacak sekilde sulandirlarak 0.003-64 ug/ml konsantrasyonlarda
antibiyotik iceren %5 koyun kanli MHA'a inokule edildi. Plaklar 35°C’de 20-24 saat
%5 CO, igeren etlvde inkibe edildi. Kontrol susu olarak S.pneumoniae ATCC
49619 ve E.faecalis ATCC 29212 kullanildi.

Caligilan izolatlarin duyarliik durumlari CLSI tarafindan 6nerilen sinir degerlere
gore belirlendi. Test edilen antibiyotiklerin MIK (Minimum Inhibitor Konsantrasyon)
sinir degerleri su sekilde idi: Penisilin MIK< 0.12 ug/ml duyarli; eritromisin MIK< 0.25
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ug/ml duyarl, =1 ug/ml direngli; klindamisin MiK< 0.25 ug/ml duyarli, =1 ug/mi
direngli; tetrasiklin MiK< 2 ug/ml duyarl, =8 ug/ml direngli; kloramfenikol MiK<
4 ug/ml duyarl, =16 ug/ml direngli: ofloksasin MiK< 2 ug/ml duyarl, =8 ug/mi
direncli; vankomisin MiK< 1 ug/ml duyarl.

Serotiplendirme: Tum GBS suslari, serotip la, Ib, II, lll, IV ve Ve ait
antiserumlar (Denka Seiken, Tokyo, Japonya) kullanilarak aglitinasyon yéntemiyle
serotiplendirildi.

BULGULAR

Calismaya alinan gebe kadinlardan 98’inin (%14.6) vajinal kultUrlerinden
GBS izolasyonu yapilmistrr. izolatlarin penisilin, eritromisin, klindamisin, tetrasiklin,
kloramfenikol, ofloksasin ve vankomisin duyarlilik yizdeleri, MiKSO, I\/IiK90 degerleri
ve MIK araliklari Tablo I'de gosterilmistir. GBS izolatlarinin timu penisilin, ofloksasin,
kloramfenikol ve vankomisine duyarli bulunmustur. izolatlarin eritromisin, klindamisin
ve tetrasiklin duyarliliklari ise sirasiyla %71.4, %75.5 ve %13.3'dUr.

Tablo I: GBS izolatlarinin Antibiyotiklere Duyarlilik Durumlari

MIK (ug/ml) izolatlarin yiizdesi (n: 98)

Antibiyotik Aralik MK, MK, Duyarll  Orta direngli  Direngli
Penisilin 0.03-0.06 0.03 0.06 100 - -
Eritromisin 0.03->64 0.25 4 71.4 41 24.5
Klindamisin 0.06->64 0.25 8 75.5 5.1 19.4
Tetrasiklin 0.125->64 8 32 13.3 5.1 81.6
Kloramfenikol 1-4 2 4 100 - -
Ofloksasin 0.125-2 0.5 1 100 - -
Vankomisin 0.25-0.5 0.25 0.5 100 - -

GBS izolatlarinin serotiplendiriimesi sonucu, en yaygin serotipin serotip
Il (%33.7) oldugu saptanmig, 11 (%11.2) izolat kullanilan antiserumlarin higbiri
ile aglUtinasyon vermemistir. Tiplendirilemeyen (¢ GBS susu test edilen tim
antibiyotiklere duyarll bulunmustur. GBS izolatlarinin serotip dagilimlar, direngli
olduklarr antibiyotiklere gére Tablo [I'de verilmistir.

Tablo Il: GBS izolatlarinin Direngli Olduklari Antibiyotiklere Gére
Serotip Dagilimi (n: 98)

Antibiyotik
Serotip Sayi (%) Eritromisin Klindamisin Tetrasiklin
la 7 (7.1) 1 2 7
Ib 24 (24.5) 2 3 24
I 22 - - 2
Il 33 (33.7) 10 5 29
IV 3 (3.1) - - 2
Vv 18 (18.4) 9 7 12
Tiplendirilemeyen 11 (11.2) 2 2 4
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TARTISMA

Maternal GBS kolonizasyon oranlari, cografi bolgelere ve toplumun
sosyokulturel 6zelliklerine gore farkliliklar gdstermektedir. Bu oranlar Amerika Birlesik
Devletleri (ABD) ve Kanada gibi gelismis Ulkelerde %15-40, Avrupa Ulkelerinde %7-
28, Kore'de ise %5.9 olarak bildirilmistir®'3. Ulkemizde yapilan farkli calismalarda
maternal GBS kolonizasyon oraninin %7-32 arasinda oldugu belirtiimektedir'”.
Bizim calismamizda saptanan oran (%14.6) bu bulgularla paraleldir.

Cesitli calismalarda, GBS ile kolonize anneden bebege enfeksiyon bulagsma
oraninin %29-78 oldugu gosterilmistir'®. Bu durumda perinatal enfeksiyonlarin
oénlenmesi amaciyla intrapartum penisilin kullanilmasi énerilmektedir. Penisilin
allerjisi olan hastalarda ise eritromisin veya klindamisin tercih edilmektedir3. Son
yillarda yapilan arastirmalarda, yenidogan invaziv enfeksiyonlarindan sorumlu GBS
izolatlarinda penisilin direnci bildirilmemesine ragmen, eritromisin direncinin %7-25,
klindamisin direncinin %3-15 oranlarinda oldugu rapor edilmistir*'#'°. Bu galismada
GBS izolatlarinin timU penisilin, ofloksasin, kloramfenikol ve vankomisine duyarli
bulunurken, %24.5'i eritromisine, %19.4’0 klindamisine direncli bulunmustur.

Tetrasiklin, test edilen antibiyotikler icinde izolatlarin en yuksek direnc (%81.6)
gosterdigi antimikrobiyal ajan olmustur. Benzer sonuclar diger calismalarda da
bildiriimektedir’ 22!, Tetrasiklin direncinin, transpozonla tasinan tet M genine bagl
oldugu disunulmektedir®. Tetrasiklin, gebe kadinlarda ve cocuklarda proflaksi veya
tedavi amaciyla kullanilan bir antibiyotik olmadigindan dolayi, GBS izolatlarinda
tetrasiklin direncinin yuksek olmasinin nedeni tam olarak anlasilamamamistir®.

Bu calismada GBS suslarinin tamami penisilinin yani sira vankomisin,
ofloksasin ve kloramfenikole de duyarli bulunmustur. Bu sonuclar, yapilan diger
calismalarin sonuglari ile uyumludur®”182°,

Grup B streptokoklar, kapsuler polisakkaritin zincir yapisindaki degisikliklerden
dolay! farkli serotiplere ayrilirlar. Bugune kadar tespit edilebilen yedi serotip (la,
Ib, 1I-VIl) bulunmaktadir’2. GBS serotiplerinin dagiimi; cografi bolgelere, hastanin
enfeksiyon bolgesine ve zamana gore farkliliklar gosterdigi icin GBS enfeksiyonlarinin
epidemiyolojik arastirmalarinda serotiplendirme yéntemi kullaniimaktadir’. ABD’'nde
1970'li yillarda yaplilan ilk calismalarda, neonatal ve perinatal enfeksiyonlara yol
acan GBS major kapsuler serotiplerin la, Ib, IV ve Ill olduklari bildiriimekteydi®.
Son yillarda yapilan arastirmalarda gebe kadinlardan izole edilen suslarda en
sik rastlanilan serotiplerin la veya Ib, lll, ve V oldugu, tip V'in ise gebe olmayan
eriskinlerden izole edilen en yaygin serotip oldugu rapor edilmektedirs”'82!, Eren
ve arkadaslar'®, Ulkemizde yaptiklar calismada serotip la, Il ve llI' Gn anneden
bebege gecen en yaygin serotipler oldugunu bildirmislerdir. Calismamizda, en yaygin
serotipin, serotip lll (%33.7) oldugu ve bunu siraslyla serotip b (%24.5), serotip V
(%18.4), serotip IV (%3.1) ve serotip II'nin (%2) izledigi belirlenmistir. Onbir GBS
izolati kullanilan antiserumlar ile serotiplendirilememistir.

Amerika Birlesik Devletleri’nde GBS enfeksiyonlarina yol agan 5 major serotipin
kapsuler polisakkaritlerinden olusan asl, faz | ve faz Il calismalari asamasindadir.
Yapilan galismalar, konjuge polisakkarit asinin kullanima girmesiyle GBS’nin
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etken oldugu maternal enfeksiyon, 6l0 dogum ve yenidogan enfeksiyonlarindan
uzun sureli korunma saglanacagini gostermektedir®*. Bizim Ulkemizde asinin
etkinliginin tam olarak degerlendirilebilmesi igin, serotip dagiimi hakkinda daha
fazla epidemiyolojik bilgiye ihtiya¢ vardir.

Bugune kadar yapilan birgok calismada, penisilin direncine rastlanmamis
olmasina ragmen penisilin toleransina bagl tedavi basarisizliklar bildiriimeye
baslamistir®®. Ayrica penisilin allerjisi olan hastalarin tedavisinde alternatif tedavi
segenekKleri olan eritromisin ve klindamisine karsi GBS izolatlarinda hizla direng gelistigi
gbzlenmektedir. Tum bu sebepler géz 6nunde tutuldugunda, rutin mikrobiyoloji
laboratuvarlarinda antimikrobiyal duyarlilik testlerinin uygulanmasi, GBS ile kolonize
gebelerde etkin intrapartum proflaksinin saglanabilmesi icin gereklidir.
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