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ÖZ

Grup B streptokoklar (GBS) veya Streptococcus agalactiae, gebelik sırasında ciddi enfeksiyonlara neden 
olan bir patojendir. Bu çalışmada, gebe kadınlardan izole edilen GBS izolatlarının kapsül genotipleri, an-
tibiyotik duyarlılık profilleri ve biyofilm oluşturma  yeteneklerinin araştırılması amaçlanmıştır. Çalışmada, 
Adana Kadın Doğum ve Çocuk Hastalıkları Hastanesine 2018-2023 yılları arasında başvuran 252 gebe da-
hil edilmiştir. Antibiyotik duyarlılığı, disk difüzyon yöntemiyle incelenmiştir. Eritromisin (ermB, ermTR ve 
mefA), klindamisin (linB) ve tetrasiklin (tetM ve tetO) direncinden sorumlu genler ile kapsül genotipleri 
(Ia-IX) multipleks polimeraz zincir reaksiyonu yöntemiyle araştırılmıştır. Biyofilm varlığı, polistiren mikroplak 
yöntemiyle tanımlanmıştır. Çalışmada; GBS izolatlarının sırasıyla, %44.8’inin III, %29’unun Ib, %20.6’sı-
nın Ia, %2.4’ünün V, %1.6’sının IV, %1.2’sinin II ve %0.4’ünün VI genotiplerinde bulunduğu saptanmıştır. 
İzolatların tamamı penisilin, vankomisin, ampisilin, sefotaksim ve linezolide duyarlı; %42.5’i tetrasikline, 
%33.3’ü eritromisine ve %24.2’si klindamisine dirençli bulunmuştur. Eritromisin ve tetrasiklin direnç genleri 
en fazla kapsül III genotipinde tespit edilmiştir. Grup B streptokok izolatlarının %6.3’ünün güçlü, %56’sının 
orta ve %37.7’sinin zayıf düzeyde biyofilm ürettiği belirlenmiştir. Çalışmada, GBS izolatlarının yıllara göre 
kapsül genotiplerinin dağılımı ve antibiyotik duyarlılık profillerindeki değişiklikler ortaya koyulmuştur. Bu ça-
lışmanın sonuçları, GBS enfeksiyonlarına yönelik yapılacak epidemiyolojik çalışmalara veri sağlayarak katkıda 
bulunmuştur.
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ABSTRACT

Group B Streptococcus (GBS) or Streptococcus agalactiae is a pathogen that causes infections during 
pregnancy. The aim of this study was to investigate  the antibiotic sensitivity profiles, capsule genotypes 
and biofilm forming capabilities of GBS isolates obtained from pregnant women . The study included 
252 pregnant women who applied to Adana Gynecology and Children’s Hospital between 2018 and 
2023. The disk diffusion method was used to test antibiotic susceptibility. The multiplex polymerase 
chain reaction method was used to examine capsule genotypes (Ia-IX) and the genes responsible for 
resistance  to erythromycin (ermB, ermTR, and mefA), clindamycin (linB) and tetracycline (tetM and 
tetO). The polystyrene microplate method was used to determine the presence of biofilm production. As 
a result of the study; It was observed that GBS isolates consisted of 44.8% III, 29% Ib, 20.6% Ia, 2.4% 
V, 1.6% IV, 1.2% II and 0.4% VI genotypes, respectively. All of the isolates were found be  susceptible to 
cefotaxime, ampicillin, vancomycin, penicillin, and linezolid; however, 42.5% of the isolates were resis-
tant to tetracycline, 33.3% to erythromycin and 24.2% to clindamycin. Erythromycin and tetracycline 
resistance genes were mostly detected in the capsule III genotype. It was observed that 6.3% of GBS 
isolates produced strong biofilm, 56% produced moderate biofilm and 37.7% produced weak biofilm. 
In the study, the distribution of capsule genotypes and changes in antibiotic susceptibility profiles of GBS 
isolates over the years were revealed. The results of this study contributed to the epidemiological studies 
on GBS infections by providing data. 

Keywords: Streptococcus agalactiae; biofilm; tetracycline; erythromycin.

GİRİŞ

Grup B streptokoklar, gebe kadınların genitoüriner ve gastrointestinal sisteminde 
bulunan bakterilerdir. Dünya çapında gebe kadınların yaklaşık %18’inde GBS koloni-
zasyonu saptanmaktadır; bu da her yıl toplam 21 milyondan fazla kadına denk gel-
mektedir1. Grup B streptokoklar yılda en az 409000 anne/bebek olgusu ile 147000 
ölü doğum ve bebek ölümüne neden olmaktadır2.

Gebe kadınlarda GBS’nin vajinal kolonizasyonu, bebeklerde GBS-erken başlangıçlı 
hastalığı (GBS-EBH) için önemli bir risk faktörüdür3. Menenjit, sepsis ve ağır pnömo-
ni gibi enfeksiyonlar GBS-EBH’nin bir parçasıdır. Doğum sırasında veya sonrasında 
GBS’ler, yenidoğanlarda bakteriyel enfeksiyonun en yaygın nedenidir ve erken doğan 
bebeklerde yüksek mortaliteye neden olmaktadır4. Ayrıca, gebe ve lohusa kadınlar-
da koryoamniyonit, doğum sonrası endometrit, sezaryen sonrası cerrahi yara ve id-
rar yolu gibi enfeksiyonlarına da neden olabilmektedir5. Hastalık Önleme ve Kontrol 
Merkezi (Centers for Disease Control and Prevention), yenidoğan enfeksiyonlarını 
önlemek amacıyla 35-37 haftalık gebe kadınlara GBS testinin yapılmasını önermiş-
tir5,6.

Grup B streptokokların en önemli virülans faktörü, cps geni tarafından kodlanan 
polisakkarit kapsülüdür. Grup B streptokoklarda on farklı kapsül serotipi (Ia, Ib, II-IX) 
vardır7. Gebe kadınların vajen veya perianal bölgelerinde en sık saptanan serotipler, 
Ia, Ib, III ve V olarak belirlenmiştir8-10. Yenidoğanlarda ve hamile kadınlarda GBS en-
feksiyonlarına sıklıkla Ia, II, III ve V serotipleri neden olmaktadır1,11-13. Grup B strepto-
kokların serotiplendirilmesi, yüksek riskli gebe hasta veya yenidoğanların belirlenme-
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sinde yardımcı olmaktadır3. Kapsül serotiplerinin araştırılması, GBS enfeksiyonlarının 
önlenmesi için geliştirilecek çok değerlikli aşıların belirlenmesini sağlamaktadır. Grup 
B streptokokların epidemiyolojik çalışmaları, serotiplerin coğrafik dağılımının saptan-
masının yanı sıra serotip dağılımında ortaya çıkan değişiklikler konusunda da bilgi 
vermektedir. Düşük-orta gelirli ülkelerde GBS serotip dağılımına ilişkin, aşı epitopla-
rının seçimine ışık tutabilecek bölgesel veriler halen yetersizdir. Grup B streptokoklar 
üzerine aşı stratejilerinin geliştirilmesi için serotipleri belirlemeyi amaçlayan epidemi-
yolojik çalışmalara gereksinim bulunmaktadır5.

Grup B streptokokların enfeksiyonlarının tedavisinde penisilin ve ampisilin tercih 
edilen antibiyotiklerdir. Bunu birinci kuşak sefalosporinler ve vankomisin takip etmekte-
dir. Penisilin alerjisi olan kişilerde linkozamid ve makrolidler gibi alternatif antibiyotikler 
kullanılmaktadır14. Ancak birçok ülkede GBS izolatlarının duyarlılığında azalma tespit 
edilmiştir11. Makrolidler, linkozamidler ve florokinolonlara karşı direnç birçok ülkede 
görülmüştür15-18. Grup B streptokokların birden fazla antimikrobiyal direnç genine sa-
hip olabildiği bilinmektedir14. Grup B streptokoklarda eritromisin direncinin ana meka-
nizmalarına, mefA genlerinin aracılık ettiği atım pompası veya erm genleri (ermB, ermA/
TR) tarafından kodlanan ribozomal bölgenin metilasyonu aracılık etmektedir. Klindami-
sin direnci daha az sıklıkta görülmekte olup direnç, linB genlerinin kodladığı ribozomal 
translasyondan kaynaklanmaktadır14. Linkozamid nükleotidil transferazı kodlayan linB 
geni, eritromisine orta düzeyde duyarlılık ve klindamisine karşı ise direnç gelişimine yol 
açmaktadır19. Grup B streptokoklarda tetrasiklin direnci, genellikle tetO ve tetM’nin 
varlığıyla karakterize edilir ve sık görülmektedir (> %80)20.

Grup B streptokoklar, inatçı biyofilmler oluşturarak geleneksel tedavide yer alan 
antibiyotiklere karşı direnç geliştirebilmektedir21. Biyofilm, biyotik ve abiyotik mater-
yallerden oluşan bir yüzeye tutunmuş, ekzopolisakkaritler, proteinler ve nükleik asit-
lerden oluşan hücre dışı matriks içinde kapsüllenmiş, çok hücreli bir mikroorganizma 
topluluğudur. Biyofilmlerdeki bakteriler, fagositoza ve antimikrobiyal ajanlara karşı 
direnç göstermektelerdir22. Biyofilm üretimi, kolonizasyon ve hastalığın ilerlemesi ile 
bağlantılı olan önemli bir virülans belirleyicisidir23. 

Bu çalışmada, gebe kadınların vajen sürüntü örneklerinden izole edilen GBS izo-
latlarının kapsül genotipleri, antibiyotik duyarlılık profilleri ve biyofilm oluşturma ye-
teneklerinin araştırılması amaçlanmıştır.

GEREÇ ve YÖNTEM

Bu çalışma, Çukurova Üniversitesi Tıp Fakültesi Girişimsel Olmayan Klinik Araştır-
malar Etik Kurulu tarafından onaylandı (Tarih: 02.06.2017, Sayı: 65, Karar no: 18). 

Adana Kadın Doğum ve Çocuk Hastalıkları Hastanesine Ocak 2018-2023 tarihleri 
arasında, Türkiye Cumhuriyeti vatandaşı olan, rutin tarama için başvuran, ayakta te-
davi gören 35-37 haftalık gebe kadınlardan klinisyenler tarafından alınan 610 vajen 
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sürüntü örneği çalışmaya dahil edildi. Hastaların demografik özellikleri (isim, yaş vb.) 
ile klinik şikayetleri hakkında hiçbir bilgi verilmedi. Grup B streptokok izolatlarının 
tanımlanması, %5 koyun kanı içeren Columbia agarda β-hemolitik beyazımsı-gri ko-
lonilerin makroskobik değerlendirmesine dayanarak gerçekleştirildi. Konvansiyonel 
kültür değerlendirilmesinden sonra, GBS izolatları lateks aglütinasyon testi (Slidex® 
Strepto Plus, bioMérieux, Fransa) ile doğrulandı24. Grup B streptokok izolatları, diğer 
analizler yapılıncaya kadar %15 gliserol içeren Todd Hewitt sıvı besiyerinde -20 °C’de 
saklandı.

Antimikrobiyal Duyarlılık Testi

Grup B streptokok izolatlarının antibiyotik duyarlılığı, Klinik ve Laboratuvar Stan-
dartları Enstitüsü (The Clinical and Laboratory Standards Institute)’nün standartlarına 
uygun olarak disk difüzyon yöntemi (Kirby-Bauer) ile belirlendi. Grup B streptokok 
izolatlarının; penisilin (10 ünite), ampisilin (10 μg), vankomisin (30 μg), sefotaksim 
(30 μg), linezolid (30 µg), klindamisin (2 μg), tetrasiklin (30 μg) ve eritromisin (15 
μg) dahil olmak üzere sekiz farklı antibiyotiğe karşı in vitro duyarlılığı araştırıldı25.

Eritromisin, Klindamisin ve Tetrasiklin Direnç Genlerinin Tespiti

Eritromisin (ermB, ermTR ve mefA), klindamisin (linB) ve tetrasikline (tetM ve tetO) 
direnç genlerinin varlığı (Tablo I), multipleks-polimeraz zincir reaksiyonu [polyme-
rase chain reaction (PCR)] yöntemiyle araştırıldı24,26. Multipleks-PCR amplifikasyon 
koşulları; 95 °C’de beş dakika ön denatürasyon, 95 °C’de bir dakika, 55 °C’de iki da-
kika, ardından 72 °C’de iki dakika toplam 35 döngü, son uzama 72 °C’de 10 dakika 
şeklinde ısı döngü cihazında (Applied Biosystems 2720 Termal Cycler) tamamlandı. 
PCR ürünleri %2’lik agaroz jelde yürütülerek oluşan bantlar UV ışığı altında (Gel Logic 
1500 Imaging System, Kodak Company, NY, ABD) görüntüleme cihazında incelendi.

Tablo I. Eritromisin, Klindamisin ve Tetrasiklin Direnç Genlerinin Primer Dizileri

Gen Primer Primer Sekansı (5'–3') Baz Çifti (bp)24,26

ermB
ermB1
ermB2

5’_GAA AAG GTA CTC AAC CAA ATA-3’_(F)
5’_AGT AAC GGT ACT TAA ATT GTT TAC-3’_(R)

640

ermTR ermTR1
ermTR2

5’_GAA GTT TAG CTT TCC TAA-3’_(F) 
5’_GCT TCA GCA CCT GTC TTA ATT GAT-3’_(R)

400

mefA mefA1
mefA2

5’_GCT AAT ATT GTT TAA ATC GTC AAT’_(F)
5’_AGT ATC ATT AAT CAC TAG TGC-3’_(R)

328

linB
linB1 
linB2

5’_CCT ACC TAT TGT TTG TGG AA-3’_(F)
5’_ATA ACG TTA CTC TCC TAT TC-3’_(R)

944

tetM tetM1
tetM2

5’_GTG GAG TAC TAC ATT TAC GAG’_(F)
5’_GAA GCG GAT CAC TAT CTG AG’_(F)

359

tetO tetO1 
tetO2

5’_GCG GAA CAT TGC ATT TGA GGG’_(F)
5’_CTC TAT GGA CAA CCC GAC AGA AG’_(F)

538
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Kapsül Genotiplendirme

Grup B streptokokların kapsüler genotipleri (Ia-IX), daha önceden yayımlanmış 
çalışmalarda belirlenmiş primer dizileri kullanılarak multipleks-PCR yöntemiyle analiz 
edildi27,28. PCR reaksiyonu ve amplifikasyon işlemleri daha önce yapılan çalışmada 
tarif edildiği şekilde yapıldı24. PCR amplifikasyonu; 95 °C’de 15 dakika ilk denatüras-
yon, 35 döngü; 94 °C’de 30 saniye denatürasyon, 54 °C’de bir dakika 30 saniye bağ-
lanma, 72 °C’de bir dakika uzama ve son uzama 72 °C’de 10 dakika şeklinde termal 
döngü cihazında (Applied Biosystems 2720 Termal Cycler) gerçekleştirildi.

Biyofilm Testi

Biyofilm oluşturma özellikleri, mikroplak yöntemi kullanılarak gösterildi11,23. Biyo-
film üretimi bir mikroplak okuyucu (Thermo Scientific SkanIt™ Software for Microp-
late Readers) kullanılarak absorbans okumaları (OD595) elde edilerek ölçüldü. Pozitif 
kontrol olarak biyofilm oluşturan Staphylococcus aureus ATCC 29213, negatif kontrol 
olarak biyofilm oluşturmayan Staphylococcus epidermidis ATCC 12228 suşu kullanıldı. 
Grup B streptokokların izolatları, optik yoğunluğa (OD) göre; negatif: OD≤ ODc, 
zayıf: Odc < OD ≤ 2 x ODc, orta: 2 x Odc < OD≤ 4 x ODc, güçlü: 4 x ODc < OD 
biyofilm oluşturan olmak üzere dört grup olarak sınıflandırıldı29.

BULGULAR

Çalışmada; 610 gebe kadından alınan vajen sürüntü örnekleri fenotipik testlerle 
analiz edilmiş ve 252 (%41.3)’si GBS izolatı olarak tanımlanmıştır. Grup B strepto-
kok izolatlarının yıllara göre dağılımı: 2018; 43 (%17.1), 2019; 48 (%19), 2020; 11 
(%4.4), 2021; 63 (%25), 2022; 87 (%34.5) olarak belirlenmiştir.

Çalışmada, GBS izolatlarının tamamında kapsül genotipleri belirlenmiştir. Grup B 
streptokok izolatlarının kapsül genotiplerinin yıllara göre çeşitliliği ve dağılımı farklılık 
göstermiştir. GBS III genotipinin, tüm yıllarda en fazla saptanan kapsül genotipi oldu-
ğu görülmüştür. Grup B streptokok izolatlarının (n= 252) kapsüler genotip dağılımı 
incelendiğinde; 113 (%44.8) III, 73 (%29) Ib, 52 (%20.6) Ia, 6 (%2.4) V, 4 (%1.6) IV, 
3 (%1.2) II ve bir (%0.4) VI genotipinden oluştuğu saptanmıştır. Grup B streptokok-
ların genotiplerinin yıllara göre dağılımı Tablo II ve Şekil 1’de verilmiştir. 

Tablo II. Grup B Streptokok İzolatlarının Kapsül Genotipleri ve Yıllara Göre Dağılımı

Yıl Ia (n, %) Ib (n, %) II (n, %) III (n, %) IV (n, %) V (n, %) VI (n, %) Toplam (n, %)

2018 10, %23.2 12, %28 - 21, %48.8 - - - 43, %17.1

2019 22, %45.8 3, %6.2 23, %48 - - - 48, %19

2020 4, %36.4 - - 6, %54.6 - 1, %9 - 11, %4.4

2021 17, %27 24, %38.1 - 19, %30.1 1, %1.6 2, %3.2 - 63, %25

2022 21, %24.1 15, %17.2 - 44, %50.6 3, %3.5 3, %3.5 1, %1.1 87, %34.5

Toplam 52, %20.6 73, %29 3, %1.2 113, %44.8 4, %1.6 6, %2.4 1, %0.4 252, %100
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Grup B streptokokların tamamı penisilin, vankomisin, ampisilin, sefotaksim ve line-
zolide duyarlı bulunmuştur. İzolatların %42.5 (n= 107)’i tetrasikline, %33.3 (n= 84)’ü 
eritromisine ve %24.2 (n= 61)’si klindamisine dirençli bulunmuştur. Grup B streptokok 
izolatlarının eritromisin, tetrasiklin ve klindamisin direncinin yıllara göre dağılımı Tablo 
III’te verilmiştir.

Eritromisine dirençli GBS izolatlarının %82.1 (n= 69)’inde ermTR, %14.3 (n= 12)’ünde 
ermB geni, %3.6 (n= 3)’sında ise mefA geni tespit edilmiştir. Tetrasikline dirençli GBS izolatla-
rının  %73.8 (n= 79)’inde tetM geni , %26.2 (n= 28)’sinde tetO geni bulunmuştur (Şekil 2).

Şekil 1. GBS genotiplerinin yıllara göre dağılımı.

Tablo III. GBS İzolatlarının Eritromisin, Tetrasiklin ve Klindamisin Direncinin Yıllara Göre Dağılımı

Antibiyotik 2018 (n, %) 2019 (n, %) 2020 (n, %) 2021 (n, %) 2022 (n, %) Toplam (n, %)

Klindamisin 8, %13.1 11, %18 - 17, %27.9 25, %41 61, %24.2

Eritromisin 19, %22.6 18, %21.4 3, %3.6 20, %23.8 24, %28.6 84, %33.3

Tetrasiklin 16, %15 19, %17.7 8, %7.5 26, %24.3 38, %35.5 107, %42.5

Şekil 2. GBS izolatlarında ermB (640 bp), tetM (359 bp) ve tetO (538 bp) direnç 
genleri. [M: Marker (100 bp), 1-18: GBS izolatları].
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Klindamisin direncinden sorumlu linB geni ise GBS izolatlarında tanımlanmamış-
tır. Eritromisin ve tetrasiklin direnç genleri en fazla kapsül III genotipinde görülmüştür. 
ermTR geni %90, tetM geni %54.4 oranında kapsül III genotipine sahip GBS izolatlarında 
tanımlanmıştır. mefA geni sadece Ia genotipine sahip üç (%100) GBS izolatında tespit 
edilmiştir. Eritromisin (ermB, ermTR, mefA) ve tetrasiklin (tetM, tetO) direnç genlerinin, 
GBS kapsül genotiplerine göre dağılımı Tablo IV’te verilmiştir.

Çalışmada, GBS izolatlarının tamamının (%100) biyofilm ürettiği tespit edilmiştir. 
Grup B streptokok izolatlarının %6.3 (n= 16)’ünün güçlü, %56 (n= 141)’sının orta ve 
%37.7 (n= 95)’sinin ise zayıf derecede biyofilm ürettiği görülmüştür. Güçlü biyofilm üre-
ten GBS izolatlarının %50’si Ia, orta derecede biyofilm üreten GBS izolatlarının ise %61 
oranında kapsül III genotipine sahip olduğu tespit edilmiştir. Zayıf biyofilm üreten GBS 
izolatlarının ise en fazla (%32.6’sının) kapsül Ib genotipine sahip olduğu görülmüştür 
(Tablo V).

Güçlü biyofilm üreten GBS izolatlarının %75 (n= 12)’inde eritromisin, %25  
(n= 4)’inde tetrasiklin direnci tespit edilmiştir. Orta biyofilm üreten GBS izolatlarının %51 
(n= 72)’inde eritromisin, %37 (n= 52)’sinde tetrasiklin, %12 (n= 17)’sinde ise klinda-
misin direnci belirlenmiştir. Zayıf biyofilm üreten GBS izolatlarının %53.7’si tetrasikline  
(n= 51), %46.3 (n= 44)’ü ise klindamisine dirençli bulunmuştur.

TARTIŞMA

Grup B streptokoklar, hamile kadınlarda ve bebeklerde önemli bir enfeksiyon nedeni-
dir. Grup B streptokok izolatlarının kapsüler tiplendirmesi, patojenitenin ve aşı gelişiminin 
belirlenmesinde kritik öneme sahiptir30,31. Grup B streptokok kapsül genotip III, dünya 
çapında en yaygın görülen türdür ve Ia, Ib, II ve V kapsül genotipleri ile birlikte izolatların 

Tablo IV. Eritromisin ve Tetrasiklin Direnç Genlerinin, GBS Kapsül Genotiplerine Göre Dağılımı

Genler Ia (n, %) Ib (n, %) II (n, %) III (n, %) IV (n, %) V (n, %) VI (n, %) Toplam (n, %)

ermB 5, %41.7 3, %25 1, %8.3 3, %25 - - - 12, %14.3

ermTR - 4, %5.8 1, %1.4 62, %90 1, %1.4 1, %1.4 - 69, %82.1

mefA 3, %100 - - - - - - 3, %3.6

tetM 11, %14 18, %22.7 1, %1.3 43, %54.4 2, %2.5 3, %3.8 1, %1.3 79, %73.8

tetO 7, %25 12, %42.8 - 5, %17.9 1, %3.6 2, %7.1 1, %3.6 28, %26.2

Tablo V. GBS İzolatlarının Biyofilm Oluşturma Yeteneklerinin, Kapsül Genotiplerine Göre Dağılımı

Biyofilm Ia (n, %) Ib (n, %) II (n, %) III (n, %) IV (n, %) V (n, %) VI (n, %) Toplam (n, %)

Güçlü 8, %50 4, %25 - - - 4, %25 - 16, %6.3

Orta 14, %9.9 38, %27 - 86, %61 - 2, %1.4 1, %0.7 141, %56

Zayıf 30, %31.6 31, %32.6 3, %3.2 27, %28.4 4, %4.2 - - 95, %37.7
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toplam %96’sını temsil ettiği bildirilmiştir13,32. Özellikle GBS izolatları arasında en virü-
lan serotip olan serotip III’ün, geç başlangıçlı enfeksiyonların çoğuna neden olduğu iyi 
bilinmektedir. Grup B streptokokların serotipini/serotiplerini belirlemeyi amaçlayan epi-
demiyolojik çalışmalar, erken/geç başlangıçlı neonatal riskli hastalıklara ilişkin bir tahmin 
verebilir ve aşı geliştirilmesine katkıda bulunabilir25.

Çalışmada, GBS izolatlarının tamamında kapsül genotipleri tespit edilmiştir. Grup B 
streptokok izolatlarının kapsül genotipleri sırasıyla %44.8 III, %29 Ib, %20.6 Ib, %2.4 V, 
%1.6 IV, %1.2 II ve %0.4 VI olarak bulunmuştur. Kapsül genotiplerinin çeşit ve dağılımı 
ise yıllara göre farklılık göstermiştir. Endonezya’da yapılan bir çalışmada; gebelerde en 
yaygın serotipin II (%30) olduğu belirlenmiş, bunu serotip III (%23), Ia ve IV (%13) izle-
miştir2. Güney Hindistan’da genotip Ib’nin baskın olduğu (%34.9) ve bunu III (%20.9), 
II (%16.3), Ia (%12.7) ve V’in (%11.6) takip ettiği beş genotip tanımlanmıştır33. Çin’de 
yapılan çalışmada en yaygın görülen serotipin III (%45.7) olduğu, bunu V (%23.6), Ib 
(%18.6) ve Ia’nın (%7) izlediği bildirilmiştir34. İtalya’da yapılan bir çalışmada, gebe ka-
dınlardan izole edilen GBS izolatlarında en yaygın serotiplerin III (%34.9) ve V (%30.6) 
olduğunu, bunu tiplendirilemeyen serotipler (%16.3), Ia (%15.7) ve Ib (%1.3) serotip-
lerinin takip ettiğini bildirmişlerdir25. Kuzeybatı Etiyopya’da yapılan bir çalışmada, GBS 
izolatlarında II (%68.8), V (%18.8), Ia ve VI (%6.3) serotipleri tespit edilmiştir35. Bu ça-
lışmada en yaygın tespit edilen kapsül III genotipi, Hindistan, Çin ve İtalya’da yapılan ça-
lışmalara benzerlik göstermekle birlikte Kuzeybatı Etiyopya ve Endonezya’da diğer tespit 
edilen kapsül genotip çeşitleriyle de uyum göstermiştir2,33-35. Amerika Birleşik Devletleri 
ve Avrupa ülkelerinde ise Ia, Ib, II, III ve V serotiplerinin daha sık görüldüğü bildirilmiş-
tir1,36. Türkiye’de yapılan diğer çalışmalarda bu çalışmada olduğu gibi serotip III yaygın 
görülmüş ve diğer tanımlanan Ib, Ia, II, IV, V serotipleri de tespit edilmiştir37,38. Global aşı 
çalışmalarına katkıda bulunmak için GBS genotiplerini ortaya koyacak ülke çapında daha 
büyük örneklem büyüklüğüne sahip çok sayıda çalışmaya ihtiyaç duyulmaktadır. Araştır-
malara göre, gebe kadınlarda GBS enfeksiyonunun görülme sıklığı ve serotip-genotiple-
rin insidansı, dağılımı bölgeye, etnik kökene ve örneklem büyüklüğüne göre değişiklik 
göstermektedir. Dünyanın farklı bölgeleri arasında bazı farklılıklar olmakla birlikte, baskın 
serotipler bölgesel ve hatta zamansal olarak değiştiğinden, bir bölgedeki serotiplerin epi-
demiyolojik izlenmesi önemlidir34,36. Grup B streptokokların serotipleri-genotipleri çeşitli 
enfeksiyonlara neden olduğundan, ileride geliştirilecek GBS aşıları için GBS genotipleri-
serotipleri hakkında daha kapsamlı çalışmalar yapılmalıdır.

Grup B streptokokların antimikrobiyal duyarlılık profilinin incelenmesi, hem gebelikte 
enfeksiyonların tedavisinde kullanılan antibiyotiklerin kısıtlanmasında hem de antimik-
robiyal ajanlara karşı direncin azalmasında önem taşımaktadır. Grup B streptokoklarla 
enfekte yetişkinlerin tedavisinde ve intrapartum antibiyotik profilaksisinde tercih edilen 
primer ajan penisilindir19. Penisiline alerjisi olan gebelerde eritromisin ve klindamisinin 
kullanılması endikedir ancak bu ilaçlara karşı bakteriyel direnç oluşursa vankomisin tercih 
edilebilmektedir39,40.
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Çalışmada, GBS izolatlarının %100’ü penisilin, vankomisin, ampisilin, sefotaksim ve 
linezolide duyarlı; %42.5’i tetrasikline, %33.3’ü eritromisine ve %24.2’si klindamisine 
dirençli bulunmuştur. Eritromisin ve tetrasiklin direnç genleri en fazla kapsül III genoti-
pine sahip GBS izolatlarında görülmüştür. ermTR geni %90, tetM geni %54.4 oranında 
kapsül III genotipine sahip GBS izolatlarında tespit edilmiştir. Bununla birlikte mefA geni, 
Ia kapsül genotipine sahip sadece üç GBS izolatında görülmüştür. linB geni ise GBS izolat-
larında tespit edilmemiştir. Hamşuoğlu çalışmasında41, GBS izolatlarının  penisilin, line-
zolid, gentamisin ve vankomisine duyarlı olduğunu, bununla birlikte tetrasikline %84.4 
ve eritromisine %36.4 oranlarında dirençli olduğunu bildirmiştir. Vietnam’da yapılan bir 
çalışmada, 2016-2020 yılları arasında gebe kadınların vajinal-rektal sürüntü örneklerin-
den izole edilen 272 GBS izolatında direncin en yüksek tetrasikline (%89.66) karşı oldu-
ğu, bunu eritromisin (%76.23) ve klindamisinin (%58.21) takip ettiği rapor edilmiştir42. 
Çin’de 2021 yılında yapılan çalışmada, erken membran rüptürü olan gebe kadınların 
vajinal veya servikal sürüntü örneklerinden izole edilen 140 GBS izolatının penisilin G, 
ampisilin, kinupristin, linezolid, vankomisin ve tigesikline duyarlı; eritromisin (%70.0), 
klindamisin (%72.1), tetrasiklin (%81.4), levofloksasin ve moksifloksasine (%28.6) di-
rençli olduğunu bildirmişlerdir34. Safari ve arkadaşları2, Endonezya’da, 53 gebe kadının 
vajinal sürüntü örneklerinden izole ettikleri GBS izolatlarının vankomisin, penisilin, ampi-
silin, sefotaksim, daptomisin ve linezolide duyarlı; tetrasiklin (%89), klindamisin (%21), 
eritromisin (%19) ve levofloksasine (%6) ise dirençli olduğunu tespit etmişlerdir. Kapsül 
serotip III’ü tanımladıkları GBS izolatlarının eritromisin, klindamisine ve levofloksasine 
karşı daha dirençli olduğunu gözlemlemişlerdir. Mousavi ve arkadaşları, 2013-2014 yılları 
arasında klinik örneklerden izole ettikleri 62 GBS izolatının penisilin, ampisilin, linezolid, 
sefazolin ve vankomisine duyarlı olduğunu, %35.5’inin ise eritromisine dirençli olduğu-
nu bulmuşlardır. Eritromisine dirençli izolatların hepsinde üç eritromisin direnç genini 
(ermTR, ermB ve mefA/E) tespit etmişlerdir. Grup B streptokok izolatlarının hiçbirinde linB 
geni tanımlanmamıştır19. Arjantin’de yapılan bir çalışmada, 2010-2020 yılları arasında 
gebe kadınların vajen sürüntü örnekleri ile çeşitli klinik örneklerden izole edilen 162 GBS 
izolatının virülans genetik özellikleri ve antimikrobiyal duyarlılığı araştırılmıştır. Grup B 
streptokok izolatlarının %27 (43/162)’sinde ermB, %51’inde tetM ve %92’sinde ise tetO 
geni tanımlanmıştır. Klindamisin dirençli izolatlarda ise linB geni tespit edilememiştir43. 
Yapılan çalışmalardaki GBS antibiyotik duyarlılık profil analizleri bu çalışmanın sonuçlarıy-
la örtüşmektedir. Bununla birlikte antibiyotik direnç oranları, profilaksi uygulamalarına, 
farklı klinik vakalara ve izolat sayısına bağlı olarak değişebilmektedir. Grup B streptokok-
larda, Ia genotipi ile mefA geni arasında olası bir ilişki olduğu öne sürülmüştür44. Bu çalış-
mada da kapsül Ia genotipine sahip GBS izolatlarında mefA geni tespit edilmiştir. Bununla 
birlikte, bu çalışmanın sonucu eritromisine direncin en sık ermB ve ermTR genleriyle, tet-
rasiklin direncinin tetM veya tetO genleriyle, klindamisin direncinin ise linB geni saptan-
madığından diğer direnç mekanizmalarıyla ilişkili olduğunu ortaya koymuştur. Çalışma 
sonucunda, GBS enfeksiyonlarında penisilinin halen ilk tercih edilecek antibiyotik olarak 
önemini koruduğu görülmüştür. Şiddetli penisilin alerjisi olan hastalar için eritromisin ve 
klindamisin ikinci basamak tedavi seçenekleridir. Ancak bu antibiyotik gruplarına dirençli, 
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ciddi GBS enfeksiyonlarında vankomisin tercih edilebilmektedir. Tedaviye eklenecek anti-
biyotik gruplarının, antibiyotik duyarlılık analizlerine göre reçete edilmesi gerekmektedir. 

Biyofilmler patojenik bakteriler tarafından kullanılan bir savunma mekanizmasıdır45. 
Biyofilm oluşumu, GBS’de kolonizasyon ve patogenez için önem taşımaktadır. Grup B 
streptokok izolatlarının biyofilm oluşturma kapasiteleri filogenetik soy, izolasyon kaynağı 
ve kapsüler serotipine bağlı olarak farklılık gösterebilmektedir. Vajenin asidik pH’si, sero-
tip III ve V suşlarında biyofilm oluşumunu teşvik etmektedir46,47. 

Çalışmada, GBS izolatlarının tamamının biyofilm ürettiği tespit edilmiştir. Grup B 
streptokok izolatlarının %6.3’ünün güçlü, %56’sının orta ve %37.7’sinin ise zayıf derece-
de biyofilm ürettiği görülmüştür. Güçlü biyofilm üreten GBS izolatlarının %50’si Ia, orta 
biyofilm üreten GBS izolatlarının ise %61 oranında kapsül III genotipine sahip olduğu 
belirlenmiştir. Zayıf biyofilm üreten GBS izolatlarının ise en fazla (%32.6) kapsül Ib ge-
notipine sahip olduğu görülmüştür. Güçlü biyofilm üreten GBS izolatlarında eritromisin 
(%75), tetrasiklin (%25) direnci tespit edilmiştir. Orta biyofilm üreten GBS izolatlarının 
%51’inde eritromisin, %37’sinde tetrasiklin, %12’sinde klindamisin direnci belirlenirken; 
zayıf biyofilm üreten GBS izolatlarının %53.7’si tetrasikline, %46.3’ü ise klindamisine 
dirençli olarak belirlenmiştir. Çalışmaya benzer şekilde Polonya’da yapılan bir çalışma-
da; GBS izolatlarının %52.1’inin orta, %43.6’sının zayıf ve %4.2’sinin ise güçlü biyofilm 
ürettiklerini tespit etmişlerdir. Orta derecede biyofilm oluşturan izolatların %75’inin Ib, 
%52.6’sının II, %51.8’inin III, %57.1’inin V ve %66.7’sinin VI serotiplerini temsil ettiğini, 
güçlü biyofilm oluşturan yedi izolattan üçünün serotip III’e, ikisinin serotip V’e, birinin 
serotip Ia’ya, birinin serotip II’ye ait olduğunu bildirmişlerdir11. Ho ve arkadaşları, 80 GBS 
izolatının neredeyse tamamının pH 4.5’te yüksek biyofilm oluşturma kapasitesi gösterdi-
ğini bildirmiş ve izolatları çok güçlü (%51), güçlü (%28) ve orta derecede biyofilm üreten 
(%18) olarak gruplandırmıştır. Ayrıca, güçlü biyofilm üreten izolatların %57’sini serotip 
III ve V’in oluşturduğunu, biyofilm oluşumu ile asidik ortamda kolonize olan GBS izolatla-
rının serotipleri arasında bir ilişki olabileceğini vurgulamışlardır22. Biyofilm çalışmalarında 
uygulanan metodolojik farklılıklar ve çeşitli yorumlama kriterleri, veri karşılaştırmalarını 
zorlaştırmaktadır ve bu da farklı sonuçların ortaya çıkmasına neden olmaktadır. Bununla 
birlikte, çalışmalarda GBS’lerin biyofilm oluşturma yetenekleri ile kapsül genotipleri ve 
antibiyotik direnç profilleri arasındaki ilişki halen belirsizliğini korumaktadır11. Bu neden-
le, hem benzer metodolojik uygulamaları kullanan çalışmaların yapılarak kıyaslanması 
hem de GBS virülansında biyofilm oluşturma rolünü ortaya koyacak çalışmaların yapıla-
rak GBS biyofilm yeteneklerinin aydınlatılması gerekmektedir.

Sonuç olarak; bu çalışma, Adana ilinde gebe kadınlardan elde edilen GBS izolatların-
da kapsül genotiplerini, antibiyotik direnç profillerini ve biyofilm yeteneklerini araştıran 
ilk çalışmadır. Çalışma sonuçlarının, GBS enfeksiyonlarının önlenmesine yönelik strateji-
lerin geliştirilmesine, tedavide kullanılacak antibiyotiklerin kısıtlanmasına ve ileride yapı-
lacak epidemiyolojik çalışmalara katkı sağlayacağı düşünülmektedir. Grup B streptokok 
enfeksiyonlarının aydınlatılması ve yeni aşıların geliştirilmesine yönelik daha güvenilir bir 
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hedef sağlamak için GBS kapsül genotipleri, antibiyotik direnç profilleri ve biyofilm oluş-
turma yetenekleri hakkında bilgi veren daha fazla araştırmaya gereksinim bulunmaktadır.
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