Gebelik ve 8
Grup B StreptOkOk ‘I

Taramadan Aslya




Gece 02. 40
\\\ Otuz dokuz haftalik gebe, eylemde. Membranlar yaklasik 20 saat
\ once acilmis. Dosyada GBS sonucu yok. Ebe, “penisilin alinca bir
kere fenalasmis, nefesi daralmis” diyor.

o1 A amm

Profilaksi verir misiniz? Hangi |I5(£\hang| —
dozda? >




Genel Bilgiler

« Grup B streptokok (GBS, Streptococcus agalactiae), barsak ve genital

florada yasayan kommensal bir bakteri
« Gebelerin %11-35'i rektovajinal olarak kolonize

« Dunyada yaklasik 20 milyon gebe GBS ile kolonize

« Kolonizasyon gebede genellikle belirti vermiyor.
« Sorun, bakterinin dogum sirasinda bebege gecmesi!



T

. Bir yilda neler oluyor?

~400bin  ~60bin  ~37bin 246 bin

invazif GBS hastaligi BEBEK OLUMU KALIC] ALY
(erken ve gec baglanglgll) saglik personeli yoksa 90 binin ENGELLILIK DOGUM

uzerinde

Olimlerin neredeyse yarisi Sahra Alti Afrika'da: kolonizasyon yiiksek,
profilaksi neredeyse yok.



Yenidoganda GBS: Baslangi¢c zamani klinik tabloyu
belirler

ERKEN BASLANGIGLI GEC BASLANGIGLI

0-6. gun /-89. gln

>0090 ilk 24 saatte belirti verir En sik 4-5. haftada gorultr

BULASMA BULASMA

Anneden bebege dogum sirasinda dikey bulas. Dogum sonrasinda anneden, evden, toplumdan veya
Membranlar acildiktan sonra daha sik, saglamken de hastaneden bulasma.

mumkan. Nadiren anne suti

KLINIKDAGILIM KLINIKDAGILIM

Odaksiz sepsis %80-85 G Bakteriyemi ~%65 G
Pnémoni ~%10 @ Menenijit %25-30 G

Menenjit %5-10 @



Intrapartum profilaksi neden yalnizca erken GBS’yi‘

\ . f
ERKEN BASLANGIGLI GEC BASLANGIGLI
Dogum sirasinda dikey bulagma Dogum sonrasi bulagsma
o\_/nllrétr:gie:ir:um antibiyotik profilaksisiyle buyiik ol¢lide X Intrapartum profilaksiyle énlenmez

COK GEC BASLANGIGLI GBS HASTALIGI

90. ginden sonra

Ozellikle 28 haftadan 6nce dogan prematirelerde ve immiin yetmezligi olan bebeklerde gorulir.
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Kolonizasyondan invazif hastaliga

Bakterinin bebege gecisi sik; erken baslangicli hastaliga ilerlemesi
nadirdir.

100 . ~50 _, ~0,5-1

GBS ile kolonize anne Kolonize yenidogan Erken baslangi¢h hastalik

Hastaligi belirleyen yalnizca kolonizasyon degil, anne ve bebege ait risk faktorleridir.

01 OBSTETRIK 02 MIKROBIYOLOJIK 03  iIMMUNOLOJIK

* Preterm dogum (<37 hafta) * Yogun maternal kolonizasyon ¢ Serotipe 6zgu antikorlarin diiguklugu
* Membran rupturt (=18 saat) (>10° KOB/mL) * Prematire bebekte azalmis immunite
* intrapartum ates (=38 °C) * Virulan GBS suslari ¢ Transplasental antikor gecisi

* intraamniyotik infeksiyon
 Onceki bebekte GBS hastali§i



e e ayni degill
b

P ST-17 / CC17 klonu

01
>%95 HvgA adezini; bagirsak epiteline, koroid pleksusa ve kan-beyin

bariyerine tutunmayi kolaylastirir. Menenijit ve tekrarlayan
infeksiyonlarla iligkilidir.

) &

Erken baslangich olgular

Ia, Ib, II, 111, IV ve V serotiplerinden
kaynaklanir

Coklu direngli alt klon

PI-1 adasini kaybetmis bir ST-17 alt klonu; makrolid, linkozamid ve =

o/ 67 tetrasikline birlikte direncli olarak yaylimaktadir.

Ingiltere, geg baslangich GBS

02

Cografi farkhihklar
Serotip III'Uin hastalik icindeki pay 03

Serotip dagilimi bélgelere gore degisir. Asilarin yerel populasyona
uygunlugunu degerlendirmek igin yerel sturveyans verileri
gereklidir. v

pr, ‘1‘ | 3
- L4
-
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Anne de hastalaniyor

& %7_30 gebelikteki asemptomatik bakteritrilerde etken GBS

6 %5—10 peripartum bakteriyemilerde etken GBS

o O 12 O 29 1.000 gebelikte invazif maternal hastalik; yaklasik
1 ,1Z2—U, BaLhls mll” S .
yarisinda fetal 6lum, dusuk ya da yenidogan infeksiyonu
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Tarama: kultur temelli yaklasim

ACOG 2020 onerisi; 2025'te yeniden onaylandi

KIME NE ZAMAN vaiinal + rekial
:& Tum gebeler B 36+0 — 37+6. & Jahairiexia
hafta kaltar

~ Neden risk faktoru degil, evrensel

A~ Evrensel tarama vs risk temelli
* tarama? i

erken baslangich GBH'li
~0h50 remam e RR 0,46 s
yarisinda higbir risk faktori yok ) ya e 'Y y

Antibiyotik yuki neredeyse ayni



Neden 36-38. hafta?

Kultir sonucu gecerli: 41+0. haftaya kadar (5 hafta)

Ornek alma: 36+0 — 37+6

34 35 36 37 38 39 40 41 42
gebelik haftasi
Kolonizasyon .
7~ = NPD %95-98 5 hafta gectiyse
xs degisken v c gestly
Ayn| gebe haftalar |g|nde Dogumdan onceki son 5 hafta Dogum Olmadlysa kaltdr
pozitif‘[en negatife ya da |Q|nde alinan kulturde; 5 haftadan tekrarlanir

tersine donebilir sonra belirgin dusuyor



.

Ornek nasil alinir?

Sonucun guvenilirligi bayuk o6lgide ornegin nasil alindigina bagl

. I 9 Duyarlilhgi
Tek ekluvyon, iki bdlge Dogru Hyar’iiig
dusurur
. + Vajinal muayeneden % Servikal 6rnek
Vajina alt kismi dnce
Spekulum kullanmadan, introitustan
+ Kayganlastirici % Perine ya da perianal
kullanmadan 6nce ornek
Rektum + Vajina + rektum % Yalnizca vajinal 6rnek
Ekuvyon anal sfinkterden gecirilerek birlikte
v Gebe kendisi alabilir; ¥ Spekulumla 6rnek
duyarlilik benzer alma

Iki ayri ekiivyon da kullanilabilir; ikisi ayni tiipe konur.



Laboratuvarda ne oluyor?

Zenginlestirme adimi atlanirsa kolonizasyon oldugundan dusuk gorunur

—_—
2.
1. Tagsima : :
. Zenginlestirme
Amies ya da Stuart Selekiif besiveri. bi
besiyeri eleKlr sivi besliyerl, bir

gece (18-24 saat)

E

—_—
3. Pasaj 4. Rapor
Kanli agar ya da GBS var / yok; toplam
kromojenik agar yaklasik 2—3 gln

(

.

A\ Duyarlilik testi: ciddi alerjide

Beta-laktam direnci pratikte yok. Ciddi alerji istem kagidina
yazilirsa laboratuvar klindamisin ve eritromisin duyarliligina
D-testiyle bakar.

*

intrapartum NAAT: kiiltiiriin yerini
tutmuyor




Kime profilaksi verilir?

Ya bilinen bir endikasyon var ya da GBS durumu bilinmiyor ve risk faktorl var

gqgrudan indikasyon Q GBS durumu bilinmiyorsa, biri yeterli:

&  36. hafta taramas: pozitif BB <37. hafta preterm eylem ya da PPROM

@ Membran riiptiirii 218 saat
L Bu gebelikte GBS bakterilirisi
& Ates 238,0 °C intrapartum

Onceki bebekte invazif GBS : .
<>
¥ hastaligi * Intrapartum NAAT pozitif

.:D Miadinda ve énceki gebelikte GBS pozitif: profilaksi
Onerilebilir



Taramaya gerek olmayanlar

Bu iki durumda 36. hafta kaltirt alinmaz; dogumda profilaksi dogrudan verilir

Bu gebelikte GBS bakteriurisi Dogumda
Koloni sayisi fark etmeksizin dog rUdan

) K4 profilaksi
o, Onceki bebekte invazif GBS hastaligi

hrd | ) o 36. hafta kiilttirii alinmaz
Sepsis, menenijit ya da pnémoni dykuiisii

Onceki gebelikte kolonize olanlar her gebelikte yeniden taranmahdir.
L yaklasik yarisi yeniden kolonize.
Dogum basladiginda GBS durumu bilinmiyorsa bu oyku profilaksi icin makul bir gerekce.




Kime verilmez?

Planli sezaryen

Eylem yok, membranlar saglam - tarama pozitif olsa bile

Son 5 haftada negatif tarama

Kaltdr gecerlilik stiresi icinde - risk faktorl olsa bile

Durum bilinmiyor, risk yok, NAAT negatif

Dogum surecinde risk faktora gelismedikce

Fa
Koryoamniyonit
Profilaksi deqil,

genis spektrumlu tedavi

Rejim GBS'yi de kapsamali; ayrica
GBS profilaksisi eklenmez.




Penisilin alerjisi

Alerji bildirenlerin cogu penisilini tolere eder; karar oykuyle baslar

Dusuk risk Yuksek risk
Urtikersiz dékiinti, yalnizca GIS yakinmasi Anafilaksi, anjiyoddem, solunum sikintisi, Urtiker;

secim duyarhlik sonucuna gore

=> Sefazolin => Klindamisin ya da vankomisin

Q Deri testi gebelikte glivenli; negatifse oral amoksisilinle dogrulanir



Alerjik hastada profilaksi

Penisilin alerjisi?

Yok Dusuk risk Yuksek risk

Klindamisine duyarl

Penisilin G Sefazolin Klindamisin
5 milyon U IV, sonra 2glV,sonralgs8 900 mg IV 8 saatte bir
2,5-3 milyon U 4 saatte saatte bir

bir

Alternatif: ampisilin 2 g 1V, Beta-laktam: yeterli D-testi negatif olmali
sonra 1 g 4 saatte bir profilaksi sayilir

Q Onerilmez: oral ya da IM antibiyotik, vajinal klorheksidin

Direncli ya da bilinmiyor

Vankomisin
20 mg/kg IV 8 saatte bir

Tek doz encok 2 g



Neden en az 4 saat?

Yenidoganda GBS kolonizasyonu (%), ampisilin-dogum arasi siireye gore

>4 saat

47 46
beta-laktamla "yeterli profilaksi"
tanimi

29
I e Acil islem ya da sezaryen 4 saati
: 3e0) ici
] tamamlamak icin ertelenmez

Profilaksi yok <1 saat 1-2 saat 2—4 saat >4 saat




Beta-laktamlar hala guvenilir

Gebe izolatlarinda havuzlanmis direng oranlari

%0,7 %1,0 %1,3

Penisilin Ampisilin Sefazolin

direng direng direng

Q Yenidoganda beta-laktama direncgli GBS infeksiyonu bildirilmedi

Profilakside ve tedavide ilk secenek degismiyor

%0,6

Vankomisin

direng

MT"



Makrolid ve klindamisin

Direng (%) . ]
m Klindamisin = Eritromisin n erm geni - D-testi sart

Eritromisine direngli susta klindamisin "duyarl
gorinebilir

44
I 35 & Korlemesine klindamisin
28 29 Duyarllik bilinmeden verilen gebelerde
20 21.5 intrapartum ates ve koryoamniyonit daha sik
. " ST-17 klonu
' ' ' Coklu direngli klon yayiliyor

Gebe izolatlari Gebe, Asya invaziv, kiresel invaziv, ABD

55




.Klindamisini kérlemesine verirsek ne oluyor?

GBS pozitif#104.000 bebeklik calismada ikinci basamak ilaclar profilaksisizlikten pek farkli degil

Erken baslangig¢li GBS sepsisi (%)

Birinci basamak profilaksi - %0’10

Anne de bedel 6diiyor

Duyarhlik bilinmeden klindamisin
io ibivoti 0 alan gebelerde daha sik:
J intrapartum ates

Birinci basamak ile risk licte bire iniyor; ikinci basamakta neredeyse hi¢c dismuyor

- . koryoamniyonit
AJO ) 34 e  postpartum antibiyotik




Profilaksinin bedeli: bebegin mikrobiyotasi

Annenin aldig! antibiyotik gobek kordonuyla bebege geciyor; etkisi en az 10 saat surebiliyor

Bebegin barsaginda Ne kadar striyor? a
J/ Bacteroidetes azaliyor ® Do.g.um. _ s
Antibiyotik bebekte Bllmedlglmlz
J/ Actinobacteria azaliyor ® 1l ay Bu degisikliklerin bagisiklik

Degisiklikler belirgin geligimi ve uzun dénem

saglik Uzerindeki etkisi
J» Bifidobakteriler azaliyor ® 3oy heniiz bilinmiyor.

Cogu duzeliyor
A Proteobacteria artiyor
Sezaryen ya da mama sireyi
uzatabilir




Bebek GBS ile infekte olursa

Ampirik basla, GBS

Ampirik
Ampisilin +
gentamisin

Tedavi siiresi (giin)

Bakteriyemi
Menenjit
Selllit-adenit
Septik artrit

Osteomyelit

ureyince daralt; sureyi infeksiyonun yeri belirler

GBS iiredi Daralt
— Kultur ve duyarhhk md Penisilin G

Menenijit
24—48. saatte tekrar
LP

0 7 14 21 28

7 gun? Secilmis bakteriyemilerde calisiliyor; menenijitte kisaltma yok. Profilaktik IM penisilin 6nerilmiyor.



Tekrarlayan infeksiyon ve anne suti

Tedauvi bitti; bebek yeniden GBS ile geldi: ne yapiyoruz?

Cogu kalici mukozal kolonizasyon. Risk: prematurite

% 1_6 Q  Neden? ve CC17 klonu.

& Anne siti Kaynak olabilir; ama kaynak belli deqgil.
tekrarlama orani

Duyarhliga bakin; sureyi bir hafta uzatin (bakteriyemi
17, menenijit 21 gin).

: : Kolonizasyonu guvenilir bicimde temizlemiyor;
22 g u n \ Rifampin onerilmiyor.

iki atak arasi ortanca sure os T
a2 |kiz

Tedavi

Diger bebek yakindan izlenir; profilaktik antibiyotigin
yarari gosterilmemis.



Her seyi dogru yapsak bile

Tarama ve profilaksi erken hastaligi azaltiyor ama sifirlamiyor; ge¢ hastaliga ise dokunmuyor

%061 Degismedi ~3 ay

term erken baslangigli olgularin profilaksi doneminde gec¢ profilaksiye bagl barsak florasi
annesinde tarama negatif baslangicl hastalik sikhgi degisikliklerinin cogunun
duzelmesi

4

g ) Ne yapabiliriz?
é Yanhlis negatif kultur - Pogru ornek ve zenginlestirme |
ornek yeri, zenginlestirme eksikligi - Intrapartum ates olursa hemen tedavi
~~ Taramadan sonra kolonizasyon - Negatif tar.amada da bebegi belirtiye gore
" Kolonizasyon gegici ve aralikli degerlendir
* Gelecek: anne asisi (arastirma asamasinda)




Asil cozum: maternal asi

Profilaksinin onleyemedigini hedefliyor: gec¢ baslangich hastalik, 6l dogum, preterm dogum

¥ Gebelikte as

RSV ve bogmaca asisiyla ayni mantik

_, — IgG plasentayi _, & Bebek dogumdan once
gecer *? ve ilk aylarda korunur

basladi; sonug 2029

p
GBS0 prizer Ale GBS Minervax
Ne Alti serotipe (la, Ib, 11, I, 1V, V) Ne Ylzey proteinlerini hedefleyen
karsi konjuge asi protein agisi
Doz Tek doz Hedef Serotipten bagimsiz koruma
Faz 3 BEATRIX, Agustos 2025'te Faz3 2026 sonunda baslamasi

bekleniyor

L
1
~
-

Basarirsa her yil
Onlenebilecek

~23.000

ol dogum

~185.000

preterm dogum

~127.000

erken baslangicli olgu

~87.300

gec baslangicli olgu



v NEW ENGLAND
JOURNAL of MEDICINE

'

i S 2wl
I o I h a rl ta s I Potential for Maternally Administered Vaccine for a r
' Infant Group B Streptococcus

Aty

Aslya on yillik yol; beklerker - e ™ ° 5 7 Iretmedi
EEEE RN bugiin
o o o o -HO— g~ NO
2015 2022 2023 Agu 2025 2026 sonu - 2029
DSO dncelikli as! EMA, GBS6 ve GBS6 faz 2, NEIM GBS6 faz 3 AlpN GBS faz 3 GBS6 faz 3
ilan etti GBS-NN'ye PRIME (BEATRIX) bagladi bekleniyor sonuglari
statusu
© Yanit bekleyen sorular %® Probiyotikler
« Koruyucu antikor esigi Laktobasiller kolonizasyonu azaltabilir; plasebo kontrollt

Sonraki gebeliklerde ek doz calismalarda fark yok. Rutin 6neri yok.

Tdap ile birlikte verilince bogmaca yanitinda
azalma

Asi disi serotiplerin one ¢ikmasi

@ Fotodinamik tedavi

Direng olusturmuyor, florayr bozmuyor; yalnizca laboratuvar
ve hayvan verisi.




Turkiye'de durum

Gebelerde GBS kolonizasyonu (%) Neden dusuk cikiyor olabilir?

« Calismalarin cogu tek merkezli ve eski

Tirkiye » Rektal ornek alinmamig

« Zenginlestiriimis besiyeri kullaniimamis

Dlunya

~%18 Standart yontemle, gtincel, cok merkezli

kolonizasyon, serotip ve direnc verisi

0 5 10 15 20 25
§ L o — ulusal tarama yaklagimi
Diinya: 85 (lkenin havuzlanmis tahmini _, aginin iilkemizdeki beklenen etkisi



Bizim icin yapilacaklar

Once veri, sonra ona dayanan bir ulusal yaklasim

Guncel kolonizasyon ¢alismasi

ﬁ‘ Standart yontemle: vajina + rektum, zenginlestirilmis y .
besiyeri; cok merkezli ¥ Ulusal duzeyde net bir yaklagsim

Evrensel tarama mi, risk temelli mi?

Klindamisin ve eritromisin direnci
|2 Gebe izolatlarinda izlenmeli; korlemesine
klindamisinin riskini bilmek icin
Penisilin alerjisinin sorgulanmasi

invazif GBH siirveyansi @ Gebelik izleminde; gereksiz klindamisin ve

ﬂ Erken ve gec baslangicl, serotip verisiyle; asinin vankomisini azaltmak igin
kapsamini ongormek icin
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yapilyoruz?

B S - LY

Z | 1%
m B
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1 Profilaksi gerekli mi~ | Evet, gerekll

5
GB.S. durumu Membranlar 20 saattir acik "9 =18 saat ruptur, risk faktoru
bilinmiyor
W SN WD AT SRS D
u Ll = ';‘
- Hangi ilag? Vankomisin
;;.. Nefes darhigi = yiiksek risk  Duyarlilik sonucu yok A 20 mg/kg 1V, 8 saatte bir

A, p = tekdozencok2g

VAN | e "

Yenidogan ekibine haber ver . Ates gelisirse . '. | Dogumdan sonra ——
- “intraamniyotik infeksiyonu dusun alerji degerlendirmesi iste =

) yeterli profilaksi sayilmaz




~Akilda kalsin

Elimizdeki'en etkili arag: dogru tarama ve zamaninda penisilin

1

&

Dogru zamanda, dogru yontemle tara
36+0 — 37+6. hafta; vajina + rektum; zenginlegtirilmig

besiyeri

3

Alerji sorgula

Klindamisini duyarliik gormeden verme

&

% o

Penisilini dogumdan 24 saat once
baslat

Acil islem ya da sezaryen bunun igin ertelenmez

4 #

Sinin bil

Profilaksi yalnizca erken hastaligi onler; geg hastalik, olu
dogum ve prematurite icin ¢ozum maternal asi




Tesekkiirler




