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INFERTIL HASTALARIN ENDOSERVIKAL ORNEKLERINDE
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OZET

Chlamydia trachomatis tubal infertilitenin en sik sebebidir. Bu ¢alismada infertil kadinlardan alinan endoservikal 6rnek-
lerde C. trachomatis DNA varliginin aragtirilmas: ve hastalarin tubal patoloji durumlarinin incelenerek degerlendirilmesi
amaglanmistir. Zonguldak Karaelmas Universitesi Uygulama ve Arastirma Hastanesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum klinigine
basvuran infertil hastalardan rutin tan1 amagh olarak alinan toplam 215 endoservikal siiriintii 6rnegi ¢alismaya dahil edilmis-
tir. Bu 6rneklerde C. trachomatis DNA’s1 Polimerize Zincir Reaksiyonu (PZR) ile arastirilmistir. Hastalarin tubal patolojileri;
histerosalpingografi, ultrasonografi ve laparoskopi sonuglari incelenerek degerlendirilmistir. Hastalarin 12’sinde (%5,6) endo-
servikal C. trachomatis DNAs1 pozitif, 203’tinde (%94.4) negatif olarak saptanmustir. C. trachomatis pozitif olarak saptanan
12 hastanin {igiinde (%25) tubal gegisin olmadig1 belirlenmistir. C. trachomatis pozitif olarak tespit edilen dokuz hastada ise
tubal patoloji belirlenememistir. Tubal inceleme sonuglarina gore, toplam 13 hastada tubal tikaniklik oldugu (sekiz hastada gift,
bes hastada tek tarafl1) belirlenmistir. Cift tarafli tubal tikaniklik olan infertil kadinlarin ti¢tinde, C. trachomatis DNA’s1 pozitif
olarak bulunmustur. Tek tarafli tubal tikaniklik saptanan bes hastada ise C. trachomatis DNA pozitifligi saptanmamustir. Buna
karsin, tubal tikaniklik saptanmayan hastalarin ise dokuzunda C. trachomatis pozitif olarak tespit edilmistir. Infertil hastalarda
C. trachomatis PZR sonuglarmnin tubal tikaniklig1 saptamada duyarlilig1 %23, 6zgilliigii %95 olarak bulunmustur. Sonug olarak
infertil hastalarda C. trachomatis PZR sonuglarinin tubal tikaniklig1 saptamada duyarliligin diisiik ancak 6zgiilligiiniin yiiksek
oldugu goriilmiistiir. Genital 6rneklerde C. trachomatis’ in PZR yontemiyle saptanmasi tani ve tedavide yardimei ve yol goste-
rici olarak degerlendirilmistir. Ancak testin maliyet etkinligi genis ¢alismalarla desteklenmelidir.

Anahtar kelimeler: C. trachomatis, infertilite, tubal faktor

SUMMARY

Chlamydia trachomatis is the most common reason for tubal infertility. The aim of this study of was to search for the pre-
sence of C. trachomatis DNA in the endoservical samples of infertile women and to evaluate the results by investigating the
tubal pathologies of the patients. A total of 215 endoservical swap samples, routinely taken from infertil patients who were
admitted to Gynecology and Obstetrics Clinic of the Zonguldak Karaelmas University Application and Research Hospital were
included in the study. C. trachomatis DNA were investigated by Polymerase Chain Reaction (PCR) in these samples. Tubal
pathologies of the patients were evaluated by examining the results of histerosalpingografi, ultrasonography and laparoscopy.
Endoservical C. trachomatis DNA were found to be positive in 12 of the patients (5.6%), while negative in 203 of the patients
(94.4%). Tubal obstruction were detected in three patients (25%) while no tubal obstruction were detected in nine patients
(75%) out of the 12 patients who were identified as positive for C. trachomatis DNA. According to the results of the tubal
investigations; tubal occlusions were determined in 13 patients (double-sided tubal obstruction in eight patients, single-sided
obstruction in five patients). Three patients were found to be positive for C. trachomatis DNA out of the patients with double-
sided tubal obstruction. In five patients who had one-sided tubal obstruction, C. trachomatis DNA was not detected. On the
other hand, in nine of the patients who had no tubal obstuction, C. trachomatis DNA were identified as positive. The sensitivity
of the PCR in detection of tubal occlusion was found as 23% while the specificity was 95%. In conclusion, PCR showed high
specificity but low sensitivity in determining the tubal occlusions in infertile patients. Detecting C. trachomatis DNA in genital
samples by PCR technique would help and guide the diagnosis and treatment of C. trachomatis infections. However, the cost
effectiveness of the test must be supported by extensive studies.
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GIRIS

Kadin infertilitesinde temel nedenler; servikal, ute-
rin, tubal ve ovulatuvar faktorler olarak gruplandi-
rilmaktadir. Bunlar arasinda en sik gorileni tubal
faktordur. C. trachomatis, tubal etkileri nedeniyle
gelismis Ulkelerde tubal infertilitenin en sik sebe-
bidir (1,2). C. trachomatis enfeksiyonlarinin 6zellikle
kadinlarda %50-80 oraninda asemptomatik seyret-
mesi, tani ve tedaviyi gui¢lestirmekte ve enfeksiyo-
nun (st genital sisteme yayilarak kronik inflamas-
yon olusturmasina neden olmaktadir (1,3,4).

Tubal tikaniklik tanisinda laparoskopi, ultrasonog-
rafi (USG) veya histerosalpingografi (HSG) yontemleri
uygulanmaktadir (4,5). Laparaskopi, tubal patoloji
tanisinda altin standart olarak kabul edilmektedir (5).
Tanisal laparoskopi ile fimbrial yapisiklik, tubal tika-
niklk ve pelvik yapisikliklar izlenebilmektedir.

Pelvik inflamatuvar hastaligi (PIH) olan kadinla-
rin %20-50'sinde C. trachomatis'in etken oldugu bil-
dirilmistir (3). Ayrica postpartum endometrit, erken
membran yirtilmasi, erken dogum, 6li dogum ve
disuk agirlikl dogum gibi gebelik komplikasyonla-
ri ile iliskili olabilecedi gosterilmistir (6, 7, 8, 9). Son
yillarda C. trachomatis'in servikal kanser gelisiminde
de rolunin olabilecegi ile ilgili calismalar bulun-
maktadir (10, 11).

Chlamydia trachomatis enfeksiyonlarin laboratu-
var tanisinda serolojik, molekiler ve sitolojik yontem-
ler kullanilmaktadir (12, 13, 14). Hiicre icinde yerlesim
gosteren C. trachomatis'in dokudan Gretilmesi olduk-
¢a guctilr (15). Bununla birlikte en uygun ve kesin so-
nu¢ veren yontem doku kiltiirinde C. trachomatis'in
gosterilmesidir (13). Glinimuzde ise yaygin tani yon-
temi olarak, direkt fluoresan antikor testi ile duyarlihk
ve 6zgulligl yuksek olan; polimeraz zincir reaksiyo-
nu (PZR), ligaz zincir reaksiyonu (LZR) ve transkrip-
siyon esasli amplifikasyon (TMA) gibi amplifikasyon
teknikleri kullanilmaktadir (14, 15).

infertilite &n tanisi ile izlenen kadin hastalardan
rutin olarak C. trachomatis varlidi ile ilgili test istemi
yapilmaktadir. Bu calismada infertil kadinlardan ali-
nan endoservikal 6rneklerde C. trachomatis varligi-
nin arastirilmasi ve hastalarin tubal patoloji durum-
larinin incelenerek karsilastirilmasi amaglanmistir.

GEREC ve YONTEM

Zonguldak Karaelmas Universitesi Uygulama ve
Arastirma Hastanesi, Kadin Hastaliklar ve Dogum

Klinigine infertilite tanisi ile basvuran 215 hastadan
endoservikal striintli érnekleri alinmistir. Ornekler
ticari bir toplama ve tasima ortamina (Copan, ital-
ya) nakledilerek laboratuvara ulastiriimistir. Nikleik
asitler ekstraksiyon kiti (Invitek, Almanya) kullanila-
rak saflastinlmistir. Multiplex-STD (GenlD GmbH, Al-
manya) kiti ile, Uretici talimatlarina uyularak C. trac-
homatis DNA'lari PZR yontemiyle cogaltiimis, ardin-
dan 6zgul problarla ters hibridizasyon gerceklestiri-
lerek, bantlar tGzerinde sonuglar degerlendirilmistir.

Hastalarin tubal patoloji durumlari, HSG, USG ve
laparoskopi sonuclari incelenerek belirlenmistir. C.
trachomatis DNA sonuclari ile hastalarin tubal du-
rumlar karsilastinlmistir. Hasta sonuclarinin deger-
lendirilmesinde SPSS (version 11.5; SPSS Inc., Chica-
go, IL, USA) programi kullaniimistir.

BULGULAR

Hastalarin 12'sinde (%5,6) endoservikal C. tracho-
matis DNA's1 pozitif, 203’linde (%94.4) negatif olarak
saptanmistir. C. trachomatis pozitif olarak saptanan
12 hastanin Gglinde (%25) tubal gecisin olmadigi
belirlenmistir. C. trachomatis pozitif olarak tespit
edilen dokuz hastada ise tubal patoloji belirlene-
memistir.

Tubal inceleme sonugclarina gore, toplam 13 has-
tada tubal tikaniklik oldugu (sekiz hastada cift, bes
hastada tek tarafli) belirlenmistir. Cift tarafli tubal
tikaniklik olan infertil kadinlarin ti¢linde, C. tracho-
matis DNA pozitif olarak bulunmustur Tek tarafli tu-
bal tikaniklik saptanan bes hastada ise C. trachoma-
tis DNA pozitifligi saptanmamistir. Tubal tikaniklik
gorilmeyen hastalarin ise dokuzunda C. trachoma-
tis pozitif olarak tespit edilmistir.

C. trachomatis PZR sonuclarinin tubal tukaniklik
durumu ile iliskisi Tablo'da gosterilmistir.

Calismamizda infertil hastalarda endoservikal C.
trachomatis PZR sonuclarinin tubal tikanikhgi belir-

Tablo 2. Infertil hastalarda C.trachomatis PZR sonuglari
ile tubal tikaniklik iligkisi.

Tubal faktor yok | Tubal faktor var
C. trachomatis

DNA pozitif 2 3

C. trachomatis

DNA negatif 193 10
TOPLAM 202 13
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lemede duyarlihdi %23, 6zgulligl %95, pozitif pre-
diktif degeri %25, negatif prediktif degeri ise %95
saptanmistir.

TARTISMA

Chlamydia trachomatis gelismis Ulkelerde en yaygin
gorilen cinsel yolla bulasan hastalik etkenidir (2).
Tum diinyada her yil yaklasik 89 milyon yeni Chlamy-
dia olgusunun ortaya ¢iktigi bildirilmektedir (16).

Pelvik inflamatuar hastalik tubal kaynakli inferti-
litenin en dnemli nedenidir. En énemli PiH etkenleri
olarak C. trachomatis, N. gonorrhoeae ya da ikisinin
birlikte neden oldugu enfeksiyonlar sayilmaktadir
(12). C. trachomatis’in eradikasyonu ile pelvik infla-
matuar hastaliklarin yarisindan fazlasinin dnlenebil-
digi gosterilmistir(17).

infertil populasyonda tubal faktériin, gelismis
Ulkelerde %30, gelismekte olan lilkelerde ise %80%e
varan oranlarda infertiliteye neden oldugu bilin-
mektedir (8,9). Persistan C. trachomatis enfeksiyon-
lar tubal patoloji ile sonuclanabilmektedir (8,18).

Chlamydia trachomatis, kultir yaninda moleku-
ler ve serolojik yontemlerle de tespit edilebilmekte-
dir. Ancak Hastaliklari Onleme Merkezi (Centers for
Disease Control: CDC) tarafindan onerilen yontem,
idrar veya Uretral/endoservikal 6rneklere uygula-
nabilen nukleik asit amplifikasyon (NAA) testleridir
(16). Asemptomatik klamidyal enfeksiyonlarin sap-
tanmasinda NAA testlerinin konvansiyonel yontem-
lerden daha etkin oldugu bildirilmektedir (16,19).
Ancak NAA testlerinin oldukga yiliksek maliyete sa-
hip olmasi, gerek tani gerekse tarama amaciyla az
gelismis ve gelismekte olan Ulkelerde kullanimini
sinirlamaktadir. Farkli toplumlarda ve toplumlarin
farkl risk gruplarinda, asemptomatik enfeksiyonla-
rin tarama programlarinin belirlenmesi icin maliyet
uygunluk analiz calismalarinin yapilmasi dnerilmek-
tedir (19).

PZR tekniginin diger tekniklere gore C. tracho-
matis tanisinda belirgin olarak yiksek duyarlilik ve
0zgllligunin oldugu ancak oranlarnn calismalar
arasinda farkhhklar gosterdigi de gozlenmektedir.
Wiesenfeld ve ark!nin (20) yaptidi ¢alismada PZR
duyarhhgi %43, 6zgulligu ise %100 olarak bulun-
mustur. Skulnick ve ark!nin (21) 993 hasta lizerinde
yaptiklari bir calismada PZR tekniginin duyarlilig
%61, 6zgulligl ise %100 olarak bildirilmistir. Diger

yandan 184 hastanin yer aldigi bir calismada ise PZR
duyarhhgi %85, 6zgulligi %100 olarak bulunmus-
tur (22).

Asemptomatik hastalarda C. trachomatis endo-
servikste kolonize olabilmektedir. Herhangi bir ute-
rin girisim yolu ile (HSG, laparoskopi, RIA takilmasi)
asendan yolla Ust genital sisteme yayilabilmektedir.
Boyle bir durumda endoservikal PZR orneklemesi
negatif sonug verse de, hasta C.trachomatis varhgi
acisindan pozitif olabilmektedir (12). Tan ve ark. (23)
1182 asemptomatik kadinin endoservikal smear
orneginde PZR y6ntemi ile %4,1 oraninda C.tracho-
matis saptamislardir. Yine PZR yontemi ile George ve
ark. (24) endoservikal smear 6rneklerinin %27,5'sin-
de C. trachomatis tespit etmislerdir. Levidiotou ve
ark. ise 16.834 endoservikal smear 6rnegini ince-
ledikleri calismalarinda 8000 semptomatik kadinin
%4.1'inde, 8834 asemptomatik kadinin %2.9'sinde
PZR ydntemi ile pozitif sonuglar almislardir (25).

C.trachomatis'in izolasyonu diger enfeksiyon
ajanlarina gore daha zor ve zahmetlidir. Altin stan-
dart olarak 6nerilen hicre kiltlrd yonteminin 6z-
gulliginiin mikemmel ancak duyarliliginin %40-60
gibi dustk oranlarda olmasi, gliniimiizde duyarhlik
ve 6zglllikleri yiiksek olan NAA testlerini on plana
cakarmistir(3,4,26). Ancak bu yontemler, yiiksek ma-
liyet, 6zel laboratuvar donanimi ve deneyimli per-
sonel gereksinimi gibi nedenlerden dolayi tlkemiz
gibi gelismekte olan Ulkelerde rutin uygulama ve
tarama icin yayginlasmamistir.

Bizim calismamizda, sadece endoservikal striin-
tl ornekleri C. trachomatis varligi agisindan arastiril-
mustir. infertil hastalarda cogul viicut bélgesinden
orneklemenin (serviks, Uretra, vajina, fimbriya ve
Douglas boslugu) sadece endoservikal ornekle-
mesine gore C. trachomatis'in saptanmasinda du-
yarliigr arttirmadig bildirilmektedir (20,27). Tubal
patoloji ile IgG, IgA ve cHSp60 IgG seropozitifligi
arasindaki iliski dogrulanmis olmasina ragmen in-
fertil hastalarin rutin tanisal arastirmalarinda bu
parametrelerin degerli klinik bir bilgi de eklemedigi
belirtilmistir (27). Bu nedenlerle rutin C. trachomatis
DNA’si arastirilirken servikal 6rnekleme ile sinirl ka-
linmasi yeterli gorilmustar.

Sonug olarak bu calismada, infertil hasta grubun-
da endoservikal C. trachomatis varhgi arastinimis ve
tubal patoloji durumlari ile iliskisi ortaya konulmus-
tur. infertil hastalarda C. trachomatis PZR sonucla-
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rininin tubal tikanikhdi saptamada duyarliiginin
distk ancak 6zgilligin yiksek oldugu sonucuna
varilmistir. Genital 6rneklerde C. trachomatis’in PZR
yontemiyle saptanmasi, tani ve tedavide, yardimci
ve yol gosterici olarak degerlendirilmistir. Ancak tes-
tin maliyet etkinliginin genis calismalarla desteklen-
mesi gerekliligi sonucuna varilmistir.
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