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1. GIRIS

Streptokoksik bogaz iltihabi ¢ocukluk ¢aginda en sik goriilen bakteriyel infeksiyonlar
arasindadir. Bunlarin da en sik nedeni A grubu beta hemolitik streptokok
(AGBHS)'lardir. Ancak diger serogruplar, Ozellikle C ve G grubu beta hemolitik
streptokok( BHS)'lar da akut bakteriyel farenjitin nedeni olabilmektedirler. AGBHS'lar
akut romatizmal ates (ARA) ve akut glomerulonefrit (AGN) gibi poststreptokoksik

komplikasyonlara neden olabildiklerinden tibbi mikrobiyolojide Onemli bir yere

sahiptirler.

Bircok AGBHS'lara bagli akut tonsillofarenjitli hasta tespit edilememekte ve bu
kisiler streptokokal sekel i¢in risk grubu olmaya devam etmektedirler. Bu.nedenle
medikal ©6nlem olmayan hastalardaki AGBHS kaynakh farenjitleri tespit igin
gelistirilecek ucuz, yaygin ve hizli tam testleri olduk¢a yararhi olacaktir. Streptokok
farenjitinde ilk iki giin i¢inde tedaviye baslamanin yaran disinildigiinde hizli taniya

gitmenin dnemi biiylktiir.

AGBHS'larin tespitinde en yaygin olarak kullanilan test, basitrasin duyarlilik testidir.
AGBHS'lar % 95-100 oraninda basitrasine duyarhdirtar. Nongrup A BHS'larda da
basitrasin duyarliligt bilinmektedir. Bu gruptaki izolatlar yanhghikla A grubu olarak
degerlendirilebilir. Bu da tiim basitrasine duyarli veya diren¢li BHS'larda serolojik

tiplendirme yapilmasi gerektigini gostermektedir.

Streptokoksik farenjitte klinik taniya glivenilmeyecegi i¢in bogaz kiiltiirleri mutlaka
yapilmalidir. Gelisebilecek komplikasyonlarin ve diger insanlara bulasmanin 6nlenmesi
icin BHS'larin bogaz kiiltiirlerinde saptanmast 6nemlidir. Kiiltlirde tiretme 18-24 saat
siirse de tip tayini i¢in kullanilan basitrasin duyarlilik testi de 18-24 saatlik ek bir siire

gerektirmektedir.

Giinlimiizde; hizli tan1 igin BHS'larin antijenlerinin tespitinde lateks agliitinasyonu
(LA), ko agliitinasyon veya ELISA gibi metotlar kullanilmaktadir. Hizli tan: testlerinden
LA testi ile streptokoklarn tiplendirilmesi kolaylikla yapilabilmektedir. Bu da hastalarin
erken tani ve uygun tedavi almalarini saglamaktadir. Calismamizda hizl tani
testlerinden biri olan LA testi ile tonsillofarenjitli hastalarin bogaz kiiltiirlerinden izole

edilen BHS'lar tiplendirildi.



2.GENEL BIiLGILER

Streptokoklar Gram (+) pozitif, katalaz (-) negatif, sporsuz, hareketsiz, ¢ap1 2 pm'den
kiiciik mikroorganizmalardir. Bazilar1 zorunlu anaerop olmasina ragmen g¢ogunlukla
fakiiltatif anaerobdurlar. Streptokoklar sferik veya ovoid sekilde ikili veya zincir
seklinde degisik uzunluklarda biiyiiyebilen bakterilerdir. Taksonomik olarak
streptococcus ailesindendirler. Bu tiirlerin bazilan, 6zellikle Streptococcus pyogenes
(grup A streptokok), Streptococcus agalactiae (grup B streptokok) ve Streptococcus

pneumoniae (pndmokok) insanlar i¢in patojenikdirler(1,2,3,4,5).

Bu organizmalarin heterojen gruplarinmn farkhliklarmi tespit etmede tek bir
siniflandirma sistemi yeterli olmamaktadir. Siniflandirma; kanli agarda hemoliz yapma
ozelligi, antijenik kompozisyon, tireme karekteristikleri, biyokimyasal reaksiyonlar ve

dzellikle son zamanlarda genetik analiz gibi bazi dzelliklerle yapilabilmektedir(2,4,6,7).

Streptokoklar kanli agara ekildiklerinde, ozellikle yiizeysel morfolojik karekterleri
(koloni bilyiikliigii, opasite), ayri cinsler arasinda farklilik gosterirler. Bundan baska
kolonilerin renksiz zonla ¢evrili olmasit ortamdaki eritrositlerin tamamen lizise
ugradigini, yani beta hemolizi gostermektedir. Kanli agarda beta hemoliz Streprococcus
pyogenes ve insanlar igin patojenik birgok streptokok tarafindan olusturulmaktadir.
Streptokoklarin bir kismu ise kanli agarda alfa hemoliz denilen kismi bir hemoliz
yaparlar. Alfa hemolitik kolonilerde ortamda yesilimsi bir renk degisikligi ve
mikroskobik incelemede zon igerisinde hemolize olmamis hiicreler goriiliir (7,8,9,10).
Hemoliz olusturmayan tiirlere nonhemolitik streptokoklar denmesine ragmen artik gama

hemoliz terimi tercih edilmektedir (1,2).

Beta hemolitik streptokoklarin (BHS) en kesin tiplendirilmesi Lancefield tarafindan
yapilmistir. Lancefield hiicre duvarlanindaki karbonhidratlardan kaynaklanan farkh
antijenik yapilara gore streptokoklan farkli serogruplara ayirmistir(2,5,6,11,12). Bugiine
kadar A-H ve K-V'ye kadar serogruplar gosterilmigtir. A, B, C, D ve G insanda en sik

bulunan gruplardir. E, L, P, U ve V ise insandan nadiren izole edilmistir(3,13,14,15).

Lancefield gruplandirma sistemi baslangicta sadece BHS'larin tiplendirilmesi igin
tasarlanmasina ragmen, alfa hemolitik streptokoklar ve nonhemolitik streptokoklarin da

grup spesifik antijenler icerdigi belirlenmistir(1,12,16).

(3]



2.1. A GRUBU BETA HEMOLITIK STREPTOKOKLAR

AGBHS'lar insanlar i¢in en onemli bakteriyel patojenler olup, akut farenjitin en sik
etkenidirler(3,6,11,17,18).

Bunlar degisik sistemik ve kutandz infeksiyonlara da neden olmaktadirlar.
AGBHS’lar ayrica akut romatizmal ates (ARA) ve poststreptokoksik akut
glomerulonefrit =~ (PSAGN) gibi iki Onemli komplikasyona da  yol
acgabilmektedir(19,20,21).

2.1.1.Tarihge

Streptokoklar 1874'de Billroth tarafindan erizipel ve yara infeksiyonlarinda, 1879'da
Pasteur tarafindan puerperal sepsisli bir hastanin kaninda gdsterilmistir. Fehleisen
1883'de erizipel lezyonunun kiiltiriinde zincir seklinde organizmalar izole etmis ve
bunun insanlarda erizipele neden olabilecegini, Rosenbach’da 1884'de bu
organizmalarin Streptococcus pyogenes oldugunu gostermigtir. 1903'de Schotmuller
nonhemolitikleri, hemolitiklerden ayirmak i¢in kanli agar teknigini tarif ederek rasyonel
siniflandirmayr baslatmustir. J. H. Brown 1919'da hemoliz modeliyle ilgili olarak
sistematik bir ¢calisma yapt1 ve alfa, beta ve gama hemoliz terimlerini 6ne siirdii(22).
Lancefield’in 1933'de BHS'lant serogruplara ayirmasi streptokokal inteksiyonlarin
epidemiyolojilerinin anlagiimasinda ¢ok dnemli bir déniim noktast oldu. Insanlar igin
patojenik olan birgok tlirlin serogrup A (S. pyogenes)ya ait oldufu tespit
edildi(9,11,22). M protein presipitin reaksiyonlarn (Lancefield) ve T protein
agliitinasyon temeline dayali (Griffith) grup A Streptokok serotiplendirme sistemleri
gelistirildi. Ek olarak Lancefield, M proteinin streptokokal virulansdaki kritik roliinii ve
grup A streptokok infeksiyonundaki tipe spesifik koruyucu bagisikligin yapisint saptadi.
1920'lerde Dochez ve calisma arkadaslar ve Dicks, hemolitik streptokokal infeksiyonun

kizil ile iligkisini saptadilar(10,22,23).

2.1.2. Patojenin tarifi

AGBHS'lar 0.6-1 pum uzunlugunda sferik veya ovoid goriinimli
mikroorganizmalardir ve klinik drneklerde ikili veya orta kisalikta zincirler olustururlar.

Serum veya kan ile zenginlestirilmis sivi besiyerinde siklikla uzun zincirler yaparlar(8).



Bir¢ok sugun hyaliironik asit yapisinda ince bir kapsiilii vardir(24). Mikroorganizmalar
Gram pozitif, hareketsiz, sporsuz, katalaz negatif ve fakiiltatif anaerobdurlar.
AGBHS'lar nazik mikroorganizmalardir ve iiremeleri igin siklikla ortama kan veya
serum eklenmesi gerekir. Kanh agara kiiltiir yapildig1 zaman Streptococcus pyogenes’in
cevresinde tam bir hemoliz olusur (beta hemoliz) ve 1-2 mm ¢apinda gri-beyaz koloniler
seklinde goriiliir(8,9,10). Hyaliironik asid yapisindaki kapsiillii suslar mukoid koloni
yaparlar ve plakta su damlasina benzerler. Daha az mukoid olan koloniler ise "mat"
goriiniimdedir. Kapsiiler yapisi olmayan ve M proteini tespit edilebilen suslar ise kiiglik
opak koloniler (parlak) yaparlar. AGBHS'larn hiicre dig1 {iriinleri ve somatik bilegenleri
ayirt edilmistir(11,22,25). o

2.1.2.1. Somatik bilesenler

Mikroorganizma, konagin polimorfoniikleer 16kosit (PNL) ve makrofajlari tarafindan
fagositozunu geciktirmeye yardimeir olan, hyaliironitk asit igeren bir kapsiille
cevrilidir(24). Hiicre duvari birgok farkli antijenik yapidan olusan kompleks bir yapidir.
AGBHS'larin gruba spesifik karbonhidratlar1 yaklasik 2:1 oraninda olan ramnoz ve N-
asetil glilkozamin ve N-asetil muramik asidin tekrarlayan alt gruplarini igeren bir

polimerdir(15).

M protein AGBHS'larin en 6nemli viriilans antijenidir. Bu proteinlerden zengin tipler
PNL'lerin fagositozuna direnglidirler. Insan taze kaninda hizla ¢ogalirlar ve hastalig
baglatma kabileyetindedirler(15,22,24,26). M protein bulunmayan tipler aviriilandirtar
(24,26). AGBHS'lar M protein molekiillerindeki farkli antijenik yapilara gére serotiplere
ayrilabilirler. Halen 80'in {izerinde serotip tayin edilmistir. Streptokoklara kars1 sonradan
kazanilan bagisiklik M proteinin antifagositik pargasina karst olusan opsonik antikorlara
aittir. Bu tip bagisiklik tiire spesifik ve kalicidir, yillarca siirer(23,24,26,27). Bazi
durumlarda heterolog tip organizmalarin bir tipine karst olusan antikorlarin gapraz

koruma sagladig1 gosterilmistir.

M protein ile oldukea siki iligkili olan diger bir protein antijen, serum opasite faktor
(OF) diir. Bu faktor bir alfa-lipoproteinazdir. Halen ayirt edilen 29 M tipi susda OF (+)
pozitifdir. Fakat bu antijen hakkinda ayrintili bilgi yoktur. OF tek basina antijeniktir ve

tipe spesifiktir. Bu faktor iki agidan 6nemlidir: Birincisi; epidemiyolojik marker olarak



faydalidir. M proteinine gore tiplendirilemeyen streptokoklarin siniflandirilmasina
yardimcidir. Ikinci olarak; OF (+) serotiplerde OF (-) serotiplere gore faringeal
infeksiyonlar’dan sonra tip spesifik veya tip spesifik olmayan bagigiklik streptokokal M
proteinlere karsi zayiftir(22). Birgok A grubu streptokok anti M serum kullanilarak
presipitasyon reaksiyonu ile tiplendirilemez. M tipi olmayan suslar tiplendirmede
siklikla T proteinlerindeki antijenik farkliliklarina dayanilarak yapilan slide agliitinasyon
tiplendirme sistemi yardimet olmaktadir(23). T proteinin epidemiyolojik marker olarak
kullanilabilecegi ispat edilmesine ragmen streptokokal viriilansdaki rolii tam
bilinmiyor(22,23,24).

Lipoteikoik asit ve protéririlﬁ F hiicre duvarinin diger iki bilesenidir. Kolonizasyonun
ilk basamaginda kritik rol oynarlar. $Oyle ki; insan epitel hiicre yiizeyindeki
fibrinonektine Streptococcus pyogenes'in yapismasinda protein F 6nemli rol oynar. Son
zamanlarda komplemanin C54 pargasina yapisarak ndtrofil kemotaksisini invivo ve
invitro inhibe eden peptidazlar da tarif edilmigtir. Ayrica hiicre yiizeyinde IgA ve [gG

tasiyict proteinlerde belirlenmistir(17,22,28).

2.1.2.2. Hiicre dist iiriinler

AGBHS'larnin invitro ve invivo gelisimleri sirasinda hiicre dist {irlinleri ayirt

edilmistir(29). Bunlardan iyi tanimlananlar sunlardir:

2.1.2.2.1. Streptokokal pirojenik toksinler

Bunlarin A, B, C olmak lizere {i¢ serotipi belirlenmistir. Pirojenik ekzotoksin A
(speA) kizildaki dokiintillerden sorumludur ve kendisine karst olusan antikorlarla
notralize edilir. AGBHS un pirojenik toksin salgilamasi igin bir bakteriyofaj tarafindan

lizojenik hale getirilmis olmasi gerekir(22).
2.1.2.2.2, Hemolizinler

Iki kisim hemolizin ayirt edilmistir. Streptolizin O oksijen duyarlidir ve oksijenle
geri doniisiimlii, kolesterol ile geri doniisiimsiiz olarak inhibe olur. Streptolizin O

Streptococcus pyogenes'in tiim tipleri tarafindan iiretilir ve antijeniktir(22,30).

Yakin zamanda veya 3-6 ay igerisinde gecirilmis infeksiyonu gostermede anti

streptolizin O (ASO) miktar1 mitkemmel bir belirleyici olarak goriinmektedir(25). ASO



Todd Unitesi (TU) ile degerlendirilir. 200 TU’nin iizerindeki degerler anlamlidir. Bir
hemolizin olan streptolizin S de streptokoklarca iiretilir ve  serumda veya serum
alblimin, alfa lipoprotein, RNA gibi diger maddelerde bulunur. Streptolizin S antijenik
degildir ve hemolitik aktiviteyli nétralize edebilecek en kiiglik bir antikor tespit
edilmemistir. Streptolizin S PNL'ler, trombositler ve subselliller organellerin
membranlarina hasar verme yetenegini streptolizin O ile paylasir. Streptococcus
pyogenes'in birgok tiiri hemolizinleri beraber iiretir. Kanli agarin yiizeye yakin
hemolizinden streptolizin S, yiizeyin altindaki hemolizden Streptolizin O sorumludur.
Bazen suslar iki hemolizinden yalnizca bir tanesini {iretirler, nadirende her ikisini de

iretmezler(22).

2.1.2.2.3. Hyaliirinidaz

Bag dokuda bulunan hyaliironik asidi enzimatik olarak pargalar. Yayilima

taktoriidiir(25).

2.1.2.2.4. Streptokinaz

Pihtilagma mekanizmasinda plazminojenin plazmine déniismesini katalizler. C grubu
streptokoklardan insanda en sik infeksiyon etkeni olan Streptococcus equisimilis
tarafindan Uretilir ve trombolitik tedavide kullanilir. Bugiin bunun ticari preparatlar

mevcuttur(25,31).

2.1.2.2.5. Bilinen diger hiicre dig1 iiriinler
Nikotinamid adenin di niikleotidaz - (NAD az), proteinaz, amilaz, fosfataz ve

esterazdir. Hiicre dis1 {iriinler streptokoksik infeksiyonlarin serolojik tanisinda
kullanilmaktadir(22,27,32).

22. A GRUBU BETA HEMOLITIK STREPTOKOK
INFEKSIYONLARI

2.2.1. Streptokoksik farenjit

Streptokoksik bogaz iltihabi ¢ocukluk ¢aginda en sik goriilen bakteriyel infeksiyonlar
arasindadir. Bu tiir infeksiyonlarin biiyiik bir ¢oguntugundan AGBHS'lar sorumludur
(3,18,30,33). Ancak diger serogruplarda, 6zellikle grup C ve G'de, bazen farenjite neden



olmaktadirlar(11,25,34). Hastalik oncelikle 5-15 yas aras1 ¢ocuklarda olur. Maksimum
rastlama ¢agi okul yaslarmin ilk birkag yilidir(28,29,30). Biitiin yas gruplarinda
goriilebilmekle beraber ciddi salginlar askeri egitim tesislerinde yaygindir. Hastalik her
iki cinste de ayn1 oranda goriiliir. Hastalik kisiden kisiye direk temas yoluyla siradan bir
sekilde, muhtemelen de tiikiiriik ve burun (geniz) salgisi yolu ile yayilmaktadir(18).
Okullardaki ve kislalardaki kalabaliklar mikroorganizmanin kisiler arasinda yayilmasina

yardimct olurlar.

AGBHS'lar asemptomatik kisilerin bogazinda siklikla yerlesirler. Normal okul
cocuklan arasindaki tasiyicilik cografik yerlesim ve mevsimlere gore degisir. Birkag
calismada tasiyicilik orani %15-20 arasinda bildirilmistir. Eriskinlerde ise bu tagiyicilik

orani belirgin bir sekilde diisiiktiir(18,30).

Tonsillofarenjitin akut fazi siiresince M tipi olarak bilinen AGBHS'lar bogazda ¢ok
sayida bulunurlar. Tedavi edilmeyen infeksiyonlarda hastaliZin belirti ve semptomlar
birkac giin icinde azalmasina ragmen mikroorganizmalar haftalarca kalabilirler. lyilesme

déneminde bakteriler sayisal olarak azalir(18,24).

Etkin antibiyotik tedavisi almayan hastalarda infeksiyondan sonra dort ile sekiz hatta
arasinda tip spesifik antikorlar siklikla bulunabilirler(18). Bu opsonik antikorlar ayn1 M
tip organizmalarla daha sonra olusacak olan infeksiyonlara kars1 korurlar. Fakat kisiler

heterolog infeksiyolara duyarl: kalirlar(24).

2.2.1.1. Klinik belirtiler

Streptokoksik farenjitlerin kulugka donemi 2-4 giindiir. Hastalifin baslangicim ates
halsizlik ve bag agrisinin yanisira oldukga ani baslayan bogaz agrisi haber verir. Bulant,
kusma ve karin agris1 gocuklarda yaygindir. Farinks'in arka bolgesinde lenfoid biiyiime,
kizanklik ve 6dem gbze carpan fizik muayene bulgulandir(18,27). Yine gri-beyaz
eksuda ile kapli hiperemik tonsiller, mandibular bolgede biiyiik hassas lenf bezleri ve

38.5 °C ve daha yiiksek ates tespit edilebilen bulgulardir. BHS pozitif bogaz kiiltiirii ve

PNL genellikle 12.000/mm3 iizerinde bulunmasi laboratuvar bulgulandir(11,18,27,35).
C reaktif protein(CRP) testi genellikle pozitiftir(35).



Streptokoksik  farenjitli hastalarin tamaminda yukarida tarif edilen semptomlar
bulunmayabilir. Mesela pozitif bogaz kiiltiirlii ve bogaz agrist olan hastalarin bazen

ancak yarisinda hiperemik ve eksudatif tonsiller vardir(18,27).

Bebeklerde streptokoksik infeksiyonlara kars: cevap arka farengial bolgedeki lenfoid
dokulara daha az lokalize olacak sekildedir. Rinore, siipiiratif komplikasyonlar, diigiik
dereceli ates ve uzamis akinti bu yaslardaki infeksiyonlarin karekteristikleridir. 3
yagindan kiigiik ¢ocuklardaki eksudatif farenjitin etiyolojisinde streptokoklar nadiren rol

oynarlar(22).

Siipiiratif komlikasyonlarin bulunmayisi hastalifi sinirlar. Ates 3-5 giinde diser.
Tonsiller ve lenf bezlerinin normal dlgiilerine dénmeleri i¢in birka¢ hafta gerekmesine
ragmen gergekte biitiin akut semptomlar bir hafta iginde azalir. Antimikrobiyal tedavi

ates, infektivite ve toksisite periyodunu kisaltir(22).

2.2.2. Kizil

Streptokoksik pirojenik ekzotoksin A (SpeA) bulunduran streptokoklar tarafindan
olusturulan infeksiyon sonucu gelisir. Genellikle streptokoksik faringial infeksiyonlarla
beraber bulunmasina ragmen, puerperal sepsis ve yara infeksiyonu gibi streptokoksik
infeksiyonlar’dan sonra da gelisebilir. Klinik sendrom nontoksijenik suslardaki ile
¢ogunlukla benzerdir. Dokiintiiler; viral ekzantemler, ilag erupsiyonlari, stafilokoksik

toksik sok sendromu ve Kawasaki hastalifindan ayirt edilmelidir(22).

Dokiintii hastahiin ikinci giiniinde pek cok noktada, basmakla solan kizariklik
seklindedir. Siklikla ilk olarak gogiisiin iist bolgesinde goriiliir ve sonra gdvdenin geri
kalan kismina; boyun ve ekstremitelere yayilir. Dokiintii avug igleri, ayak tabanlari ve
yiizde genellikle az bulunur. Boyundaki cilt kivrimlari, koltuk alt, kasiklar, dirsekler ve
dizlerde derin kizarikliklar bir ¢izgi olarak goriiliir (Pastia ¢izgileri)(8,22).

Dagilmis petesiler vardir ve kilcal damar duyarlilik testi (Rumpel leeds) pozitiftir.
Ter bezlerinin tikanmas: cildin zimpara gibi olmasini saglar, esmer tenli hastalarda

goriilmesine de kismen yardimei olur.

Eksudatif farenjit ve tonsillit bulgularina ek olarak sert ve yumusak damakta kiiciik

kirmizi, hemorajik dokiintiiler (enantem) goriiliir. Dil baslangigta kirmizi papilladan



goriilebilen sanimtirak beyaz bir tabaka ile oOrtiiliidiir (beyaz ¢ilek dili), daha sonra
tabaka kaybolur ve dil iri kirmizi goriiniim alir (kirmizi gilek dili). Bir haftadan fazla
siire i¢inde dokiintiiler solar ve bunu birkag haftada sona eren deri soyulmasi takip eder.

Hastalifin erken doneminde eozinofili bulunabilir(22).

Bakterinin lokal veya hemotojen yayilimi ile kizilin farkli formlar goriilebilir (septik
ve toksik kizil gibi). Bunlar yiiksek ates ve belirli sistemik toksisite ile karekterizedirler.
Bu tablo artrit, sarilik ve cok nadiren safra kesesi hidropsu ile sonuglanabilir. Artik

antibiyotik ¢aginda hastalifin bu siddetli sekilleri olduk¢a nadirdir(22).

2.2.3. Siipiiratif komplikasyonlar

Akut streptokoksik bir infeksiyondan sonra peritonsiller selliilit, peritonsiller apse ve
retrofarengial apseler gelisebilir. Bu apseler AGBHS'larla birlikie oral floradaki
anaeroblarla beraber olusabilir veya AGBHS'lar olmadan da gelisebilir(22,25).
Streptokoklarin  komsuluk yoluyla yayilmast sonucu, siipiiratif en stk goriilen
komplikasyonlar olan akut siniizit ve akut otit media ile sonuglanabilir. Ayn1 zamanda
stipliratif servikal lenf adenit gelisebilir. Mastoid ve etmoid kemik yolu ile menenjit,
beyin apsesi veya intrakranial vendz sinlis trombozuna neden olabilir. Yine
streptokoksik pnomoni gelisebilir. Organizmanin hemotojen yayihmi sonucu metastatik
yerlesim ile artrit, menenjit, endokardit, osteomyelit, beyin apsesi, karaciger apsesi gibi
infeksiyonlar olusur. Etkin kemoterapinin ilerlemesinden beri bu tiir komplikasyonlar

nadirdir(18,22).

2.2.4. Nonsiipiiratif komplikasydnlar

Akut romatizmal ates (ARA) ve akut glomerulonefrit (AGN) streptokok;iﬁ fafehjitin

Onemli iki nonsiipiiratif komplikasyonlaridir.

2.2.4.1. Akut Romatizmal Ates (ARA)

Streptokoksik tonsillofarenjitten ortalama 19 giin sonra goriiliir. En erken 7 giinde
gelistigi bildirilmistir. Esas olarak kalp, eklemler, subkutan dokular ve merkezi sinir

sisteminde nonsiipiiratif iltihabi lezyonlarla karekterize bir hastaliktir(36,37,38).



AGBHS'larla insan dokular1 arasinda antijenik benzerlik ve gelisen oto antikorlarn
etkisi, ya da, streptokoksik hiicre duvar bilesenleri veya ekstra selliiler iiriinlerin direk
toksik etkisiyle oldugu disiliniilmektedir(15,39). Streptokokal M proteini epitoplari;
kardiyak miyosin, sarkolemma membran proteinleri miyosin ve tropomiyosin, synovia
ve eklem kikirdagi ile benzer antijenik yapidadir(24,40,41). Streptokok grup A sakkaridi
ile insan kalp kapaklarindaki yapisal glitkoproteinler arasinda ¢apraz reaksiyon tarif
edilmistir. Ikiside N-asetil gliikozamin yapisindadir. M proteini tip 5, 6, 9 ise miyokard
dokusu ile gapraz reaksiyon verir(36,38,42). Sydenham koresinde; beyin bazal kaudal
niikleus ve subtalamik niikkleus noéronlart ve grup A streptokokal hiicre membran
antijenleri arasinda benzerlik vardir. Sydenham koreli bircok ¢ocukta bu antijenlere

karsi antikorlar bulunur(36,43).

ARA patolojik olarak bag dokusu 6zellikle kalp, eklemler, kan damarlart ve subkutan

dokularin eksudatif ve proliferatif inflamatuar lezyonlari ile karekterizedir(36).

ARA siklikla 6-15 yas grubu c¢ocuklarda goriiliir. Tedavi edilmemis streptokoksik
akut tonsillofarenjitlilerde ARA gelisme orami % 3 civarindadir(36). Streptokoksik
tonsillofarenjit epidemilerinden sonra % 3, endemik durumlarda ise % 0.3-1 ARA

gelisir(36,38).

ARA'da ; kardit, poliartrit, kore, subkutan nodiiller ve eritema marjinatum tanida ¢ok
onemli olan major belirtileri olustururlar. Ates, artralji, kalp blogu, I8kositoz,
sedimantasyon ve CRP yiiksekligi siklikla bulunabilen nonspesifik minor
bulgulardir(36).

ARA'da tedavinin amaci inflamasyonu durdurmak, ates ve toksisteyi azaltmak ve
kalp yetmezligini kontrol etmektir. Tedavinin temeli salisilatlar ve kortikosteroidlerdir.
Bu ajanlarin amaci kronik romatik kalp hastalifina engel olmaktir. Eklem bulgusu
olanlarda salisilat, kardit olanlarda prednizolon verilir. Kore varsa haloperidol veya

diger tranklizanlar kullanilabilir(36,38).

ARA'in tekrarint 6nlemek igin 21 giin ara ile benzatin penisilin G verilir. Profilaksi
siiresi hastalifin gegirilme siklign ve kardit gecirme Oykiisiine baghdir. En az 5 yil

uygulanmalidir. Siddetli kardit gegirenlerde ise 6miir boyu profilaksi yapilir(36,39).
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2.2.4.2. Akut Glomerulonefrit (AGN)

Poststreptokoksik AGN patolojik olarak; yaygin proliferatif glomerular lezyonlarla
karekterize ve O6dem, hipertansiyon, hematiiri ve proteiniiri gibi klinik belirtilerle
seyreden bobrek glomerullarinin akut inflamatuar hastaligidir. A Grubu BHS'larn
farengial veya kutandz infeksiyonlarin’dan sonra gelisir. Streptokoklarin nefritojenik

suglari ile olusur(23,24,36).

Farenjit veya tonsillit sonrast AGN'in en sik etkeni serotip M 12 dir(23,37,44).
Pyodermi sonrasi gelisen AGN'in en sik etkeni ise serotip M 49 dur(36). Yine M 1, 2,
3,4, 15, 55, 59, 60 ve 61 serotipleride nefritojenik’tir. Cok nadiren grup C BHS'larda
nefritqjeniktir(9,11,25,30,44,45).

Poststreptokoksik AGN bir immiinkompleks hastaligidir. Immiinkompleksler
glomerullarda depolanarak hastalifin gelismesine neden olurlar(24,36,38). AGN;
farenjitten 1-2 hafta, deri infeksiyon’undan 2-3 hafta sonra gelisir(36).

Odem, hipertansiyon, hematiiri, proteiniiri, normokrom normositer anemi, azotemi,
eritrosit sedimantasyon hizinda artma ve hipokomplementemi klinik ve laboratuvar

bulgularidir(36).

Tedavide amag nefritojenik streptokoklarin eradikasyonudur. Farenjit ve deri
infeksiyon’unda en az 10 giin siireyle penisilin verilir. Penisilin allerjisi olanlarda 10
stire ile eritromisin verilir. Tekrarlayan AGN ataklari ¢ok nadir oldugu icin ARA'da

uygulanan antiboyik profilaksisi gerekmez(36).

2.2.5. Teshis .

Farenjit ve tonsillit AGBHS dig1 infeksiyon ajanlar: ile de meydana gelebilir. Bunlar
arasinda C ve G grubu streptokoklar vardir(3,34,40,45,46.47). Eksudatif farenjite neden
olabilen diger major bir patojen Corynebacterium diphtheriae’dir(18,29). Simdi ¢ok
nadirdir. Klasik formu ile meydana gelirse; difterik membran, solunum gii¢liigii, ciddi
sistemik toksisite, myokardial ve norolojik belirtilerle ayurt edilebilir. Neisseria
meningitidis, Neisseria gonorhoeae, Mycoplasma pneumoniae gibi diger bakteriyel

ajanlar da eksudatif farenjite neden olabilirler.Oral anaeroblarda farenjite sebep
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olabilirler (Vincent anjini). Membrandz eksuda, kétii agiz kokusu ve afizda iilserlerle
karekterizedir(29,33).

Arcanobacterium heamolyticum, Yersinia enterocolitica akut eksudatif farenjite

nadiren sebep olabilen patojenlerdendir(48,49).

Akut farenjitlere virlisler bakterilerden daha fazla neden olabilirler. Ebstein Barr ve
Adeno viriis infeksiyonlan eksudatif farenjite siklikla neden olurlar ve streptokoksik
bogaz agrisint ¢ok iyi taklit ederler. Her ne kadar bakteri, mikoplazma ve viriisleri tespit
etmek i¢in dikkatli mikrobiyolojik tetkikler yapilsa da, akut bogaz agris1 vakalarinm %
50'sinde etiyolojik ajan bulunmayabilir(33). Bogaz agrisindan sikayet eden bitiin
cocuklann yaklasik 1/3 ile 1/4'i AGBHS agisindan pozitif bogaz kiiltiirline sahiptir.
Geri kalanlarin ¢ogu asemptomatik tasiyici olarak kabul edilir. Iliman iklimlerde kig
aylan siiresince okul ¢ag1 ¢cocuklar arasinda ortalama tasiyicilik orani yaklasik olarak %
15'tir. Asemptomatik tasiyicilarda siipliratif veya nonsiiptiratif komplikasyon riski

yoktur ve tedavi gerektirmezler(18,22).

Belli klinik bulgular 6zellikle tonsillofarengial akinti, hassasiyet ve bolgesel lenf bezi
biiyiimesi (lenf adenopati-LAP), AGBHS'lar igin pozitif bogaz kiiltiirii streptokoksik bir
infeksiyon tams1 igin yeterlidir. Bununla beraber bu tiir bulgularin tamami
bulunmayabilir. Mesela streptokoksik bogaz agris1 oldugu gosterilen hastalarin 1/2'sinde

ancak tonsillofarengial akint: olabilir(18,22,27).

Bogaz kiiltiirii streptokoksik farenjitin teshis edilmesinde tercih edilen bir
metoddur(10,18). Dikkatle yapilan bir bogaz kiiltliriinde BHS izolasyonundaki
basanisizlik pratik de streptokoksik -bogaz agrisinin teshisini engeller. Negatif bogaz
kiiltiirlerinin yaklastk % 10'unda tekrarlayan kiiltiirlerde zayif pozitiftir. Negatif
kiiltiirlerden siiphe edilen durumlarda antimikrobiyal tedavi yerine kiiltlir tekrarina
gidilmelidir. Negatif kiiltiir tedavinin gerekliliini ortadan kaldirmasina ragmen, pozitif

kiiltiir akut infeksiyon ve tasiyicilik arasinda farklilik gostermez(22).

Bogaz kiiltiiriiniin pozitifligi bu ayrimi yapmada yardimc1 olabilse bile, akut farenjitli
hastalarda pozitif kiiltiir 6nemlidir ve tedavi onu taniyarak yapilmalidir(10,18).

Bogaz kiiltiirii igin detayli bilgi Amerikan Kalp Birligi (American Heart Association)

tarafindan dnerildigi gibi; bogaz kiiltiirii alirken, iyi bir aydinlatma ile her iki tonsil {izeri
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veya tonsiller fossa, nazofarinks ve orofarinkse pamuk veya dacron swab iyice
siiriilmelidir. Dil ve yanak mukozasina dokunulmadan dikkatli bir sekilde alinmalidir.

Sonra kanli agara koloni izolasyonu igin ekim yapilmalidir(22).

Bogazdan materyalin alimi ile laboratuvarda ekime baslanmasi arasinda 2 saatten
fazla zaman gegmeyecekse, tastyict besiyerine gerek yoktur. Streptokoklar kuruluga

dayaniklidir. Eger bu siire 1 giin ise, Stuart veya Amies gibi bir tasiyict vasatin

kullanilmasi gerekir. 35-37 OC 'de bir gece bekletildikten sonra plaklardaki beta hemoliz
kolonileri degerlendirilir. Ilk okumadaki negatif plaklar 24 saatlik beklemeden sonra
yeniden incelenir. BHS izolatlarinin serolojik gruplandirilmasi ticari mevcut kitlerin
kullanilmasiyla simdi kolaylikla yapilabilmektedir(10,25). Daha az pahali olan ve
oldukca kullanisl segkin islem basitrasin duyarlihk testidir(16,25,33). Kiiltiirde izole
edilen organizmalara uygulanabilir. Diisiik dozda (0.04 {inite) basitrasin diski tarafindan
hemoliz inhibe edilmisse, bu antibiyotige duyarl: kabul edilir ve AGBHS olarak
degerlendirilir. AGBHS'larin % 95'den daha fazlasi basitrasine duyarli iken, nongrup A

BHS'larin (NGABHS) % 80-901 basitrasine direnglidir(10,16,18,50).

. Florasan antikor teknikleri tanida miikemmel sonuglar saglar ve BHS'lart spesifik
olarak ayirir(1). Bogaz siiriintiilerinden direk olarak grup A karbonhidrat antijenlerinin
tespiti i¢in antikorlar kullamiimaktadir. Bunlar degisik ticari kitler olarak bulunmaktadir
Lateks  agliitinasyon  veya enzim  immiinassay ile  kisa  slirede
tanimlanabilir(51,52,53,54). Bogaz siiriintiisiinde streptokoksik antijenlerin aranmasina
yonelik kitler bogaz kiiltiiriinden daha az hassastir(10). Bu ylizden kiiltiir pozitif olan

bazi vakalarda bu testler negatif olabilir.

Bogaz kiiltiiriinden izole edilen }‘3>HS”’717;ar17n“Vtirplendirilmesi basitrasin duyarlilik testi
disinda, PYR (L-pyrrolidonyl-beta naphtylamide) testi, VP (Voges Proskauer) testi,
stafilokoklarin hemoliz yapma giiciinii artiran ve B grubu streptokoklari arastirmaya
yonelik CAMP testi, niikleik asid prob test gibi fizyolojik ve serolojik testler de
kullanilir(1,2,3).

2.2.5.1. Lateks agliitinasyonu

BHS kolonilerinin serolojik tiplendirme yapilabilmesini saglayan pek ¢ok lateks

agliitinasyon (LLA) testi ticari kiti vardir(51,52,53,54).
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LA metodunda tastyict molekiil olarak (indikatdr) kullanilan lateks partikiillerine
antijen veya antikorun baglanmasma gore klinik Omekte antikor veya antijen
saptanabilir. Bu testte streptokok hiicre duvarindaki grup spesifik C antijeni enzimatik
islem ile soliisyon iginde ekstrakte edilir; daha sonra bu antijen grup antijenine karsi
tavsanlardan elde edilmis spesifik antikorlarla kapli lateks partikiilleriyle muamele

edilip agliitinasyon degerlendirilir(10,51,55).

2.2.6. Tedavi

Tedavinin amaci, otit media ve akut siniizit gibi siipiiratif komplikasyonlar ve
nonspiiratif =~ komplikasyon olan ARA’nin  Onlenmesidir(39,56). PSGN'in
onlenebilecegine dair bilgiler yetersizdir. Streptokoksik infeksiyonun tedavisinde
secilecek ilk ilag penisilindir(3,19,37,39,56,57,58). Ciinkii ARA’i Onleyici etkisi

gosterilmistir(39).

Romatizmal atesin 6nlenmesi farinksdeki streptokoklarin eradikasyonunu gerektirir,
bu da yiiksek dozdan ziyade uzun siireli penisilin tedavisi ile miimkiindiir. Bu da ARA
tanmist konduktan sonra ii¢ haftada bir tek doz 1.2 milyon iinite benzatin penisilin G
uygulanarak yapilir. 27 kg'in altindaki ¢ocuklarda bu doz 600 bin initedir. ABD'de
hekimlerin ¢ogu oral tedaviyi tercih etmektedir. Penisilin erigskinlerde giinde 3 kez 250

mg, ¢ocuklarda ise 25-50 mg/kg/giin dozda 10 giin siire ile dnerilmektedir(59,60,61).

Penisilin allerjisi olanlarda eritromisin tercih edilir. Eritromisin Esteolat 20-40
mg/kg/glin  2-4 esit dozda maksimum giinliik doz bir gram olacak sekilde
uygulanir(17,62,63,64). Yeni makrolidler olan Azitromisin ve Klaritromisinde etkili
goriinmektedir. Fakat olduk¢a pahalidirlar(63,65). Oral penisilin tedavisi sonrast %15
oraninda AGBHS tagiyicilig1 kalabilir(37,58,60,63,66). Bu tiir basansiz tedaviler sonrasi
semptomatik relapslar bazen goriilebilir. Basarisizlik daha ¢ok akut semptomatik

hastalardan gok streptokok tasiyicilarinda gozlenmektedir(58,60,66).

Streptokoksik farenjit tedavisinde oral sefalosporinler olduk¢a etkilidir. 19
caligmanin ayrintili incelenmesinde streptokok eradikasyonu ve klinik tedavi basarisi
penisiline gore hafif daha yiiksektir(58,63,67). Bu farkin bogazdaki beta laktamaz iireten
bakterilerden kaynaklandigi ileri siiriilmiis fakat ispatlanmamistir(68). Gilinlimiizde

penisilin hala tefcih edilen bir ilagtir ¢linkii spektrumu dardir, ucuzdur ve ARA'den
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korudugu ispatlanmistir(39,56). Yine de oral sefalosporinler alternatif bir tedavi
grubudur(58,63).

Tetrasiklinler AGBHS'lara karsi direnglidirler ve tedavide Onerilmezler(3).
Siilfonamidler  profilakside yiiksek etkinlik gostermekle beraber faringial
mikroorganizma  eradikasyonunda  etkisizdirler = ve  akut infeksiyon’unda

kullamldiklarinda ARA riskini dnleyemezler(39).

AGBHS'lara bagli bogaz infeksiyonunun dokuzuncu giliniinde dahi tedaviye
baslanmasi ile ARA’i 6nlenebilmektedir(37,39). Hasta erken evrede yakalanirsa, pozitif
bogaz kiiltiirii halinde tedavinin baglanmasinda ge¢ kalinmamalidir. Ciddi hastalig: olan,
siniizit veya otit bulgusu olan hastalarda ilk muayeneden sonra bogaz kiiltlirii alinarak
tedaviye hemen bagslanabilir. Bu tedavi ile infektivite periyodu kisaltilabilir. Klinik
belirtiler daha erken diizeltilir. Oral tedavi uygulanirsa kiiltiir sonuglarina bakarak 10
giinliik tedavi gerekliligine karar verilir. Akut farenjit bulgu ve semptomlart olan
hastalar ile, AGBHS'larin karbonhidrat antijenlerine kars: pozitif test sonucu olan

hastalarda uygun antimikrobiyal tedavi uygulanmalidir(22).

Tekrarlayan antibiyotik tedavilerine ragmen bogaz kiiltiir pozitifliginin olmasi
asemptomatik hastalarda korkulacak bir durum degildir. Bu Kkisiler streptokok
tagtyicilaridir. ARA  yoniinden risk tasimazlar ve yiiksek oranda bulastiric
degildirler(18,20,30,35). Tibbi veya psikolojik nedenlerle kronik streptokok
tagtyicilarinda eradikasyon gerekli ise Klindamisin veya Amoksisilin-Klavulanat veya

Penisilin-Rifampisin kombinasyonu etkili olabilir(37,61,68).

2.3.GRUP B STREPTOKOKLAR (Streptococcus agalactiae)

B Grubu streptokoklar (BGS) ilk kez Fry tarafindan 1935'te insan patojenleri olarak
bildirilmis ve ii¢ fatal puerperal sepsis vakasi tamimlanmistir(5,13,69,70). 1960'ara
kadar GBS infeksiyonu ¢ok sik bildirilmediyse de, birgok otoriteye gdre bu organizma
ile olan hastahgmn daha 8nce tahmin edildiginden fazla oldugu belirtilmistir(5,70).
1970"erden sonra BGS'lar postpartum atesi olan kadmnlar ve yeni dogan
infeksiyonlarinda sik rastlanan bir patojen haline geldi. Son zamanlarda ise hamile

olmayan erigkenlerde de hastalik oranlar1 6nemli diizeylere ulasmistir(69,71).
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S. Agalactiae, Lancefield smiflandirmasmna goére BGS'lardir. Hemolitik
streptokoklarin serolojik ayrimlan 1933'te tanimlanmigtir. Buda hiicre duvarindaki grup
spesifik karbonhidrat antijenleri arasindaki kapiller presipitin reaksiyonu temeli izerine
kurulmustur(1,6,9). BGS'lar fakiiltatif anaerob, gram pozitif koklardir ve bir¢ok ortamda
kolayca iirerler. izole edilen kolonilerin ¢ap1 3-4 mm'dir ve kanh agarda gri-beyaz
koloniler seklindedir. Yass1 mukoid koloniler dar bir beta hemolitik zon ile ¢evrilidir.
Bazi suslarda hemolizin gériilmesi igin koloninin kaldirilmasi gerekebilir. Suglarin % 1-

2'si nonhemolitik olabilecegi gibi nadiren de alfa hemolitik olabilir(1,13,69).

BGS'larin tanisi tiim suglarda ortak olan grup B hiicre duvan spesifik antijenini
tespiti temeline dayanir. Basitligi ve ticari temin edilebilirligi acisindan en uygun metod
lateks agliitinasyon (LA) testidir. Firmalarin tavsiyeleri yerine getirildigi taktirde
BHS'larin serolojik gruplandiriimasinda en dogru sonuglar ahnmistir(72,73). BGS'larin
nonserolojik tani metotlar1 arasinda basitrasin, trimetoprim-siilfometoksazol (SMX)'a
direng olmasi, pozitif sodyum hippurat hidrolizi ve anaerop ortamda turuncu pigment

olusumu vardir(1,2,5).

2.4.GRUP C ve G STREPTOKOKLAR

BHS'lar Lancefield anti serumu ile LA ile gruplandinlabilir. Bu simiflandirma klinik
izolatlarin siniflandiriimasmda yararli bir yontem olmaya devam
etmektedir(4,25,34,46,47). Bircok  mikrobiyoloji  laboratuvarinda AGBHS'lar
digerlerinden ayirmak igin basitrasin duyarlilik testi uygulanmaktadir. Standart 0.04
{initelik basitrasin diskiyle yapilan ¢aligmalarda grup C ve G BHS'larda basitrasin
duyarlilik orani % 6-8 bulunmustur(7,9,11).

C Grubu streptokoklar (CGS)'n ¢ogu kanli agarda beta hemoliz yaparlarsa da tiim
hemoliz tipleri bildirilmistir(4,9,15,34,46). Basitrasin direnci her ne kadar fazla bilinse
de CGS'larin en azindan 1/3'4, bir ¢alisma da % 62'si basitrasine duyarli bulunmustur.
Bu nedenle grup A'nin tamimlanmasinda basitrasin duyarlilik testi ile yetinilirse grup
C'lerde yanhslikla grup A gibi degerlendirilebilir. Buda tliim basitrasin duyarli veya
direngli BHS'larda Lancefield serolojik testlerinin uygulanmasi gerektigini

gostermektedir(4,74).
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Streptococcus equisimilis insanlarda kolonize olan ve infeksiyona en sik neden
olabilen CGS ﬁyésidir. Streptokinaz ve streptolizin O olusturur ve streptolizin S
olusturmaz. Insanlarda trombolitik tedavi amaci ile uygulanan streptokinaz S.
equisimilisden {iretilir. Streptolizin O iirettigi icin infeksiyonlarinda ASO titresi
yiikselir(25,30,31,34,45,46).

CGBHS'lar insanin normal bir floras1 olarak nazofarinks’de tespit
edilmektedir(9,11,47). Ayrica deride ,genital yollarda, asemptomatik yeni doganlarin
gbbek kiiltliriinde ve rutin peuperal vajinal kiiltiirlerden izole edilmislerdir(71). Ek
olarak birgok hayvan tiirleri CGBHS ile kolonize olup, insan infeksiyonlari

hayvanlardan bulagma ile olusmaktadir(11,34).

Grup G antijeni tagiyan sujlar ilk defa 1935'de Lancefield ve Hare tarafindan
tanimlanmustir. Beta hemolizi yaparlar(1,4,9,50). A grubunu digerlerinden ayirma da
basitrasin duyarlilik testi uygulanir. Oysa nongrup A BHS'larin (NGABHS) % 3-30'unda
basitrasine duyarlilik saptanmistir. G Grubu BHS'larin (GGBHS) % 8-67's1 basitrasine
duyarli bulunabilir(4,7,75). GGBHS'larin iirettigi streptolizin O, grup Amin {rettidi
streptolizin O'ya gok benzer. Bu nedenle GGBHS infeksiyonlarinda ASO titresi belirgin
olarak ylikselebilir(7,14). Grup G streptokoklarin nazofarinks, cilt, genital yollar,

intestinal sistemde kolonize olduklar: bildirilmistir(4,7,71,74,).

2.4.3.Klinik infeksiyonlar

Grup C ve G infeksiyonlann c¢ogunlukla siddetlidir. Grup A ve B BHS

infeksiyonlarina benzerler(4,11,14).

Nongrup A BHS'lar bazi farenjit salgmlariyla ilgilidir. Epidemik farenjite neden
olmalarindaki asil rolleri tam belirlenememistir(8,9,76). Sporadik faranjitli ¢ocuk ve
adolesanlarla ilgili bir raporda BHS izolatlarmin % 17'si nongrup A,bunlarin da
yarisindan azinin grup C ve G oldugu bildirilmistir(14,45,47). Grup C streptokok
farenjiti bulgu ve semptomlarn A grubu ile benzerdir ve ates, bogaz agrisi, farengial

eksuda ve servikal adenopatiden olusur(4,1445,47,76)

Insanlarin % 23'iinde Grup G BHS'larm asemptomatik farengial tasiyicilit s6z
konusudur(30). Grup G streptokoksik farenjitin bulgu ve belirtileri hafif bir iist solunum

yolu infeksiyonu ile atesle ve lenf adenopati ile birlikte olan eksudatif farenjit arasinda
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degisebilir. Bununda grup C'deki gibi AGBHS farenjitinden ayirt edilmesi miimkiin
degildir(7,30).

Grup C ve G farenjiti ile iligkili ARA vakasi bildirilmemistir(14,15).

Grup C BHS'larin poststreptokoksik akut glomerulonefrit etiyolojisinde rol
alabilecegi bildirilmigtir. AGBHS'larda glomerulonefrit (GN) patogenezinde rol
oynayan endostreptosin (ESS) sitoplazmik bir polipeptiddir ve grup C BHS'larin
sitoplazmasinda tespit edilmistir(9,12,30,44,76). Grup G streptokok infeksiyonu ile
iligkili GN vakalart bildirilmigtir. AGBHS'larin nefritojenik antijenlerine benzeyen tip
M12 antijenleri grup G BHS'larda tespit edilmistir(11,23,44).
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3. MATERYAL VE METOD

Bu calisma Eyliil 1996-Subat 1997 tarihleri arasinda Selguk Universitesi Tip
Fakiiltesi Klinik Bakteriyoloji ve Infeksiyon Hastaliklart Anabilim Dali servis
laboratuvarinda yapildi.

Calisma kapsamina randomize olarak secilen 256 kisinin bogaz kiiltiir drnekleri
alindi. Olgularda 6n tani, yas ve cinsiyet farki gdzetilmedi. Bogaz kiiltiirli Amerikan
Kalp Birligi(A.H.A)'nin onerileri dogrultusunda uygun bir sekilde alindi. Kiiltiirler % 5
insan kanli besi yerlerine ekildi. Hastalara bogaz agris1 sikayeti olup olmadig1 soruldu

ve ates, LAP ve eksudatif farenjit olup olmadig: tespit edildi.

Kanl: agar plaklari 37 °C aerob sartlarda 24 saat inkiibe edildikten sonra beta hemoliz
acisindan degerlendirildi. 24 saat sonra beta hemolizi bulunmayan koloniler bir 24 saat
daha inkiibasyon igin bekletildi. 48 saatin sonunda beta hemoliz bulunmayan koloniler

normal bogaz florasi olarak degerlendirildi.

Ureyen BHS kolonilerinden aym tip besi yerine pasaj yapilarak basitrasin duyarlilik
testi uygulandi. Basitrasine duyarhilifn olan ve olmayan biitin BHS kolonileri
strepslide-II lateks agliitinasyon test kiti (Shield Diagnostics. UK) ile serolojik olarak
tiplendirmeye tabi tutuldu.

Bu kit; streptokoklarin Lancefield grup A, B, C, D, F, G'nin enzimle ekstrakte
edilmis grup spesifik antijenlerinin, spesifik antikorlarla kapl lateks partikiillerinin

agliitinasyonu ile tiplendirilmesi i¢in kullanilmaktadir. Test su sekilde yapildi:

1. Ekstraksiyon enzim igerigi 10 cc distile su ile tamamland: ve ara ara ¢alkalanarak
¢oOziinmesi saglandi.

2. 0.4 cc ekstraksiyon enzimi temiz bir test tiipline alind1. Oze ile 2-6 BHS kolonisi
alinarak ekstraksiyon enzimi ile emiilsifiye édildi.

3. Bakteri-enzim siispansiyonu su banyosunda, 37 OC'de 10dk siire ile inkiibe edildi.
5. dakikanin sonunda calkalandi.

4. Her bir grup icin isaretlenmis test slaytlarinin {izerine bir damla siispanse edilmig
lateks reaktani ve yanimna bir damla ekstraksiyon enzim soliisyonu damlatildi.

5. Test slaydindaki her grup ayn g¢ubuklarla karigtirildi ve 1dakikay1 gegmemek sarti

ile agliitinasyon degerlendirildi.
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6. Zayif ve graniller reaksiyonlar degerlendirmeye alinmadi. Sadece giiclii
agliitinasyonlar degerlendirildi.

7. Testin pozitif kontrolii yapildi.

Test sonuglarina gére iireyen 113 BHS kolonisi serolojik olarak tiplendirildi. Ureyen
BHS kolonilerinin gesitli antibiyotiklere duyarliliklarn % 5 insan kanli agarda Kirby-
Bauer disk diffiizyon yontemiyle saptandi. Calismada; penisilin, ampisilin, amoksisilin,
sulbaktam-ampisilin, eritromisin, klaritromisin, sefuroksim, sefaleksin ve trimetoprim-
sulfometoksazol diskleri kullamildi. Disk ¢evresindeki iirememe ¢ap1 Olgiilerek

kaydedildi. Antibiyogram sonuglarl direngli ve duyarli olarak kaydedildi.

[statistiki karsilastirmalar igin ki-kare testi kullaniidi.



4. BULGULAR

Calismaya yaslart 1-60 (yas ortalamasi 23.115%+12.883) arasinda degisen 60 kadin
(%53.09) ve 53 erkek (%49.91) toplam 256 hasta alindi. Bunlardan 143 hastanin bogaz
kiiltiirii normal bogaz florasi olarak degerlendirildi (%55.86).

Bogaz kiiltiirlerinden izole edilen 113 BHS izolatinin lateks agliitinasyon metodu ile

yapilan tiplendirme sonuglarn Tablo 1 de gosterilmistir.

Tablo 1. Izole edilen Beta Hemolitik Streptokoklarin serogruplara gore dagihimi

(n:113).
Grup Say1 (n) - Oran (%)
A 95 84.07
B 5 ‘ 4.42
C 8 7.07
G 5 4.42

Hastalarin cinsiyeti ile bogaz Kkiiltiirlerinden izole edilen streptokok serogruplari
arasindaki iligki degerlendirilmis (Tablo 2); hem grup A, hem nongrup A
streptokoklarin bogaz kiiltiirlerinde izole edilme oranlarinin kadin ve erkekler arasinda

istatistiksel olarak farklilik géstermedigi saptanmistir (p>0.05).

Tablo 2. Tespit edilen BHS gruplarinin cinsiyete gore dagilimi.

Grup Say1 (n) Kadin Erkek
A 95 53 42
Nongrup A 18 7 11
Toplam 113 60 53

Nongrup A: Grup B,C ve G.

Hastalarin yaglan ile streptokok serogruplari arasindaki iligki arastinldiginda (Tablo
3), tiim yas gruplarinda en fazla A grubu beta hemolitik streptokok izole edilmesine
ragmen nongrup A beta hemolitik streptokoklarla arasinda istatistiki olarak anlamli bir

fark saptanmamlstlr (p>0.05).



Tablo 3. Izole edilen BHS’larin yas gruplarina gére dagilim.

Grup Say1 (n) 0-S yas 6-15 yas > 16 yas
A 95 7 20 68
Nongrup A 18 2 4 12
Toplam 113 9 24 80

Tablo 4. Hastalarin gikayet ve fizik muayene bulgularinin gériilme siklig.

Sikayet Say1 (n) Oran (%)
Bogaz agrisi 97 85.84
Ates 75 66.37
LAP 39 34.51
Eksudatif tonsiller 24 21.23

LAP: Lenf adenopati

Tablo 4'de hastalarin sikayet ve fizik bulgularinin dagilimi goriilmektedir. En sik
basvuru sikayeti bogaz agrisi olarak tespit edilmistir (% 85.84). Bunlar sirasiyla ates (%
66.37), lenf adenopati (% 34.51) ve tonsiller eksuda (% 21.23) izlemistir.

Klinik sikayetlerle serogruplar arasinda bir iligki olup olmadig: arastirild1 (Tablo 5).
En sik goriilen gikayet olarak tespit edilen bogaz agnsi agisindan A ve nongrup A
streptokoklar arasinda istatistiki olarak anlamli bir fark bulunamamistir (p>0.05). Yine
ates (p>0.05), lenf adenopati (p>0.05) ve eksuda (p>0.05) acisindan da gruplar arasinda

istatistiki olarak anlamli bir fark bulunamamustir.

Tablo 5. Klinik sikayet ve fizik muayene bulgulan ile serogruplar arasindaki iligki.

Grup Say1 (n) Bogaz Ates LAP Eksudatif
agrisi tonsiller

A 95 80 62 34 18

Nongrup A 18 17 13 5 6

Toplam 1 i3 97 75 39 24
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izole edilen BHS'arin ¢esitli antibiyotiklere duyarliliklan test edildi. Sonuglar Tablo
6’da goriilmektedir.

Tablo 6. Izole edilen BHS’larin antibiyotik duyarlilik testi sonuglari.

Antibiyotik Duyarli sus Duyarhlik

sayis1 orani (%)
Amoksisilin 106 93.80
Ampisilin 104 92.03
Eritromisin 103 91.15
Klaritromisin 105 92.92
Penisilin 107 94.69
Sefaleksin 97 85.84
Sefuroksim 107 94.69
Sulbaktam-Amp 104 92.03
SMX 89 78.76

SMX: Trimetoprim-Siilfometoksazol

Tablo 6'da goriildiigii gibi BHS'lara kars1 en duyarli antibiyotik olarak penisilin
bulunmustur (%94.69). Bunu %94.69 duyarlibk oram ile sefuroksim sodyum takip
etmektedir. En yiiksek direng ise SMX’e kars1 gozlenirken (%21.24), eritromisin direnci

de % 8.85 olarak belirlenmisgtir.

Tablo 7. izole edilen BHS larin serogruplara gore antibiyotik duyarlilik test sonuglari.

Antibiyotik Duyarhliklar (%)

Grup Sayt Oran |Amok. Amp. Erit. Klarit. Pen. Sefal. Sefur. Sul- SMX
n) (%) Amp.

A 95 84.07 194.73 91.57 93.68 94.73 97.89 89.47 97.89 9157 821
B 5 442 |80 80 80 80 60 60 80 80 60
C 8 7.07 }87.5 100 75 87.5 875 75 75 100 62.5

G 5 442 100 100 80 80 80 60 80 100 60

Amok: Amoksisilin, Amp.: Ampisilin, Erit.: Eritromisin, Klarit.: Klaritromisin, Pen.: Penisilin,
Sefal.: Sefaleksin, Sefur.: Sefuroksim, Sul-Amp.: Sulbaktam-Ampisilin, SMX: Trimetoprim-

Siilfometoksazol.

A grubu BHS'lara karst penisilin ve sefuroksim en duyarl antibiyotikler olarak

goriilmektedir (% 97.89). Digerlerinin duyarlilik oranlan ise amoksisilin ve
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klaritromisin (%94.73), eritromisin (%93.68), ampisilin ve sulbaktam-ampisilin
(%91.57), sefaleksin (%89.47) ve SMX (% 82.10) olarak gozlemlenmistir. Tim A
grubu BHS’lar basitrasine duyarli bulunmustur. Tabloda da goriildiigii gibi en yiiksek
direng SMX e karg1 saptanmstir. AGBHSlara kars eritromisin direnci ise %6.32 olarak

belirlenmigtir.

B grubu BHS’lara karg1 en duyarl: antibiyotik olarak amoksisilin %80, ampisilin
%80, eritromisin %80, klaritromisin %80, sefuroksim %80 ve sulbaktam-ampisilin %80
olarak belirlenirken; penisilin, sefaleksin ve SMX duyarhliklart %60 olarak

belirlenmistir.

C grubu BHS'lara kars1 en duyarl antibiyotik olarak ampisilin (%100) ve sulbaktam-
ampisilin (%100) bulunurken; amoksisiline %87.5, klaritromisine %87.5, penisiline
%87.5, eritromisine %75, sefaleksine %75, sefuroksime %75, SMX’e karsi ise %62.5

oraninda duyarlilik belirlenmistir.

G grubu BHS’lara kars1 en duyarli antibiyotik olarak amoksisilin (%100), ampisilin
(%100) ve sulbaktam-ampisilin (%100) belirlenirken; eritromisin %80, klaritromisin
%80, penisilin %80, sefuroksim %80, sefaleksin %60 ve SMX %60 oraninda duyarl:

olarak belirlenmigtir.



5. TARTISMA VE SONUC

Streptokoklar iist solunum yolu infeksiyonlarinin 6nemli bakteriyel nedenlerinden ve
A grubu beta hemolitik streptokoklar (AGBHS) da akut tonsillo farenjitin en sik
etkenidirler(3,11,17,20,77). Aynca diger gruplarda, 6zellikle C ve G grubu BHS'larda
neden olabilmektedirler(11,30,34,40,56).Berkiten ve ark.(78) akut tonsillofarenjitli
hastalarin bogaz kiiltiirlerinde %37 oraninda A grubu,%14 oraninda B grubu ve %49
oraninda da nonAnonB grubu BHS izole etmislerdir.

Palabiyikoglu ve Kandilci(79), bogaz kiiltiirlerinden %45.7 oraninda AGBHS izole
etmislerdir.Yine akut tonsillofarenjitli hastalarin bogaz kiiltiirlerinden;Séyletir ve
ark.(21)%71.5,Berkiten ve ark.(80) %78 oraninda AGBHS izole etmislerdir. Akut
tonsillofarenjitii hastalarda AGBHS oranimi1 Roos ve ark(81) %79.8,Paradise(82) %40.7
ve Okuyama ve ark.(83) %47.7 oraninda tespit etmislerdir.

Bizim g¢alismamizda da diger c¢aligmalarla uyumlu olarak en stk AGBHS izole
edilmistir  (%84.07). Diger c¢aligmalarla bizim c¢alisma sonuglanmiz  akut

tonsillofarenjitin en sik bakteriyel etkeninin AGBHS'lar oldugunu gostermektedir.

Cesitli solunum yollan infeksiyonlarina neden olan BHS'larin tiplendirilmesi ve
antibiyotiklere diren¢ durumlarinin saptanmasi kesin tani, uygun ve erken tedavi ve
epidemiyolojik agidan biiyitk 6nem tagimaktadir. Non grup A BHS infeksiyonlarinin da
son yillarda giderek arttig: bildirilmektedir. Bunlardan 6zellikle C ve G grubu BHS'lar
farenjite neden olmaktadirlar(11,30,46,56, 84). A grubu BHS'larin kanli agarda
kiiltiiriniin yapilarak tanisinin konmasi otuz yilt askin bir slireden beri yapilmaktadir.
AGBHS'lann tanisinda en yaygin olarak kullanilan test basitrasin duyarlilik testidir. A
grubu BHS'lar 0.04 Unite basitrasin igeren diskin gevresinde % 95-100 oraminda bir
inhibisyon zonu olustururlar. Non grup A BHS'larin gevresinde ise % 83-97 oraninda bu
inhibisyon zonu olusmaz(16,50,85).

Son zamanlarda BHS'larin tiplendirilmesi igin ko-agliitinasyon  ve lateks
agliitinasyonu gibi serolojik testler gelistirilmistir(86). Yapilan arastirmalara gore lateks
agliitinasyon testi tanisal testler arasinda en hizli ve duyarl: test olarak bulunmustur. Bu
testte streptokok hiicre duvarindaki grup spesifik C antijeni enzimatik islem ile

soliisyon(tuzlu su) i¢inde ekstrakte edilir. Daha sonra bu antijen grup spesifik antijenlere
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kars1 olusan antikorlarla kapli lateks partikiilleri ile muamele esasina dayanir. LA testi
AGBHS'lann tayininde hizli ve popiiler bir yontemdir(51,53,87). AGBHS'larin hizli
tanisi, zamaninda antibiyotik tedavisine baglayarak semptomlarin siiresinin kisalmasi ve
akut romatizmal ates (ARA)'Q Onlemesi yoniinden Onemlidir(19,88). Bu testin

sensitivitesi ve spesifitesi birgok ¢alismada degisik oranlarda bulunmustur.

Friedman ve arkadaslar ile Rench ve ark. (89) 1984 yilinda yaptiklari galismalarda
bu testin sensitivitesini % 90-100, spesifitesini ise % 81-98.7 arasinda bulmuslardir.
Clark ve ark.(72) caligmalarinda bu testin sensitivitesini % 30 ve spesifitesini % 93
olarak buldular. Ulkemizde Rota ve ark.(90) 1989'da yaptiklar bir ¢alismada lateks
agliitinasyon testinin sensitivitesini % 60 ve spesifitesini % 90 olarak bulmuslardir. LA
testinin sensitivitesinin diisiikliigii nedeniyle kiiltiir ile beraber uygulanmasinin en uygun
klinik yaklasim olabilecegi diigliniiimektedir(91). Lieu ve ark.(53)’nin 1986 yilinda
yaptiklart ¢alisma sonuglart bu fikri destekler niteliktedir. Bu galismada LA testinin
eklenmesi tedavi oranimi %44’ den %65’¢ cikarmusti.Testin kiiltiir ile beraber
kullanilmasi tedavi oranin1 anlamh olarak yiikseltmisti. Testin sensitivitesinin diigiiklligi

nedeni ile tek basina uygulanmasi gok giivenilir degildir.

Palabryikoglu ve Kandilci(79), tonsillofaren;jitli hastalarin bogaz kiiltiirlerinde iireyen
BHS’lart LA metodu ile tiplendirdiler ve en stk AGBHS'lari tespit ettiler(% 45.7). B
grubu % 10, C grubu % 15.7, G grubu % 17.1 ve F grubu % 11.5 olarak buldular.LA
testi Roos ve ark.(81) % 79.8 A grubu, % 13.6 C grubu ve % 6.6 G grubu olarak

tiplendirmiglerdir.

Bizim ¢alismamizda ise bu metotla AGBHS % 84.7, B grubu % 4.42, C grubu %
7.07 ve G grubu % 4.42 oraninda bulunmustur. Sfreptokok fareﬁjiﬁnde itk iki giin i¢inde
tedaviye baslamanin 6nemi diisiiniildiiglinde hizla tamya gitmenin Snemi bilyiiktiir.
Kiiltiir ve hizli tam testinin beraber kullanilmasi ile tedaviye erken baglama imkam
dogmakta, semptomlar hizli bir sekilde diizelmekte, infeksiyonun bulasicilik periyodu
azalmakta ve ARA 6nlenmektedir. Sonug olarak erken tani ve uygun tedavinin dnemi
dikkate alindiginda LA yontemini hizli serotiplendirme igin kullanmilmas: gerektigini
diigiinmekteyiz. Akut tonsillofarenjit her iki cinste de esit oranlarda goriiliir(22).Reed ve
ark.(51)’nin prospektif ve retrospektif olarak yaptiklari ¢alismalarda;akut farenjitli
hastalarda AGBﬂS goriilme sikhigi cinsiyet farki gdstermemistir.Lieu ve ark.(52) 255
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semptomatik hasta ve 100 kontrol grubunda cinsiyet ve yas agisindan anlamli bir fark

bulamamislardir.

Bizim ¢aligmamizda da BHS'larin kadin ve erkeklerde dagilimi arasinda istatistiksel

olarak bir farklilik olmadig: saptanm1$t1r(p50.05).

Streptokoksik farenjit en sik goriilen infeksiyonlar arasindadir. Oncelikle 5-15 yas
aras1 ¢ocuklarda goriiliir(92,93). Esas yayilimi kisgilerle direk temas sonucu burun ve
tiikiiritk salgilan aracihigt ile olur. Kalabalik yasam bulasmay: kolaylastirir. Okul ¢ag:
grubunda genellikle salginlar yapar.Mevsim ve yas gibi epidemiyolojik faktdrler BHS
oranlarini etkiler(18,92,94).Kili¢c ve ark.(92) en fazla 12-14 yas grubunda BHS izole
etmislerdir (% 66.7). 6-8 yas grubunda % 11.1,15-18 yas grubunda ise %11 oraminda
BHS izole etmislerdir.Buchta(95)’nin ¢alismasinda en fazla 3-6 yas arasinda AGBHS
tespit edilmistir(% 36).Bu ¢aligmada 7-10 yas arasinda % 32, 11-14 yas % 22, 15-18 yas
% 11 oraninda BHS izole edilmigtir. Tuncer ve ark.(96)’nin ¢alismalarinda hastalarin
yaslart 2-14 arasinda degismekte ve en sik 2-4 yas arasinda AGBHS izole edilmistir(%

90).BHS iiretimi ile yas grubu arasinda bir iligki saptanamamustir.

Bizim g¢alismamizda yas araligi 1-60 ve yas ortalamasi 23.115 = 12.883 idi. BHS
tireyen hastalarin cogunlugu 16 yasin lizerindeydi(% 70.79). Yas gruplan ile BHS
serogruplant arasinda istatistiki yonden bir iligki bulunamadi(p>0.05). Diger bazi
caligma sonuglar ile bizim sonuglarimiz arasindaki uyumsuzluktan 1-16 yas arasindaki
hastalarin daha ¢ok ¢ocuk hastaliklar1 klinifine basvurmasi nedeniyle ¢alismaya dahil

edilememesinin sorumlu oldugunu diisiinmekteyiz.

Streptokoksik farenjitlerin akut déneminde en sik sikayet, bogaz agnsi ve en sik fizik
muayene bulgular 38.5 °C ve lizeri ates, servikal LAP ve eksudatif tonsillerdir. Bogaz
agnist sikayeti ile bagvuran hastalarda saglam olgulara kiyasla BHS goriilmekle siklig

Onemli oranda artmuistir(93,97).

Tuncer ve ark.(96) calismalarinda AGBHS izole edilen ve edilmeyen hastalarin
tamaminda(%100) ates saptamislardir.Bu ¢alismada; AGBHS izole edilen hastalarda
servikal LAP varl1$1%53.6 iken AGBHS izole edilmeyenlerde %72,9 idi. AGBHS izole
edilen hastalarin '%9,3’ﬁnde ise eksudatif tonsillit tespit edilmisti. Kilig¢ ve ark.(92)bogaz



kiiltiirlerinde BHS izole edilen hastalarin ancak %14,1 inde iist solunum yollarina ait

klinik bir sikayet tespit edebilmislerdir.

Klinik sikayet ve fizik muayene bulgulan ile BHS gériilme siklif1 arasinda bir iliski

saptanamanmustir.

Calismamizda bogaz agrist en sik goriilen gikayet olarak tespit edilmistir(% 85.84).
Ates % 66.37, LAP % 35.51 ve eksudatif tonsiller % 21.23 oranmnda bulunmustur.
Sonuglarimiz literatiirlerle uyumlu olup sikayet ve muayene bulgulan ile iiretilen

BHS'lar arasinda herhangi bir iligki saptanamamustir.

Streptokoksik tonsillofarenjitin erken ve uygun tedavisi hastalik tablosunu
diizeltecek, bulasicilifn onleyecek, ARA ve AGN gibi onemli komplikasyonlarin
gelismesine engel olacaktir(90,98). Bu amagla kullanilan penisilin, 1950'lerden beri
AGBHS  tonsillo farenjitinin  tedavisindeki  seg¢kin  yerini  korumaktadir
(19,37,62,77,93,99).

Kiraz(98),Tuncer(96),Berkiten ve ark.(78) c¢alismalarinda izole ettikleri
AGBHS’larin tamaminin(%100) Penisilin G,ampisilin ve amoksisilin-klavulonik aside
duyarli oldugunu tespit etmislerdir.Berkiten ve ark.(78)’nin ¢alismalarinda amoksisilin
duyarlilign %92 bulunmustur.Durmaz ve ark.(94)’min ¢alismalarinda AGBHS’larin
tamam1(%100) sulbaktam-ampisiline duyarli idi.Bu c¢alismada nonAnonB grupta
penisilin direnci %9,8 olarak bildirilmistir. Cengiz ve arkadaslari(56) yaptiklar
calismalarinda; AGBHS'lara karsi penisiline % 24, ampisiline % 59,amoksisiline %17,

sefaleksine %22 oraninda direng tespit etmislerdir.

Son zamanlarda birgok ¢aligmada penisilin tedavisinde % 2-43 oraninda
basarnisizliktan bahsedilmektedir(57,60,63,68,98). Penisilin tedavisindeki bu basarisizlik
tolerans olarak degerlendirilmektedir(76). Pichichero(93) penisilin tedavi basarisizligim
% 10 civarinda bildirmistir. Bu tedavide basarisizlikta ;hastalarin tedaviye
uyumsuzlugu, AGBHS tasiyicist olan hastalarin tedavisi, infeksiyon bolgesinde beta
laktamaz lireten mikroorganizmalarin varligi rol oynayabilir(68). Orrlig ve ark.(100)
penisilin tedavisinde yetersizlik yaninda penisilin direncide olabileceginden

bahsetmektedirler.Beta laktamaz {ireten patojenlere etkinlifinin azaldidi gerekgesiyle



baz:1 klinisyenler streptokoksik farenjitin tedavisinde penisilin kullaniminin azaldigum
iddia ediyorlar(68).

Bizim ¢alismamizda penisiline duyarlilik % 97.89, amoksisiline % 94.73, ampisilin
ve sulbaktam- ampisiline % 91.57 oraninda bulunmustur. Klinik bilgilerin aksine
penisiline karsi saptadifimiz direncin kullandifimiz test metodunun duyarlilifn ve
uygulama yontemi ile ilgili olabilecegini diisiinmekteyiz. Gergek bir penisilin
direncinden bahsedebilmek i¢in minimal inhibitér konsantrasyon (MIK) degerlerinin

saptanabildigi daha duyarli ve kapsamli ¢aligmalar yapilmas: gerektigini diisiinmekteyiz.

Son yillarda penisilin tedavisinde yetersizlik oranlarinin saptanmasi streptokoksik
tonsillo farenjit tedavisinde alternatif tedavi sekillerini giindeme getirmistir(57,60,81).
Makrolid ve betalaktam grubu antibiyotikler iist solunum yolu infeksiyonlarinda siklikla
kullanilirlar. Makrolid grubu antibiyotikler ve &zellikle eritromisin penisiline allerjisi
olan hastalarda penisilin alternatifi olarak en yaygin kullanilan antimikrobiyal
dir(62,64,101,102). Son yillarda ise eritromisinle tedaviye artan oranlarda direng
bildirilmistir. Eritromisin direnci % 5'den daha fazladir(22,60).AGBHS'lara kars:
eritromisin direncinin siklig1 Japonya'nin bir bdliimii, Finlandiya, Avustralya, Ingiltere
ve diger yerlerde oldukca yiiksek oranlarda bildirilmistir. Bu direng artan eritromisin
kullammu ile paralellik gostermektedir. Eritromisin direng sikliginin bilindigi yerlerde
AGBHS tedavisinde eritromisin ve diger makrolidler kullanilacaksa antibiyotik

duyarlilik testi yapilmalidir(22).

Japonya’da Maruyama ve ark.(62) yaptiklan bir c¢aligmada AGBHS’lara kars:
eritromisin direncini ¢ok yiiksek oranda(%61.8) tespit ettiler ve eritromisinin streptokok
infeksiyonlarinda se¢im dis1 birakilmasini Onerdiler. AGBHS'lara kargi eritromisin
direncini Sani¢ ve ark.(103) % 7,Berkiten ve ark.(78) % 8.1,Durmaz ve ark.(94) % 4.62,
Bourbeau ve ark.(104) % 3,Kiraz ve ark.(98) % 6.25 veOkuyama ve ark.(105) % 5.9-

%8.6 oraninda saptanmuiglardir.

Bizim c¢alisgmamizda ise eritromisin direnci AGBHS'larda % 6.32 oraninda

saptanmustir. Bu oran diger ¢alismalarla benzerlik gdstermektedir.

Klaritromisin yeni, sentetik makrolid grubu bir antiyobitiktir ve AGBHS'lara karst

invitro olarak eritromisin, roksitromisin, josamisin ve miyokamisin gibi diger
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makrolidlerden daha aktiftir(65,106).Scaglione(65) caligmasinda AGBHS sonucu
geligen tonsillofarenjitli hastalarda tedavi basarisimi klaritromisinle % 97.3, eritromisinle
% 92.5 bulmustur. Bu ¢alismada klaritromisin daha iyi tolere edilebilirligi ile
onerilmektedir. Klaritromisinle tedavide basari Levenstein(107)’1n ¢aligmasinda % 96
oraninda saptanmistir. Bizim ¢aliymamizda AGBHS'lara karst klaritromisin % 94.73

oraninda duyarl bulunmustur. Bu sonug diger ¢alismalarla uyumludur.

Sefuroksim genis spektrumlu, bakterisid ve beta laktamazlara direngli bir
sefalosporindir. Streptokoksik tonsillofarenjitin tedavisinde penisilin kadar etkilidir(S8).
AGBHS'lara kargi sefuroksim duyarliligmi Sani¢ ve ark.(103) % 100, Berkiten ve
ark.(78) ¢alismasinda %91.7, Durmaz ve ark.(94) % 100, Okuyama ve ark.(105) %100,
Gooch ve ark.(108) % 94.2 oraninda bulmuslardir. Bizim ¢alismanzda AGBHS'lara
kars: tonsillofarenjit tedavisinde sefuroksim duyarlilifi penisilin kadar ve % 97.89 idi.
Bu sonug literatiir bilgileri ve diger ¢alisma sonuglar ile bilyiikk oranda yakinlik

gOstermektedir.

Calismamizda AGBHS'lara kars: sefaleksin % 89.47 ve SMX'te % 82.10 oraninda

duyarli bulunmuglardir.

AGBHS'lar basitrasine yiiksek oranda duyarhidirlar(79).Kiraz ve ark. (109)izole
ettikleri 118 AGBHS susunun tamamini basitrasine duyarli olarak saptamuglardir. Non
grup A BHS'larin tamamida basitrasine direngliydi. Bizim ¢alismamizda da biitiin
AGBHS suslan basitrasine duyarli (% 100) ve non grup A BHS'lann tamami da

basitrasine direngli bulundu.

Sonuclarimiz bogaz Kiiltiirlerinden izole edilen BHS'larin tiplendirilmesinde LA
testinin hizli ve gilivenilir bir test olarak kullanilabilecegini; ayrica AGBHS'lara bagl
tonsillo farenjit tedavisinde ise penisilinin en segkin ilag oldugunu, eritromisin ve diger
makrolid grubu antibiyotiklerle sefuroksiminde alternatif tedavide yer alabilecegini

gostermektedir.
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6. OZET

Streptokoksik tonsillofarenjit vakalarimin biiyiikk bir kismindan A grubu beta
hemolitik streptokoklar(AGBHS) sorumludurlar.Ancak diger serogruplarda,ozellikle C
ve G grubu BHS larda akut bakteriyel farenjitin nedeni olabilmektedirler.

Selcuk {iiniversitesi tip fakiiltesi klinik bakteriyoloji ve infeksiyon hastaliklan
poliklinigine ates,bogaz agrist gibi sikayetlerle basvuran ve akut tonsillofarenjit
diislinlilen 256 hastanin bogaz kiiltiirleri degerlendirildi.BHS saptanan 113 6rnegin
streptokok serogruplan lateks agliitinasyon(LA) metodu ile yapildi ve %84.1 Agrubu,
%4.4 B grubu, %7.1 Cgrubu ve %4.4 G grubu olarak tiplendirildi. izole edilen suslarm
cesitli antibiyotiklere duyarhliklar saptandi. AGBHS’lar penisilin ve sefuroksime en
yitksek oranda (%97.89) duyarh bulundular.Amoksisilin ve klaritromisin duyarlihift
%94,73,ampisilin ve sulbaktam-ampisilin duyarh‘hgl %91.57, sefaleksin duyarlilif
%89.47 veSMX duyarliligi %82.1 idi. AGBHS’ larda eritromisin direnci ise %6.32

olarak belirlendi. AGBHS larin tamamu basitrasine duyarli bulundu.

Nongrup A BHS lann,ozellikle C ve G grubu,basitrasine duyarli olabilecegi
diistinlilmektedir.Bu da basitrasine duyarlt ve direngli tim suslarn tiplendirilmesi

gerektigini gostermektedir.

Sonug olarak;akut tonsillofarenjitli hastalarda erken tan1 ve uygun tedavi dikkate
alindifinda izole edilen BHS lann tiplendirilmesinde LA testi, kiiltiirle beraber
kullanildiginda hizli ve giivenilir bir test olarak g6z dniine alinmali;ayrica AGBHS larin
tedavisinde penisilin birinci segenek olarak diigiiniilmelidir.Klaritromisin,eritromisin ve

sefuroksim de alternatif tedavide diisiiniilmelidir
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7. SUMMARY

A Group beta hemolytic streptococci are responsible for majority of streptococcal
tonsillopharyngitis cases.But also other serogroups,especially C and G group beta

hemolytic streptococci,may cause acute bacterial pharyngitis

256 patients applying to the Selcuk Universty Faculty of Medicine, Clinical
Bacteriology and Infectious Diseases Department with complaints of fever and sore
throat were evaluated with throat cultures.Serotyping of BHS detected 113 samples
were done by latex agglutination(LA) method and of which %84.1 were typed as group
A, %4.4 as group B, %7.1 as group C, %4.4 as group G. Ratios of antibiotic

susceptibility of strains were detected.

A Group beta hemolytic streptococci had the highest sensitivity to penicillin and
cefuroxime (%97.89). Sensitivitiy to amoxicillin and clarithromycin were %94.73 and
these were %91.57 for ampicillin and sulbactam-ampicillin, %89.47 for cephalexin,
%82.1 for SMX. Erithromycin resistance was found to be %6.32 in AGBHS. All

AGBHS were sensitive to bacitracin.

It is thought that non AGBHS, especially group C and G might be sensitive to
bacitracin and this shows that all strains sensitive and resistant to bacitracin should be

serotyped.

Considering early diagnosis and suitable treatment of acute tonsillopharyngitis
patients LA test, when was used with culture, should be accepted as a fast and reliable
method for evaluating isolated BHS. Besides, penicillins still remains as distinguished
modality for treatment of AGBHS. Erithromycine and the other macrolides,and

cefuroxime should be considered as alternative treatment.
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