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OZET

Streptococcus pyogenes, ¢cocuklarda piyodermi gibi hafif infeksiyonlardan toksik sok gibi agir infeksiyonlara uzanan
genis bir yelpazede infeksiyonlara neden olmaktadir. En sik goriilen infeksiyon olan tonsillofarenjitte altin standart olan
penisiline alternatif ajanlar da tedaviye girmigtir. 10 giinden daha kisa siireli tedavi giindemdedir. Grup A streptokoklarla
bazi klinik tablolarn iliskili olabilecegine dair kamitlar vardir. Bunlar arasinda PANDAS ve Kawasaki sendromu dikkati

cekmektedir.

Anabhtar sozciikler: grup A Streptococcus, Kawasaki, PANDAS

SUMMARY

Streptococcus pyogenes Infections in Children

Streptococcus pyogenes infections in children have a wide spectrum ranging from mild pyoderma to severe infections
like toxic shock. The most common infection is tonsillopharyngitis, where alternative therapies to gold standard penicillin
are also used in practice. Shorter (less than 10 days) duration of therapy is also considered. There are certain clinical

syndromes like PANDAS and Kawasaki which may have a link to group A Streptococcus.
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En sik goriilen grup A streptokok (GAS) infeksiyonlari
farenjit ve tonsillittir. 1-3 yas aras1 ¢ocuklarda ates, huzursuzluk
ve igtahsizlik ile seyreden streptokoksik ates (streptokokkozis)
gozlenir. Kizil GAS’a bagh eritrojenik toksinler ile olusur.
Impetigo veya piyodermi gibi GAS’a bagh deri infeksiyonlari
da sik goriiliir. Bunun diginda erizipel, perianal selliilit, vaginit,
bakteriyemi, pnomoni, endokardit, perikardit, septik artrit,
nekrotizan fasiitis, osteomiyelit, miyozit, cerrahi yara
infeksiyonu, neonatal omfalit ve toksik sok sendromu da
GAS’a bagli klinik durumlardir®.

Streptokoksik farenjit

A grubu streptokoklarin tan1 ve tedavisi ile ilgili cahgmalar
uzun yillardir cok yogun olarak yapilmig ve bazi konular artik
standardize edilmistir. Tanida bogaz kiiltiirii altin standarttir.
Son yillarda birkag cesit hizli tani testi gelistirilmigtir. Bunlar
deneyimli personel tarafindan uygulandiklart durumda bogaz
kiiltiirdi ile karsilastirildiginda yiiksek oranda 6zgtildiir (% 95
tistli). Buna kargin referans laboratuvarlarda bile hizl testlerde
yalanci negatiflik oran1 yiiksektir. Bu testlerin duyarlilik oranlart
% 70-85 olarak bulunmugtur. Bundan dolay1, onerilen, hastadan
2 ornek alinmasi ve 1. 6rnekte hizl test negatif sonug verirse
ikinci ornekten bogaz kiiltiirii yapiimasidir®),

Tedavide ise altin standart penisilindir. Penisilinin yaygin
kullanilmasina karsin A grubu streptokoklar arasinda penisilin

direnci gelismemistir. Bu tedavinin ana amaci akut romatizmal
atesi engellemektir. I1k 9 giin iginde baglanilan penisilin tedavisi
akut romatizmal atesi 6nlemede ¢ok etkindir. Penisilin tercihen
oral yolla ve 10 giin siire ile verilir; 10 giinden az kullanilinca
basarisizliklar s6z konusudur. Giinde 2 defa kullanimda etkindir.
Sefadroksil, sefiksim, sefdinir ve seftibuten icin giinliik tek doz
kullanim1 FDA onay1 almigtir. Bazi antibiyotiklerin 10 giinden
daha kisa siireli kullanimi da etkilidir. Sefpodoksim, sefdinir,
sefuroksim aksetil ve azitromisinin 5 giinliik tedavileri GAS
eradikasyonu i¢in etkilidir. Oral sefalosporinler (sefadroksil,
sefaklor, sefuroksim aksetil, sefiksim) penisilin V ile klinik
bagar1 ve bakteri eradikasyonu acisindan kiyaslandiginda,
kismen daha etkin olduklar1 gézlenmektedir(3).

Benzatin penisilin G’nin kas i¢i tek enjeksiyon olarak
(30 kg’1n altindaki ¢cocuklarda 600,000 U, 30 kg’1n iizerindeki
cocuklarda 1,200,000 U) verilmesi de uygun tedavi secenegidir.
GAS farenjitinde penisiline diren¢ gelisimi bildirilmemesine
karsin tedavide basarisizliklar yasanabilmektedir. Bunlarin
nedenleri soyle siralanabilir:

a) tastyicilik (tedavi sonunda % 10 olguda asemptomatik

tagtyicilik),
b) beta-laktamaz iireten Staphylococcus aureus gibi bagka
bir bakterinin varligi,
¢) tonsil kriptlerinde derin yerlesimde infeksiyon,
d) tedaviye hasta uyumsuzlugu®.,



Tekrarlayan GAS farenjitinde alternatif oral bir ilac
verilebilir veya kas ici benzatin penisilin uygulanabilir. GAS
tastyicilarina normalde antibiyotik verilmez, ancak asagidaki
durumlarda antibiyotik verilebilir.

a) cevrede akut romatizmal ates veya post-streptokoksik

glomerulonefrit salgini varsa,

b) kapali veya yar kapali topluluklarda GAS farenjit

salgini varsa,

c) ailede romatizmal ateg hikayesi varsa,

d) uygun tedaviye ragmen aile i¢inde dokiimante GAS

farenjiti tekrarliyorsa,

e) tonsillektomi diisiiniiliiyorsa(*.

Tasiyicilik durumunda klindamisin, amoksisilin-
klavulanat ve rifampinin penisilin V veya benzatin penisilin
G ile kombinasyonu uygulanir. En etkili tedavinin klindamisin
tedavisi oldugu gosterilmistir.

Invazif streptokok infeksiyonlar:

GAS’a bagh invazif streptokok infeksiyonlar: 1980
sonlarina dogru dikkati ¢cekmigtir. Daha evvel nekrotizan
fasiitis ve streptokoksik toksik sok sendromu tablolar:
bilinmesine ragmen, bu son olgularda goriilen infeksiyonlarm
ortak 6zelligi, altta hicbir hastalifi olmayan immiinkompetan
kisilerde goriilmeleridir®.

Bu son olgularla baglantili GAS infeksiyonlarinin iki ayirt
edici ozelligi vardir. Birincisi, genellikle 1, 3, 28 ve 12 M
serotiplerinden olugan bir gruba (bu tipler deri infeksiyonlar1 ya
da farenjit etkeni olan ve en sik rastlanan GAS formlari degildir)
aittir. Tkincisi, bu suglar A, B ve kimi zaman da C tipi pirojenik
ekzotoksin tretir. Eskiden kizilin eritrojenik toksinleri olarak
bilinen bu streptokoksik ekzotoksinler, S.aureus’la baglantili
toksik soka benzer toksinlerle iligkilidir (6rnegin TSST-1).
Pirojenik ekzotoksinler bir dizi etkinligi artirir ve timor nekroz
faktorii, interlokin-1 ve interlokin-6 gibi ¢esitli sitokinlerin
tiretimine neden olurlar. M proteini de patogenezde bir rol oynar,
clinkii streptokoklarin fagositozunu engeller. Ek olarak, hem M
proteini hem de pirojenik ekzotoksinler siiperantijen gibi hareket
edebilir. Bu 6zellikleri ile, klasik antijen islemine gerek kalmadan
yardimci T hiicrelerini uyararak sitokin iiretmelerine neden olurlar.
Sitokinlerin klonal tiretimi inflamatuar kaskat1 harekete gecirerek
atege, toksisiteye ve soka yol acar®.

Cocuklarda da GAS’a bagli yuamugak doku infeksiyonu
ile birlikte stafilokoksik toksik sok sendromuna benzer bir
toksik sok sendromu tanimlanmigtir. Bu olgularin % 40-
50’sinde sugicegi zemini vardir. Cesitli bildirilerde nonsteroidal
anti-inflamatuar ilaglarla (NSAID) GAS’a bagh fasiitis arasinda
bir iligki kurulmugtur. NSAID’larm graniilosit fonksiyonlarin
bozdugu ve sitokin yapimini arttirdig1 gosterilmigtir. Sugicegi
ile beraber NSAID kullanimi ile invazif GAS infeksiyonu
iliskisi tam kurulamamistir®,

Invazif GAS infeksiyonlar1 tedavisinde penisilin ile,
GAS’larin penisiline duyarl: olmalarina ragmen, iyi bir sonug
almamamigtir. Klindamisin daha etkili bulundugundan, cogu
merkez klindamisini penisiline ilave olarak kullanmigtur.

Bir¢ok caligsmada intravendz immunglobulin kullanimi da
degerlendirilmistir. Yine son zamanlarda M proteini agis1
iizerinde yogun ¢alismalar yiiriitiilmektedir (2.

Son yayinlarda tonsillektomi sonrasi ciddi invazif
S.pyogenes infeksiyonu gegiren 2 ¢ocuk tanimlanmistir(?).

PANDAS

(Pediatric autoimmune neuropsychiatric disorders
associated with streptococcal infections)

Obsessif-kompulsif hastalik multifaktoryel etiyolojisi
olan norobiyolojik bir hastalik olarak nitelendirilir. Son yillarda
cocukluk caginda baglayan obsessif-kompulsif hastaligin
etiyolojisinde yeni bir mekanizma Onerisi siiriilmiistiir; post-
streptokokkal otoimmiinite(!).

Streptokoklara bagli obsessif-kompulsif hastaliin
patofizyolojisi Sydenham koresine ¢cok benzer. Sydenham
koresinde GAS’a bagl antistreptokokkal antikorlar, molekiiler
benzesme ile duyarli konagin bazal gangliasindaki epitoplara
capraz reaksiyon vererek baglanir. Benzer bir mekanizmanin
PANDAS 'ta rol oynadig1 diigiiniilmektedir. Swedo(®)’nun 6ne
siirdiigii PANDAS kriterleri tablodaki gibi 6zetlenebilir:

Tablo: PANDAS tan kriterleri.

1. Obsessif-kompulsif hastalik (DSM IV kriterleri) veya tik hastalig1 olmasi
2. Semptomlarin 3 yas ile puberte arasinda goriilmesi

3. Hastaligin epizodik olmast, ani semptom alevlenmeleri goriilmesi

4. Semptomlarin baglamasinin ve alevlenmesinin GAS infeksiyonu ile
iligkili olmasi

5. Semptom alevlenmelerinde norolojik anormalliklerin olmasi

PANDAS’1n bulgulart Sydenham koresine benzeyebilir.
PANDAS ta romatizmal ates bulgular1 olan kardit, poliartrit
ve agikar kore hicbir zaman gozlenmez.

PANDAS’1n streptokoksik infeksiyon sonucu otoimmiin
bir mekanizma ile olustuguna dair oldukga fazla kamt vardir(.

S. pyogenes ile Kawasaki iliskisi
Kawasaki (KS) hastaligi ilk olarak 1967°de Japonya’da
tarif edilen bir vaskiilittir. Bu akut hastalikta su 6zellikler
vardir:
a) Antibiyotige yanit vermeyen ve 5 giinden uzun siiren
ates,
b) Konjunktivit,
¢) Dudaklarda ¢atlamalar, mukozalarda inflamasyon,
d) Servikal lenfadenopati,
e) Govdede ve ekstremitelerde dokiintii, daha sonra ayak
ve el parmak uglarinda soyulma,
f) Odem®.

Bu klinik 6zellikler streptokoksik hastaliklarda da gozlene-
bilir. KS hastalarinda anormal immiin sistem aktivasyonu
vardir. Bu, KS ile siiperantijen arasinda bir iligski oldugunu



diisiindiirmektedir. KS olgularinda pirojenik ekzotoksin A
(SPEA) antikorlarinin yiiksek oldugu cesitli caligmalarda
gosterilmistir®.
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