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OZET

A grubu streptokoklar (GAS) ya da S.pyogenes, genis infeksiyon yelpazesine sahip, cok virulan bakterilerdir. Genel
olarak etkeni oldugu infeksiyonlarin tedavisinde antibiyoterapi endikasyonu kesindir. Bu nedenle bakteriyolojik tanisinin
dogru ve izl bir gekilde yapilmast 6nem tagur.

GAS’in bakteriyolojik tanisinda baslica kiiltiir (altin standart), direkt antijen saptayan yontemler ve son yillarda
niikleik asit testleri kullanilmakta, ayrica konagin antikor yaniti son gecirilen bir GAS infeksiyonunu saptamada yardimct
olmaktadir. Bu yazida, tanida kullanilan yontemler, yontemlerin avantajlari, dezavantajlart ve bu konuda dikkat edilmesi
gereken noktalar gozden gecirilmis, ayrica GAS infeksiyonlarinin geleneksel bakteriyolojik tamsindaki son degisiklikler
ve bu konudaki oneriler irdelenmigtir.

Anahtar sozciikler: bakteriyolojik tam, GAS tanisi, S.pyogenes

SUMMARY
Bacteriological Diagnosis of Group A Streptococcal Infections

Highly virulent bacteria, group A streptococci (GAS), in another term, S.pyogenes is responsible for a wide variety
of infections. Generally, antibiotic therapy is definitely indicated for the infections caused by this bacteria. Therefore, it is
particularly important to establish accurate and prompt diagnosis in GAS infections.

Mainly, bacteriologic culture (gold standart), rapid antigen detection tests and recently nucleic acid technics are used
in bacteriological diagnosis of S.pyogenes infections and serological tests provide evidence of a recent previous infection.

In this article methods used in bacteriological identification of GAS, advantages and disadvantages of these methods and
some attention points are reviewed, furthermore progress in the traditional laboratory methods and new recommendations

on diagnosis are scrutinized.
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S.pyogenes (GAS) tiir adimi, neden oldugu piyojenik
infeksiyonlardan alan kok seklinde bir bakteridir. Cok genis bir
infeksiyon yelpazesi olmasi [farinjit ve sonrasinda gelisebilen
akut romatizmal ates ve akut glomerulonefrit gibi ciddi
komplikasyonlar, alt solunum yolu infeksiyonlart (pnémoni),
deri infeksiyonlar1 (impetigo, erisipel, selliilit), cerrahi yara
infeksiyonlari, allograft infeksiyonlar1, nekrotizan fasiit,
streptokoksik sok sendromu gibi hayati tehdit eden infeksiyonlar]
nedeniyle iizerinde yogun ¢aligilan bir bakteri olmugtur(1.6.2D,

Antibiyotik tedavisinin kesin olarak endike oldugu en
yaygin goriilen farinjit, akut GAS farinjitidir®. Bu nedenle
hekimin akut farinjitli bir hastanin tedavisini diizenlemesinde
etkenin GAS olup olmadigini bilmesi 6nemlidir. GAS’larin
hayat1 tehdit eden ciddi infeksiyonlarinda uygun tedaviye en
kisa siirede baglanabilmasi i¢in infeksiyonun dogru ve hizli
tanis1 ayrica 6nem kazamr®. Literatiir izlendiginde her gecen
giin yeni ve daha hizli sonug alinabilecek bakteriyolojik tani
yontemleriyle ilgili caligmalarin arttig1 goriilmektedir.

Klinik 6nemi nedeniyle, A grubu streptokok dendiginde
genellikle S.pyogenes anlagilmaktadir. Bu yazida da benzer
sekilde kullanilacaktir. Ancak S.pyogenes’in bakteriyolojik
tanis1 yapilirken A grubu i¢indeki tek tiir olmadig1 g6z 6niinde
bulundurulmahdir®.

GAS’1n bakteriyolojik tanisi baslica kiiltiir (altin standart),
direkt antijen saptayan yontemler ve niikleik asit testleri ile
yapilmakta, ayrica konagin antikor yanit1 yeni gegirilen bir
GAS infeksiyonunu saptamada yardimci olmaktadir(.

Bakterinin ozellikleri

S.pyogenes, Gram pozitif, zincir yapmis kok seklinde bir
bakteridir. Beta-hemoliz olugturur. Lancefield simiflandirmasina
gore A grubunda yer alir®, Fakiiltatif anaerop bakterilerdir ve
genellikle dahil olduklar: cinsin diger tiirlerine gore biiyiik
koloni (>0.5 mm) olustururlar. Katalaz negatif, basitrasine
duyarli, PYR pozitif olmalari identifikasyonda en énemli ay1rict
ozellikleridir(13.17),



Streptokoklarin tiir ayirimi oldukca komplikedir. Bu
mikroorganizmalarin smiflandirilmasinda tek bir sistem yeterli
olmamakta, 3 ayr1 simiflandirma semasi kullamlmaktadir:17),

Tablo 1: Sik rastlanan streptokoklarin siiflandiriimasi’”).

Biyokimyasal Serolojik Hemoliz paternine

siniflandirma siiflandirma gore smiflandirma

S.pyogenes A Beta

S.anginosus grup A, C, F, G, gruplandirilamayan Beta; bazen alfa,
non-hemolitik

S.agalactiae B Beta; bazen
non-hemolitik

S.dysgalactiae CG Beta

S.bovis D Alfa; non-hemolitik,
bazen beta

Viridans streptokok  gruplandirtlamayan Alfa veya non-hemolitik

S.pneumoniae gruplandirilamayan Alfa

Ornek alimmasi

Farinjit olgularinda, cocuklardan ekiivyonla bogaz salgist
alinmast her zaman ¢ok kolay olmasa da 6rnek alirken ekiivyon
kuvvetlice her iki tonsil ve posterior orofarinks bolgesine
stirtilmeli, bu arada dil bastirilmalidir. Agzin anterior bolgelerinde
daha az sayida bakteri bulunur. Ayrica agiz ici, 6zellikle tiikriik
S.pyogenes’in liremesini inhibe eden bakterilerle kolonizedir.
Bu nedenle dil ve agiz mukozasina temastan kaginilmalidir.
Dolayistyla 6rnek uygun alinmis olsa bile bu sekilde kontamine
edilmesi S.pyogenes izolasyonunu engelleyebilir(4:17),

S.pyogenes’in deri infeksiyonlarinda, lezyonun hava ile
temas eden dig ylizeylerinden yapilan kiiltiirlerde GAS’dan
(fakiiltatif anaerop) daha ¢ok stafilokoklar (aerop) iirer. Diger
bir deyisle, acik, drene olmus deri fistiillerinden alinan 6rnekler
stafilokoklarla siiperinfekte olabileceklerinden uygun degildir.
Lezyon kabuklu ise kabugun kaldirilip, alttan gelen piiriilan
materyalin alinmasi gerekir. Ya da lezyonun taban bolgesinden,
derinden gelen sivinin alinmasi uygundur. Bu sekilde dogru
alinmug Orneklerin kiiltiirti yapildiginda A grubu streptokoklari
saf kiiltiir halinde izole etmek miimkiindiir(10.17.21),

Ayrica invaziv infeksiyonlarin tanist i¢in kan, BOS, plevra
veya periton sivisi, doku biyopsi 6rnegi, balgam gibi pek ¢ok
ornek bilinen antisepsi kurallarina uyularak ahmp incelenir(®.

Transport

Ornek 2 saat icinde ekilecekse transport besiyerine gerek
yoktur. Fakat yine de ideal olan1 en kisa siirede ekilmesidir.
Daha uzun siire beklemesi gerekiyorsa Amies gibi uygun bir
transport besiyeri kullanilabilir(18:19),

Mikroskopi

Gram boyama: Streptokoksik farinjitin tanisinda Gram
boyama onerilmez ¢linkii preparasyonda normal bogaz florasinda
bulunan diger streptokoklar da goriilecektir. Normalde steril
bolgelerden alman 6rneklerden yapilan Gram preparasyonun
degeri biiyiiktiir. Yumugak doku infeksiyonlarinda veya
piyodermada ya da diger steril viicut sivilarinda 16kositler icinde

Gram poritif zincir yapmus koklarmn goriilmesi anlamhdur(17:19),
Immunfloresan boyama: Grup A streptokok antijenlerine
kars1 hazirlanmig konjuge antikorlar ticari olarak saglanabil-
mektedir (Becton Dickinson). Bu antikorlari kullanildigi
immunfloresan boyama tanida yararli olmaktadir®*:19),

Kiiltiir

GAS infeksiyonlarinin tamsinda kiiltiir altin standarttir.
Eger 6rnek uygun alinmigsa tipik klinik belirtileri olan hastalarm
% 90-95’inde kiiltirde AGBHS cok sayida iirer®.

GAS farinjitinde, karsit gortigler olsa da kiiltiirde iireyen
bakteri sayisinin infeksiyonun durumunu belirlemede (akut
infeksiyon-tagtyici) kriter olmadigi bildirilmektedir(12). Ancak
su da bir gercektir ki negatif bogaz kiiltiirlerinin yaklasik %
10’unda, kiiltiir tekrarlandiginda az da olsa lireme saptanmak-
tadir. Bu yalanci negatifli§in anlamu tam olarak agiklanamryorsa
da bu durumun infeksiyondan ¢ok tagtyiciliktan kaynaklanabi-
lecegi diigiiniilmektedir®. Bu sekilde, bir yalanci negatiflik
kuskusu oldugunda antibiyotik tedavisine baglanmadan 6nce
kiiltiir tekrarlanmalidir®. Kiiltiir sonucu negatif bulundugunda
antibiyotik tedavisine gerek olmadigina karar verilebilir; ancak
kiiltiirde lireme olmasi akut infeksiyon ya da asemptomatik
tastyici olup olmadigini gostermez.

GAS’1n neden oldugu hayati tehdit eden invaziv
infeksiyonlarda erken tani ve erken antibiyotik tedavisinin
onemi diistiniildiigiinde, kiiltiiriin 24-48 saat siire gerektirmesi,
ayrica antibiyotik alan hastalarda negatif sonu¢ alinmasi
dezavantajlar1 arasinda sayilabilirG4).

Kiiltiir icin kullanilan besiyerleri

Streptokoklar zengin besiyerlerinde {ireyen bakterilerdir.
Besiyerlerine koyun kani, serum gibi zenginlestirici maddelerin
ilavesi gerekir. Koyun kani digerlerine tercih edilir. Hemoliz
en iyi bu besiyerinde ayirt edilebilmektedir. Insan kani pek
tercih edilmez ¢iinkii insan kamnda bulunabilecek tipe 6zgiil
antikorlar, streptolizin O antikorlari, ya da antibiyotikler
bakterinin iiremesini inhibe edebilir ya da beta-hemolizi
engelleyebilir®. Koyun kaninin bir diger avantaji, koyun
eritrositlerinde bulunan NADaz enziminin bogazda kommensal
olarak bulunan ve beta-hemolitik koloniler olusturarak karigikliga
neden olabilecek Haemophilus haemolyticus, Haemophilus
parahaemolyticus’un liremesini engellemesidir, diger bir deyigle
selektif 6zellik saglar (+:13.17.19),

Koyun kan1 bazal besiyerine % 5 oraninda ilave edilir.
Daha diigiik oranda kan ilavesi hemolizin goriilmesini giiclestirir,
daha yiiksek oran ise hemolizin goriilmesini tamamen
engelleyebilir(13:2D),

A grubu streptokok izolasyonunda kullanilacak bazal
besiyeri karbonhidrat ilave edilmemis bir pepton infiizyon
besiyeri (6rnegin, triptik soy, proteoz pepton, Todd-Hewitt)
olmalidir. Karbonhidratli, 6rnegin glukoz ilave edilmis
besiyerlerinde 24 saat sonunda daha biiyiik koloniler
olusmasma ragmen, glukoz kullanimi sonucu olusan asit grup
A streptokoklarin streptolizin S’ini inaktive eder ve bakterinin
hemolizinin yorumlanmasmi engelleyebilir(13),



Oral bakteri florasin baskilamak icin kanli besiyerlerine
trimetoprim (1.25 pg/ml)-sulfametoksazol (23.75 pg/ml) gibi
antibiyotikler ilave edilebilir17). Bu tip selektif besiyerlerinin
bazilar ticari olarak da saglanabilmektedir (Streptococcus
Selective agar; BD Microbiology Systems, Strep A Isolation
Agar; Remel Laboratories )(13). Orofarinksin normal floras
(viridans streptokoklar, mikrokoklar, stafiloklar, Neisseria’lar)
bu besiyerlerinde inhibe olur. Bdylece, bu bakterilerin
ircyememesi sonucu, A ve B grubu streptokoklarin
izolasyonunun daha kolaylastig1 bildirilmektedir(!3). Ancak
baziyazarlar butip selektif besiyerlerinin kullanigh oldugunu
kabul etmelerine ragmen, S.pyogenes’in bu besiyerlerinde gec
tiredigini ve bu nedenle inkiibasyon siiresinin 2-3 giine
kadar uzatilmasi gerekebilecegini bildirmektedirler(7).

Ekim (inokiilasyon)

Ornek (ekiivyonla alinan bogaz siiriintiisii, doku 6rnekleri,
kan, diger steril viicut stvilari, vb) alinir alinmaz, miimkiinse
hi¢ vakit gecirmeden hemen kanli agara ekilmelidir.

Bogaz salgis1 drnekleri besiyerinin birinci bolgesine (ya
da Petri kutusunun 1/6’s1 kadarina) ekiivyon iyice ¢evrilerek
stiriiliir ve bir dze ile besiyerinin geri kalanma yayilir. Hangi
ornek tiirti olursa olsun ekim yapildiktan sonra, 6ze, steril
edilmeden Once besiyerine, ekimin en yogun oldugu birinci
bolgeye ve diger bolgelere birkag kere batirilmalidir. Bu sekilde
streptolizin O’nun aktivitesi i¢cin gerekli olan nispi anaerop
kosullar saglanmug olur ve hemoliz daha iyi goriiliir (11.19.2D),

Inkiibasyon

Ekim yapilan besiyerleri 35-37°C’de inkiibe edilirler (19,
Ilk 24 saatte GAS iirememisse ilave bir 24 saat daha oda 1s1sinda
inkiibe edilmesi izolasyon orani % 5-46 arturir!D), Bunedenle
sonucun 48 saat sonunda bildirilmesi uygun olur.

Hemen hemen tiim S.pyogenes suslari oksijene dayanikli
streptolizin S olusturduklarmdan, kiiltiirler aerop ortamda inkiibe
edilir. Ancak streptokoklarin hemolizi anaerop kogsullarda daha
belirgindir. Bu durum, oksijine duyarh streptolizin O nun katkisi
nedeniyledir. Bu nedenle bazi laboratuvarlar rutin olarak kiiltiirleri
anaerop kosullarda inkiibe ederler. Ancak bu kosullarda, 6zellikle
bogaz salgis1 6rneklerinde anaerop bakteri sayisi daha fazla
oldugundan, endojen flora daha yogun iirer ve beta-hemolitik
streptokoklarin izolasyon orani azalir. Kiiltiirlerin CO,’den
zengin ortamda inkiibe edilmesi durumunda S.pyogenes’e
inhibitor etkili bakterilerin ve A grubu dis1 beta-hemolitik
streptokoklarin iiremesini artacagi bildirilmektedir(11.17.19),

A grubu beta-hemolitik streptokoklarin identifikasyonu

Kanli agar besiyerlerinden GAS’a benzeyen siipheli beta-
hemolitik koloniler incelemeye alimir. Kolonilerin mukoid olup
olmadig1 kaydedilmelidirD,

Koyun kanli agar besiyerinde farinjit etkeni oldugu bilinen
Arcanobacterium haemolyticum da irer. Bu bakteri de
S.pyogenes gibi beta-hemoliz yapar, katalaz negatiftir ve hatta
basitrasine duyarli bulunur. Ancak Gram preparasyon
yapildiginda Gram pozitif ¢omak olduklar1 goriilerek ayirt

edilir(!3). Bu nedenle tiim beta-hemolitik streptokoka benzeyen
kolonilerden mutlaka Gram preparasyon yapilmal ve bakterinin
Gram pozitif kok oldugu goriilmelidir.

Koloni ozellikleri

GAS’lar griden beyaza degisen, genellikle parlak gorii-
niimlii koloniler olustururlar. A, C ve G grubu beta-hemolitik
piyojenik streptokoklarin kolonileri digerlerine gore [kiiciik
koloni olusturan, beta-hemolitik S. anginosus (veya S. milleri)
grubuna gore] daha biiyiiktiir. 24 saatlik inkiibasyon sonunda
kolonilerin biiyiikliigti >0.5 mm ¢apna ulagir ve bazen kolonileri
mukoit tarzdadir. S.pyogenes kiiltiirlerinde, kii¢iik koloni
olugturan beta-hemolitik streptokok ve S.anginosus grubunda
bulunan diger suglarin karamele benzetilen kokusu alinmaz.
Bu koku bu bakterilerin diasetil olusturmasiyla iliskilidir(!9).

Hemoliz

S.pyogenes’in kanli agarda yaptig1 karakteristik beta-
hemolizden bakterinin oksijene dayanikli streptolizin S’i
sorumludur. Oksijene duyarl: streptolizin O ise yalnizca anaerop
kosullarda iiretilen suslar tarafindan olusturulur. Hemolizinler
bakterinin iiredigi bolgede kirmizi kan hiicrelerini tamamen
eritir ve bakteri kolonisinin etrafinda beta-hemoliz veya tam
hemoliz denilen seffaf bir alan olusmasini saglar (17.19),

Katalaz aktivitesi

Streptokoklar katalaz negatiftirler. Bu 6zellikleri
stafilokoklardan kolayca ayrilmalarini saglar. Temiz bir lam
iizerine bir 6ze dolusu taze bakteri kiiltiiriinden (eski kiiltiirlerde
enzim aktivitesi kaybolabilir) alinip, iizerine bir damla % 3
H,0, damlatildifinda reaksiyon alinmaz (gaz kabarciklar
olusmaz). Kirmiz1 kan hiicrelerinde de katalaz aktivitesi
oldugundan kanli besiyerlerinde iireyen kolonilerle calisildiginda
yalanci pozitif sonug almabilir. Bu nedenle tipik streptokok
morfolojisindeki koloniler katalaz pozitif reaksiyon vermisse,
kansiz bir besiyerine pasaj yapilip deney tekrarlanmahdir(19,

Serolojik gruplandirma

A grubu streptokokun kesin identifikasyonu serolojik
olarak gruplandirilmastyla yapilir17).

Lancefield beta-hemolitik streptokoklari hiicre duvari
karbonhidratlarindaki (C maddesi) farka gore serolojik olarak
gruplandirmigtir. Daha sonra alfa-hemolitik ve non-hemolitik
streptokoklar da bu smiflandirmaya dahil edilmigtir. Lancefield’in
gruba ozel karbonhidratlarinin gdsterilmesi i¢in hazir ticari
kitler mevcuttur. Bu sekilde, streptokok hiicre duvarindan
ekstrakte edilen gruba 6zel antijenler spesifik antiserumlar
kullanilarak presipitin reaksiyonu, koagliitinasyon ya da lateks
agliitinasyonu yontemleri ile belirlenir(2:13),

Tiim bu simiflandirma ¢alismalar1 sonucunda bir kisim
streptokoklarin bu sekilde gruplandirilamadigi, gruplan-
dirilanlar icin ise Lancefield gruplarinin tek bir streptokok
tiiriine 6zel olmadig1 goriilmiistiir. Ornegin grup A antijeni
S.pyogenes disinda S. dysgalactiae subsp. equisimilis,
S.anginosus grubu bakterilerde de bulunur, ancak bu tiirlere



nadir rastlanmaktadir®. Benzer antijenlere sahip bakteriler
(ayrica gruplandirilamayanlar) biyokimyasal testlerle ayirt
edilebilmektedir(®13.19) (Tablo 2).

Biyokimyasal ve enzimatik deneyler

GAS identifikasyonunda kullanilan biyokimyasal ve
enzimatik deneylerin cogu, serolojik olarak gruplandirmanin
aksine olas1 identifikasyona (presumptive identification)
gotiiriir13), GAS ve diger streptokoklarin identifikasyonu igin
klasik yontemlere gore daha pahali olan, ancak uygulamada
kolaylik saglayan ticari, hazir identifikasyon kitleri (API 20
Strep, Rapid ID 32 Strep, vb) de mevcuttur(19), Identifikasyon
icin yapilan deneylere gecmeden Once izole edilen susun
streptokok morfolojisinde, katalaz negatif ve beta-hemolitik
oldugundan emin olunmalidir.

PYR testi

PYR testi bakteride L-pyrrolidonyl arylamidase (PYRaz)
varligin arastirir ve beta-hemolitik streptokoklardan sadece
S.pyogenes’de (insanda, klinik 6rneklerden nadiren izole edilen
hayvan kokenli, A grubu dis1 iki beta-hemolitik tiir diginda)
pozitiftir® (Tablo 2). Bu nedenle S.pyogenes’in A grubu
antijenine sahip S.anginosus, S. dysgalactiae subsp. equisimilis
ve diger tiim beta-hemolitik streptokoklardan ayirimi1 PYRaz
enziminin gosterilmesi ile hizli bir sekilde yapilabilir.

Bu enzim L-pyrrolidonyl-B-naphthylamide’i hidrolize
eder. Bu hidroliz sonucunda ag¢iga ¢ikan B-naphthylamine,
spesifik renk indikatorii varhginda, kirmizi bir renk olusumu
ile saptanir. Testin avantaji dakikalar i¢inde yapilip sonug
aliabilmesidir ve testte kullanilan diskleri ticari olarak saglamak
miimkiindiir. Pozitif reaksiyon S.pyogenes oldugunu gosterir
(16,17.19) Fakat enterokoklarin da bu enzimi olusturduklari ve
bazi enterokok suslarinin beta-hemoliz yaptiklari
unutulmamalidir(16:19),

Basitrasine duyarhhk

S.pyogenes geleneksel olarak basitrasine duyarlilig ile
tanmir. Ancak A grubu diginda C ve G grubu streptokoklarin
(Tablo 2°de gosterilmeyen) % 10’undan fazlasi ve B grubu
suslarin yaklasik % 5’1 basitrasine duyarli bulundugundan,

Tablo 2: Beta-hemolitik streptokoklarin identifikasyonu (®).

gliniimiizde A grubu streptokoklarin identifikasyonunda
basitrasine duyarlilik testi 6nceligini yitirmis goriinmektedir.
Testin performansini arttirmak i¢in, basitrasin duyarliligi
trimetoprim/sulfametoksazol (SXT) duyarlilig: ile birlikte
degerlendirilebilir. Ciinkii C ve G grubu suslar genellikle SXT’e
duyarh, A ve B grubu suglar ise direnclidir(!3).

Basitrasin testi ayrnca S.pyogenes’i yukarida bahsedilen,
insanda nadir izole edilen A grubu dig1 PYR pozitif beta-
hemolitik tiirlerden ayirmada kullanigli bir deneydir(8-9:17.19)
(Tablo 2).

Bu yontemde 3-4 koloniden alinarak yogun streptokok
inokiile edilmig kanl agar besiyerinin ortasina 0.004 U basitrasin
diski yerlestirilir. 35°C” de bir gecelik inkiibasyondan sonra,
basitrasin diski etrafinda saptanan herhangi bir zon susun
basitrasine duyarli oldugunu gosterir7:19), Yorumlama SXT
icin de aym sekilde yapilir.

VP (Vogues-Proskauer) testi

A grubu antijenlerine sahip S.anginosus grubu ile
S.pyogenes’in ayiriminda kullanigh bir testtir. S.pyogenes VP
negatif, S.anginosus grubu VP pozitif bulunur(16:19),

Direkt antijen saptayan testler (hizh tam testleri)

Bogaz salgilarindan A grubu streptokoklarin direkt tanisinda
kullanilan antijen saptayan testler yaklasik yirmi yili agkin
stiredir bilinmesine ragmen, son yillarda klinisyenler tarafindan
oldukga ragbet edilen ve yaygin kullanilan testler olmustur.
Bu testler kisa siirede uygulamr ve sonug alinir, hatta hekimin
muayenehanesinde bile uygulanabilir. Ticari olarak mevcut
cesitli hizli tani Kitleri bulunmaktadir (1518.21),

Bogaz salgisindan direkt olarak bakteri hiicre duvarinda
bulunan grup spesifik karbonhidrati saptayan bu testlerde
kullanmilan yontemler degismekle birlikte [lateks agliitinasyonu
(LA) , enzim immunoassay (EIA), koagliitinasyon, liposomal
ve optik immunoassay yontemleri] en sik EIA ve LA yontemleri
kullanilmaktadir(S: 13.17),

Genellikle, ekiivyon lizerindeki materyal kimyasal (6rnegin
nitréz asidi) veya enzimatik (6rnegin pronaz) ekstraksiyon
soliisyonuna alinir. Kisa bir inkiibasyon siiresinden sonra
siispansiyon i¢indeki antijen, bir filtre memran iizerine (Enzim

Tiir Lancefield grup PYR Basitrasin VP CAMP Orijin

S.pyogenes A + + - - Insan

S.agalactiae B - + Insan, sigir
S.dysgalactiae subsp.equisimilis A,C,GL - Insan, hayvan

S.equi C - Hayvan, insan
S.canis G - + Kopek, insan
S.anginosus grup ACGJF + - insan

S.constellatus subsp. pharyngis C - + -

S.porcinus E.,PU,V,- + + + Domuz, insan (nadir)
Yeni tiirler

S.iniae - + - - + Yunus, balik, insan (nadir)
S.phocae CF + - - Fok

S.didelphis - - - - Keseli sicangiller




immuno assay—EIA) veya lateks partikiillerine (lateks
agliitinasyonu) tespit edilmis spesifik antikorlarla muamele
edilir. EIA’da pozitif indikator olugmasi veya lateks partikdillerinin
agliitinasyonu pozitif sonug olarak degerlendirilir (17-19),

Direkt antijen saptayan hizli tan1 testlerin 6zgilligi
(spesifisitesi) cok yiiksektir. Kullanilan bir¢ok kitde 6zgiilliik
% 95’1n lizerinde bulunmugtur. Ancak bu testlerle ilgili duyarlilik
problemleri mevcuttur. Duyarlilik ¢esitli kitlere gére degigsmek
tizere % 50-90 arasinda bildirilmektedir. Dolayisiyla hizli
antijen saptayan testler kullanildiginda yalanci negatif sonug
elde etme oraninin yiiksek oldugu soylenebilir (1021, Bu nedenle
hizli tani kitleriyle elde edilen negatif sonuglarin kiiltiirle
konfirme edilmesi gerekir(3317.20.21), Duyarhiligm diisiik olmasi,
muhtemelen sadece kullanilan yonteme degil ayn1 zamanda
ornekteki mevcut streptokok sayisina da baghidir19). Boylece
calisilan materyalin miktar: arttirlldifinda 6rnegin, iki ayri
ekiivyonla bogaz siiriintiisii alinip, bir arada (tek 6rnek olarak)

calisildiginda direkt tani testinin duyarliligmnin anlamh sekilde
arttig1 bildirilmektedir(14).

Son birkag yildir erigkin streptokok farinjitinin laboratuvar
tamsinda durum tartigmali hale gelmigtir. Pediyatrik Amerikan
Akademisi-Amerikan Infeksiyon Hastaliklart Cemiyeti (ACP-
ASIM), Amerikan Kalp Birligi raporlarina gore tanida onerilen
bogaz kiiltiiriidiit2D. Ancak Amerikan Aile Hekimligi Akademisi,
Amerikan I¢ Hastahklan Cemiyeti, Hastalik Kontrol Merkezi
(CDC) ise erigkinlerde akut streptokok farinjiti yoniinden rutin
degerlendirmede bogaz kiiltiirii yapilmasina veya hizli tani
testlerinin duyarlilig1 % 80’in lizerinde ise bu testlerden negatif
sonug alindiginda da kiiltiir konfirmasyonuna gerek olmadigini
bildirilmektedirler>:7-2D, Ciinkii A grubu streptokoklar erigkinde
farinjitlerin ancak % 10 kadarindan sorumludurlar. Cocuklarda
oldugu gibi infeksiyonun ciddi komplikasyonlar: erigkinde pek
goriilmez veya ¢ok nadirdir, infeksiyon genellikle kendiliginden
iyilesme egilimindedir ve A grubu beta-hemolitik streptokok
infeksiyonlu erigkinler i¢in antibiyotik tedavisine gerek yoktur.
Rutin uygulamada tani klinik kriterler ve hizli antijen testleri
yardimiyla konup, semptomatik tedavi uygulanmasi
Onerilmektedir. Boylece eriskinde bogaz kiiltiirii, salginlarin
aragtirilmasinda, bu bakterilerde gelisen ve yayilan antibiyotik
direncinin takibinde ya da gonokok gibi beta-hemolitik streptokok
disinda bagka bir potansiyel farinjit etkeni bakteri diistiniildiigiinde
onerilmektedir(7-20),

Direkt tani testlerinin streptokoklarin piyodermal
infeksiyonlarinda da kullanilabilecegi bildirilmektedir(10).

Niikleik asit testleri

Bogaz salgis1 orneklerinde GAS’u saptayan iki farkl
niikleik asit testi gelistirilmistir ve bunlar ticari olarak
saglanabilmektedir. Bunlardan biri ve tizerinde en ¢ok cahgilam
DNA prob yontemidir (Group A Strep Direct Test ;Gen-Probe,
San Diego, Calif). Bu yontemde A grubu streptokokun tRNA
sekansina komplemanter bir DNA probu kullanilarak bogaz
salgisindan hazirlanan ekstraktta direkt tanya gidilir. Cesitli
caligmalarda kiiltiirle kargilastirildiginda 6zgiilliik % 97.8-100,
duyarhlik ise % 88.6-94.8 bulunmugtur®. Diger yontem

(LightCycler Strep-A assay; Roche Applied Science,
Indianapolis, Ind.) ise bakterinin niikleik asitinin amplifiye
edilerek saptandig1 bir PCR yontemidir(22). Son yapilan bir
calismada bu testin duyarligt % 93, 6zgiilliigii ise % 98
bulunmugtur. Giiniimiizde bazi laboratuvarlar negatif sonug
alinan hizl antijen testlerinin konfirmasyonunda niikleik asit
testlerini tercih etmektedirler(®).

Daha da onemlisi son yillarda niikleik asit testlerinin
invaziv GAS infeksiyonlarmin tanisinda kullamlmaya baglanmig
olmasidir. Bilindigi gibi invaziv A grubu streptokok
infeksiyonlarmnm etiyolojik tamisim koymak her zaman miimkiin
olamamaktadir. Bu tip hastalarda her zaman bakteriyemi
gelismemekte ya da kiiltiirden 6nce ampirik antibiyotik
uygulamasi nedeniyle doku kiiltiirlerinden siklikla negatif sonug
almabilmektedir(15). Antikor testleri ise hastaligin akut dsneminde
tanida yardimc1 olamamaktadir. Son yapilan bir caligmada doku
biyopsisi drneklerinde PCR ydntemiyle pirojenik ekzotoksin
B geni (speB)’nin saptanmasi ile nekrotizan fasiit tanisinin
konabilecegi bildirilmigtir. Aragtirmacilar bu yontemin kiiltiirle
negatif sonug alman invaziv A grubu streptokok infeksiyonlarmin
tamsinda kullanilabilecegini ileri siiriilmektedirler(15),

Serolojik tam

Akut GAS infeksiyonunun erken tanisinda rolii olmasa
da streptokok antikorlarinin titresindeki anlamh 6l¢iideki artis,
yeni gecirilmis bir GAS infeksiyonun saptanmasinda altin
standarttir(ZD),

GAS infeksiyonu gelisen hastalarda bakterinin bir ¢ok
spesifik enzimine karg1 antikorlar gelisir. M proteinine karsi
antikorlar olugur ve bagigiklik i¢in 6nemlidir fakat hastaligin
gec doneminde ortaya cikar ve bunlar tipe spesifik
antikorlardir(!7), Streptolizin O, DNaz B, hiyaluronidaz,
streptokinaz ve NADaz gibi streptokoklarin ekstraselliiler
maddelerine kars: gelisen antikorlarin durumu ve pratikte
kullanimi iizerinde yogun c¢aligmalar devam etmektedir.
Antistreptolizin O ve anti-DNaz B saptanmasinda ticari olarak
saglanabilecek kitler mevcuttur(2D,

Anti-streptolizin O (ASO)

Streptolizin O kuvvetli bir immunojendir ve buna kars1
gelisen antikorlarin (ASO) dl¢limii streptokok farinjiti nedeniyle
ortaya cikan romatizmal ates ve glomerulonefritin
dogrulanmasinda pratikte kullanighidir. Bu antikorlar bakteriyle
temastan 3-4 hafta sonra ortaya cikar ve kalicidir. Ancak
streptolizin O’nun C ve G grubu streptokoklar tarafindan da
olusturulmasi nedeniyle, ASO testinin A grubu streptokok
infeksiyonu icin spesifik olmadig unutulmamalidir(10),
Streptolizin O’nun bir 6zelligi kolayca kolesterolu baglamasidir
ve bu baglanma kendisinin hemolitik ve immun sistemi uyarici
aktivitesini elimine eder. Bu nedenle farinjit gibi diger streptokok
infeksiyonlarinin aksine deri infeksiyonlarinda streptolizin
O’ya yanit genellikle zayiftir, diger bir deyisle streptokoka
bagli piyodermalr hastalarda ASO titresinin yiikseldigi
goriilmez(16:17),



Anti-DNaz B

A grubu streptokoklarin olusturdugu deoksiriboniikleaz
(DNaz)’m A, B, C ve D olmak iizere dort degisik antijenik
varyant1 vardir. Suslarin biiytik kismu B tipi DNaz olustururlar
ve buna karsi geligen antikorlar, ASO’nun aksine derinin
streptokok infeksiyonunda rutin olarak saptanabilir. Anti-
DNaz B antikorlar1i hem deri hem de solunum
infeksiyonlarindan sonra ortaya ¢ikarlar. Ideal olani iki serum
orneginin (akut ve konvalesan serum) alinip anti-streptolizin
O ve anti-DNaz B ac¢isindan test edilmesidir; bu iki serum
arasinda saptanan 4 kat artig anlamhdir. Ancak antikor yanitinin
erken antibiyotik tedavisi uygulanan hastalarda baskilanmig
olabilecegi unutulmamahdir. Anti-DNaz B testinin streptokoka
bagli glomerulonefritteki kullanimi siiphelidir (16.17),

A grubu streptokoklarin nikotinamid adenin dinukleotidaz
(NADaz), hiyaluronidaz ve streptokinaz gibi virulansinda rol
oynayan baska enzimleri de vardir. Bu enzimlere karg1 da
antikorlar (anti-NADaz, anti-hiyaluronidaz, anti-streptokinaz)
geligir ve anti-streptolizin O’ya paralel olarak bu antikorlarinin
saptanmast gecirilmis streptokok infeksiyonunun
saptanmasinda yararli olmaktadir(16:17.21),

Sik kullanilan testlerden biri streptozim testidir (Carter
Wallace., Wampole Lab, Cranbury, N.J.). Cesitli streptokok
antijenlerine kars1 (streptolizin O, NADaz, DNaz, streptokinaz,
hiyaluronidaz) gelisen antikorlar1 saptayan tarama testi
ozelliginde bir testtir. Tek bir deneyde farkli antikorlar1
saptayabilme tistiinliigii olmasma ragmen saptanan antikorun
hangi antijene kars1 gelistigi bilinemez. Bu testle ilgili
standardizasyon problemleri de oldugundan dikkatli
kullanilmalidir®-10),

Klinik immunoloji laboratuvarlari tarafindan bildirilen
antikor titrelerinin degerlendirilmesi cesitli yas gruplarina,
populasyonun 6zelligine gore degisebilir(10),
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