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Derya AYDIN

Istanbul Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dals, ISTANBUL
mdaydin@hotmail.com

OZET

Akut tonsillofarenjit ve orta kulak iltihabi ozellikle cocuklarda antibiyotiklerin en sik ve muhtemelen de en uygunsuz
regetelendigi infeksiyonlar arasindadirlar. Bunun en 6nemli nedenleri bu infeksiyonlarin tedavisinde gecikmeye bagli gelisebi-
lecek ciddi komplikasyonlar ve etyolojilerinde viral etkenlerin sikligidir. Bu durumdan kaginmanin en énemli yolu mikrobiyo-
lojik tantyr hizli ve dogru olarak koymaktir.

Bu derlemede tonsillofarenjit ve otitis medianin sik ve nadir goriilen etkenleri, klinik drneklerin alinma, laboratuvara
gonderilme sartlari ve rutin tanda kullamlan testler dzetlenmistir.

Anahtar sozciikler: etyoloji, mikrobiyolojik tan, otitis media, tonsillofarenjit
SUMMARY
Acute Tonsillopharyngitis and Otitis Media in Children: Etiology and Microbiological Diagnosis
Acute tonsillopharyngitis and otitis media are amongst infections in which antibiotics prescribed most often and pos-
sibly most inappropriately, particularly in children. The serious complications of these infections that may result from delayed
treatment and frequency of viral agents in the etiology are of great importance in this situation. The most important way to

avoid this situation is fast and accurate microbiological diagnosis.
In this review, common and uncommon agents of tonsillopharyngitis and otitis media, collection and transport condi-

tions of related clinical specimens and routine diagnostic tests are summarized.

Keywords: etiology, microbiological diagnosis, otitis media, tonsillopharyngitis

AKUT TONSILLOFAREN]JIT

Farenjit oro-nazo-hipofarinks, adenoid ve
tonsillerin bulundugu bélgenin infeksiyonudur.
Farenjit tek basina veya bir baska hastaligin bul-
gusu olarak ortaya ¢ikabilir ve bir¢ok bakteri ve
virus etken olabilir.

Akut farenjitin en sik goriilen etkenleri
viruslardir. Adenovirus, Rhinovirus, Coronavirus,
Influenza virus, Parainfluenza virus ve Respiratory
syncytial virus en sik saptanan viral farenjit
etkenleridir. Ayrica Coxsackievirus (el-ayak ve
agiz sendromunun ve herpanginanin en sik
goriilen etkeni), Echoviruses, Herpes simplex virus
1-2 ve Epstein-Barr virus diger sik saptanan
viruslardir. CMYV, rubella virus, kizamik virusu
gibi sistemik viruslar da farenjite yol agabilir.

Viral etkenler icerisinde HIV de unutulma-
malidir. HIV infeksiyonunun ilk bulgusu farenjit-
le birlikte grip benzeri semptomlar olabilir.

Tonsillitlerin % 5-40"1 bakteri kaynaklidir
ve bakteriyel farenjitler icerisinde en sik goriilen
etken Grup A beta-hemolitik streptokoklardir
(GAS - Streptococcus pyogenes).

Grup A beta-hemolitik streptokoklar

GAS 6zellikle 5-12 yas ¢ocuklarda kis ayla-
rinda sik goriiliir ve tiim farenjitlerin % 30"unda
etken olabilir. Bu oran erigkinlerde % 10’a diiser.
Orofaringeal infeksiyonlar ve poststreptokoksik
romatizmal ates (RA) ve glomerulonefrit (PAG)
akut otoimmiin hastaliklara ek olarak GAS son
yillarda derin doku infeksiyonlari ve strepto-
koksik septik sok gibi ciddi tablolarla da giinde-
me gelmektedir.

GAS aymi zamanda antibiyotik tedavisi
uygulanmasi zorunlu olan farenjit etkenleri igin-
de de en siktir. Bu nedenlerle akut farenjitle
karsilasan klinisyenin ilk karar vermesi gereken
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etkenin GAS olup olmadigidir. Ancak farkl
etkenlere bagl farenjitlerde klinik bulgular
genellikle aymidir. Yanhs negatif veya yanls
pozitif klinik kararin sonuglari olabilecek siipii-
ratif /nonstiptiratif GAS infeksiyonu komplikas-
yonlar1 veya uygunsuz antibiyotik kullanimin-
dan korunmanin yolu GAS tanisini mikrobiyo-
lojik yontemlerle koymaktir®.

Mikrobiyolojik tani: GAS farenjiti tanisi
mikrobiyolojik olarak konur. Viral infeksiyon
bulgular1 olmayan, bilinen GAS infeksiyonu
olan kisilerle temas: olan, GAS prevalans: ytiik-
sek bolgelerdeki hastalarda bogaz kiiltiirti ve/
veya hizh testler uygulanmalidir®?.

Bogaz kiiltiirii: GAS infeksiyonunda altin
standarttir. Diizgiin yapildiginda kanli agarda
bogaz kiiltiirtiniin GAS saptama duyarliigi %
90-95’tir. Bogaz kiiltiirti duyarliligini etkileyen
onemli faktorlerden biri siirlintli 6rneginin ali-
rus seklidir: Dil bastirilir ve dakron veya kalsi-
yum alginat ekiiviyon ile her iki tonsil yiizeyi ve
farinks arka duvarindan 6rnek almir. Ekiiviyon
farinksin diger bolgeleri ve agiza stirtilmemeli-
dir. Bebek veya agzini agmamakta direnen
¢ocuklardan dogru 6rnek almak miimkiin olma-
yabilir. Antibiyotik alan hastada yalanci negatif-
lik olabilir®.

Laboratuvara ulastirma 2 saatten uzun
siirecekse Ornekler Amies transport besiyerine
alinir ve bu besiyerinde oda 1sisinda 24 saate
kadar bekleyebilir.

Gram boyama, florada bulunan yogun
streptokoklar nedeniyle gereksizdir.

Ekim koyun kanli agar (KKA) besiyerine
yapilir. Ekiiviyon KKA'm 1/6’sina siirtiliir, 6ze
ile dort kadrana yayilir. Ik alana birkag kez igne
batirilir. Boylece oksijen konsantrasyonunun
diistiigii dip kisimlarda oksijene duyarli hemo-
lizin {iretimi de saptanir. Besiyerinde yiiksek
oranda dekstroz bulunursa hemolizin {iretimi
inhibe olabilir. Besiyerleri 35-37°C’da 48 saate
kadar inkiibe edilmelidirler. Anaerobik inkiibas-
yon ve segici besiyeri izolasyon olasiligini artira-
bilir.

identifikasyon: Beta-hemolitik iiremeler
A, C, G gruplan agisindan degerlendirilir. GAS
kolonileri 0.5 mm’den biiyiik ve bazen mukoid-
dir. Genis hemoliz zonu vardir. Gram ve katalaz
reaksiyonlar1 pozitifdir. 0.04 Ul basitrasin diski-
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ne duyarhdir (% 95 GAS duyarli, GAS dis1 beta-
larin da % 97’si direngli). Ek olarak trimetop-
rim /sulfametoksazol direnci gosterilerek 6zgiil-
liikk artirlabilir. Her iki diskin etrafinda herhangi
genislikte inhibisyon zonu goriilmesi duyarlilik
anlamina gelir. S.pyogenes PYR testi pozitifdir.
S.pyogenes digst GAS'in bazilar1 PYR negatif ola-
bilir. Gruba spesifik karbohidrat antijenlere kars1
antikorla kaplanmis lateksle aglutinasyon aras-
tirllmas: kesin identifikasyon igin kullanilabilir.
Ancak kiictik kolonilerin GAS olarak saptansa
da rapor edilmesi i¢in PYR pozitif oldugunun
gosterilmesi 6nerilmektedir. Ayni sekilde C ve G
gruplarindaki VP pozitif kommensal kiiciik
kolonili S.anginosus grup bakterileri potansiyel
etken S.dysgalactiae subsp. equisimilis ve S.equi
subsp. zooepidemicus’dan ayirdetmek igin VP
(Voges-Proskauer), BGUR veya MUG testi (B
-D- glucuronidase) uygulanabilir . Biiytik kolo-
ni olusturan bu suslar VP negatif, MUG pozitif-
dirler (18, 19).

izleme kiiltiirleri: Asemptomatik tastyici-
larin ¢ogu antibiyotik tedavisinden sonra da
GAS tasimaya devam ederler. Bu nedenle bazi
istisnalar disinda asemptomatikler veya hastala-
rin asemptomatik aile bireyleri arasinda rutin
bogazkiiltiirii gereksizdir. Istisnalar: Romatizmal
ates (RA) veya (PAG) hikayesi olanlar, RA veya
PAG salgini sirasinda akut farenjit olanlar, ayni
sekilde GAS farenjiti salgimni sirasinda yakin
temasin sik oldugu kalabalik ortamlarda yasa-
yanlar, antibiyotik tedavisinden sonraki hafta-
larda hala akut farenjit bulgular: olanlar ve kar-
silikli bulagin beklendigi aile igi temaslhilar®.

GAS farenjitinin hizli ve dogru tanisi
uygun antimikrobiyal tedavinin uygulanabil-
mesi, hastalik siiresinin kisaltilmas: ve stipiira-
tif /nonstipiiratif komplikasyonlardan korun-
mada son derecede dnemlidir. Bogaz kiiltiirtin-
de ilk tanimlamanin yapilmasi igin en az 24 saat
gerekir. Bu nedenle akut durumlarda hizli sonug
veren testler daha énem kazanmaktadir. Bunlar
icerisinde hizli antijen saptama testi (HAT) rutin
hasta bas: testi haline gelmistir. HAT dakikalar
icerisinde GAS karbohidrat antijenlerini saptar.
Enzim veya optik immiinassay yontemi kulla-
nan testlerin degerlendirmesi kolay ve oldukca
yliksek ozgiilltiktedir. Ancak duyarlilik kiiltiirle
kiyaslandiginda kullanilan {irtine, testi uygula-



yan personele ve hastanin hikayesine gore degis-
mek tizere ~ % 80-90 olarak bildirilmektedir®.
Bu nedenle negatiflik halinde kiiltiir yapilmasi
onerilmektedir. Yine de bu 6neri; duyarlikta sag-
lanacak artisin maliyete degmedigi, o6zellikle
romatizmal ates insidensinin diisiik oldugu bol-
gelerde daha iyi sonug¢ vermeyebilecegi neden-
leriyle tartisilmaktadir®.

HAT kiiltiirden daha pahali olmakla bir-
likte, hizh tan1 saglayarak hastanin is veya oku-
luna daha hizli dénmesi, GAS sa¢ilimimnin azal-
tilmas/engellenmesi ve akut morbiditenin azal-
tilmasmin yararlari agisindan 6nemlidir. Bazi
hasta gruplarinda (6rn. acil servise bagvuranlar)
HAT ile tan1 konan hastalarda kiiltiir yapilanla-
ra oranla uygun antibiyotik kullanimi yiizdesi-
nin daha yiiksek oldugu gosterilmistir. Az sayi-
da bakteriyle gelisen infeksiyonlarda HAT nega-
tif, kiiltiir pozitif sonuglar gelisebilir. HAT yanhs
pozitif sonucglar grup A antijeni tasiyan
nonhemolitik-kommensal S.anginosus veya non-
hemolitik GAS nedeniyle olabilir. HAT'nin C ve
G grubunu saptamamasi da diger bir dezavan-
tajidir®.

Kiltiir ya da HAT, akut hastaligi viral
farinjit gecirmekte olan GAS tasiyiciigindan
yeterince ayirdedemez. Romatizmal ates insi-
densinin diisiik oldugu bolgelerde bu testlerin
gercek yarar kiiltiir negatif hastalarda antibiyo-
tik tedavisinin kesilmesidir. Bogaz agrilarinda
yliksek oranda uygunsuz antibiyotik kullanimi
diisiiniildiigiinde bu 6nemli bir katkidir. 10
giinliik tedaviden sonra, eradikasyon gercekles-
se bile, HAT 1 hafta veya daha fazla pozitif kala-
bilir2).

ELISA ve OIA temelli HAT ne ek olarak
bogaz striintiistinden GAS rRNA’sin1 saptayan
kemoliiminesan tek zincirli DNA problar1 da
kullanimdadir ve bu test igin ~% 95 duyarhilik
ve % 95-100 ozgiilliik bildirilmistir . Yine benzer
duyarhilik ve ozgiilliikte ticari PCR kitleri de
vardir. Bu testler daha karmagiktir ve 2 saate
kadar zaman gerekmektedir. Bu testler bazi
laboratuvarlarda negatif HAT sonuglarini dog-
rulamada kullanilmaktadirlar. Ayrica floresan
isaretli 165 rRNA-hedefli oligoniikleotid probla
hiicreigi hibridizasyon (FISH) da bildirilmistir .
Serolojik testler infeksiyonun baglamasindan 2-3
hafta sonra pozitiflesir bu nedenle akut GAS’i
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tanisinda 6nemi yoktur. Bu testler antistrepto-
kok antikorlarin (antistreptolizin O ve antideok-
siribonucleaz B gibi) titrelerini saptar ve roma-
tizmal ates ve glomerulonefrit gibi komplikas-
yonlarin izlenmesinde veya akut infeksiyonu
olan hastalar1 tasiyicilardan ayirdetmek igin
yapilan epidemiyolojik ¢alismalarda da kullani-
labilirler®.

Grup A dis1 streptokok farenjiti

C ve G grubu streptokoklar su ve besin
kaynakli farenjit salginlarina ve sonrasinda akut
glomerulonefrite yol acabilirler. Iri koloni form-
lar1 olusturan Lancefield grup C (S.dysagalactiae
subsp. equisimilis) ve grup G GAS farenjitine
benzer (daha hafif seyreden) farenjit tablosuna
yol acgabilirler. C ve G grubunun romatizmal
atese yolagtig1 gosterilmemistir®”. Genel olarak
Lancefield grup C beta-hemolitik S.anginosus
grubun minik koloni (<0.5 mm) yapan iiyeleri-
nin normal flora {iyesi oldugu kabul edilmekle
birlikte farenjit etkeni olabildigi de ileri siiriil-
miistiir®. Mikrobiyoloji laboratuvarlart kiiltiir
besiyerinde beta-hemoliz yapabilen bu bakteri-
leri koloni morfolojisi (0.5 mm), VP negatifligi,
MUG testi pozitifligi gibi kriterlerin varhiginda
rapor etmelidirler.

S.pyogenes dis1 Grup A suslar da sik olma-
makla birlikte laboratuvarda karisiklik yaratabi-
lirler. Basitrasin ve PYR testi sadece S.pyogenes’te
pozitifdir®. Grup B farenjiti ¢ok nadir olarak
bildirilmistir®. Oral flora ve viridans grup iiyesi
alfa hemolitik streptokok olan S.mitis genellikle
toksik sok benzeri sendromla birlikte olan agir
farenjit etkeni olabilir®.

Streptokok dis1 bakteriyel farenjitler

GAS dis1 bakteriyel farenjitler oldukga
nadirdir.

Arcanobacterium  haemolyticum nadiren
farenjit ve ayn1 zamanda siniizit, seliilit ve septi-
semi yapar. A.haemolyticum’un yetiskin farink-
sinden izolasyonu cesitli tilkelerde % 0.5 - 3
arasmnda bildirilmigtir. Saghkhlarda da bulun-
masi ve koloni morfolojisi ve beta-hemoliz &zel-
liginin streptokoklara benzemesi degerlendir-
mede zorluk yaratir. Ornek alimi ve kiiltiir sart-
lar streptokoklarla aynidir. KKA yerine tavsan
veya insan kanli agar kullanilabilir. Katalaz



negatif, hareketsiz bakterilerdir. Staphylococcus
aureus ile birlikte inkiibe edildiginde CAMP
inhibisyonuna bagh ters-CAMP goriintiisii olu-
sur®.

Arcanobacterium pyogenes (6nceki ismi
Actinomyces pyogenes) HAT'nde G grubu ile
karigtirilabilir®. Neisseria gonorrhoeae farenjiti
orogenital yolla bulasir. Cogu olgu asemptoma-
tiktir ve yine cogu olguda genital gonore saptan-
maz. Tan kiiltiir ve niikleik asit cogaltma yon-
temleri (LCR, PCR) ile konur. Gram boyama
farinks florasindaki saprofit Neisseriae spp. nede-
niyle gereksizdir. Neisseria meningitidis faringeal
tasiyiciigy sik goriilen bir bakteridir. Nadiren
farenjit yaptig1 bildirilmektedir®. Tami kiiltiir
yontemleri ile konur. Mycoplasma pneumoniae
cocuklarda farenjit etkenleri igerisindendir.
Tanida seroloji, PCR ve kiiltiir yontemlerinden
yararlanilir®.

Diger nadir etken bakteriler igerisinde
Chlamydia pneumoniae, Chlamydophila psittaci,
Cornebacterium diphtheriae, Yersinia pestis sayila-
bilir™. Nadiren de olsa S.aureus’un akut farenjit
yapabilecegini disiindiiren bildiriler vardir® 1.

Treponema pallidum orogenital cinsel temas,
Yersinia enterocolitica 6zellikle infekte siitiin oral
alimi ile gelisen enteritle birlikte goriilen farenji-
te yol acar. Orofaringeal tularemi (Francisella
tularensis) infekte hayvan veya artropodlarla
direkt temas sonucu gelisir. Lemierre hastali$1
ve peritonsiller apse gibi durumlarda agiz igi
aerob ve anaerob flora rol oynar®.

Streptococcus pneumoniae, Haemophilus inf-
luenzae, Gram negatif comaklar akut farenjit
etkeni degillerdir. Bununla birlikte rekiirran ton-
sillitte S.aureus, GAS, H.influenzae, S.pneumoniae
en sik izole edilen bakterilerdir™.

Viral farenjitler

Epstein—-Barr virus

Infeksiy6z mononiikleoz en sik 15-24 yas
arast gorilir. Heterofil antikorlar hastaligin ilk
2-3 haftasinda infekte adolesan ve yetiskinlerde
pozitiftir. Heterofil antikorlar akut fazdan son-
raki bir yildan fazla serumda kalabilirler. Bu
testlerde (Monospot test veya diger hizli hetero-
fil antikor test) pozitif sonuglar klinik bulgularla
birlikte tan1 koydurucudur. Ozellikle 4 yas alt:
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cocuklarda yanlis negatif sonuglar goriilebilir.
Bu olgularda viral kapsid antijenlerine karsi
IgM antikorlar arastirilabilir.

Diger viral etkenler genellikle laboratuvar
testleri ile aragtirilmaz®.

ORTA KULAK ILTIHABI

Akut ortakulak iltihab1 ¢ocuklarda en sik
antibiyotik yazma nedenleri arasindadir. Bakteri-
lerden S.pneumoniae, kapsiilsiiz H.influenzae,
M.catarrhalis ve S.pyogenes ve viruslardan RSV,
Influenza virus, Adenovirus ve Rhinovirus en sik
karsilasilan etkenlerdir. Bunlari S.aureus, viri-
dans streptokoklar, Pseudomonas aeruginosa ve
diger Gram negatif comaklar izler. C.pneumoniae,
Chlamydia trachomatis, M.pneumoniae, anaerobik
bakteriler daha nadir de olsa bildirimi yapilmis
etkenlerdir.

Son yillarda Alloiococcus otitidis, Turicella
otitidis, ve Corynebacterium auris gibi yeni/az
bilinen mikroorganizmalar otitis media etkeni
olarak bildirilmektedir™. Bu bakteriler rutin
besiyerlerinde gii¢ tireyen ve identifikasyonlar:
oldukca zor bakterilerdir. Bunlardan ozellikle
Gram pozitif kok olan A.otitidis akut orta kulak
iltihab1 olan ¢ocuklarin orta kulak sivilarinda
PCRile yiiksek oranda saptanmaktadir.

Ornek alimi ve transport: Orta kulak
zarinda spontan perforasyon varsa gelen sivi-
dan otoskop esliginde iki ayr ekiiviyonla alina-
cak siiriintii 6rnegi kiiltiir ve Gram boyama icin
uygun olabilir. Transport i¢cin Amies veya benze-
ri besiyerleri kullanilmalidir. Nadiren uygulan-
makla birlikte timpanosentez ile de 6rnek alma-
bilir. Transport besiyeri olmadan gdnderilecek
sivilar oda 1sisinda 2 saatten fazla bekletilmeme-
lidir. Anaerop kiltiir unutulmamalidirNazofa-
ringeal 6rnekler uygun degildir.

Kiiltiir besiyerleri 35-37°C ve % 5 CO,’li
ortamda dort giine kadar inkiibe edilmelidirler.
Karisik tireme olmadig stirece deri florasinin
kommensal tiyeleri (koagiilaz negatif stafilokok-
lar, Corynebacterium spp. gibi) disindaki tireme-
ler identifiye edilip etken olarak bildirilmelidir.
Bu kommensaller tek baslarina ve yogun olarak
uremiglerse etken olabilecekleri de unutulma-
malidir. Karisik tireme varsa bu raporda bildiril-
meli ve ileri degerlendirme isteniyorsa laboratu-



varla temasa gecilmesi gerektigi not edilmeli-
dir.

Mantar infeksiyonu siiphesi varsa veya
Gram preparatin incelenmesinde mantar ele-
manlar1 saptanmissa mantar besiyerlerine kiil-
tir yapilabilir®®.
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