AKUT TONSILLOFARENJIT
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Farenjit veya tonsillofarenjit arka farenks lenf dokusu ve yan farengeal bandlar1 igceren arka

ag1z kavitesinin inflamatuvar infeksiyonudur.

Etyoloji
Bir ¢ok mikroorganizma tonsillofarenjite neden olabilir, siklikla viruslar ve bakteriler etkendir
Tablo 1). Bakteriler iginde en sik etken A Grubu Beta Hemolitik Streptokok (AGBHS)’dur (1-3).

Neisseriae meningitidis ve Haemophilus influenzae’ya bagl sistemik infeksiyonlarda belirgin farenjit

goriiliir. Normal bogaz florasinda bulunan anaerob bakteriler aeroblarla birlikte Vincent anjini’nin

etkenidir (4). Tekrarlayan tonsillofarenjitte Staphylococcus aureus, H. influenzae, Moraxella

catarrhalis ve Bacteriodes sp. gibi betalaktamaz yapan etkenler akla gelmelidir (5).

Viruslar igerisinde en sik; Rhinovirus, Coronavirus, Adenovirus ve Parainfluenza virus

etkendir. Epidemik donemlerde Influenza A ve B akla gelmelidir. Human imnunodeficiency virus

(HIV)'a bagl1 akut retroviral sendromda da farenjit tablosu goriiliir (6).

Epidemiyoloji

A Grubu Beta Hemolitik Streptokok Tonsillofarenjiti

Akut tonsillofarenjitlerin % 15-25’inde etken AGBHS’dir. Siklikla hava yolu ve yakin
temasla bulasir, ayrica deri lezyonlarindan da bulasabilir (7-10). Aile i¢i bulasma yaninda, 6zellikle
kisla, kres gibi toplu yasam yerlerinde bulasma yaygindir. En sik 5-15 yas grubunda goriiliir. Ug
yasindan kiigiik ve 15 yasindan biiyiiklerde daha az rastlanir. Cinsiyetler arasinda goriilme siklig1 farkli
degildir. (8). Sosyo-ekonomik diizeyi diisiik toplumlarda daha siktir (7). Bakteriyel farenjitler siklikla
kis aylarinda goriiliir. C ve G grubu streptokoklarla kontamine olmus siit, yumurta, dondurma gibi
yiyecekler streptokoksik besin zehirlenmesi veya farenjit seklinde epidemilere neden olur.

Viral tonsillofarenjit

Akut tonsillofarenjitlerin en sik etkeni viruslardir. Viral infeksiyonlarin epidemiyolojisi
hastanin yasina ve etkene gore degisir. Ug yas altindaki tonsillofarenjitlerin biiyiik gogunlugu viruslara

baglidir. Parainfluenza, influenza ve Respiratory synctial virus (RSV), Rhinovirus sonbahar ve kis

aylarinda daha sik goriiliir. Influenza’ya tiim yas gruplarinda rastlanirken, Parainfluenza ve RSV



cocuklarda daha sik hastalik yapar. Epstein-Barr virus (EBV) ve Herpes simplex virus (HSV) geng

eriskinlerde farenjite neden olur. Adenovirus infeksiyonlar1 6zellikle kisla gibi toplu yasam yerlerinde

infeksiyon etkenidir ve mevsimsel 6zellik gostermez (11).

Patogenez ve Patoloji
Coronavirus ve adenovirus farenks mukozasina invazyon yaparak etkili olur. Viral

infeksiyonlarda 6dem ve hiperemi gelisir. Adenovirus ve EBV infeksiyonlarinda eksudasyon goriiliir.

AGBHS’larda bulunan protein F etkenin hiicreye baglanmasini ve toksinleri ile (streptokinaz,
hemolizin, eritrojenik toksin, deoksiriboniikleaz, proteinaz, hyaluronidaz) invazyonu gergeklestirir
(12). Lipoteikoik asid ise mikrorganizmanin fibronektine baglanmasini saglayarak kolonizasyonda rol
alir. Streptokokal M protein, hyaluronik asid ve fibrin virulan suslarda bulunur ve fagositoza karsi
direnci saglar (4). Farenks ve tonsillerde &dem, hiperemi, eksudasyon ve kanama goriiliir.

Cornynebacterium diptheriae infeksiyonunda ise ek olarak, fibrin birikimi, psddomembran olusumu ve

nekroz goriiliir. Influenza infeksiyonlarinda goriilen mukoza degisiklikleri S. aureus, tip I pnémokok

ve H. influenzae’nin epitel hiicrelerine baglanmasini kolaylagtirir.

Baglangicta monositler ve polimorfoniikller 16kositler yiizeyde fagozitozu saglar. Streptokoklar
streptolizin ile 16kosit 6liimiine neden olur ve infeksiyon yayilir. Streptokokal M proteine karsi geg
antikor yaniti olusur. Antikor fagositozu artirir, ancak yeterli antikor yaniti infeksiyonun
baslangicindan 6-8 hafta sonra ortaya cikar. Antikorlarin reinfeksiyonu o6nledigi diigiiniilmektedir.
Bakteriyel infeksiyon lenf bezlerine yayilabilir, fakat bakteriyemi nadirdir. Losemi veya
immunsupresyon varsa bakteriyemi goriilebilir. Yenidoganlarda biiyliik ¢ocuklara gore bakteriyemi
daha siktir (4).

Klinik

Klinik bulgularla etyolojik etkenin ayrimi tam olarak yapilamaz.

Viral tonsillofarenjit

Tonsillofarenjitle birlikte ses kisikligl, rinit, konjuktivit ve Oksiiriik olmasi viral etyolojiyi
diistindiiriir. Ates, titreme, kas agrisi belirgin degildir. Tonsil ve farenksde hiperemi ve eksudasyon
goriilebilir. Adenovirus tip 3 infeksiyonlarinda farenjite konjuktivit eslik eder. Tonsillerde follikiiler
goriiniim adenovirus infeksiyonunu akla getirmelidir. Influenza farenjitinde siddetli bogaz agrisi, bas

agrisi, oksiiriik, rinit, ates (38.3 °C) ve kas agris1 goriiliir, farenkste eritem minimaldir. Parainfluenza



infeksiyonlarinda farenjite Oksiirikk ve nezle eslik eder. Viral tonsillofarenjitlerde semptomlar 2-4

giinde geriler, bir hafta i¢cinde kaybolur (3).

Agiz iginde iilseratif lezyonlar herpangina, HSV ve enteroviral infeksiyonlarda siktir. Primer
herpetik gingivostomatit 1-4 yas arasi1 ¢ocuklarda aniden baslar. Ates, huzursuzluk, istahsizlik belirgin
bulgulardir. Bogazda hiperemi, dis etlerinde siglik goriiliir ve kolaylikla kanar. Orofarenks, agiz
mukozasi, dil, damak ve agiz kavitesi 6n kisminda vezikiilopapiiler lezyonlar ve iilserler ile
karakterizedir. Hastalik 5-7 giin i¢inde kendiliginden sonlanir. Enteroviral infeksiyonlarda ates,
ekzantem veya menenjit bulgular1 ile beraber farenjit goriilir. Yumusak damak, uvula veya arka
farenks duvarinda ilseratif lezyon goriiliirse enteroviral infeksiyondan kuskulanilmalidir. Yumusak
damakta petesi, kizamik, kizamik¢ik, EBV ve AGBHS infeksiyonlarini diistindiirmelidir. Herpangina

1-7 yas arasi g¢ocuklarda siktir. Olasi etkenler Echovirus ve Coxsackie virus’dur. Ates, disfaji,

istahsizlik, bogaz agrisi yaninda karin agrisi, bulanti, kusma ve ishal olabilir. Fizik muayenede
yumusak damak, uvula, tonsiller ve anterior tonsiller bolgede agrili vezikiiller saptanir. Vezikiillerin

acilmasi ile iilserler olusur (13)

A Grubu Beta Hemolitik Streptokok tonsillofarenjiti

Streptokoksik tonsillofarenjitin inkiibasyon siiresi 2-4 giindiir. Hastalik ani baglar. Ates 38.0
°C’in iizerindedir. Bogaz agrisi, yutma giigliigii, basagrisi, halsizlik, kas ve karin agrisi, bulanti, kusma
goriiliir (7). Cocuklarda istahsizlik ve aktivitede azalma dikkati ceker, ek olarak bulanti, kusma
belirgindir. Oksiiriikk, hapsirma, konjuktivit, ses kisikli§1, mukozada iilseratif lezyonlar varliginda
streptokokal tonsillofarenjit tanisindan uzaklasilmalidir (8). Farenks ve tonsillerde eritem veya gri-
beyaz renkte eksudasyon vardir, servikal lenfadenopati (LAP) ve dokiintii olabilir (2). Streptokokal
tonsillofarenjitlerde tonsiller iizerinde eksudasyon % 50 oraninda goriiliir. C ve G grubu
streptokoklarda benzer klinik tabloya neden olur. Hastalik kendi kendini sinirlar ve 1 hafta iginde

semptomlar kaybolur (8).

Eksudatif tonsillofarenjit
Bakteriyel veya nonbakteriyel orijinli olabilir. En sik etkenler AGBHS, EBV ve
Adenovirus’dur (Tablo 2). Infeksiyoz mononiikleozda olgularin yarisinda eksudatif farenjit vardir,

ayrica ates, LAP, halsizlik, basagrisi eslik eden bulgulardir. Primer HIV infeksiyonu da infeksiyoz



mononiikleoz benzeri tabloya neden olabilir (6). Candida sp. yalniz uzun siireli antibiyotik

kullananilan veya immunsiipresif yenidoganlarda eksudatif farenjite neden olur (4).

Vincent anjini

Farenks ve tonsillerin akut, psddomembran ile karakterize hastaligidir. Akut nekrozitan
iilseratif gingivit gingivanin iilseratif nekrozudur. Eger lezyon diger oral yapilar1 da tutarsa akut
nekrotizan iilserarif mukozit veya Vincent anjini adi verilir. Kétii agiz hijyeni, sigara, besinlerin
tahrisi, malnutrisyon, halsizlik, stres, travma, endokrin ve metabolik bozukluklar ile sigara i¢imi
sonucu gelisen kapiller staz sonucu aseptik nekroz olusur. Ayni faktorler dental plakta bakteriyel

irtinlerin birikmesine neden olur. Hastaliga Fusobacterium nucleatum ve Gram negatif aerob

mikroorganizmalar birlikte neden olur. infeksiyon aniden baslar. Bogaz agrisi, tonsiller veya gingival
kanama ve agizda kotii koku ilk bulgulardir. Nekroz, psddomembran, LAP, ates, istahsizlik ve tiikriik
salgisinda artis diger bulgulardir. Genellikle tonsil tutulumu ve LAP tek taraflidir (14). Hastalik komsu
mukoza dokusuna gecerek noma (Gangrendz stomatit)’ya neden olur. Gegici bakteriyemi ve sepsis

olabilir.

Diger tonsillofarenjitler
Subakut seyirli infeksiyon mikst anaerob ve H. influenzae’ya bagli olabilir. N. gonorrhoeae, T.

pallidum, EBV ve Candida albicans subakut infeksiyona neden olur (4). Mycoplsma pneumoniae

infeksiyonunda bronsit ve pndmoni eslik edebilir.

Komplikasyonlar

Supuratif Komplikasyonlar: Nazofarengeal bdlgeden infeksiyon deriye tasinip erizipel veya
pivodermiye neden olabilir. Siniizit, otit, mastoidit, peritonsiller abse, septik artrit, osteomiyelit,
kaverndz sinus trombozu ve bakteriyemi siipiiratif komplikasyonlardir. Lenfatik yayilimla servikal

adenit olabilir. Rekiirren tonsillofarenjit ve streptokokal toksik sok sendromu olusabilir (8).

Non stipuratif komplikasyonlar: Akut romatizmal ates (ARA) ve akut glomeriilonefrittir. ARA
epidemilerde % 3, endemik olgularda % 0.3 oraninda goriiliir. ARA sadece tonsillit sonrasinda gelisir,

streptokokal deri infeksiyonu sonrasinda goriilmez (7,8).

Tani
Tanidaki temel amag¢ viral tonsillofarenjitlerin AGBHS'a bagli tonsillofarenjitlerden

ayirmaktir.



Viral tonsillofarenjit

Klinik bulgularla tan1 koymak giictiir. Farengeal eksuda Adenovirus, HSV ve EBV gibi viral
etkenler yaninda A, C, G grubu streptokoklar, C. diphtheriae, anaeroplar ve Y. enterocolitica’da
goriilebilir. influenza ve Rhinovirus’da eksudasyon yoktur. Deri dokiintiisiiniin varligit AGBHS, HIV ve

EBYV infeksiyonlarini diigiindiiriir. Konjuktivit adenovirus infeksiyonlarinda belirgindir.

Viral infeksiyonlarda baslangicta 16kosit sayisinda hafif bir yiikselme olabilir. Atipik
lenfositoz siklikla wviral etyoloyiji diisiindiiriir ve bu olgularda EBV infeksiyonu mutlaka
arastirilmalidir. Spesifik viral tani icin virus izolasyonu gereklidir fakat, tonsillofarenjit olgularinda

rutin olarak 6nerilmez.

Bakteriyel tonsillofarenjit

Streptokoksik tonsillofarenjitinin en oOnemli klinik bulgular1 olan bogaz agrisi, ates,
lenfadenopati ve tonsiller eksiidasyon ancak streptokokal tonsillofarenjitlerin % 56’sinda saptanmistir
(7). Bu nedenle klinik bulgularla streptokok farenjitini diger etyolojik ajanlarin neden oldugu
farenjitlerden ayirmak giigtiir. Kesin tani etkenin izolasyonu ile konur. Ekiivyon ile alinan bogaz
stiriintii 6rnegi % 5 koyun kanli agara ekilmelidir. %5-10 CO,’li ortamda hemoliz daha belirgindir.
Hemen ekim yapilamayacak ise materyal Stuart ve Amies transport besiyerlerine aliabilir (15). Uygun
alimmis bogaz kiiltiirii ile etken % 95 izole edilebilir. Tek basina bogaz kiiltiiriiniin AGBHS akut

infeksiyonu ile tastyiciligi birbirinden ayirt etmedigi unutulmamalidir.

Bogaz siiriintiisiinden lateks agliitinasyonu, ELISA, optik immunassay yontemleriyle AGBHS
antijenleri aragtirilabilir. Test 10-20 dakikada sonug verir. Erken tani ile antibiyotik tedavisine kisa
siirede baslanabilir. Antijen testlerinin sensitivitesi % 80-90, spesifitesi % 95'den fazladir(1,15).
Direkt antijen testi negatif ¢ikan olgularda yalanci negatiflik olabilecegi i¢in bogaz kiiltiirti yapilmasi
gerekir (1,16-18). Hizli tan1 testleri Grup C streptokoklar: tanimlamaz (18). Oksiiriik, hapsirik ve
rinore olan olgularda hizli test pozitifligi AGBHS tasiyiciligini ve akut viral infeksiyonu akla

getirmelidir.

Lokositoz ve sola kayma streptokokal tonsillofarenjiti disiindiiriir. — Streptokokal
tonsillofarenjitte antistreptolizin O (ASO) yiiksekligi ve C reaktif protein (CRP) pozitifligi saptanabilir.

ASO'mun 200 Todd iinitesi (TU) iizerindeki degerleri veya titrede 4 kat artis1 akut infeksiyonu



diistindiiriir, ASO konvelesan donemde yiikselmeye basladigt icin, gecirilmis streptokok

infeksiyonunun retrospektif tanisinda yardimeidir (19). ASO bir yila kadar pozitif kalabilir.

N. gonorhoeae diisiiniilen olgularda 6zel besiyerlerine ekim yapilmalidir. Difteri kuskulanilan
olgularda Loeftler besiyerine ekim yapilmalidir. M. pneumoniae ve klamidya infeksiyonlarinda seroloji

tanida yardimcidir.

Vincent anjininde etkilenen dokudan Gram boyamasi yapilmalidir. Gram pozitif kok, Gram

negatif basil ve fuzobakteriler gosterilebilir. Debride edilen materyalden anaerob kiiltiir yapilir.

Bagisiklik

Erken siit ¢cocuklugu doéneminde streptokok infeksiyonlar1 fetusa gegen maternal bagisiklik
nedeniyle goriilmez. Maternal IgG kaybi ile beraber, AGBHS larin degisik serotipleri ve portorlerle
temas artar. Sonucta akut infeksiyon veya gecici portorliik ortaya ¢ikar. Bu siirede spesifik bagisiklik
olusur. AGBHS’lara karsi1 insanlarda antibakteriyel ve antitoksik olmak tizere iki tiirlii bagisiklik
gelisir. Antibakteriyel bagisiklik spesifik M komponenti ile iligkilidir. Antitoksik bagisiklik ise
eritrojenik toksin ile iliskilidir . M protein tipe spesifiktir. Erken antimikrobiyal tedavi antijenlere kars1
olusan antikor yanitin1 azaltabilir (20). Antitoksik bagisiklik M proteinin tersine tip spesifik degil grup
spesifiktir. Kiside antitoksik ve antibakteriyel bagisikligin durumuna gore gelisecek klinik tablo
farklidir. Antibakteriyel immunite olusan olgularda farenjit tablosu gelismez. Antibakteriyel immunite
yok fakat sadece antitoksik immunite var ise kizil gelismeden farenjit tablosu goriiliir. Kiside
antibakteriyel ve antitoksik immunite yok ise farenjit ve kizil tablosu gelisebilir. AGBHS
infeksiyonlarinda M proteinin antifagositik epitoplarina karsi opsonin antikorlari olusur ve tip
spesifiktir. M proteine karsi olusan antikorlar invaziv streptokok infeksiyonundan, korurken tasryiciligt

Onlemez.

Tedavi
A Grubu Beta Hemolitik Streptokok
AGBHS tedavisinin amact ARA gelismesini, siipiiratif komplikasyonlar1 ve AGBHS

yayilmasini 6nlemek ile birlikte klinik iyilesmeyi saglamaktir.

Tedavide ilk segenek penisilindir (Tablo 3), (21,22). AGBHS’larda penisilin direnci

saptanmamustir (23,24). Semptomlarin baslamasindan sonraki dokuz giin iginde penisilin tedavisine



baslanmas1 ARA gelismesini 6nlemektedir (8,25). Bugiin i¢cin ARA'yr onledigi kanitlanmis tek
antibiyotik penisilindir. Erken antibiyotik tedavisi semptomlar1 baskilamakta ve bulastiriciligt
onlemektedir. Bu amacla tek doz benzatin penisilin G veya 10 giin siire ile oral penisilin tedavisi

onerilir. Daha kisa siireli penisilin uygulamasi tedavide basarisizliga neden olmaktadir.

Hasta uyumu saglanirsa oral penisilin tedavisi ile intramuskiiler (IM) tedaviye esdeger
etkinlik saglanabilir. Benzatin Penisilin G (IM) 6zellikle; Hasta oral tedaviyi tolere edemeyecekse, oral
tedaviye uyum saglanmazsa, tekrarlayan AGBHS farenjit ataklarinda ve romatizmal kalb hastaligi
olanlarda tercih edilir (26). Benzatin penisilin G enjeksiyonu ¢ok agrilidir, ek olarak prokain igeren
formlar1 tercih edilebilir, ilacin kullanilmadan 6nce oda sicakligina getirilmesi agrinin derecesini

azaltir.

Penisilin allerjisi olanlarda eritromisin veya diger makrolidler kullanilabilir. Yeni makrolidler
eritromisine gore daha az yan etkiye sahiptir. Azitromisin ile 5 giinlik tedavi yeterlidir (27).
AGBHS’larda penislin direnci goriilmezken, makrolid direnci % 5 dolaymndadir (7). Penisilin allerjisi
olanlarda % 10 oraninda sefalosporinlere de allerji olabilecegi unutulmamalidir. Anafilaktik tipte

penisilin allerjisi olan hastalarda diger betalaktam antibiyotiklerde tedavide kullanilmamalidir.

Tedavide alternatif diger antibiyotikler ampisilin, amoksisilin, sefaklor, sefadroksil ve
sefuroksim aksetildir (28). Birinci jenerasyon oral sefalosporinler, betalaktam+betalaktamaz inhbitorii
kombinasyonlar1 penisilin tedavisine yanit alinamayan olgularda kullanilmalidir (29,30). Penisilinlere

gore oral sefalosporinlerle elde edilen bakteriyolojik eradikasyon ve klinik basar1 daha yiiksektir.

Sulfonamidler, kotrimaksazol, kloramfenikol, aminoglikozidler ve tetrasiklinler streptokok

infeksiyonlarinin tedavisinde kullanilmamalidir (31).

Streptokokal antijen testi pozitif olan ve klinik olarak streptokoksik farenjit diisiiniilen
olgularda tedaviye hemen baslanmalidir. Antijen testi negatif olanlarda veya streptokokal antijen testi
yapma olanagi yok ise iki yaklasim uygulanabilir. Bogaz kiiltiirii alinarak, antimikrobiyal tedaviye
gegilir veya antibiyotik tedavisi karar1 24 saat sonra alinacak kiiltiir sonucuna gore verilir. Her iki
yonteminde avantaj ve dezavantajlar1 vardir. Kiiltiiriin sonuclanmasmin beklenmesi ile gereksiz
antibiyotik kullanimi 6nlenirken semptomatik iyilesmede gecikme olacaktir. Erken antibiyotik tedavisi

ile hemen iyilesme saglanirken bir ¢ok kisi gereksiz antibiyotik kullanacaktir. Her iki yontemle de



ARA gelismesi onlenir (1). Siddetli infeksiyonu olan, atesi 38.3°C’nin iizerindeki hastalarda ve altta

yatan kalp hastalig1 olanlarda kiiltiir sonucu beklenmeden tedaviye baslanabilir.

Tedavi sonrasinda asemptomatik bireylerden kontrol bogaz kiiltiirii alinmasima gerek yoktur.
Hikayesinde akut eklem romatizmasi olan hastalardan infeksiyonlardan sonra kontrol bogaz kiiltiirii
yapilmalidir. Semptomatik olmayan aile bireylerinin tedavisi gereksizdir. Tekrarlayan infeksiyonlarda

kaynak saptamak amaciyla aile bireylerinden bogaz kiiltiirii alinmalidir (32).

AGBHS infeksiyonlarinda oral penisilin tedavisinden sonra % 5 - 35 oraninda basarisizlik
oldugu bildirilmistir (31). Tedavinin etkisizliginin nedenleri; antibiyotiklerin uygun siirede ve doz
araliginda kullanilmamasi, bogaz florasinda bulunan H.influenzae, stafilokok, anaeroblar
mikroorganizmalarin salgiladiklar1 betalaktamazlarin etkisi ile penisilinin parcalanmasi, antibiyotige
tolerans gelismesi ve kronik AGBHS tastyiciligidir (5). Bu olgularda amoksisilint+klavulonat, ikinci
kusak oral sefalosporinler (sefaklor, sefuroksim aksetil) veya klindamisin gibi betalaktamazlara

dayanikli antibiyotikler kullanilmalidir (33).

Streptokokal Tasiyicilik
Hasta olmayan ¢ocukta bogaz kiiltiir pozitifligi veya semptomatik ve kiiltiir pozitif olan bireyde
serolojik yanit yoksa tasiyicilik soz konusudur. Tasiyiciligin nedeni hasta uyumunun olmamasi,

farenksde betalaktamaz yapan mikroorganizmalarin varlig1 veya konaga ait faktorler olabilir.

Tastyicilarin bogazindaki streptokoklar avirulandir ve tasiyicilarin hastaligi bulastirma riski
yoktur. Aymi zamanda tasiyicilarda akut eklem romatizmasi riski de ¢ok diisiiktiir (8). Bu nedenle
AGBHS tastyicist ¢ocuklarin tedavisi gereksizdir (34). Sik tonsillit geciren tasiyicilarda 10 giinliik
penisilin tedavisinin son 4 giliniinde ek olarak 20mg/kg rifampin kullanilmasi bakteriyolojik
eradikasyon saglar (35). Asemptomatik tasiyicilarda klindamisin etkilidir (36).

Bir yilda yedi veya daha fazla tonsillit atagi ya da iki y1l boyunca her yil bes veya daha fazla
atak goriilen tekrarlayan tonsillitlerde, tonsilin fokal infeksiyon kaynagi olmasi halinde ve obstriiktif

semptomlar (beslenme, solunum) ortaya ¢ikarsa tonsillektomi endikasyonu vardir.

Diger etkenler
Anaerobik farenjit ve peritonsillitte oral penisilin V’nin kullanilmasi yeterlidir. Peritonsiller

absede cerrahi drenaj gerekir. Vincent anjini’nde Penisilin V 4 x 500 mg ve metronidazol 3 x 500 mg



birlikte kullanilir. Difteri farenjitinde 20.000-40.000 iinite antitoksin IM yapilmalidir, ayrica penisilin
G eriskinde 10 milyon ii/giin 10 giin siireyle kullanilir. Penisilin allerjisi varsa eritromisin 30-40
mg/kg/giin verilebilir. Y. enterocolitica aminoglikozit, trimetoprim sulfametaksazol ve 3. Jenerasyon
sefalosporinlere duyarlidir. Penisilinlere ise direng gosterir. N. gonorrhoeae infeksiyonunda tek doz
250 mg IM seftriakson yeterlidir. Mikoplazma infeksiyonlarinda ilk segenek eritromisindir, 10 giinliik

tedavi yeterlidir.

Viral
Immunyetmezlikli hastada viral farenjit veya kronik herpetik infeksiyon asiklovir ile tedavi
edilir (37). Normal konakta tedaviye gerek yoktur. Semptomatik tedavi yapilir. Influenza tip A'nin

neden oldugu infeksiyonlarin erken déneminde amantadin verilmesi etkili olabilir.

Semptomatik Tedavi
Istirahat, 1lik tuzlu su ile gargara, analjezik ve sivi tedavisi yeterlidir. Oral alamayan ve

dehidratasyon bulgusu olan hastalarin hastaneye yatirilmasi gerekir.

Korunma
Bulagsma, direkt temas, damlacik yolu, kontamine olmus yiyecekler ve siit ile olur.
Hastalarin izolasyonu gerekmez, esyalarinin temizligine dikkat edilmeli, kalabalik yasanan yerlerde

havalandirmanin iyi olmasi saglanmalidir.

AGBHS’larin grup spesifik C maddesinden hazirlanan asilar  hayvanlarda koruyucu

bagisiklik saglamaktadir. insanlarda as1 deneme asamasindadir.

Akut Romatizmal Ates

Akut romatizmal ates (ARA) ve akut glomeriilonefrit (AGN) streptokoksik tonsillofarenjitin
iki onemli komplikasyonudur. AGN streptokoksik farenjit veya deri infeksiyonu sonrasi gelisebilir
(Bolim XVI Akut Glomeriilonefrit), ARA ise farenjit sonrasi gelisir, piyodermi sonrasi gelismez. ARA
streptokoksik tonsillofarenjitden ortalama 19 giin sonra goriiliit. En erken 7 giinde gelistigi
bildirilmistir. Streptokoksik tonsillofarenjit epidemilerinden sonra % 3, endemik durumlarda ise %
0.3-1 oraninda ARA gelisir (38). Tiirkiyede yapilan calismalarda yillik ARA sikligt % 0.0367 - %

0.107 arasinda bildirilmistir (39,40). Siklikla 5-15 yasindaki ¢cocuklarda goriiliir.



Patogenez

ARA patogenezinin anlasilmasinda AGBHS’nin  yapisinin  anlagilmast  6nemlidir.
Streptokoklarin en disinda hyaluronik asid kapsiil bulunur. Viriilans faktoriidiir ve fagositoza karsi
direnci saglar. Kapsiil altinda bulunan hiicre duvarinda M protein bulunur. M proteine gore
streptokoklar 80 tipe ayrilir. M proteine karsi olusan antikorlar o tipe 6zgii koruyucu immunite saglar.
M proteinin antifagositik etkisi vardir ve viriilans faktoriidiir. M proteinleri iki ana gruba ayrilir. Grup
I M proteinler sarkolemma antijenleri ile capraz reaksiyon verir, grup II proteinler ise serum opasite
faktor olusumundan sorumludur ve ARA’ya neden olmaz. M protein tip 1, 3, 5, 6, 14, 18, 19, 24

romatojen, tip 1, 4, 12, 25, 49, 57 nefritojendir (38,41-43).

AGBHS ile insan dokular1 arasinda antijenik benzerlik ve gelisen otoantikorlarin etkisi veya
streptokokal hiicre duvar komponentlerinin veya ekstraselliiler iiriinlerinin direkt toksik etkisi ile ARA
ortaya ¢iktig1 diistiniilmektedir. Tonsillofarenjit sonrast ARA gelismesi arasindaki siirenin uzun olmast
immunolojik mekanizmalarin hastalikta etkin oldugu goriisiinii kuvvetlendirmektedir. ARA ve
romatizmal kalp hastalig1 olanlarda postmortem myokarda baglanmis, gamaglobulin ve kompleman
bulunmustur. Streptokokal M protein epitoplari, sarkolemma proteinleri miyozin ve tropomiyozin ile;
M protein tip 5,6,9 miyokard dokusu ile capraz reaksiyon verir (44,45). Streptokok A grubu
karbonhidrat kalp kapagindaki striiktiirel glikoproteinleri ile benzerlik gosterir, ikiside N-asetil
glukozamin yapisindadir (43). Streptokok kapsiilii synovial zar ve eklem sivisindaki hyaluronat
proteine benzer. M5 proteini kondrosit, kartilaj ve sinovium ile gapraz raksiyon verir (46). Sydenham
Koresi’nde beyin bazal kaudal nukleus ile streptokokal protoplast (lipoprotein) membran antijenleri
arasinda benzerlik vardir ve hastalarda streptokoklar ve kaudal nukleusa karsi reaksiyon veren

antikorlar saptanmistir (47).

HLA haplotipi ile ARA arasinda iligski oldugu belirtilmektedir, beyaz irktan insanlarda HLA-
DR4 pozitifligi, siyah irktan insanlarda ise DR2 pozitifligi ile ARA gelismesi arasinda istatistiksel
olarak anlamli iliski saptanmistir (43,47). Olmez ve ark (48), ARA’da HLA-33 ve HLA-B35
pozitifligini kontrol grubuna gore anlamli olarak yiiksek saptamislardir. Tiikriikle ile ABH kan grup
antijenlerini sekrete edenlerde ARA daha sik goriilmektedir. B hiicre alloantijenine karsi olusan D8/17
monoklonal antikoru ile yapilan ¢aligmalarda ARA’li hastalarda B hiicre alloantijeni % 80-100

oraninda saptanirken, normal populasyonda % 20 oraninda saptanmaktadir (38). ARA’da T
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lenfositlerde nonspesifik degisiklikler olur. Akut donemde Th/Ts orani artar ve konvelesan dénemde

normale doner.

ARA olugmasinda otoimmun hipoteze alternatif goriis ise streptokoksik sitotoksinlerin
patogenezde etkili oldugudur. Streptolizin O, streptokinaz ve streptokoksik pirojenik toksin etkili
olabilir. Streptolizin O laboratuvar hayvanlarina injekte edildiginde kardiotoksik etki gostermektedir.
Peptidoglikan ise miyokard nekrozuna neden olur. Streptokoksik siiperantijen de direkt doku hasarinda
etkili olabilir (12).

Klinik

Ani yiikselen ates 38°-40° C, diz, dirsek ve el bileginde sislik, agr1 ve kizariklik olur.
ARA’nin baglica bulgular1 Jones tarafindan tanimlanmis ve son olarak 1992 yilinda modifiye
edilmistir (Tablo 4) (49). Gegirilmis AGBHS infeksiyonu olan kiside iki major veya bir major, iki

mindr kriter varligi ARA’y1 gosterir.

Major Bulgular

Kardit

Romatizmal ateste % 30-40 olguda kardit goriiliir. i1k {i¢ hafta icinde ortaya cikar. Endokard,
miyokard ve perikard degisik derecelerde tutulur ve siklikla {ifiriim duyulur. Pankardit goriilebilir.
Romatizmal kalb hastalig1 hikayesi olmayan bir hastada yeni mitral regiirjitasyona ait apikal sistolik

ifiirim ve/veya aortik regiirjitasyona ait bazal diastolik iiflirlim romatizmal karditi diisiindiiriir.

Valwvulit olmadan gelisen miyokardit nadiren romatizmal atese baglidir. Apikal sistolik ve
diastolik iifiiriim ile miyokardit saptanmast ARA’y1 diisiindiiriir. Tasikardi miyokarditin erken belirtisi
olup, bulunmamasi miyokardit tanisindan uzaklastirir. Siddetli miyokarditde tasikardi, dispne,
Okstiriik, ortopne, hepatomegali pulmoner 6dem gibi konjestif kalb yetmezligi bulgular: olabilir.
Konjestif kalb yetmezligi mitral veya aortik regiirjitasyona bagli sol ventrikiil voliimiiniin artis1 ile

meydana gelir.

Gogiis agrisi, kalb seslerinin derinden gelmesi ve perikardiyal siirtiinme sesi perikarditin fizik
bulgulardir. Perikardial efflizyon ekokardiyografi ile dogrulanmalidir. Biiyiik effiizyon nadirdir, olursa

kalb tamponadina neden olabilir. EKG’de QRS kompleksinde diisiik voltaj, ST-T degisiklikleri
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goriiliir. Direkt grafide kalb golgesinde bilyiime belirgindir. Valvular tutulum olmadan romatizmal

perikardit nadirdir.

Poliartrit

Artrit gezici tiptedir. Bilylilk eklemler tutulur, kiiciik eklem tutulumunda bagka tanilar
diistiniilmelidir. Eklemde sislik, 1s1 artisi, agri, dokunmakla hassasiyet ve hareketlerinde kisitlilik
karakteristik bulgulardir. Kalic1 eklem deformitesine neden olmaz (50). Tedavi edilmeyenlerde
yaklasik 4 hafta siirer. Salisilat tedavisine dramatik yanit verir, 48 saatte tedaviye yanit vermeyen

olgularda tani tekrar gozden gecirilmeli ve salisilat diizeyi arastirilmalidir.

Sydenham Koresi
Gayesiz ve istemsiz, hizli hareketlerdir. Govde ve ekstremitelerde goriiliir. Kas giicsiizliigii ve
emosyonel labilite eslik eder, uykuda kaybolur. Genellikle ge¢ ortaya ¢iktigi icin gegirilmis AGBHS

infeksiyonun saptamak giigtiir. Norolojik sekel kalmadan iyilesir.

Eritema marginatum
En az (% 5) goriilen major bulgudur. Ortasi soluk yuvarlak kenarli lezyonlardir. Viicutta,
ekstremitelerin proksimalinde goriiliir, ylizde goriilmez. Eritem gecici ve yerdegistiricidir, 1s1 ile

indiiklenebilir, basmakla solmaz, kasint1 olmaz.

Subkutan nodiil
Sert, 0.5 cm capinda, agrili nodiillerdir. Eklemlerin ekstansor yiizlerinde, 6zellikle dirsek, diz

ve bilek eklemlerinde goriiliir. Deride inflamasyon goriilmez ve nodiil deriye yapisik degildir.

Miné6r bulgular

Artalji ve ates nonspesifik bulgulardir. Ates 39° C iizerindedir. Sedimentasyon ve CRP
poliartritli veya karditli hastalarda her zaman yiiksektir, korede ise genellikle normaldir. CRP
hastaligin akut fazinin gecip gegmediginin degerlendirilmesinde yardimcidir. PR uzamasi nonspesifik

bulgudur ve tek basina kardit tanist1 koydurmaz.

Gecirilmis AGBHS infeksiyonu
Laboratuvar yontemi ile kanitlanmamais tonsillofarenjit hikayesi yeterli degildir. Pozitif bogaz
kiiltiiri veya antijen testi akut infeksiyon ile tastyiciligi birbirinden ayiramaz, bu nedenle yiiksek veya

artmis olan antikor testi ARA tanisinda daha degerlidir. Akut ve konvelasan serum orneklerinde 2
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veya daha fazla tiip diliisyonu artis gereklidir. Streptolizin O, deoksiriiboniikleaz, hyaluronidaz,
nikotinamid adenin dintikleotidaz ve streptokinaza karsi olusan antikorlar arastirilabilir. En sik
kullanilan testler ASO ve anti-DNaze-B’dir (49). Akut AGBHS infeksiyonu sirasinda % 80 olguda
ASO olusur. Erigkinde 200 TU, ¢ocukta 320 TU iizeri anlamlidir. Anti-DNaze-B okul ¢ag1 ¢ocuklarda
240 TU, eriskinde 120 TU iizeri anlamlidir. ARA’l1 hastalarda 3 test yapildiginda % 95 olguda en az
birinde yiikselme saptanir. Tim testleri yapmak pratik degildir, bu nedenle ARA’dan siiphelenilen
hastalarda 6nce ASO yapilir, negatif ¢ikan olgularda, anti-DNaze-B testi yapilabilir. Korede antikor

testlerinin ve kiiltiiriin negatif olabilecegi unutulmamalidir.

Daha onceden romatizmal ates gegirenler tekrar AGBHS ile infekte olurlarsa rekiirren ARA
gelisebillir, bu olgular romatizmal atesin yeni epizotu olarak kabul edilir, ilk hastaligin relaps1 degildir
(49).

Tedavi

Hastalarin mutlaka istirahat etmesi gerekir. ARA tedavisinde klinik bulgularin baskilanmasi
amactyla antiinflamatuvar ajanlar kullanilir. Eklem bulgusu olan hastalarda aspirin 50-100 mg/kg/giin
4 esit dozda en az 4 hafta siire ile verilir. Kardit olan olgularda glukokortikosteroidler kullanilmalidir.
Prednizon 2 mg/kg/giin 4-6 hafta kullanilabilir. Son haftada steroid dozu azaltilmali ve karditte relapsi
onlemek i¢in aspirin ile devam edilmelidir, kalb yetmezliginde ditiretikler ve dijital endikedir (44).

Kore varsa haloperidol veya diger tranklizanlar kullanilabilir.

Korunma
ARA rekiirrensini 6nlemek igin benzatin penisilin G 1.200.000 U IM 21 giin arayla uygulanir.

En az 5 yil siire ile profilaksi siirdiiriilmelidir. Siddetli kardit gegiren olgularda 6miir boyu sekonder

profilaksi siirdiiriiliir (38).
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Tablo 1.Akut Tonsillofarenjit Nedenleri

Etken Klinik Tablo Sikhik %
Virus

Rhinovirus Soguk alginligi 20
Coronavirus Soguk alginligi 25
Adenovirus Farengokonjuktival ates 5
Herpes simplex virus Gingivit, farenjit, stomatit 4
Parainfluenza virus Soguk alginligi 2
Influenza virus Influenza 2
Coxsackievirus A Herpangina <1
Epstein-Barr virus Infeksiydz mononiikleoz <1
Cytomegalovirus Infeksiydz mononiikleoz <1
HIV-1 Primer HIV Infeksiyonu <1
Bakteri

S. pyogenes Tonsillofarenjit, kizil 15-30
Grup C, G Beta Hemolitik Streptokok  Tonsillofarenjit 5-10
Mikst anaerob Vincent Anjini <1
Neisseria gonorrhoeae Farenjit <1
Corynebacterium diphtheriae Difteri <1
Corynebacterium ulserans Farenjit, difteri <1
Arcanobacteirum haemolyticum Farenjit <1
Yersinia enterocolitica Farenjit, enterokolit <1
Treponema pallidum Sifiliz <1
Klamidya

Chlamydia pneumoniae Pnémoni, bronsit, farenjit <1
Mikoplazma

Mycoplasma pneumoniae Pnémoni, bronsit, farenjit <1

Bilinmeyen

Aftoz stomatit
Behcet Hastaligi
Kawasaki Hastalig1

Stevens-Johnson Sendromu

Ulseratif gingivit
Ulseratif farenjit

Farenjit, konjuktivit

Farenjit, stomatit, iilsersayon

14



Tablo 2. Farenjitte Goriiniim

Etken Eritem Eksudasyon Folliikiiler Petesi

Adenovirus ++++ +++ -+

Influenza virus -+

Enterovirus -+ ++ +

Epstein-Barr virus -+ -+ + ++

Herpes simplex virus ++ ++

Measles -+ +

Rubella + ++

S. pyogenes - -+ ++ +++

Corynebacterium diphtheriae +++ ++++

Meningococci ++ +

Neisseria gonorrhoeae ++ ++

Mycoplasma pneumoniae ++ + +

Candida + -+

Tablo 3. Streptokoksik Tonsillofarenjit Tedavisi
ilac Doz Verilis sekli  Siire

Yetiskin Benzatin penisilin G 1.200.000 U M Tek doz
Fenoksimetil penisilin 250-500 mg oral 2-3 doz 10 giin

Cocuk Benzatin penisilin G 27 kg iistii 1.200.000 U M Tek doz

27 kg alt1 600.000 U

Fenoksimetil penisilin 12,5-25 mg/kg/giin oral 2-3 dozda 10 giin
Eritromisin estolat 20-40 mg/kg/giin * oral 2-3 dozda 10 giin
Eritromisin etilsiiksiinat 40 mg/kg/glin oral 2-3 dozda 10 giin

* Maksimum 1 gr

Tablo 4. Modifive Jones Kriterleri

Major Bulgular Minér Bulgular Yakin Zamanda Gegirilmis

AGBHS Infeksiyon Olasilig
Kardit Klinik Pozitif bogaz kiiltiirii veya antijen
Artralji testi
Poliartrit Ates Yiiksek veya artmakta olan
streptokokal antikor titresi
Eritema marginatum Laboratuvar

Kore

Subkutan nodiil

Akut faz reaktanlarinda artis

Sedimentasyon hizinda artis

CRP

Uzamis PR siiresi
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