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Bogaz Dis1 Klinik Orneklerden izole Edilen Beta Hemolitik

Streptokok Suslari, Olusturduklar1 Enfeksiyonlarin Ozellikleri ve
Antibiyotik Duyarliliklar

Cigdem ARABACT!
Rabiye ALTINBAS?

Ozet: Beta hemolitik streptokok (BHS) tiirleri, tonsillofarenjit gibi iist solunum yolu enfeksiyonlar: disinda idrar
yolu enfeksiyonu, deri/yumusak doku enfeksiyonlari, yenidogan menenyjiti, sepsis, pnomoni gibi enfeksiyonlarda
da rol oynarlar. Bu ¢alismanin amaci bogaz disi klinik 6rneklerde iireyen BHS tiirleri, enfeksiyonun 6zellikleri ve
antibiyotik duyarliliklarinin belirlenmesidir. Retrospektif olarak incelenen 487 susun; 388'i (%79.7) B grubu, 66's1
(%13,5) A grubu, 331 (%6,8) C, G ve F grubu beta hemolitik streptokok olarak tanimlanmistir. Saptanan BHS
enfeksiyonlarmin, 338'i (%69) idrar yolu enfeksiyonu, 108'i (%22) deri/yumusak doku enfeksiyonu, 14'ii (%3) kan
dolasimi enfeksiyonu, 9'u (%2) menenjit ve pndmonidir. 18 (%4) B grubu streptokok izolati, vajinal kolonizasyon
olarak degerlendirilmistir. 83 (%17) hastada, altta yatan birden fazla hastalik saptanmistir. Antibiyogram calisilan
tiim izolatlarda penisilin, vankomisin, linezolid ve tigesiklin duyarli bulunmustur. Eritromisin, klindamisin ve
tetrasiklin direnci, A ve B grubu streptokok i¢in sirasiyla % 6, %2, % 36 ve %38, %11, % 94 saptanmustir.

Anahtar Kelimeler: Antibiyotik duyarlilik, infeksiyon, Beta Hemolitik Streptococcus spp.

Characteristics of Beta Haemolytic Streptococcus Strains Isolated From
Clinical Specimens Other Than Throat Culture and Characteristics of
Streptococcal Infections

Abstract: Beta hemolytic streptococcus (BHS) species also play a role in infections such as urinary tract infection,
skin / soft tissue infections, newborn meningitis, sepsis, pneumonias, as well as upper respiratory tract infections
such as tonsillopharyngitis. The aim of this study was to determine the antibiotic susceptibility of BHS species,
isolated from cultures other than throat and the characteristics of the infection in patients. Out of 487 retrospectively
examined BHS isolates; 388 (79.7%) group B, 66 (13,5%) group A, 33 (6,8%) group C, G and F were defined as beta
haemolytic streptococci. From detected BHS infections; 338 (69%) urinary tract infection, 108 (22%) skin / soft tissue
infection, 14 (3%) blood stream infection, 9 (2%) meningitis and pneumonia. 18 (4%) Group B Streptococci isolates
were reported as vaginal colonization. In 83 (17%) of patients, there was more than one co morbid condition. All
BHS isolates were susceptible to penicillin, vancomycin, linezolid and tigecycline. Erythromycin, clindamycin and
tetracycline resistance were 6%, 2%, 36% and 38%, 11%, 94% for Group A Streptococcus and Group B Streptococcus,
respectively.
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GIRiS
Streptococcus cinsi bakteriler dogada yaygin olup; insan agiz, yutak, alt gastrointestinal sistem ve vajen
normal florasinda da bulunabilir. Streptokoklar tonsillofarenjit gibi {ist solunum enfeksiyonlar: disinda
nekrotizan fasiit, endokardit, yenidogan menenjiti, sepsis ve pnomoni gibi hayati tehdit eden ciddi
enfeksiyonlara sebep olurlar. Streptokoklar iginde beta hemolitik streptokoklar (BHS) invazif
enfeksiyonlara yol agmasi agisindan onemli bir gruptur. Lancefield tarafindan hiicre duvan
karbonhidratlarindaki antijenik farkliliga gotre serogruplara (A'dan H 'ye ve K'dan V'ye kadar) ayrilr.
A, B, C ve G grubu BHS, insanlarda en sik enfeksiyon etkeni olan gruplardir (1). invazif BHS
enfeksiyonlarimin diinya genelinde artis, gostermesi, yasami tehdit etmesi acisindan, erken tani ve
tedavinin Onemini arttirmistir (2,3). Bu ¢alismada bogaz disi klinik 6rneklerinde BHS iiremesi olan
olgularin klinik Ozelliklerinin degerlendirilmesi ve antibiyotik duyarliliklarimin belirlenmesi

amaglanmustir.
YONTEMLER

Bu calisma ile S.B.U Okmeydani Egitim ve Arastirma Hastanesi Tibbi Mikrobiyoloji Laboratuvari’'nda
Ocak 2014- Haziran 2018 yillar1 arasinda 386’s1 (% 79) poliklinik ve 101'i (%21) yatan hastalardan gelen
orneklerde {ireyen 487 beta hemolitik streptokok susu, enfeksiyonlarmin 6zellikleri ve antibiyotik
duyarliliklari retrospektif olarak incelenmistir. Mikrobiyoloji laboratuvarina gelen 6rnekler, %5 koyun
kanli agar besiyerine ekilerek %5-10 CO2 li ortam saglayacak olan mumlu kavanoza konularak 37°C
etuvde, 24 saat inkube edilmistir. 24 saat inkubasyon sonunda petrilerdeki tiremeler kontrol edilerek,
-hemoliz olusturan koloniler degerlendirmeye alinmistir. Bu kolonilerden Gram boyasinda zincir
yapmus gram pozitif koklardan katalaz testi negatif olan kolonilerden, streptokok lam agliitiinasyon kiti
(Streptococcal latex test, Plasmatec, UK) ile gruplama yapilmistir. Suslarin antibiyotik duyarliliklar:

Avrupa Antimikrobiyal Duyarlilik Testi Komitesi (EUCAST) dnerileri dogrultusunda belirlenmistir (4).
BULGULAR

Calismadaki 487 susun 388 s1 (%79.7) B grubu, 66’s1 (%13,5) A grubu, 33’1 (%6,8) C, G ve F grubu BHS
olarak tanimlanmustir. zole edilen streptokoklarin en sik yol agtig1 enfeksiyonlar; 338'i (%69) idrar yolu
enfeksiyonu, 108’1 (%22) deri/yumusak doku enfeksiyonu , 14‘ii (%3) kan dolasimi enfeksiyonu, 9" u
(%2) menenjit ve pnomonidir. 18 (%4), Grup B Streptokok (GBS) izolat1 vajinal kolonizasyon olarak

degerlendirilmistir.



Sekil 1: Izole edilen beta hemolitik streptokoklarimn yiizde dagilim

C, G ve F grubu BHS
6.8%

Tablo 1: izole edilen beta hemolitik streptokoklarin drneklere gore dagilimi

Otrneklerin Idrar Doku/abse Kan Balgam BOS Vajen
dagilimi

A grubu 4 53 3 6 0 0
(n=66)

B grubu 334 25 8 0 3 18
(n=388)

C grubu 0 13 0 0 0 0
(n=13)

G grubu 0 3 1 0 0 0
(n=4)

F grubu 0 14 2 0 0 0
(n=16)

Toplam %69(1n=338) %22(n=108) %3(n=14) %1(n=6) %0.6(n=3) %4(n=18)
(n=487)

Grup A Streptokok (GAS) ve GBS lere bagh enfeksiyonlar diger beta hemolitik streptokoklara gore daha
fazladir. GAS ve GBSnin, kan ve BOS gibi orneklerde {iiremeleri invazif enfeksiyon olarak
degerlendirildiginde 17 hastada sepsis/ bakteriyemi ve menenjit oldugu saptanmistir. Yatarak takip
edilen hastalarin tanilar1; %46.5 oraninda deri ve yumusak doku enfeksiyonu, %21.7 genitotiriner sistem
enfeksiyonu, %13.8 sepsis/bakteriyemi, %6 pnémoni ve %3 oraninda menenjit idi. Poliklinik
hastalarinda ise %84 genitoiiriner sistem enfeksiyonu ve %16 deri yumusak doku enfeksiyonu tanilar
ile izlendigi saptandi. Tiim hastalarin 83 {inde (%17) altta yatan birden fazla hastalik oldugu goriildii.
Bu hastaliklar sirasiyla %33.7 diabet, %19.2 bobrek ve iireter tasi, %15.6 travma ve cerrahi, %14.4
malignite, %4.8 bobrek yetmezligi ve %2.4 HIV idi. Antiyotik duyarhilik testi 100 adet GBS ve 50 adet
GAS izolat1 i¢in ¢alisildi. Calisilan tiim izolatlarda penisilin, vankomisin, linezolid ve tigesiklin duyarlh
bulundu. Eritromisin, klindamisin ve tetrasiklin direnci, GAS ve GBS igin sirastyla (%6, %2, %36) ve
(%38, %11 ve %94) idi. GBS izolatlarinda eritromisin, klindamisin ve tetrasiklin direnci, GAS lara gore

oldukga yiiksek bulundu.



TARTISMA

Uzun yillardir enfeksiyon etkeni olarak karsilasilan streptokok cinsi bakterilerin insan saglig: icin
Oneminin giderek daha fazla ©nem kazandig1 goriilmektedir. Genellikle toplumsal kaynaklh
enfeksiyonlara yol acarlar ancak hastane enfeksiyonu etkeni olarak da akilda tutulmasi gereken
mikroorganizmalar olarak karsimiza ¢ikmaktadirlar. Ozellikle altta yatan hastaligi olan olgularda
onemli morbidite ve mortalite olusturan enfeksiyonlara sebep olabilirler. Invazif GAS enfeksiyonlari,
diinya genelinde morbidite ve mortalite oranlariyla iliskili olmaya devam etmektedir. ABD de her yil
1136-1607 oliimle sonuglanan tahmini 10 649-13 434 vaka vardir. Kanada'da invazif GAS insidansina
(4.3/100.000) ve bir¢ok Avrupa iilkesine (2—4 / 100 000) benzerdir. Ayni calismada, altta yatan komorbid
hastaliklar varliginda, yash ve bakim evlerinde uzun siire kalan hastalarda 6liim oranlarinin arttigin
saptamiglardir (5). Bir baska calismada GAS lara bagh bakteriyemilerin, en sik, yumusak doku
enfeksiyonlarina sekonder gelistigi ve en sik goriilen komorbid durumun diabetes mellitus oldugu
vurgulanmuistir (6). Bizim ¢alismamizda da benzer sekilde, tiim enfeksiyonlar icin, diabet en sik goriilen
komorbid hastalikti. GAS, GBS, GCS ve GGC (SDSE) bakteriyemisinin incelendigi diger bir ¢calismada;
kardiyovaskiiler hastalik, malignite ve diabetes mellitus en sik goriilen altta yatan hastaliklar olarak
belirtilmistir. En sik goriilen enfeksiyonun deri / yumusak doku enfeksiyonlar oldugu, idrar yolu
enfeksiyonlariin, diger gruplardan ziyade GBS grubunda (%12.4) daha sik goriildiigii sonucuna
varmislardir (7). Topkaya ve arkadaslarmnin yaptiklari, bir yil igerisinde farkli bolgelerden 46
mikrobiyoloji laboratuvarinin katildig1 bir calismada, 65 invazif GAS izolat1 toplanmis, sonug olarak
Tiirkiye'de invazif GAS enfeksiyon insidansmin diisiik oldugu sonucuna varmislardir (8). Tiirkiye'de
yapilan bogaz disi drneklerden izole edilen GAS ile ilgili calismalar daha ziyade serotiplendirme ile
ilgilidir. Unlii ve arkadaglarmin yaptiklari calismada, bogaz disi 6rneklerden izole edilen
streptokoklardan 161 susun dokuzu (%5,6) A grubu, 64’1 (%39,7) B grubu, ikisi (%1,2) C grubu, iicii
(%1,8) D grubu, ikisi (%1,2) G grubu, 57’si (%35,4) viridans streptokok ve 24’ii (%14,9) pnomokok olarak
tiplendirmisler, izole edilen streptokoklarin en sik yol actig1 enfeksiyonlar; 52’si (%32,2) idrar yolu
enfeksiyonu, 48’1 (%29,8) deri/yumusak doku enfeksiyonu ve 25i (%15,5) pnomoni olarak bulmuslardir.
Hastalarin 87’sinde (%54) birden fazla altta yatan hastalik saptamiglardir (9).

Bizim ¢alismamizda da benzer sekilde en sik izole edilen grup GBS, en sik goriilen enfeksiyonlar ise
idrar yolu enfeksiyonu ve deri/yumusak doku enfeksiyonuydu. Calismamizda %17 oraninda hastada
altta yatan bir hastalik saptanirken yukaridaki ¢calismada bu oran %54 tiir. Bizim ¢alismamaizda viridans
streptokoklar ve pnémokoklarin olmamasi bu oranin az ¢ikmis olmasina neden olabilir. Son yillarda,
GBS, maternal ve neonatal enfeksiyonlardan sorumlu en yaygin patojenlerden biri olmustur.
Gelismekte olan {ilkelerde GBS kolonizasyonuyla ilgili yeterli veri olmamakla birlikte, gelismis
iilkelerde kadimnlarin %20-30' unun GBS tarafindan kolonize oldugu bilinmektedir. Maternal
intrapartum GBS kolonizasyonu, bebeklerde erken baslangicli S. agalactiae enfeksiyonu igin birincil risk
faktoriidiir. Tedavi edilmeyen veya gerekli 6nlemlerin alinmadig1 durumlarda, S. agalactiae ile kolonize
annelerden dogan bebeklerin %1-2'sinin neonatal pndmoni, sepsis ve menenjit dahil olmak {izere erken
baglangich S. agalactiae enfeksiyonu gelistigi tahmin edilmektedir. Siddetli S. agalactiae enfeksiyonlar:
neonatal mortalite veya kalic1 hasar ile sonuglanabilir (10). Tiirkiye ‘den Karadag ve arkadaslarinin
yaptiklar ¢alismada, dogum eylemindeki 300 gebede %3 oraninda GBS kolonizasyonu saptamiglardir
(11).

Karadeniz ve arkadaslarmin, gebelerde ve yenidogan bebeklerinde GBS sikliginin arastirildig:

calismada gebelerde %8, o gebelerin yenidogan bebeklerinde %5 oraninda GBS kolonizasyonu
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saptamislar, dogumu takip eden bir aylik siirede kolonize olan yenidoganlarin hi¢ birinde enfeksiyon
gelismedigini bildirmislerdir (12). Calismamizda GBS ye bagh {i¢ neonatal menenyjit ve ii¢ yenidogan
sepsisi saptandi. Ancak annelerdeki kolonizasyon bilinmiyordu. Ek olarak, son raporlar, hamile
olmayan yetiskinlerde ve yashlarda da bu enfeksiyonlarin sayisiin arttigini ortaya koymaktadir. Bu
eriskinlerde GBS enfeksiyonu insidanst 1990'da 3,6 vakadan / 100,000 kisiden, 2007'de 7,3 vakaya /
100,000 kisiden artmis, vaka 6liim orani ise % 15 olarak belirtilmistir (13).

Calismamizda, streptokoksik genitoiiriner sistem enfeksiyonu tanisi ile izlenen hastalarin neredeyse
tamaminda B grubu streptokoklarin etken oldugu goriildii. Idrar yolu enfeksiyonu tanust ile takip edilen
olgularin biiyiik cogunlugunda altta yatan tirolojik patoloji varligi saptandi. Son yillarda C ve G grubu
streptokoklarin yer aldigi invazif enfeksiyonlarin goriilme oranlari artmistir. GAS lara benzer
enfeksiyon tablolarina yol agmaktadirlar (14). Calismamizda da C ve G grubu streptokoklar, GAS gibi
yumusak doku enfeksiyonlarindan izole edildi goriilmiistiir. GGS a bagh gelisen bakteriyeminin,
internal protez cihazina sekonder gelisti§i saptanmistir. Son donemde, tiim diinyada invazif beta
hemolitik streptokok enfeksiyonu insidansinin arttign yoniinde raporlar sunulmasma ragmen,
BHS'lerin, penisilin ve diger yaygin kullanilan -laktam antibiyotiklere duyarliligi devam etmektedir.
Her ne kadar penisiline kars: hassas kalsa da, eritromisin ve klindamisin direncinin diinya ¢apinda
yayilmast da biiyiik bir sorun olarak ortaya ¢ikmaktadir, ¢linkii eritromisin penisilin alerjisi olan

hastalarda 6nemli bir tedavi secenegidir.

Hindistan'da yapilan bir ¢alismada arastirmacilar; toplam 296 BHS izolatinin tamaminda penisilin,
ampisilin, linezolid ve vankomisini duyarli bulmuslar, 220 adet GAS izolatlar1 igin, eritromisin,
klindamisin, tetrasiklin siprofloksasine direng oranlarini sirasiyla 102 (% 46), 0 (%0), 174 (% 79) ve 21 (%
9.5) saptamuglardir. D-testi ile 61 GAS izolatlarinda indiiklenebilir klindamisin direnci fenotipi
gozlemlemisler, 11 adet GBS susunun tiimiinde eritromisin, klindamisin ve siprofloksasini duyarh
bulmuslar, yedi izolatta ise tetrasiklinin dire¢li oldugunu raporlamislardir (15). Matani ve
arkadaglarinin Italya’da, GBS suslari ile yaptiklari bir calismada; tiim izolatlarin linezolid ve tigesikline
duyarh oldugunu, glikopeptidlere duyarliigin % 90 {izerinde, ampisilin ve penisilin duyarliligini,
sirastyla % 87, 10 ve % 87, 93 bulmuslardir. Klindamisin ve eritromisin karsi direncin yiiksek ve sirasiyla
%43, 75 ve %32, 20 oldugunu belirtmislerdir (16). Ancak EUCAST; GAS, GBS, GCS, GGS igin, hem
penisilin hem de glikopeptidler agisindan duyarli olmayan izolatlarin nadir veya hentiiz bildirilmemis
oldugunu, tesbit edilmesi durumunda, tamimlama ve antimikrobiyal duyarlilik testi sonucunun
dogrulanmasini ve izolatin referans laboratuarina gonderilmesini 6nermektedir. Calismada sonuglarin

referans labaratuvarinda dogrulandigina dair bilgi edinilememistir.

Unlii ve arkadaslarinin yaptiklari ¢alismada, dokuz GAS izolatinda penisilin, klindamisin direncini
sirastyla %0 ve %11, 64 GBS izolatinda ise penisilin, eritromisin, klindamisin direncini sirasiyla %4,
%31.5, %21.8 oraninda bulmuslardir (9). Tiirkiye ‘den Karadag ve arkadaslarinin GBS'lerle yaptiklar:
calismada, penisilin G, ampisilin, meropenem ve vankomisine diren¢ saptanmazken, tetrasikline %89,
eritromisin ve klindamisine ise %22 oraninda direng tesbit etmislerdir (11). Bizim ¢alismamizda da
literatiirlerle uyumlu olarak antibiyogram calisilan tiim izolatlarda penisilin, vankomisin, linezolid ve
tigesiklin duyarli bulunmustur. Eritromisin, klindamisin ve tetrasiklin direnci, A grubu streptokok igin
sirasiyla % 6, %2, % 36 saptanmus, literatiirdeki direng oranlarindan daha az oldugu goriilmiistiir. GBS
izolatlarinda eritromisin, klindamisin ve tetrasiklin direnci sirasiyla %38, %11, % 94 saptanmustir.

Tetrasiklin direncinin oldukga ytiiksek oldugu goriilmiistiir.



SONUC

Streptokoklara bagli enfeksiyonlar; tonsillit, tonsillofarenjit gibi daha hafif seyirli enfeksiyonlardan

nekrotizan fasiit , sepsis, menejit gibi invaziv enfeksiyonlara kadar uzanan genis bir yelpazede yer alir.

Ozellikle altta yatan komorbid hastaliklarin varliginda, bu invaziv enfeksiyonlar ciddi mortalite ve

morbidite ile sonuglanabilmektedir. Erken tan1 ve uygun antibiyoterapi streptokok enfeksiyonlarmin

yonetiminde 6nemli parametrelerdir. Ozellikle GAS lara bagli cerrahi alan enfeksiyon ve nekrotizan

fasiit gibi yumusak doku enfeksiyonlarinin hizla ilerleyebilecegi unutulmamalidir. GBS icin 6zellikle

yenidogan enfeksiyonlar1 Onemlidir. Bu sebeple annede gebeligi sirasinda vajinal ve rektal

kolonizasyon arastirilmali, sonuca gore gerekli 6nlemler alinmalidir.
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