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Akut Tonsillofarenjitin Hizlh Tanisinda
Strep A OIA Testinin ve CRP’nin Degeri

H. Eyigor, O. Basak, S. Uluutku, S. Tekin

The value of strep A OIA and CRP in diagnosing strep throat

Objectives: Early identification and treatment of group A beta-
hemolytic streptococcal tonsillopharyngitis is important to prevent
the risk of transmission to others and suppurative and nonsuppu-
rative complications. Aim of the study is to assess the power of
strep A optical immunoassay (strep A OIA) and C-reactive protein
(CRP) tests in diagnosis of strep throat.

Methods: 30 patients presenting with symptoms such as sore
throat, high fever, joint pain and headache and having exudative
tonsillopharyngitis on ENT examination were included in the study.
Two separate throat swabs were taken from all patients for culture
and strep A test. Blood specimen was taken for testing CRP and
monospot test.

Results: Of the 30 patients aged 8-58 with mean age 23.37+12.74
years, 56% was female, 44% was male. All patients had sore
throat, 76.7% headache, 73.3% high fever, 66.7% joint pain,
53.3% cervical lymphadenitis and 33.3% cough. Throat culture was
positive for 18 patients and negative for 12 patients. Strep A test
had a sensitivity of 94.4% in detecting the presence of strep ton-
sillopharyngitis, a specificity of 83.3%, a positive predictive value of
89.5% and a negative predictive value of 90.9%. CRP had a sensi-
tivity of 100% in detecting the presence of strep tonsillopharyngi-
tis, a specificity of 41.7%, a positive predictive value of 72.0% and
a negative predictive value of 100%.

Conclusion: Rapid antigen test is very effective for the determina-
tion of group A beta-hemolytic streptococcal tonsillopharyngitis
however, it is possible to diagnose streptococcal infection via rapid
antigen test without throat culture. Therefore, in out-patient con-
dition; it is assumed that, easy and fast applicable strep A OIA test
will improve clinic success and decrease unnecessary antibiotic use.
But high cost of this test is the major problem in Turkey. It seems
it will take a some period of time for the routine use of these tests.
We can assume that there was no streptococcal infection when
CRP is negative. If CRP is positive it is obligatory to do throat cul-
ture.

Key Words: Acute tonsillopharyngitis, throat cultures, strep A OIA
test, CRP.
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Ozet

Amag: A grubu beta hemolitik streptokok (AGBHS) tonsillofarenjiti-
nin erken tani ve tedavisi, bulasim, stiptratif ve nonstpuratif komp-
likasyonlarin 6nlenmesi bakimindan énemlidir. Calismamizin amaci
AGBHS tonsillofarenjiti tanisinda hizli antijen saptama ve C-reaktif
protein (CRP) testinin gliciiniin degerlendirilmesidir.

Yontem: Calismaya bodaz agdrisi, yiksek ates, eklem agrisi, bas ag-
risi gibi sikayetlerle bagvuran ve KBB muayenesinde ekstdatif tonsil-
lofareniit tanisi alan 30 hasta dahil edildi. Tim hastalardan ayni he-
kim tarafindan bogaz kiltiri ve strep A optical immunoassay (strep
A OIA) testi icin iki adet bogaz slrintlsi alindi. Hastalardan ayrica
CRP ve monospot testi icin kan érnegi alindi.

Bulgular: Calismaya alinan 30 hastanin 17'si (%56) kadin, 13U
(%44) erkekti. Hastalar 8-58 (ortalama 23.37 + 12.74) yaslari ara-
sindaydi. Hastalarin timinde bogaz agrisi yakinmasi vardi. Bas ag-
rsi (%76.7), ylksek ates (%73.3), eklem agrisi (%66.7), servikal len-
fadenopati (%53.3) ve 6ksiirik (%33.3) gorilen diger semptom ve
belirtilerdi. Bogaz kdiltlrl 18 hastada pozitif, 12 hastada negatifti.
Hizli antijen arama testinin duyarliigi %94.4, seciciligi %83.3, olum-
lu kestirim degeri %89.5, olumsuz kestirim degeri %90.9 olarak bu-
lundu. CRP testinin duyarliigr %100, seciciligi %41.7, olumlu kesti-
rim deg@eri %72 ve olumsuz kestirim degeri %100°dU.

Sonug: Hizli antijen testinin AGBHS saptamadaki giict oldukca yUk-
sek olarak degerlendirildi. Bogaz kdiltirline gerek kalmadan hizli an-
tijen arama testi ile glivenle streptokok enfeksiyonu tanisi kesinles-
tirilebilir. Bu nedenle poliklinik kosullarinda kolay ve hizli uygulana-
bilen strep A OIA testinin tedavide klinik basariyl arttiracagi ve ge-
reksiz antibiyotik kullanim oranini azaltacagi distindlebilir. Ancak l-
kemiz kosullarinda maliyetinin ylksek olmasi dnemli bir sorundur.
Bu testlerin rutin olarak kullanilir hale gelmeleri zaman alacak gibi
gorinmektedir. CRP'nin negatif ¢clkmasi streptokok enfeksiyonunun
olmadigini diisiindirmekle birlikte pozitif ¢kmasi durumunda bo-
gaz kiltlrd yapiimasina gereksinim duyulacaktir.

Anahtar Soézciikler: Akut tonsillofarenjit, bogaz kaltird, strep A
OIA testi, CRP.
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Girig

Kalabalik ve kapali ortamlar tst solunum yolu en-
feksiyonlari icin onemli bir risk etkenidir. Birinci basa-
mak ve KBB hekimleri hemen her giin bogaz agrisi ile
basvuran en az bir hasta ile karsilasmakta ve tedavi et-
mektedir.! Tonsillofarenjit etyolojisinde A grubu beta
hemolitik streptokoklarin (AGBHS) %30 ve virtslerin
%40 pay aldig1 distintlmekte, %30 unun nedeni ise bi-
linmemektedir. Epstein-Barr virtisti (EBV) ates, farenjit,
lenfadenopati tg¢lisiiniin yaninda splenomegali gibi
baska bulgu ve belirtilerin eklendigi klinik tabloya ne-
den olur ve AGBHS infeksiyonlari ile karisabilmektedir.
EBV’ye karst eriskin yasa gelmis tiim toplum gruplarin-
da %90-95 oraninda seropozitiflik gozlenmektedir.2

A grubu beta hemolitik streptokok tonsillofarenjiti
icin 6zgul bir klinik tablo yoktur. Hastalar genellikle ani
baslangicli bogaz agrisi, yutkunma gicligi ve ates ya-
kinmalart ile basvurur. Ates 38.5°C’den yiksektir ve es-
liginde bas agrist, mide bulantist ve kas agrist bulunabi-
lir. Fizik bakida genellikle 6n servikal lenf bezleri ele
gelir.13 Tanisal dogrulugu artirmak icin klinik ve epide-
miyolojik verileri dikkate alan skorlama sistemleri gelis-
tirilmistir. Yine de bakteriyolojik dogrulamaya gereksi-
nim duyulan klinik durumlar azimsanmayacak bir oran-
da karsimiza cikmaktadir.

A grubu beta hemolitik streptokok tonsillofarenjiti
tanisinda bogaz kiltirt alun standarttir.14 Ancak bogaz
kiltirinde en 6nemli sorun, sonucun ge¢ alinmast ve
dolayistyla tanisal siirece hemen katkisinin olmayisidir.
Tanida birkag¢ giinlik gecikme AGBHS tonsillofarenjiti-
nin en 6nemli komplikasyonlarindan olan akut romatiz-
mal atesten korunma acisindan sorun olusturmamakla
birlikte, hizli tani ve tedavi bulasma riskini, hastaliga
bagli akut morbiditeyi azaltabilir ve hastalarin is ve
okullarina donmesini hizlandirabilir.!

Bu amacla AGBHS'lerin bogaz siiriintiisinden dog-
rudan saptanabilmesi icin hizli antijen saptama yontem-
leri gelistirilmistir. Bu yontemler poliklinik ortamlarinda
kolaylikla uygulanabilir ve 5-10 dakika icinde sonucla-
nabilir. Kullanidlan hizli antijen saptama yontemlerinin
cogu kanli agar plak kultirleriyle karsilastirddiginda
mikemmel secicilige (%95) sahiptir. Bu testlerin duyar-
lilig1 %80-90 arasinda degismektedir ya da daha az ola-
bilir.14

Son vyillarda bakteriyel ve non bakteriyel enfeksiyon
ayriminda inflamasyonun akut faz indikatori olarak C-
reaktif proteinin (CRP) kullanilmas: 6nerilmektedir. Bo-
gaz agnisi ile basvuran hastalarda AGBHS enfeksiyo-
nunun tanisinda tek basina CRP ol¢timiiniin duyarliligi
%71 ve seciciligi %82’dir.>

Bu c¢alismanin amacit klinik olarak AGBHS tonsillo-
farenjiti disindtgiimuiz hastalarda taniya yaklasimda
strep A OIA testinin ve CRP’nin tanisal giiciiniin altin
standart bogaz kultiri ile karsilastirilmasidir.

Gere¢ ve Yontem

Bu calismaya Ekim-Aralik 2003 tarihleri arasinda Ay-
din Devlet Hastanesi KBB Poliklinigi'ne bogaz agrist,
yuksek ates, eklem agrisi, bas agrisi gibi sikayetler ile
basvuran ve akut tonsillofarenjit tanist alan 30 hasta da-
hil edildi. Secilen hastalarin timi yapilacak islemler,
sonuglart ve calisma hakkinda bilgilendirildi. Calisma-
dan onceki 48 saat stiresince antibiyotik tedavisine bas-
lanan hastalar calismaya dahil edilmedi. Tekrarlayan
akut tonsillofarenjit atag ile basvuran ve daha dnceden
calismaya bir kez katilmis olan hastalar ikinci kez calis-
maya dahil edilmediler.

Tim hastalara rutin KBB muayenesi yapildi. Hasta-
larin semptom ve klinik bulgularina gore Mclsaac ve
ark.’nin skorlama sistemi kullanildi.¢ Bu skorlama siste-
mi Tablo 1’de gosterilmistir. Ayni hekim tarafindan her
iki tonsil loju ve farenks arka duvarindan iki adet bo-
gaz sirintist alindi. Bogaz stiriintiilerinden birisi ko-
yun kanli agara ekilmek tizere hizla mikrobiyoloji labo-
ratuvarina gonderildi. Diger bogaz strtintistinden anti-
jen saptamada Strep A OIA MAX® (ThermoBioStar) kit-
leri kullanildi. Testin uygulanmasi su sekilde idi; 6nce-
likle streptokok antijenleri ekstrakte edildi. Bunun icin
1 no’lu soltisyondan (0.35 asetik asit ve bromcresol gre-
en) 3 damla ektraksiyon tibiine damlatildi ve hastadan
alman bogaz siirintiisii 6rnegi icine daldirilarak 1 daki-
ka beklendi. Tipe 2 no’lu solisyondan (notrali-
zor/konjugat soliisyonu) 3 damla damlatildi. Ekiivyon
cubugu iyice cevrilerek sivi tam olarak alindi. Transfer
pipeti kullanilarak test ylizeyine 2 damla 6rnek damla-
tildi ve 2 dakika bekletildi. Yikama soltisyonuyla iyice
yikandi ve test kutusu kapatilarak 10 saniye beklendi.
Bu sekilde test ytizeyi kurutuldu. Test ylzeyine 1 dam-
la substrat soliisyonu damlatildi, kurutma kagidi II po-
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Tablo 1. Mclsaac ve ark.'nin klinik skorlamasi.

Kriter Skor

Ates > 38°C

Okstirtik olmamasi

Agrili anterior servikal LAP
Sis ya da eksudatif tonsiller
3-14 yas

15-44 yas

45 yas ve Ustu

LYo o oL

zisyonuna alindi ve 2 dakika bekletildi. Siire sonunda
yikama soltisyonuyla iyice yikandi ve test kutusu kapa-
tilarak 10 saniye beklendi. Kuvvetli isik altinda test yti-
zeyi degerlendirildi. Test ylizeyinin ortasinda 1-2 mm
caplt mavi-mor renkli internal kontrol dairesi gortilme-
si negatif sonuc olarak degerlendirildi. Kontrol dairesi-
nin etrafinda mavi-mor renkli reaksiyon dairesinin go-
rilmesi pozitif sonu¢ kabul edildi. Internal kontrol
noktasinin gorilmedigi durumlarda test gecersiz kabul
edildi (Sekil 1).

Tum hastalardan ilk basvuruda hemogram, sedi-
mentasyon (bir saatlik) ve CRP incelemeleri istendi.
CRP sonucu 3.5 mg/dl ve lzeri ise pozitif kabul edildi.s
Lokosit sayist ve saatlik sedimentasyon yas gruplarina
gore degerlendirildi.”

Bogaz kiltirt pozitif olan hastalara tedavi sonrast
kiltir yeniden yapildi. Calismaya alinan tim hastalara
EBV'ye yonelik monospot testi uygulandu.

Elde edilen veriler bir istatistik paket programi kul-
lanilarak kaydedildi. Istatistiksel degerlendirmelerde
"ki-kare testi" kullaniddi. Anlamlilik degeri olarak 0.05
kabul edildi.

Bulgular

Calismaya alinan 30 hastanin 17’si (%56) kadin, 13
(%44) erkekti. Hastalar 8-58 (ortalama 23.37+12.74) yas-
lar1 arasindaydi. Hastalarin timinde bogaz agrist
(%100) yakimmast vardi. Bas agrist 23 (%76.7), yiiksek
ates 22 (%73.3), eklem agrist 20 (%66.7), servikal lenfa-
denopati 16 (%53.3) ve dksuriik 10 hastada (%33.3) go-
rilen diger semptom ve belirtilerdi. Hastalarin timiiniin
fizik bakisinda tonsilleri iki tarafli ekstidatifti. Hastalarin
dordinde (%13.3) septum deviasyonu, utc¢linde (%10)
sintizit, birinde (%3.3) akut otitis media ve birinde de
(%3.3) adenoid hipertrofisi saptandi.

Mclsaac klinik skorlamasina gore bogaz kultirt po-
zitifligi oranlary; 1 puan icin %66, 2 puan icin %60, 3 pu-
an icin %22, 4 puan icin %88 ve 5 puan icin %75 ola-
rak saptandi.

Calismaya alinan 30 hastanin bogaz kultiirt ve hizlt
antijen testi sonuclart Tablo 2’de gosterilmistir. 18 has-
tanin bogaz kiltirinde AGBHS tredi; hizli antijen tes-
ti oncesi on olasilik %60 (¢alisma grubunda AGBHS
prevalansy), strep A OIA testinin duyarliligi %94.4, seci-
ciligi %83.3 ve %060 prevalansta olumlu kestirim degeri
%89.5, olumsuz kestirim degeri %90.9 olarak bulundu.

CRP sonuclariin bogaz kiltiiri sonuclartyla karsi-
lastiridmast ise Tablo 3’te verilmistir. CRP testinin duyar-

Tablo 2. AGBHS tonsillofarenijiti tanisinda bogaz kdltiird ile strep A OIA
testinin karsilastirnimasi.

Bogaz kiltiirii (+) Bogaz kiiltiirii (-)  Toplam
Hizli antijen testi (+) 17 (%57) 2 (%7) 19 (%64)
Hizli antijen testi (-) 1(%3) 10 (%33) 11 (%36)
Toplam 18 (%60) 12 (%40) 30 (%100)
@ ¥ i ] ’ . i

sekil 1.

Strep A OIA test sonuglarinin yorumu.
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Tablo 3. AGBHS tonsillofarenijiti tanisinda bogaz kulturd ile CRP'nin kar-

silastinimasi.
Bogaz kultiiri (+) Bogaz kiltiirii (<) Toplam
CRP (+) 18 (%60) 7 (%23) 25 (%83)
CRP () 0 5 (%17) 5 (%17)
Toplam 18 (%60) 12 (%40) 30 (%100)

lilig1 %100, seciciligi %41.7 ve %60 prevalansta olumlu
kestirim degeri %72.0 ve olumsuz kestirim degeri
%100’du.

Monospot testi yalnizca bir hastada pozitif bulundu.
Bu hastada kultirde normal bogaz florasi Uremisken
strep A OIA testi pozitifti. Hastalarin 21’'inde (%70) be-
yaz kiire, 26’sinda (%806.7) 1 saatlik sedimentasyon hizi
ylksek olarak saptandi.

Tim hastalarda yapilan 10 ginliik antibiyotik teda-
visinden sonra klinik iyilesme saptandi. Tedavi sonrasi
alinan bogaz kiiltiiri sonucunda 29 hastada (%96.7)
normal bogaz florast saptanirken, 1 hastada (%3.3) kli-
nik iyilesmeye ragmen AGBHS tredi.

Tartisma

AGBHS tonsillofarenjiti aile ici bulasmanin yaninda
kisla, kres gibi toplu yasamin yaygin oldugu alanlarda
onemli bir tehdit unsurudur. AGBHS tonsillofarenjitin
en 6onemli klinik bulgularindan olan bogaz agrisi, lenfa-
denopati ve tonsiller ekstidasyonun hastalarin %56’sin-
da saptandig: bildirilmistir.8 Calisma grubumuzu tonsil-
leri ekstidatif olan hastalar olusturmaktaydi ve tiiminde
bogaz agrist yakinmasi mevcuttu. Ayrica hastalarin 234
bas agrisindan (%76.7), 22’si yiksek atesten (%73.3),
20’si eklem agrisindan (%66.7) ve 10'u oksiriikten
(%33.3) yakinmaktaydi. Servikal lenfadenopati 16 has-
tada saptandi (%53.3). Bu bulgularla klinik olarak
AGBHS farenjit tanist koydugumuz hastalarda bogaz
kiltiri pozitifligini %060 olarak saptadik.

Bogaz kultiri ve hizli antijen testlerinin karsilastiril-
digi bircok calisma bulunmaktadir. Bu calismalarda
strep A OIA testinin duyarliligi %86, 1-91.5 arasinda, se-
ciciligi ise %94.8-97.4 arasinda bulunmustur.39-11 Bir ¢a-
lismada %24.9 prevalansta testin olumlu kestirim dege-
ri %91.8 ve olumsuz kestirim degeri %95.8 olarak bu-
lunmustur.3 Calismamizda strep A OIA testinin duyarli-
lig1 %94.4, seciciligi %83.3 ve %60 prevalansta olumlu

kestirim degeri %89.5 ve olumsuz kestirim degeri %90.9
olarak saptandi.

Hizli antijen testlerinin negatif ¢itkmasi durumunda
nasil davranilacagi konusunda farkli gortsler bulun-
maktadir. Webb hizli antijen testi negatif hastalarin kul-
tur ile dogrulanmasina gerek olmadigini savunurken,?
Kurtz ve ark. hizli antijen testinin negatif bulundugu
hastalarda bunun kultirle dogrulanmasi gerektigini sa-
vunmaktadirlar.2 Bizim c¢alismamizda yalanci negatiflik
orant %6.67 idi.

Webb akut tonsillofarenjitli hastalarda AGBHS tanist
icin kltiir ve strep A OIA testinin karsilastirildigt 13 ya-
yinlanmis ¢alismayi degerlendirmis ve maliyet etkinlik
irdelemesi yapmustir.? Bu hastalara 4 farkli tedavi strate-
jisi uygulanmistir. Birinci grupta sadece klinik bakiya
gore akut farenjiti olan tiim hastalar tedavi edilmistir.
Ikinci grupta hastalara oncelikle bogaz kiltiiri yapilmis
ve sonucunda AGBHS saptananlar tedavi edilmistir.
Uctincii grupta strep A OIA testi uygulanmis ve yalniz-
ca pozitif olanlar tedavi edilmis ve negatif olanlara kiil-
tirle dogrulama yapilmamistir. Dordiincti grupta hasta-
lara strep A OIA testi ve kultir uygulanarak pozitiflik
saptanan hastalara tedavi verilmistir. Sonug¢ olarak bu 4
grubun toplam tani ve tedavi maliyeti ¢ikardmistir. Bu-
na gore; en ucuz maliyet birinci grupta saptanmustir. An-
cak gereksiz antibiyotik kullanimi sonucu direng gelis-
me riski ve ilac alerjisi oranlarint artirmast nedeniyle uy-
gulanabilir bir yontem olarak kabul edilmemistir. Webb
akut farenjitin komplikasyonlarinin 6nlenmesinde strep
A OIA testinin bogaz kultiirine gore daha ucuz ve da-
ha etkin oldugunu savunmaktadir.? Bizim calismamizda
strep A OIA testinin hastaya maliyeti yaklasik olarak 15
Euro’dur. Devlet hastanesinde bogaz kulttiriniin hasta-
ya maliyeti de yaklasik olarak 10 Euro’dur. Calismamiz-
da strep A OIA testinin duyarliliginin %94.4 olmast,
AGBHS saptamasinda hizli ve glivenli olmasi ac¢isindan
Onerilebilir. Strep A OIA testinin, hastaya maliyeti artirir
gibi goziikse de tedaviye erken baslanarak bulasmanin
ve gereksiz antibiyotik kullaniminin engellemesi agisin-
dan etkin olabilecegi dustincesindeyiz.

Markus ve ark. bogaz agrist olan hastalarda klinik
skorlamaya gore arada kalan olgularda CRP 6l¢timi ya-
parak AGBHS tonsillofarenjit tanisini degerlendirmisler-
dir. CRP’nin 3.5 mg/dl'den yiiksek oldugu 27 hastanin
%89 unda kiltirde AGBHS saptamuslardir.s Bizim calis-
mamizda CRP’nin olumsuz kestirim degeri %100 c¢ik-
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makla birlikte olumlu kestirim degeri disiik bulunmus-
tur. Dolayistyla CRP’nin negatif ¢ikmasi streptokok en-
feksiyonunun olmadigini distindirmekle birlikte pozi-
tif ¢ctkmast durumunda bogaz kiltirt yapilmasia ge-
reksinim duyulacaktir. Bu sonuclar serum CRP diizeyle-
riyle elde edilen sonuclardir ve hizli tantya katkisi pek
yoktur. Son zamanlarda hasta basinda uygulanabilen ve
hizli taniya katk: yapabilen CRP testlerinin ¢ikmast dik-
katleri CRP Uzerine ¢ekmistir.

Uygur ve ark. akut tonsillofarenjitli 30 hastaya teda-
vi oncesi EBV’e yonelik monospot testi yapmuslardir.
Tedavi sonrast klinik iyilesme gostermeyen 4 hastada
monospot testini ve rapid strep A testini pozitif olarak
saptamuglardir.2 Biz calismamizda tedavi Oncesi tim
hastalara monospot testi yaptik ve yalnizca bir hastada
porzitif olarak saptadik. Pozitif saptanan bu hastanin bo-
gaz kultliri negatifken strep A OIA testini pozitif olarak
bulduk. Bu da klinik olarak AGBHS tonsillofarenjiti dii-
stnulen hastalarda EBV’nin nadir de olsa etken olabile-
cegini gostermektedir.

Sonug olarak hizli antijen testi, AGBHS tanisinda bo-
gaz kultirtiine yakin degerler gostermektedir. Bu ne-
denle poliklinik kosullarinda kolay ve hizli uygulanabi-
len strep A OIA testinin tedavide klinik basariy1 arttira-
cagt ve gereksiz antibiyotik kullanim oranini azaltacagi
distnulebilir. Ancak tlkemiz kosullarinda maliyetinin
yuksek olmast 6énemli bir sorundur. Bu testlerin rutin
olarak kullanilir hale gelmeleri zaman alacak gibi go-
rinmektedir.
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