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ÖZ

Farenjitin en sık görülen etkenleri viral mikroorganizmalar olup bakteriyel etken saptanmadan uygula-
nan tedavi, gereksiz antibakteriyel kullanımına neden olmaktadır. Öte yandan, etken A grubu beta-hemo-
litik streptokok (GAS) olduğunda, kısa sürede tespit edilmesi uygun antibiyotik tedavisine başlanması açı-
sından çok önemlidir. Yüksek duyarlılığa sahip hızlı testlerin kullanımı erken tanı ve uygun tedaviye önemli 
katkı sağlayacaktır. Bu çalışmanın amacı; boğaz sürüntü örneklerinde GAS tespitinde Mascia Brunelli hızlı 
antijen testinin etkinliğini değerlendirmektir. Haziran 2016-Ağustos 2016 tarihlerinde laboratuvarımıza 
farenjit tanısıyla gönderilen 833 boğaz sürüntüsü değerlendirilmiştir. Örneklere Mascia Brunelli  Strep-A 
Card (Mascia Brunelli S.p.a, Italy) hızlı antijen testi uygulanmış ve eş zamanlı olarak kültür yapılmıştır. 
Tanımlamada basitrasin duyarlılığı, PYR, lateks aglütinasyon testleri ve matriks aracılı lazer desorbsiyon/
iyonizasyon-uçuş zamanlı kütle spektrometresi (MALDI-TOF MS) temelli Bruker-MS (Daltonics, Almanya) 
sistemi  kullanılmıştır. Kültürde GAS üreme yoğunluğu kaydedilmiştir. Mascia Brunelli testiyle yalancı ne-
gatif olarak bulunan örnekler QuickVue + Strep A Test (Quidel Corporation, San Diego, ABD) ile tekrar 
çalışılmıştır. Çalışma 376’sı (%45.2) kadın, 457’si (%54.8) erkek olmak üzere 833 hastayla yapılmıştır.  Ol-
guların yaşları 0-94 arasında olup, ortalaması 7.86 ± 6.72’dir. Örneklerin 125’i (%15) kültür pozitif, 94’ü 
(%11.28) antijen testi pozitif bulunmuştur. Kültür pozitif 31 örnekte Mascia Brunelli antijen testi negatif 
sonuç vermiştir.  QuickVue + Strep A Test ile çalışılan bu 31 örneğin 28’i pozitif bulunmuştur. Bu sonuç ile 
testin duyarlılığının inokülüm etkisinden bağımsız olduğu görülmüştür. Kültür pozitiflik oranı (%18.4)  en 
yüksek 5-15 yaş arasındaki olgularda belirlenmiştir. Mascia Brunelli antijen testinin kültüre göre duyarlılığı 
%75.2, özgüllüğü %100, pozitif prediktif değeri %100, negatif prediktif değeri %95.81, testin doğruluğu 
%96.28 olarak saptanmıştır. Sonuç olarak, GAS farenjiti tanısında yüksek duyarlılığa sahip hızlı antijen 
testlerinin tercih edilmesi, erken tanı ve uygun tedaviye katkı sağlayacağı gibi antibiyotiklerin uygun 
kullanımı ile direnç gelişiminin önlenmesine de katkı sağlayacaktır. Ancak negatif antijen test sonuçlarının 
kültürle doğrulanması, yanlış tanı ve eksik tedavinin önlenmesi açısından oldukça önemlidir. 
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ABSTRACT

Pharyngitis in most cases is due to viral microorganisms however drug therapy without the detection 
of etiological agent leads to unnecessary use of antibiotics. On the other hand, when the etiologic agent 
is group A beta-hemolytic streptococci (GAS) it is important to identify the etiologic agent rapidly which 
will guide the treatment with appropriate antibiotics. The use of highly sensitive rapid tests will contribute 
significantly to early diagnosis and appropriate therapy. The aim of this study is to evaluate the efficacy of 
Mascia Brunelli rapid antigen test for the detection of GAS in throat swab samples. A total of 833 throat swab 
samples submitted to our laboratory with pre-diagnosis of pharyngitis were assessed between June 2016 
and August 2016. The samples were simultaneously cultured and tested by rapid Mascia Brunelli  Strep-A 
Card (Mascia Brunelli S.p.a, Italy). For identification, bacitracin sensitivity, PYR test and latex agglutination 
test in addition to Bruker MALDI-TOF MS (Daltonics, Germany) system were used. The density of GAS 
growth in the culture was noted. The samples that were false negative with Mascia Brunelli  test were 
re-tested with QuickVue + Strep A Test (Quidel Corporation, San Diego, USA) rapid antigen test. A total 
of 833 patients,  376 (45.2%) female and 457 (54.8%) male were included in the study. The age range 
was between 0-94 years with a mean value of 7.86 ± 6.72. 125 (15%) and 94 (11.28%) of the samples 
were positive with culture and rapid antigen test, respectively. Mascia Brunelli antigen test gave negative 
results for 31 culture positive samples. Of these 31 samples, 28 were found positive by QuickVue + Strep 
A antigen test. As a result, the sensitivity of the test was found to be independent of the inoculum effect. 
The culture positivity rate in patients between 5-15 years was 18.4%. The sensitivity, specificity, positive 
predictive value, negative predictive value and the accuracy of Mascia Brunelli antigen test, with respect 
to culture, were 75.2%, 100%, 100%, 95.81% and 96.28%, respectively. In conclusion, the selection of 
rapid antigen tests with high sensitivity in the diagnosis of GAS pharyngitis will contribute to the prevention 
of resistance development by appropriate use of antibiotics as well as early diagnosis and appropriate 
treatment. However, confirmation of negative rapid antigen test results by culture is very important in 
terms of false diagnosis and prevention of incomplete treatment.
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GİRİŞ

Farenjit sıklıkla viral mikroorganizmalara bağlı gelişmekte ve bakteriyel etkenler arasın-
da en fazla A grubu beta-hemolitik streptokoklar (GAS) görülmektedir1. GAS,  tonsillo-
farenjit, impetigo ve bakteriyemi yanında erizipel, sellülit, nekrotizan fasiit, streptokokal 
toksik şok  sendromu ve kızıl gibi daha şiddetli, ayrıca septisemi, pnömoni ve menenjit 
gibi ölümle seyredebilen enfeksiyonlara neden olabilmektedir2. Enfeksiyonun ardından 
gelişen akut poststreptokoksik glomerulonefrit ve akut romatizmal ateş gibi komplikas-
yonlar nedeniyle, GAS’ın hızlı tanı ve tedavisi önem kazanmıştır3,4. Altın standart boğaz 
kültürünün sonuçlanması en az bir günlük süre gerektirdiğinden, tonsillofarenjitli vaka-
larda etkenin daha hızlı belirlenmesi için hızlı antijen testleri geliştirilmiştir5. Yüksek du-
yarlılığa sahip bir hızlı test kullanımı, erken tanı ve uygun tedaviye önemli katkı sağlamak-
tadır. Bu çalışmanın amacı, boğaz sürüntü örneklerinde GAS tespitinde Mascia Brunelli 
hızlı antijen testinin etkinliğini  değerlendirmektir.

GEREÇ ve YÖNTEM

Laboratuvarımıza Haziran 2016-Ağustos 2016  tarihleri arasında farenjit tanısıyla gönde-
rilen 833 boğaz sürüntüsü değerlendirildi. İşe girme öncesi muayene, genel tıbbi muayene 
ve rutin çocuk sağlığı muayenesi için gönderilen örnekler çalışma dışı bırakıldı. Örnekler, 
BD BBLTM CultureSwabTM EZ II (Le Pont de Claix, Fransa) ikili eküvyon çubukla alındı.
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Boğaz sürüntü örneklerinden GAS antijen saptanması için “lateral-flow immunoassay” 
temelli Mascia Brunelli Strep A Card (Mascia Brunelli S.p.a, İtalya) kullanıldı. Eş zamanlı 
olarak boğaz kültürü yapıldı. İnkübasyon sonrası plaklar beta-hemolitik koloni yönünden 
24 ve 48 saat sonra değerlendirildi. Üreme varlığında, üreme yoğunluğu birden dörde 
numaralandırıldı6. Gram-pozitif ve katalaz negatif koloniler; BD BBLTM DrySlideTM PYR Kit 
(Becton Dickinson, ABD), lateks aglütinasyon  Streptokok Gruplama Test Kiti (Plasmatec, 
Birleşik Krallık) ve basitrasin duyarlılık (0.04U disk) (Oxoid, Birleşik Krallık) testleri ve Bru-
ker (Daltonics, Almanya) MALDI-TOF MS sistemi kullanılarak tanımlandı. Daha önceden 
moleküler yöntemle tanımlanmış bir klinik Streptoccus pyogenes izolatı kalite kontrolü 
amacıyla kullanıldı. 

Mascia Brunelli testiyle yalancı negatif bulunan örnekler; laboratuvarımızda daha önce 
yaklaşık 4000 örnekle duyarlılığı %89.07 olarak belirlenen QuickVue + Strep A Test (Qu-
idel Corporation, ABD) ile tekrar çalışıldı.

İstatistiksel analiz için IBM SPSS Statistics 22 (IBM SPSS, Türkiye) programı kullanıldı. 
Niteliksel verilerin karşılaştırılmasında Ki-kare testi ve Mc Nemar testi kullanıldı.  Duyarlı-
lık, özgüllük hesaplamalarında tanı tarama testlerinden yararlanıldı ve anlamlılık p< 0.05 
düzeyinde değerlendirildi. 

BULGULAR

Çalışma 376’sı (%45.2) kadın, 457’si (%54.8) erkek olmak üzere toplam 833 has-
tayla   yapılmıştır.  Olguların yaşları 0-94 arasında olup, ortalaması 7.86 ± 6.72 olarak 
bulunmuştur. Örneklerin, 705’i acil-çocuk kliniği olmak üzere toplam 784’ü (%94) çocuk 
kliniklerinden, 49’u (%6) erişkin kliniklerinden gönderilmiştir. Kültür ve hızlı antijen testi-
nin karşılaştırmalı sonuçları Tablo I’de gösterilmiştir. Mascia Brunelli hızlı antijen testinin 
kültüre göre duyarlılığı %75.2, özgüllüğü %100, pozitif prediktif değeri %100,  negatif 
prediktif değeri %95.8, doğruluğu %96.2 olarak saptanmıştır. Kültür sonucu pozitif olan 
hastaların yaş gruplarına göre dağılımında; 38 hasta 1-5 yaş arasında, 83 hasta 5-15 yaş 
arasında, dört hasta ise 16 yaş ve üstü grupta yer almıştır. Cinsiyetlere göre kültür sonuç-
larının dağılımında anlamlı fark bulunmamıştır (p> 0.05).

Kültür pozitif 31 örnek Mascia Brunelli antijen testiyle negatif bulunmuştur. Bu 31 ör-
neğin 28’i QuickVue + Strep A Test ile pozitif bulunmuştur. Bu örneklerin 30’unun kültür 
pozitifliği (+3) ve (+4) üreme yoğunluğundayken, bir örneğin (+1) üreme yoğunluğunda 
olduğu görülmüştür (Tablo II).  

TARTIŞMA

Akut tonsillofarenjit, sağlık kuruluşuna en sık başvuru nedenlerinden biridir7. Etkenle-
rin büyük kısmını virüsler oluştururken, bakteriyel etkenler arasında en sık GAS’lar görül-
mektedir1,5. Yaşlara göre değerlendirildiğinde çocuk yaş grubunda GAS’a bağlı farenjit 
sıklığı genellikle %20-40 arasında değişirken, erişkinlerde %5-15 arasında görülmekte-
dir8,9. Viral tonsillofarenjitlerde öksürük, konjunktivit, burun akıntısı gibi ayırıcı semptom-
lar olabilse de GAS farenjitlerinin semptomlarıyla genellikle benzerlik gösterirler. Bu ne-
denle yalnız klinik özelliklere bakılarak yapılan tanının duyarlılığı ve özgüllüğü düşüktür10. 
GAS farenjitinde antibakteriyel tedavinin gecikmeden başlanması komplikasyonların ge-
lişimini önlerken, klinik semptomların görülme süresi ve bulaş riskini azaltması nedeniyle 
hastanın GAS farenjiti olup olmadığına karar vermek önemli bir klinik adımdır11. 
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Beş farklı ülkede yapılmış sekiz farklı çalışmanın sonuçları, çocuklarda GAS prevalansı-
nın %21-%48 (ortalama %36) aralığında olduğunu göstermiştir3. Ülkemizde yapılmış, 
0-18 yaş arası hastaları kapsayan iki farklı çalışmada  GAS prevalansı %25 olarak belirlen-
miştir12,13. Çalışmamızda GAS farenjiti prevalansı olguların tamamı değerlendirildiğinde 
%15, 5-15 yaş arası çocuklarda %18.4 olarak belirlenmiş ve diğer çalışmalarla uyumlu 
bulunmuştur. 

Farenjit tanısında standart yöntem kültür olmakla birlikte, 24-48 saatte sonuçlanmak-
tadır. Sürecin uzaması tedavide gecikmeye veya gereksiz antibiyotik kullanımına neden 
olabilmektedir. Türkiye’de antibiyotiklerin sık ve uygunsuz tüketildiği vurgulanmakta-
dır14. Günümüzde  lateral migrasyon immünoassay ve hızlı immünokromatografik yön-
temlere dayalı yeni jenerasyon hızlı antijen testleri kullanılmaktadır5. Cohen ve arkadaş-
ları, çocuklarda hızlı antijen testlerinin değerlendirildiği çalışmaları incelemiş ve testlerin 
duyarlılığının %66-94, özgüllüklerinin %40-88 arasında değiştiğini belirlemiştir3. Başka 
bir araştırmada, 105 çalışma ve yaklaşık 116 farklı hızlı antijen testi incelenmiş ve hızlı 
antijen testlerinin ortalama duyarlılığının %86, özgüllüğünün %95 olduğu belirtilmiş-
tir5. 2000-2009 yılları arasındaki 24 çalışmayı kapsayan bir meta analiz çalışmasında ise, 
hızlı antijen testlerinin duyarlılığı %65.6-96.4, özgüllüğü %68.7-99.3, pozitif ve negatif 
prediktif değerleri sırasıyla %87.8-98 ve %59.4-97.4 olarak belirlenmiştir15. Laboratuva-
rımızda yapılan maliyet etkinlik değerlendirmesi kapsamında hızlı antijen testleriyle ilgili 
çeşitli markalar test edilmiştir. Çalışmamızda, Mascia Brunelli hızlı antijen testinin duyar-
lılığı %75.2, özgüllüğü %100, pozitif prediktif değeri %100,  negatif prediktif değeri 
%95.8, testin doğruluğu ise %96.2 olarak saptanmıştır. Çalışmanın yapıldığı dönemde 

Tablo I. Kültür-Hızlı Antijen Test Sonuçlarının Karşılaştırılması

GAS saptanması

Hızlı antijen testi

Pozitif Negatif Toplam

Kültür Pozitif 94 31 125

Negatif 0 708 708

Toplam 94 739 833

GAS: A grubu beta-hemolitik streptokok.

Tablo II. Kültür Sonucu Pozitif Olan Olgularda Farklı Üreme Yoğunluklarında Hızlı Antijen Testlerinin 
Pozitiflik Oranları

Üreme yoğunluğu
Mascia Brunelli pozitif/ 

kültür pozitif
QuickVue pozitif/

kültür pozitif

+1 0/1 1/1

+2 0/0 0/0

+3 16/20 2/4

+4 78/104 25/26

Toplam 94 28
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hastaların %85 gibi büyük bir kısmı çocuk acil servisine farenjit ön tanısıyla başvuran 
hastalardan oluşmaktaydı. Örneğin laboratuvara kabulünden itibaren yaklaşık yarım saat 
içinde klinisyene sonuç verilerek hasta gönderilmeden tedaviye kısa sürede başlanmış 
olması, hızlı antijen testlerinin önemli bir avantajı olarak değerlendirilmiştir.

   Hızlı antijen testinin duyarlılık ve özgüllüğünü etkileyen çeşitli faktörler mevcuttur. 
GAS farenjitini destekleyen semptom ve bulguların varlığı, kullanılan test kiti ve inokü-
lüm miktarı bu faktörlerden başlıcalarıdır3,5,16. İnokulüm miktarının etkisinin araştırıldığı 
bir çalışmada in vitro ortamda GAS’ın çeşitli dilüsyonlarında beş farklı testin duyarlılığı 
araştırılmış ve inokulüm miktarının artmasının test duyarlılığını arttırdığı gösterilmiştir17. 
Çalışmamızda yoğun üreme olan (+3 ve +4) grubunda hızlı antijen testi pozitiflik oranı 
%75.2 iken, üreme yoğunluğu düşük (+1 ve +2) gruptaki bir örnek, antijen testi ile 
negatif bulunmuştur. Çalışmamızda düşük üreme yoğunluğundaki örnek sayısı az oldu-
ğundan karşılaştırma yapılmamıştır. Ancak yoğun üreme gösteren grupta bulunan ve 
kültür pozitif, antijen testi negatif olan 31 örneğin 30’unda başka bir hızlı antijen testi ile 
pozitiflik saptanması testin duyarlılığının inokulüm etkisinden bağımsız ve kullanılan kite 
bağlı olduğunu göstermektedir. Bu sonuç duyarlılığı yüksek bir test kullanımının tanıya 
katkısını ortaya koymaktadır.

GAS farenjiti tanısında yüksek duyarlılığa sahip hızlı antijen testlerinin kullanımı, erken 
tanı ve uygun tedaviye ve antibiyotiklerin uygun olarak kullanılması ile önemli bir prob-
lem olan direnç gelişiminin önlenmesine katkı sağlanmış olacaktır. Ayrıca negatif hızlı 
antijen test sonuçlarının kültürle doğrulanması, yanlış tanı ve eksik tedavinin önlenmesi 
açısından da oldukça önemlidir.
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