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Cocuklarda beta-hemolitik streptokoklara bagh tonsillofarenjit

tedavisinde ¢ farkh ilac rejiminin etkinligini

? v @B &

karsilastiriimasi

Comparison of three antibacterial regimens in the treatment of
tonsillopharyngitis due to beta-hemolytic strepto cocci in children
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OZET

Amag: Bogaz kiiltiiriinde A grubu beta-hemolitik streptokok
(AGBHS ) iireyen hastalarda oral penistiin 'V, klaritromisin ve
azitromisin tedavilerinin etkinliklerini karsilastiriidr.

Gere¢c ve Yontemler: Calismaya akut tonsillofarenjit tanisi
konulan ve bogaz kiiltiirlerinde A grubu beta-nemolitik strep-
tokok tireyen 60 hasta alindi.Hastalar ii¢ esit gruba ayrildr
Birinci eruba on glin siireyle penisilin 'V, ikinct gruba 10 giin
siireyle klaritromisin ve d¢tinci gruba li¢ gun sureyle azitro-
misin verildi. Tedavinin etkinligi antibiyotik tedavisinin biti-
minden 3-7 ¢iin sonra alinan bogaz kiiltiirlerinde tireme olup
olmamasina gore degeriendirildi.

Bulgular: Her ii¢c grupta orofarenks AGBHS kiiltiirii pozitif

olan 20 ser hastadan antibiyotik tedavisi sonrasinda penisilin
erubunun 19 unda (%95}, klaritromisin ve azitromisin grubu-
nun tamanunda (%100) bakteri eradikasyonu saptandi. Bak-
tert eradikasyunu bakimindan gruplar arasinda istatistikse!l
olarak anlami fark yoktu (p>0.05).

Sonuc: Bu bulgularla AGBHS tonsillofarenjitinin tedavisinde
ve bakteri eradikasyonunda konvansiyonel penistiin tedavisi-
nin yam sira azitromisin ve klaritromisinin de etkili bir sekil-
de kullanilabilece gi sonucuna varildi.

Anahtar Kelimeler: Tonsillofarenjit, oral penisilin, klaritro-
misin, azitromisin, tedavi

GIRIS
A grubu beta-hemolitik streptokok
(AGBHS) 1nsanlar icin en énemli bakteriyel
patojenlerden biridir. Bakteriyel tonsillofaren-
jitlerin de en sik rastlanan sebebidir. Bu etkenle

olusan tonsillofarenjit tedavi edilmedigi takdir-
de gelisebilecek akut romatizmal ates ve akut
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SUMMARY
Objective: Comparison of the efficacy of oral penicillin, cla-
rithromycin and azithromycin in the treatment of patients with
tonsillopharyngitis due to group A 3 hemoiytic streptococcus
(GABHS} in throat cultures.

Patients and methods: The study included 60 patients diag-

nosed with acute tonstllopharyngitis whose throat cultures re-
vealed GABHS. These patients were divided randomly and
equally into three groups. First group was treated with oral

penicillin and the second group with clarithromycin for 10

days. The third group was treated with azithromycin for 3
days. The efficacy of treatment was evaluated by the presence
or absence of growth in throat cultures done 3-7 days after
the completion of the therapy.

Results: Bacterial eradication was achieved in 19 patients in

the penicillin (95 %) and in all of the patients (100 %) in cla-
rithromycin and azithoromycin groups. There were no statisti-
cally significant differences between the groups in regard (o
hacterial eradication rate. (P > 0.05).

Conclusion: It is concluded that azithromycin and claritn-
romycin can also be effectively used as well as conventional
oral penicillin in the bacterial eradication and treatment of
GABHS tonsillopharyngitis.

Key words: tonsillopharyngitis, oral penicillin, azithromycin,

clarithromycin, therapy

poststreptokoksik glomeriilonefrit sekeller1 ne-
deniyle toplum saglig1 yoniinden ¢ok onembhdir.

A grubu beta-hemolitik streptokoklara bagli
tonsillofarenjitinin tedavisinde en sik Onerilen
antibiyotikler penisilinler ve makrolidlerdir. Bu
ilaclarin etkinliklerini ortaya koyan 1kil1 1lag
karsilastirmalar1 yapilmis olmasina ragmen bu
konuda iicli ila¢ karsilagtirmalar1 yapilmamis-
f1r.

Bu calismada bogaz kiiltiirtinde A grubu 5-
hemolitik streptokok iireyen hastalarda oral pe-
nisilin V (OPV), klaritromisin (KLR) ve azitro-
misin (AZT) tedavilerinin etkinlikler1 karsilag-
tirilmastir.
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GEREC VE YONTEMLER

Bu ¢alismada, Sisli Etfal Egitim ve Arastir-
ma Hastanes1 Cocuk Saglig1 ve Hastaliklarn Po-
liklinigi’ne akut tonsillofarenjit belirtileri (ates,
bogaz agrisi, halsizlik) ile Ocak 2002-Temmuz
2002 tarihler1 arasinda basvuran ve bogaz kiil-
tirlerinde AGBHS iireyen 60 hasta alinmstir.
(alismanin baginda hasta aileler1 ile konusula-
rak yapilacak i1slemler anlatild: ve izinleri alin-
di. Hastalarda ayrintili 6ykii alindiktan sonra
sistemuk fizik muayene yapildi. Ates, bogaz ag-
risi, kusma, okstiriik gibi semptomlarla; orofa-
renks hiperemisi, eksiidatif tonsillit veya faren-
Jit, bogazda noktalar tarzinda dokiintii varligi
g1b1 bulgular 6zellikle arastirildi ve not edildi.

Her U¢ grupta da tam kan sayim ve lokosit
formiilii, anti-streptolizin O (ASO) ve C-reaktif
protein (CRP) degerleri tayin edilerek kaydedil-
d1. Hastalardan kurala uygun olarak bogaz kiil-
tiirt alindi. Bogaz kiiltiirlerinde AGBHS iireyen

hastalar rastgele olarak ii¢ gruba ayrildi.

Onu kiz 10"u erkekten olusan birinci gruba
oral penisilin (Pen-o0s siispansiyon) 50.000
U/kg/giin dozunda ve 10 giin siireyle verildi..

Ikinci grupta 11 kiz ve dokuz erkek vardi ve
bu gruba klaritomisin (Klacid siispansiyon) 15
mg/kg/giin dozunda 10 giin siireyle verildi.

Ucilincii grupta ise yine 10 kiz 10 erkek var-
di1 ve bunlara da ii¢ giin siireyle azitromisin
(Zitromax Siispansiyon) 10 mg/kg/glin dozunda
verildl. '

Tedavinin etkinligi antibiyotik tedavisinin
bitiminden 3-7 giin sonra ayni yontemle alinan

bogaz kiiltiirlerinde iireme olup olmamasina
gore degerlendirildi.

[statistiksel analiz: Elde edilen veriler orta-
lama, standart sapma ve yiizde olarak ifade
edildl. Karsilastirmalarda Mann-Whitney U ve
Chi-Square testlert kullanildi; p<0.05 degerleri
1statistiksel olarak anlamli kabul edildi.

BULGULAR

(Caligmaya alinan toplam 60 vaka her birin-
de 20 hasta bulunan OPV, KLR ve AZT alt
gruplarina ayrnldi. Hastalarin yas ortalamalari
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sirastyla 8.2+£3.5, 7.1+3.1 ve 8.2£3.0 yildu.
Gruplar arasinda yas ortalamas: bakimindan is-
tatistiksel olarak anlaml: bir fark yoktu

(p=0.434). Gruplarin ortalama boylar1 sirasiyla;
123.1£20.5, 119.4+£21.6, 136.3£13.8 cm.’dir ve
aradaki fark istatistiksel olarak anlamli degildi
(p=0.089). Gruplarin ortalama viicut agirliklar
sirastyla; 25.0£9.9, 23.1+10.1, 30.0+11.9 kg.da

ve fark istatistiksel olarak anlamli degildi
(p=0.196).

Ates, bogaz agrisi, orofarenks hiperemisi ve
eksiidatif tonsillit siklig1 acisindan gruplar ara-
sinda 1statistiksel olarak anlamli fark yoktu
(p>0.05). Her li¢ calisma grubunda da diger sis-
tem muayenelert normal bulundu.

Guplarin ASO, CRP ve lokosit degerleri ara-

simda 1statistiksel olarak anlaml fark yoktur (P
degerleri sirasiyla 0.9079, 0.9924, 0.086).

Her u¢ grupta orofarenks AGBHS kiiltiirii
pozitif olan 20’ser hastadan antibiyotik tedavisi
sonrasinda penisilin grubunun 19’unda (%95),
klaritromisin ve azitromisin grubunun tama-
minda (% 100) bakteri eradikasyonu saptand: ve
bakter1 eradikasyunu bakimindan gruplar ara-
sinda 1statistiksel olarak anlamli fark buluna-

madi (p=0.9914) (Sekil 1).

TARTISMA

A grubu beta hemolitik streptokok tonsillo-
farenjiti tedavisi ve eradikasyonunda oOnerilen
standart 10 giinliik oral penisilin (penisilin V)
tedavisi etkinligl ile alternatif tedavilerin etkin-
liklerini kargilastiran bir cok calisma yayimlan-
mistir. Azitromisin, klaritromisin, erttromisin
gibt makrolidler; sefaleksin, sefaklor, sefurok-
sum g1b1 sefalosporinler, amoksisilin-klavulanat
gib1 sentetik penisilinler; lorakarbef gibi karba-
setemler ve klindamisin gibi antibiyotiklerin
AGBHS tedavisindeki etkinligi penisilin V ile
karsilagtirtlmistir (1-7). Bu calismalarda asil
amac¢ daha kisa siirel1 tedavi rejimi, penisilin al-
lerjist olmasi durumunda alternatif bir tedavi,
tedavi maliyetinin azaltilmasi ve hasta uyumu-

nun artirilmasidir.

Grup A streptekoklarin farenks florasinda
persistan kalmasi romatizmal ates gelisme ris-
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Sekil 1: A grubu beta-hemolitik streptokoklara bagli tonsillofarenjiti olan ¢ocuklarda
tedavi Oncesi ve sonrasi kiiltiir sonuglari.

kini artirdigindan uygulanan tedavinin amacla-
rindan bir1 de bakteri eradikasyonu olmalidir

(8). Penisiline direncli AGBHS heniiz 1zole
edilmemis olmakla birlikte tasiyiciligin ortadan
kaldirilamadigr vakalar olabilmektedir (9). Ya-
pilan bir calismada AGBHS pozitit 131 ¢ocuga
uygulanan 10 gtinliik oral penisilin tedavisin-
den sonra %38 hastada tastyiciligin devam etti-
o1 goriilmiistiir. Tagiyicilarin bir kismina yeni-
den oral penisilin, bir kismina da amoksisilin-
klavulanat verilmis ve 1kinci grupta daha baga-
ril1 bakteri eradikasyonu saglanmigtir (8). Tasi-
yiciligin nedenlerinden birisi kullanilan antibi-
yotige bagli olsa da cogu zaman tasiyici Kisiler-
le yeniden kontaminasyonla olmaktadir (10).
Penisilin 1le akut enfeksiyonun tedavisi ve bak-
teri eradikasyonu basarili olsa da kronik tagiyi-
cilarda bakter1 eradikasyonu daha zordur (11).

Oral penisilin giinde 1ki veya ili¢ dozda on
oiin siire 1le verilmelidir; tek doz uygulamasin-
da tedavi basarisizliklar1 artmaktadir (12, 13).
Pediatrik hastalarin % 10-40°1 10 giinliik oral
penisilin tedavisini tamamlayamamaktadir ve
tedavi yetersizlikleri ile sonug¢lanmaktadir (12).

Ancak bizim calisma grubumuzda vakalarm tii-
mii 10 giinliik tedavi sliresini tamamlamaigtir.

AGBHS tonsillofarenjiti tedavisinde, penisi-
lin allerjisi oldugu bilinen kisilerde alternatit
olarak eritromisin, klaritromisin ve azitromisin
gibl makrolidler onerilmektedir. Klaritromisi-
nin etkinligi ve eradikasyon orani penisiline
esit veya iistiindiir. Azitromisinle 1se ti¢ gunliik
tedavi yeterli sonu¢ verse de bes giinliik rejim
ile penisilinden daha yiiksek oranda bogaz tlo-
rasindan AGBHS eradikasyonu saglamaktadir

(14).

Pacifico L ve arkadaslarinin (2) pediatrik
hastalarda streptokoksik farenjitin tedavisinde
lic giinliik azitromisin ile 10 glinliik penisilini
karsilastirdig: bir calismada; penisilin ve azitro-
misin grubunda bakteri eradikasyonu sirasiyla
% 85.8. % 53.9 oraninda, klinik diizelme 1se %
91.0 ve % 75,6 oraninda gozlenmistir. Italya’da
yapilan bu calismada 179 hastanin hi¢ birinde
S. pyogenes penisilin direnci saptanmazken,
%17.3 izolatta azitromisin direnci tespit edil-
mistir. Ayn1 iilkede AGBHS suglarinda 1935°te
%1.5, 1987°’de % 6 oraninda makrohd direnci
saptanmistir. Ulkemiz gibi makrolid kullanimi-
nin yaygin oldugu iilkelerde AGBHS ‘e bagh
farenjit ve tonsillit tedavisinde genellikle ampi-
rik tedavi verilmektedir. Ancak Kiiltiirlerle bir-

likte antibiyotik direnc testlerinin de yapilmasi-
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nin yararli olacag: kanisindayiz. Ote yandan
AGBHS de azitromisin direnci ve bakteriyolo-
jik eradikasyon oran iilkeden iilkeye degisiklik
gistermektedir. Pacifico ve arkadaslariin (2)
[talya’da yaptig1 bir caligmada tespit ettigl yik-
sek direnc ve diisiik eradikasyon orani Irlanda,
Ingiltere ve iilkemizde yapilan ¢aligmalarda go-
riilmemistir (3,4). Ulkemizde erigkin hastalarda
AGBHS farenjiti tedavisinde azitromisin ile
oral penisilin’nin etkinlifinin karsilagtirildigi
bir calismada tedavi sonrasi kiiltiir negatithigi
sirastyla %100, % 90 olarak bulunmustur (4).
Bu calismalara benzer olarak bizim caligma-
muazda oral penisilin ve azitromisin grubunda si-
rastyla % 95 ve %100 oraninda bakter1 eradi-
kasyonu saglanmustir. Yine bizim ¢aligmamizda
AGBHS tespit edilen hastalarimizin 10 giinlik

KAYNAKLAR

. Schaad UB, Knirch C. Owerview of studies of azytromy-
cin in the treatment of acute streptococcal pharyngi-
tis/tonsillitis-what s optimum total dose? TACC 2001
abst no:07.11, 2001,

2. Pacifico L, Scopetti F, Ranucci A, Pataracchia M, Savig-

noni F, Chiesa C. Comparison efficacy and safety of 3-

day azytromycin and 10-day penicillin V treatment of

sroup A beta-hemolytic streptococcal pharyngitis in

children. Antimicrobial agent and chemoterapy, 40:1005-

1008, 1996.

O’'Doherty B. Azytromycin versus penicitlin V in the tre-

atment of pediatric patients with acute streptococcal

pharyngitis /tonsillitis. Eur J Clin Microbiol Infect Dis.
15:718-724,1996.

4. Giirdogan K, Senol E. Ust solunum yolu enfeksiyonlari-

nin tedavisinde t¢ giin siirelt azitromisin ile penisilin V

ve amoksisilin klavulanatin karsilagtiriimasi.

Venuta A. Laudizi L, Beverelli A, Bettelli F, Milioh S,

Garetti E. Azytromycin compared with clarythromycin

for treatment of streptococcal pharyngitis in children. J

Int Med Res. 26:152-58, 199%.

6. Kaplan EL, Gooch WM, Notario GF, Craft JC. Macrolide
therapy of group A streptococcal pharyngitis : 10-days
macrolide therapy (clarythromycin) is more effective
than 5-days (azytromycin). CID, 32:1798-802, 2001.

L

(u

EH TIP BULTENI 37:2-2003

klaritromisin tedavisi alan grupta % 100 oranin-
da bakteri eradikasyonu saglanmisgtir. Benzer
sekilde Venuta ve arkadaglarinin (5) yaptigt ¢a-
lismada 3 giin azitromisin, 10 giin klaritromisin
tedavisi ile AGBHS eradikasyon oranmin sira-
styla % 94.6, % 95.2 oldugu goriilmiistiir. Kap-
lan ve arkadaslarmin (6) arastirmasinda 1se 10
giinliik klaritromisin tedavisi ile 5 giinliik azit-
romisin tedavisinden daha basarili eradikasyon
saglanmastir (% 91 e karsilik, % 82).

Sonu¢ olarak calisma grubumuzu olugturan
vakalarda AGBHS ‘e baglt farengotonsillit te-
davisinde ve bakter1 eradikasyonunda konvan-
siyonel penisilin V tedavisine alternatit olarak
azitromisin ve klaritromisin gibi makrolid anti-
biyotiklerin de kullanilabilecegi sonucuna va-

rilmastir.

7. Randolph MF et al. Effect of antibiotic therapy on the cli-
nical course of streptococcal pharyngitis. J Pediatrics,
106:870-75, 1985.

8. Kaplan EL, Johnson DR. Eradication of group A strepto-
cocci from the upper respiratory tract by amoxicillin vith
clavulanate after oral penicillin V failure. J Pediatrics;
113:400-403, 1988.

9. Gillespie SH. Failure of penicillin 1n Streptococcus pyo-
genes pharyngeal infection. The Lancet, 352:1954-55,
1998.

10. Bisno LA, Chairman MA, Jack M, Gweltney Jr, Kaplan
LE, Schwartz HR. Diagnosis and management of group
A streptococcal pharyngitis: A practice Guidline. Chin In-
fect Dis: 25:574-583, 1997,

1. Schwartz HR et al. Treatment of group A streptococcal
pharyngitis: Reflections on glue and other things. Jama;
246:1813-14, 1981.

(2. Schvartz RH, Wientez RL, Pedreira F, Feroli E, Mella
WG, Guandolo VL. Penicillin V for group A streptococ-
cal pharyngitis. JAMA, 246:1790-95, 1931.

13. Gerber AM, Randolpf MF, DeMeo K, Feder HM, Kaplan
EL. Failure of once-daily penicillin V therapy for strepto-
coccal pharyngitis. AJDC; 143:153-55, 1989.

14. Pichihero ME. Group A Beta-hemolytic streptococcal in-
fections. Pediatrics Review, 19:291-302, 199%.



