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ÖZET 

Tüberküloz genellikle, Mycobacterium tuberculosis‟in etken olduğu, her 

organı tutabilen bir hastalıktır. Ġmmün sistemi baskılayan hastalıklar ve ilaç 

kullanımının artıĢına bağlı olarak TB insidansı artmaya baĢlamıĢtır. ETB tanısı 

çoğunlukla klinik, histopatolojik, radyolojik, daha az oranlarda mikrobiyolojik olarak 

konulmaktadır. Dolayısıyla tanısı zor konulmaktadır. ÇalıĢmamızda ETB olguların 

demogrofik, klinik, laboratuar verileri, tedavi yan etki ve sonuçları retrospektif 

olarak incelenerek, tanıya yardımcı verilerin ortaya çıkarılması planlandı.  

Fırat Üniversitesi Hastanesi Enfeksiyon Hastalıkları ve Klinik Mikrobiyoloji 

Anabilim Dalı‟nda, Ocak 2012 ve Mart 2017 yılları arasında ETB tanısı konulan ve 

tedavisi baĢlanılan hastalar tez olgusu olarak seçildi. ÇalıĢmadan elde edilen veriler 

“Statistical Packages for the Social Science” 22 istatistik programı kullanılarak 

analiz edildi. 

ÇalıĢmaya dahil edilen 125 hastanın %71,2‟si kadın, %28,8‟i erkek ve yaĢ 

ortalaması 46,3±17 idi. ETB tanısı konulan hastaların %49‟u lenfadenit, %14‟ü kas 

iskelet sistemi, %3‟ü miliyer, %10‟u genitoüriner sistem, %4‟ü santral sinir sistemi, 

%6‟sı gastrointestinal sistem, %5‟i mastit, %9‟u diğer organ tutulumu gösterdi. 

Hastalar en sık ĢiĢlik, terleme ve ateĢ Ģikayetleri ile baĢvurdu. CRP ve ESH 

değerlerinin genellikle yüksek olduğu saptandı. Hastaların %61,1‟inde TDT pozitif 

ve %71‟inde quantiferon testi pozitif olarak saptandı. Hastalarımızın %12,8‟inde 

mikobakteri kültüründe üreme, %6,4‟ünde PZR pozitifliği, %16,8‟inde de ARB 

pozitifliği tespit edildi. Histopatolojik inceleme yapılan hastaların %81,9‟unda 

granülom yapıları görüldü ve granülom yapılarının %64,7‟sinde kazeifikasyon 

nekrozu saptandı. 

Ülkemiz gibi TB‟un sık görüldüğü bölgelerde, etyolojisi tespit edilmeyen 

enfeksiyon hastalıklarının ayırıcı tanısında tüberküloz mutlaka düĢünülmesi 

gerekmektedir. ETB tanı yöntemlerin hiçbirinin tek baĢına kullanılabilecek duyarlılık 

ve özgüllüğe sahip olmadığı, hala TDT ya da quantiferon değerlendirilmesinin tanıda 

kullanılabileceği düĢünüldü. ETB tanısı için duyarlılık ve özgüllüğü yüksek yeni 

testlere ihtiyaç olduğu kanaatine varıldı. 

Anahtar kelimeler: ekstrapulmoner tüberküloz, epidemiyoloji, tüberkülin deri testi, 

quantiferon testi  
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ABSTRACT 

RETROSPECTIVE INVESTIGATION OF EPIDEMIOLOGICAL, 

CLINICAL AND LABORATORY PROPERTIES OF PATIENTS WHO 

EXTRAPULMONARY TUBERCULOSIS DIAGNOSED IN FIRAT 

UNIVERSITY HOSPITAL INFECTIOUS DISEASES AND CLINICAL 

MICROBIOLOGY DEPARTMENT 

Tuberculosis is a disease which can pleace on every organ, caused by 

Mycobacterium tuberculosis. The incidence of TB has increased due to the increase 

immunosuppressive patients by diseases and drug use. The diagnosis of ETB is 

mostly clinical, histopathologic, radiologic, less frequent microbiological diagnosis. 

Therefore, the diagnosis is difficult. In our study, it was planned to uncover the 

helper diagnostic data the clinical, laboratory data, treatment side effects and 

outcomes of ETB patients in a retrospective manner. 

The cases were selected patients who extrapulmonary tuberculosis diagnosed 

and treatment initiated between January 2012 and March 2017 in Fırat University 

Hospital Infectious Diseases and Clinical Microbiology Department. Data obtained 

from the study were analyzed using the „„Statistical Packages for the Social Science‟‟ 

(SPSS) 22 statistical program. 

The study included 125 patients, 28,8% were male and 71,2% were female. 

Of the patients ETB diagnosed 49% were lymphadenitis, 14% were musculoskeletal 

system, 10% were miliary, 4% were genitourinary system, 4% were meningitis, 5% 

were gastrointestinal system, 5% were mastitis, 9% was other organ. Patients most 

frequently presented with complaints of swelling, sweating and fever. CRP and ESR 

values were generally found to be high. TDT were positive for 61,1% of the patients 

and quantiferon test were positive for 71% of the patients. It was detected produce 

mycobacterial cultures in 12,8% of our patients, PZR positiveness in 6,4% of our 

patients, ARB positiveness in 16,8% of our patients. Granuloma structures were seen 

in 81.9% of the patients who underwent histopathologic examination and 

caseitization necrosis was detected in 64.7% of the granulomas. 

Tuberculosis must be considered in the differential diagnosis of infectious 

diseases in which no etiology is detected in areas where TB is common, such as our 

country. It is thought that none of the ETB diagnostic methods have the sensitivity 
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and specificity that can be used alone, and that the evaluation of TST or quantiferon 

can still be used for diagnosis. There is a need for new tests that high sensitivity and 

specificity for the diagnosis of ETB. 

Keywords: extrapulmonary tuberculos, epidemiology, tuberculin skin test, 

quantiferon test 
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1. GĠRĠġ 

Tüberküloz (TB), Mycobacterium tuberculosis‟un etken olduğu, akciğer baĢta 

olmak üzere her organı tutabilen bir hastalıktır. Bilinen en eski hastalıklardan biri 

olan tüberküloz, genellikle kronik seyirli sistemik bir enfeksiyon hastalığıdır. 

Hastalık granülomlarla karakterizedir. Ekstrapulmoner tüberküloz ise akciğer dıĢında 

yerleĢen ve çeĢitli doku ve organların tüberkülozudur. Primer enfeksiyondan yıllar 

sonra ortaya çıkabileceği gibi, hızla ilerleyerek akut bir tabloya da yol açabilir (1, 2). 

Tüberküloz; tedavi edilebilen ve önlenebilen bir hastalıktır. Buna rağmen 

günümüzde geliĢmekte olan ülkelerde halen önemli bir sağlık problemidir. Dünya 

nüfusunun üçte biri tüberküloz ile enfektedir. Ġnsan immün yetmezlik virüsü (HIV) 

yaygınlığı ve artan göç oranının bir sonucu olarak geliĢmiĢ ülkelerde bir sağlık 

sorunu olarak yeniden ortaya çıkmaktadır (3). Ayrıca özellikle geliĢmiĢ toplumlarda 

lösemiler, diabet, kronik böbrek hastalığı, alkol ve madde bağımlılığı, doğumsal veya 

HIV enfeksiyonun neden olduğu kazanılmıĢ immün yetmezliği olan kiĢilerin 

sayısının artıĢına bağlı olarak tüberküloz insidansı artmaktadır. 

Son yıllarda kanser, otoimmün ve alerjik hastalıkların tedavisi ve transplant 

reddinin önlenmesi için immünsüpressif ilaçlar yaygın olarak kullanılmaktadır. 

Ġmmünsüpressif ilaçların kullanımları sırasında latent tüberküloz (LTB) 

enfeksiyonunun aktivasyonuyla karĢılaĢılabilir. Bundan dolayı, immünsüpresif 

ilaçlar uygulanmaya baĢlamadan önce hastaların latent enfeksiyon yönünden 

araĢtırılması gerektiği belirtilmektedir (4). 

Dünya Sağlık Örgütü (DSÖ) Küresel Tüberküloz 2016 Raporu‟na göre dünya 

genelinde tüberküloz mortalite, insidans ve prevalans hızları azalmaktadır. TB 

ölümlerinin sayısı 2000‟de 1,8 milyon iken 2015‟te 1,4 milyona düĢmüĢtür.  2015 

yılında dünya genelinde 5,9 milyon erkek, 3,5 milyon kadın ve 1,0 milyon çocuk 

olmak üzere toplam 10,4 milyon kiĢinin tüberküloz ile enfekte olduğu tahmin 

edilmektedir. 2015‟te 400.000‟i HIV ile enfekte olmak üzere toplam 1,4 milyon 

insan tüberküloz nedeniyle kaybedilmiĢtir (5). 

Türkiye‟de 2013 yılında 13.409 tüberküloz hastası verem savaĢ dispanserleri 

kayıtlarına girmiĢtir. 2012 yılında yüz binde 19,4 olan toplam olgu hızı, 2013 yılında 

yüz binde 17,5‟e düĢüĢ göstermiĢtir. Hastaların 7.881‟i (%58,8) erkek, 5.528‟i 
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(%41,2) kadındır. Anti-HIV testi 8787 hastada çalıĢılmıĢ ve 32 hastada pozitif tespit 

edilmiĢ (6). 

ÇalıĢmamızda; hastanemizde Ocak 2012 ile Mart 2017 yılları arasında 

ekstrapulmoner tüberküloz tanısı konulan ve tedavi baĢlanılan olguların klinik 

formları, tanı yöntemleri, demogrofik, klinik, laboratuvar verileri, tedavi yan etki ve 

sonuçlarının, klinik formlar arasındaki prognoz farklılıklarının retrospektif olarak 

değerlendirilmesi amaçlandı. 

1.1. Tarihçe  

1.1.1. Dünyada Tüberkülozun Tarihi 

Tüberküloz insanlık tarihi kadar eski bir hastalıkdır. Tüberküloz basilinin 

kökeninin 150 milyon yıl öncesine dayandığı varsayılmaktadır (7). Ancak insanların 

tüberküloz basili ile karĢılaĢmalarının milattan önce (M.Ö.) 8000‟li yıllara dayandığı 

tahmin edilmektedir (8). Hayvanların evcilleĢtirilmesi, tarım dönemine ve toplu 

yaĢama geçilmesi nedeniyle tüberküloz hastalığının insanlarda görülmeye baĢladığı 

düĢünülmektedir. Almanya'da bulunan M.Ö. 5000‟li yıllara ait insan iskeletlerinde 

aside rezistan basil (ARB) saptanmıĢtır (9). Milattan önceki yıllara ait farklı 

yüzyıllarda bulunan Mısır mumyalarında ve Ürdün‟de bulunan insan iskeletlerinde 

de tüberküloz (Pott hastalığı ve Psoas apseleri) bulguları görülmüĢtür. Mısır'da M.Ö. 

1500‟lü yıllara ait bir belgede, tüberküloz hakkında bilgilerin olduğu görülmüĢtür 

(9).   Milattan önce 1000‟li yıllarda yaĢamıĢ olan Rahip Nesperehân'ın mumyasında 

ileri derecede gibbositeye neden olan Pott apsesi ve psoas apsesi görülmüĢtür (8). 

Milattan önce 700‟lü yıllarda ölen, Pott hastalığı bulguları olan Peru‟lu bir çocuğun 

mumyasında, M.tuberculosis saptanmıĢtır (9).   

Milattan Önce 460-375 yıllarında yaĢayan Hipokrates, tüberkülozlu hastaları 

anlatırken elden ayaktan düĢmek anlamına gelen 'Phitisie' kelimesini kullanmıĢtır. 

Kitabında, hastalığın 18-35 yaĢları arasındaki insanlarda daha sık görüldüğünü ve en 

yaygın ve ölümcül hastalık olduğunu belirtmiĢtir (10). 

Tarihte tüberküloz hastalığı birçok farklı isimle anılmıĢtır. Enfekte kiĢilerde 

kilo kaybına sebep olduğu için “tüketim hastalığı” (consumption), ciddi anemiye yol 

açtığı için “beyaz ölüm” (white death) ve yüzyıllar boyu birçok kiĢinin ölümüne 
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sebeb olduğu için “ölümün kaptanı” (captain of the death) denilmiĢtir. Dilimizde de 

“ince hastalık‟‟ olarak adlandırılmıĢtır (11).             

Rönesans döneminde anatomik çalıĢmalara izin verilmesi ile Andres Vesalius 

tarafından TB‟li hastaların otopsilerinde kaviter lezyonların bulunduğu bildirilmiĢtir. 

1790 yılında ilk kez Benjamin Marten tarafından TB‟nin enfeksiyon kaynaklı 

olabileceği söylenmiĢtir. Fransız askeri cerrah Jean-Antoine Villemin, tüberkülozdan 

ölen bir kiĢinin otopsisinde, tüberküloz kavitesinden elde ettiği az miktarda pürülan 

sıvıyı bir tavĢana enjekte etmesinden 3 ay sonra tavĢana yapılan otopside TB 

bulgularına rastlandığını belirtmiĢtir (12). 

Onsekizinci yüzyılda yaĢanan sanayi devriminin etkisi ile kötü, yetersiz 

beslenen, fakir ve kalabalık Ģehir Ģartlarında yaĢayan insanlarda tüberküloz salgınları 

görülmüĢtür. On dokuzuncu yüzyılın baĢlarında Avrupa nüfusunun %70‟inin TB ile 

enfekte olduğu biliniyordu. Manchester fabrikalarında çalıĢan, göçmen Ġrlandalıların 

birçoğu genç yaĢta veremden ölmüĢlerdir (13). 

Robert Koch tarafından 1882‟de TB basili keĢfedilmiĢtir. Koch 1884‟de 

klinik örneklerden basili izole etmiĢ, daha sonra saf kültürünü üretmiĢ, deneysel 

olarak sağlam hayvanlarda hastalık oluĢturmuĢ ve infekte olan hayvanlardan pasajlar 

alarak bakteriyi yeniden üretmiĢtir. Buna „Koch postülası‟ adını vermiĢtir (8). 1890 

yılında Koch TB basilinden ısı ile elde ettiği kültür filtratına „tüberkülin‟ adını 

vermiĢ ve bunun tanısal amaçlı kullanılabileceğini öne sürmüĢtür. Charles Mantoux 

tüberkülini ilk defa kanüllü bir iğne ve Ģırınga kullanarak intradermal uygulamıĢtır. 

Daha sonra Florence Seibert günümüzde kullanılmaya devam edilen Pürifiye Protein 

Derivesi‟ni (PPD) geliĢtirmiĢtir (12). 

Albert Calmette ve Camille Guérin, uzun ve yoğun çalıĢmaları sonucunda 

TB‟a karĢı bağıĢıklık kazandıracak, BacileCalmette-Guerin (BCG)‟i geliĢtirmiĢtir 

(13). BCG, Mycobacterium bovis kültüründen 231 seri pasaj sonucu elde edilmiĢtir 

(14). 

Paris‟te 1921‟de ilk aĢılama çalıĢması baĢlatılmıĢ, anneleri tüberkülozlu olan 

600 çocuk aĢılanmıĢ, hiçbirinin hastalanmaması üzerine aĢı uygulaması hızla 

yaygınlaĢtırılmıĢtır (13).  

Tedaviye yönelik ilk önemli buluĢ, 1944‟de Selman Waksman‟ın bakterisidal 

etkili streptomisini keĢfi olmuĢtur (8). 1946‟da Para-Aminosalisilat Sodyum 
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(PAS)‟un basile etkisi gösterilmiĢ, 1952 yılında Robizeg ve Selikof tarafından 

izoniyazid (INH) bulunarak, 18-24 ay süreyle üçlü tedavi uygulanmıĢtır. 1954 

yılında pirazinamid (PZA), 1962 yılında etambutol (EMB), 1966 yılında rifampisin 

(RIF) bulunarak tedavi süresi altı aya indirilmiĢtir (9).  

1.1.1.1. Türkiye’de Tüberküloz Tarihi 

Yirminci yüzyılda Ġstanbul'un nüfusu 1,2 milyon iken, her yıl 2.800 kiĢinin 

akciğer tüberkülozundan kaybedildiği kaydedilmiĢtir. Ġzmir‟de 1892-1914 yılları 

arasında ölen 92.942 kiĢinin 14.700 (%15,8)‟ü tüberkülozdan kaybedilmiĢtir (15, 

16). 

Türkiye‟de TB ile mücadele çalıĢmaları ilk olarak 1895 yılında II. 

Abdulhamit döneminde baĢlamıĢtır. Daha sonra 1918 yılında gönüllü verem savaĢ 

dernekleri kurulmuĢ. Ġlk çocuk verem hastanesi 1906 yılında ġiĢli Etfal 

Hastanesi'nde faaliyete geçmiĢtir. 1925‟de Ġstanbul‟da Heybeliada Sanatoryumu 

açılmıĢtır. 1960 yılına kadar yürütülen çalıĢmalarla dispanser, personel ve cihazlarla 

alt yapısı kurulan, dünyadaki geliĢmelerle ülkemizin ihtiyaçları gözetilerek belirlenen 

hedeflere ulaĢmak üzere „ulusal verem savaĢ programı‟ oluĢturulmuĢtur. Türkiye 

Halk Sağlığı Kurumu‟nun yayımladığı 2015 yılı raporuna göre 2014 yılı sonunda 

ülkemizdeki verem savaĢı dispanseri sayısı 179 olarak belirtilmiĢtir (6). 

1.1.1.2. Epidemiyoloji 

Tüberküloz hastalığı etkili bir Ģekilde tedavi edilebilmesine rağmen tüm 

dünyada önemli bir sağlık sorunu olarak görülmektedir. Avrupa ülkelerinde 18. ve 

19. yüzyıllarda ciddi salgınlara ve ölümlere neden olmuĢtur. 20. yüzyıl baĢından bu 

yana ölüm oranları azalmıĢtır. GeliĢmekte olan ülkelerde ise yoksulluk, tüberküloza 

karĢı etkin programların olmaması, HIV ile enfekte hasta sayısının artıĢı nedeniyle 

hastalık 20. yüzyılda da salgınlara neden olmuĢtur (17). Tüm dünya nüfusunun 

yaklaĢık 1/3 tüberküloz basili ile enfektedir. Enfekte kiĢilerin %5-10'u yaĢamlarının 

herhangi bir döneminde hastalığı geçirmektedir (18). 

Dünya Sağlık Örgütü (DSÖ) Küresel Tüberküloz 2016 Raporu‟na göre dünya 

genelinde tüberküloz mortalite, insidans ve prevalans hızları azalmaktadır. ġekil 1‟de 

2015 yılındaki tahmini TB insidans oranları görülmektedir. Yeni vakaların %60'ı 

Hindistan, Endonezya, Çin, Nijerya, Pakistan ve Güney Afrika‟da görülmektedir. 
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Yeni TB vakalarının 1,2 milyon (%11)‟u HIV ile enfektedir. HIV ile enfekte hasta 

oranı Afrika ülkelerinde en yüksek seviyededir ve Güney Afrika'nın bir bölümünde 

%50'den fazladır. 2015‟te 400.000‟i HIV ile enfekte olmak üzere toplam 1,4 milyon 

insan tüberküloz nedeniyle kaybedilmiĢtir. Tüberküloza bağlı ölümler 2000 ile 2015 

yılları arasında %22 azalmıĢ olsa da TB, 2015 yılında dünyanın en büyük 10 ölüm 

nedeni arasında yer almıĢtır. ġekil 2‟de 2015 yılındaki yeni TB vakalarında tahmini 

HIV prevalansı görülmektedir (5). 

 

ġekil 1. Tahmini TB insidans oranları, 2015 (5) 

 

ġekil 2. Yeni TB vakalarında tahmini HIV prevalansı, 2015 (5) 
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Aynı rapora göre vakaların çoğunun Asya (%61) ve Afrika kıtasında (%26) 

meydana geldiği, daha az oranlarda Doğu Akdeniz Bölgesi (%7), Avrupa Bölgesi 

(%3) ve Amerika Bölgeleri‟nde (%3) görülmektedir. Vakaların %87‟si tüberkülozun 

yaygın olduğu 30 ülkede tespit edilmiĢtir. Çin, Hindistan ve Endonezya tek baĢına 

küresel vakaların %45‟ini oluĢturmaktadır. ġekil 3‟de Dünyada 2000-2015 yılları 

arasında bölgesel tahmini TB insidans ve TB ölüm oranı görülmektedir. 

 

ġekil 3: Dünyada 2000-2015 yılları arasında bölgesel tahmini TB insidans ve TB 

ölüm oranı (5) 

YeĢil çizgiler tüm TB insidans oranını, kırmızı çizgiler HIV pozitif TB insidans oranını, siyah 

çizgiler toplam insidans oranlarının tahmini ile yeni ve relaps olguların bildirimlerinin 

karĢılaĢtırmasını göstermektedir. Gölgeli alanlar belirsizlik aralıklarıdır. 

Tüberküloz, dünya çapındaki en büyük ölüm nedenlerinden biridir ve 2015‟te 

HIV/AIDS‟ten daha fazla ölüme neden olmuĢtur. Ülkeler arasında önemli farklılıklar 

olmakla birlikte küresel olarak, HIV negatif insanlarda TB ölümlerinin sayısı 2015 

yılında yüzbinde 19 ve HIV pozitif kiĢiler arasında TB ölümleri dahil edildiğinde 

yüzbinde 24 olarak gözlenmektedir. Yüksek gelirli birçok ülkede yüzbinde 1‟den 

daha az tüberküloza bağlı ölüm gözlenirken, Asya'da beĢ ülkede (BangladeĢ, 

Kamboçya, Kore Demokratik Halk Cumhuriyeti, Myanmar ve Papua Yeni Gine) ve 

Afrika kıtasının çoğunda yüzbinde 40‟tan fazla ölüm gözlenmiĢtir. 

Türkiye‟de 13.409 tüberküloz hastası 2013 yılında verem savaĢı dispanserleri 

kayıtlarına girmiĢtir. Hastaların 7.881‟i (%58,8) erkek, 5.528‟i (%41,2) kadındır. 

Toplam 13.409 hastanın 12.352 (%92,1)‟si yeni olgu iken, 1057 (%7,9)‟si önceden 
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tedavi görmüĢ olgulardı. Önceden tedavi görmüĢ olguların; 818 (%6,1)‟i nüks, 165 

(%1,2)‟i tedaviyi terkten dönen, 67 (%0,5)‟si tedavi baĢarısızlığından gelen ve 7 

(%0,1)‟si kronik olgudur. Hastaların %60‟ında (8.042) akciğer tutulumu, 

%35,4‟unda (4.754) akciğer dıĢı organ tutulumu, %4,6‟sında (613) hem akciğer hem 

de akciğer dıĢı tutulum olduğu görülmüĢtür. Türkiye‟de 2005-2013 yılları arasında 

yeni ve nüks TB olgu sayısı Tablo 1‟de; yeni, önceden tedavi görmüĢ ve toplam 

olgularda olgu hızları ġekil 4‟te görülmektedir (6). 

Tablo 1. Yıllara göre yeni ve nüks TB olgu sayısı, 2005-2013 Türkiye 

Yıllar Nüfus Yeni olgu 

sayıs ı  

Nüks olgu 

sayısı 

Yeni + Nüks olgu 

sayısı 
2005   72.065.000 18.753 1.509 20.262 

2006 72.974.000 16.544 1.534 20.078 

2007 70.586.256 17.781 1.460 19.241 

2008 71.517.100 16.760 1.314 18 .074 

2009 72.561.312 15.943 1.177 17.120 

2010 73.722.988 15.183 1.070 16.253 

2011 74.724.269 14.417 990 15.407 

2012 75.627.384 13.535 870 14.405 

2013 76.667 .864 12.352 818 13.170 

 

 

ġekil 4. Yeni, Önceden Tedavi GörmüĢ ve Toplam Olgularda Olgu Hızları, 2005-

2013 Türkiye (6) 
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1.1.3. Mikrobiyoloji  

Mycobacterium tuberculosis basili 1882 yılında Robert Koch tarafından 

gösterilmiĢtir. Mycobacterium tuberculosis asit ile boyayı bırakmaması nedeniyle 

ARB olarak isimlendirilmektedir. Tüberküloz basili eni 0,2–0,6 mikron, boyu 1–10 

mikron, aerobik, sporsuz, hareketsiz, kapsülsüz hafif kıvrık veya düzgün çomak 

Ģeklindedir (19).              

Mycobacterium tuberculosis; Actinomycetales sınıfı, Mycobacteriacea ailesi, 

Mycobacterium cinsine ait olan hücre içi bir bakteridir (20). Mycobacterium cinsi 

bakterilerin temel özellikleri besiyerinde yavaĢ üremeleri, aside rezistan olmaları, 

hücre duvarlarının bol miktarda mikolik asit (lipid) içermesidir. Genomlarındaki 

guanin-citozin oranı %59-65‟dir. Mycobacterium genusu içinde 50‟den fazla tip 

bulunmaktadır. Bakteriyolojik özellikleri ve DNA benzerlikleri sebebiyle 

birbirleriyle yakın iliĢkili türler „kompleks‟ olarak adlandırılır. Mycobacterium 

genusu içinde yer alan Mycobacterium tuberculosis complex; M. bovis, M. microti, 

M. tuberculosis, M. africanum, M. canetti, M. pinnipedii tarafından 

oluĢturulmaktadır (21). TB vakalarında en sık etken olarak M. tuberculosis 

görülmektedir. M.bovis genellikle akciğer dıĢı organ tutulumuna neden olurken, M. 

africanum, Batı Afrika‟da nadiren hastalık meydana getiren bir türdür. M. 

microti’nin ise kemirici hayvanlar için patojen olduğu gösterilmiĢtir. Farklı 

konaklarda etken olarak görülmesine karĢın genetik yapılarının büyük benzerlik 

göstermesi, türlerin binlerce yıl önceki ortak bir atadan evrimleĢtiklerini 

düĢündürmektedir (22). M.tuberculosis complex dıĢında kalan mikobakteriler ise 

atipik mikobakteriler, tüberküloz basili dıĢındaki mikobakteriler gibi isimler ile 

adlandırılırlar (23). 1954 yılında mikobakterilerin üreme süresi, koloni özelliği ve 

pigment üretim özelliklerine göre Tablo 2‟de görülen Runyon sınıflandırması 

yapılmıĢtır. 
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Tablo 2. Ġnsanlarda hastalığa neden olan atipik mikobakteri türlerinin 

sınıflandırılması (Runyon sınıflandırması) 

 

 

 

 

 

YavaĢ 

Üreyen 

Mikobakteriler 

Fotokromojenler 

(Grup 1) 

M. simiae 

M. intermedium 

M. kansasii 

M. marinum 

Skotokromojenler 

(Grup 2) 

M. gordonae 

M. scrofulaceum 

M. flavescens 

M. lentiflavum 

M. xenopi 

M. parascrofulaceum 

M. szulgai 

M. interjectum 

 

Nonkromotojenler 

(Grup 3) 

M. avium complex 

M. avium-intracellulare 

M. haemophilum 

M. terrae complex 

M. branderi 

M. celatıım 

M. ulcerans 

M. malmoense 

M. asiaticum 

M. genavense 

M. shimoidei 

 

Hızlı Üreyen 

Mikobakteriler 

(Grup 4) 

 M. fortuitum 

M. chelonae 

M. abscessus 

M. mucogenicum 

M. peregrinum 

 
 

Mycobacterium ailesini diğer bakterilerden farklı kılan en önemli özelliği 

hücre duvarı yapısıdır (ġekil 3). TB basilinin hücre duvarı diğer bakterilere kıyasla 

daha kalındır ve fazla miktarda lipit içerir. Hücre duvarındaki lipit miktarının yüksek 

olması üreme ve patojenitesini etkilemektedir (24). Üreme zamanı 15 ile 20 saat 

arasındadır. Basilin gözle görünür bir koloni oluĢturması için 3-8 hafta süre 

gerekmektedir. Hücre duvar iskeleti peptidoglikan, arabinogalaktan ve mikolik asitin 

birbirine kovalant bağlarla bağlanması ile oluĢmaktadır.  Bir beta hidroksi yağ asidi 

olan mikolik asit, hücre duvar ağırlığının %50‟den fazlasını oluĢturmaktadır. 

Glikolipidler mikolik asit tabakası ile birleĢerek hücre duvarının dıĢ yüzeyinde 

yerleĢmiĢlerdir. Glikolipid bileĢenleri Kord (trehaloz 6-6‟dimikolik asit) 

formasyonunun oluĢumunda yer alırlar (25). Arabinogalaktan tabakası, mikolik 

asitlerle peptidoglikan arasında köprü vazifesi gören arabinoz ve galaktozdan oluĢan 

bir polisakkarittir. Arabinogalaktan molekülleri aracılığıyla mikolik asitler iç 

kısımdaki peptidoglikan tabakasına bağlanırlar. Hücre duvarının iç kısmını oluĢturan 

peptidoglikan tabakası, TB basilinin Ģeklini veren ana yapıdır ve hücre duvarına 

bütünlük ve sertlik kazandırır. Mycobacterium hücre duvar yapısı ġekil 5‟de 

gösterilmiĢtir. 
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ġekil 5. Mikobakteri hücre duvar yapısı (24) 

1.1.4. BulaĢma 

Tüberküloz basilinin asıl bulaĢma yolu, solunum yoludur. Hasta bireyin 

hapĢırma, konuĢma ve öksürmesi ya da basil olan damlacıkların havaya karıĢması ile 

bulaĢır. Bu damlacık çekirdekleri saatler boyunca havada asılı kalabilir (26). Hasta 

kiĢi ile temas süresi, ortamdaki hava sirkülasyonunun az olması ve temiz hava 

giriĢinin azalması ile bulaĢtırıcılık doğru orantılı olarak artmaktadır. Tüberküloz 

basilinin akciğerlere yerleĢip çoğalabilmesi için alveollere kadar ulaĢması 

gerekmektedir. Büyüklüğü 1-5 mikron olan basilli damlacıklar alveollere ulaĢabilir. 

Daha büyük damlacıklar alveolere ulaĢamadan mukosilyer aktivite ile 

uzaklaĢtırılmaktadır (27). 

Akciğer veya larinks tutulumu olan, balgamda yayma pozitif olan, akciğerde 

kavitesi olan tüberküloz olgularının hastalığı bulaĢtırma ihtimali daha yüksektir (27). 

Yapılan bir çalıĢmada 0-14 yaĢ arası ev içinde yayma pozitif olgularla karĢılaĢan 

çocukların %50,2‟sinde tüberkülin deri testi (TDT) pozitifliği olduğu; ancak yayma 

negatif, kültür pozitif olgularla temasta bu oranın %5 olduğu görülmüĢtür (2). 

1.1.5. Patogenez 

M. tuberculosis genellikle havada asılı basillerin duyarlı kiĢilerce inhale 

edilmesi ile insanlara bulaĢır. Alveollere ulaĢan basiller burada aktive olmamıĢ 
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alveoler makrofajlarca fagosite edilir. TB basilinin, virülansı ve alveoler 

makrofajların bakterisidal aktivitesi olayın seyrini belirleyici etkenlerdendir. 

Fagositozdan sonra 4 ihtimal vardır. 

1. Konağın yanıtı güçlüdür, makrofaj içinde basil öldürülür ve enfeksiyon 

geliĢmez.  

2. Konağın yanıtı güçsüzdür, basil öldürülemez ve makrofaj içinde çoğalmaya 

baĢlar. Daha sonra geliĢen immün yanıtla enfeksiyon kontrol altına alınır. Koruyucu 

immünitenin geliĢtiği, tüberkülin deri testinin pozitifleĢtiği bu duruma „primer 

enfeksiyon‟ denir. KiĢide klinik veya radyolojik bulgular yoktur. 

3. Basiller primer enfeksiyonu takiben çoğalmaya devam eder ve „primer 

tüberküloz‟ meydana gelir. Yani klinik hastalık ortaya çıkar.  

4. Primer enfeksiyon sonrası meydana gelen kazeöz nekroz içinde canlı kalan 

basiller, hayatın herhangi bir devresinde, herhangi bir nedene bağlı olarak reaktive 

olabilir ve „reaktivasyon tüberkülozu veya sekonder tüberküloz‟ olarak bilinen klinik 

tabloya neden olur (28).  

Makrofajlarda bulunan canlı basiller öldürülemezse çoğalarak alveoler 

makrofajları parçalar ve basiller aktif hale gelir. Makrofajların parçalanmasıyla 

ortaya çıkan kemotaktik faktörlerin etkisiyle monositler ve PNL lezyon bölgesine 

gelmeye baĢlar. Makrofajların parçalanmasıyla açığa çıkan basilleri fagosite ederler. 

Basillerin ve parçalanmıĢ makrofajların etrafını çevirerek granülom (tüberkül) 

oluĢturulmaya baĢlanır. Bu lezyonlar lenfositler, epiteloid hücreler ve dev hücreler 

gibi aktive makrofajlardan oluĢur. Makrofajlar, hücre içindeki basilleri oksijen 

radikalleri gibi çeĢitli toksik ürünler üreterek öldürmeye çalıĢır. Basil de bu 

mekanizmayı çeĢitli yollarla engellemeye çalıĢır. Eğer makrofajlar basili öldüremez 

ise, apopitoz ile kendini parçalayarak basil yükünü azaltmaya çalıĢır (28). 

Hücre duvarında bulunan zengin lipit tabakası sayesinde mikobakteriler 

oldukça korunaklıdır. Virülan faktör olan, Kord faktörü olarak da adlandırılan 

trehaloz 6,6 dimikolat sadece virülan suĢlarda bulunur. Mikobakteriler, makrofaj 

üzerindeki reseptörlere bağlanmayı sağlayan ligantlara sahiptir. Makrofaj içerisine 

giren basiller bu sayede, makrofajın öldürücü etkisinden korunmuĢ olurlar ve canlı 

kalırlar. M.tuberculosis ortama NH3 salarak, hem lizozom-fagozom oluĢumunu 

engeller hemde birleĢme olsa dahi asidik ortamı alkali hale getirerek litik enzimlerin 
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fonksiyonlarını bozarak etkisizleĢtirir. Kord faktörü fagozom-lizozom birleĢmesini 

engeller. Basiller hücre duvarındaki lipoarabinomannan (LAM) ve fenolik 

glikolipidler sayesinde, makrofajlarca üretilen H2O2 ve diğer oksijen radikallerinin 

öldürücü etkisini bloke ederler. Ayrıca LAM protein kinaz C‟yi de inaktive eder. 

LAM‟ın ucuna mannoz molekülünün bağlanması sonucu IL-10 sentezi uyarılarak 

hücresel immün yanıt hümoral yöne kayar ve TNF-α, IL-12 gibi sitokinlerin salınımı 

azalır. TNF-α ve IL-12 yapımının azalması, reaktif oksijen radikallerinin sentezinin 

azalmasına, makrofajların öldürme fonksiyonlarının bozulmasına ve makrofajlarda 

apopitosise neden olur (29). 

Hücresel immün yanıt geliĢmediği ve makrofajlar aktive olmadığı için 

basilleri fagosite etseler bile çoğalmalarına engel olamazlar. Basiller lenfo-hemotojen 

yolla tüm vücuda yayılarak yeni granülomlar oluĢtururlar (30). M. tuberculosis’in 

inhalasyonundan sonra 2-6 hafta içinde, etkene karĢı hücresel immün yanıt ve 

gecikmiĢ tip aĢırı duyarlılık yanıtı geliĢir. GecikmiĢ tip aĢırı duyarlılık yanıtı, 

tüberkülin testi pozitifliğine ve kazeifikasyon nekrozuna, likeifikasyon ve 

kavitasyona neden olur. Konağın bu yanıtı, basil içeren makrofajlar ile çevre 

dokularda hasar yaparak, inaktif makrofajlar içindeki basillerin çoğalmasını durdurur 

ve granülom merkezinde kazeöz nekroz dokular oluĢturur. Makrofaj ve polimorf 

nüveli lökosit kaynaklı hidrolitik enzimler ile toksik oksijen radikallerinin etkisiyle 

doku harabiyeti artar. OluĢan kazeöz nekroz ortamında basiller çoğalamazlar, yıllarca 

dormant halde kalırlar. Bu dönemde tüberkülin deri testi pozitiftir (30). Akciğerdeki 

ilk yerleĢim yeri olan bu yere ghon odağı denir. Sıklıkla aynı taraf hiler veya 

mediyastinel lenf bezleri olaya katılır ve büyür. Ġlk yerleĢim yeri ile birlikte olaya 

katılan bu oluĢumlar primer kompleks ya da ghon kompleksi olarak bilinir.  

Granülomlarda kazeöz odağın etrafında toplanan aktif makrofajlar, kaçan 

basilleri fagosite ederek sindirirler. Basiller çoğalmayı sürdürürse, gecikmiĢ tip aĢırı 

duyarlılık yanıtı devreye girer ve doku harabiyeti artar. Kazeöz odak erimezse, 

hücresel immün yanıt tarafından primer enfeksiyonun ilerlemesi engellenir. Akciğer 

ve lenfo-hemotojen yolla vücudun diğer bölgelerine ulaĢan basillerin oluĢturdukları 

küçük kazeöz odaklar makrofajlar tarafından temizlenir. Büyük kazeöz odaklar ise 

bir fibröz kapsülle çevrilerek sınırlandırılır (tüberküloma). Ġmmün sistemi 

baskılanmıĢ kiĢilerde oluĢan kazeöz odaklardan kaçan basiller, makrofajlar 
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tarafından fagosite edilir, fakat öldürülemezler. Basil çoğalmasını durdurabilmek 

için, gecikmiĢ tip aĢırı duyarlılık yanıtı tekrar devreye girer. Bu yanıt tekrarladıkça 

kazeöz nekrozlar geniĢler ve primer tüberküloz oluĢur. Lenfo-hematojen yolla 

basiller akciğerden vücudun diğer bölgelerine dağılır ve pulmoner ven duvarında 

oluĢan kazeöz odağın açılması ile miliyer ve dissemine tüberküloz geliĢir (30). 

Primer infeksiyon sonrası dormant halde kalan basillerin yıllar sonra 

çoğalmaya baĢlaması ile sekonder TB (postprimer TB) geliĢir. Primer infeksiyon 

döneminde lenfo-hematojen yolla akciğerin apikal veya subapikal bölgelerine gelip 

yerleĢen Simon ve Hubschman odaklarındaki düĢük metabolizma ile yaĢamlarını 

sürdüren dormant basillerin yıllar sonra yeniden reaktive olması sonucu hastalık 

oluĢur. Eğer reaktivasyon akciğer dıĢındaki odaklarda olursa ekstrapulmoner TB 

tipleri ortaya çıkmaktadır. Akciğer TB‟unun en sık rastlanan Ģekli endojen basillerin 

reaktivasyonu olduğu için reaktivasyon TB‟u adı da verilmektedir. Canetti yaptığı 

çalıĢmalarda eksojen reenfeksiyonun da mümkün olduğunu savunmuĢtur (31). 

Ġmmün yanıtı olan kiĢiler eksojen basili aldıkları halde aktive makrofajlar bu 

basillerin çoğalmasını durdurur. Ancak kronik böbrek hastalığı ve maligniteli, 

kortikosteroid ve immünsüpresif tedavi alan, silikozis ve HIV gibi immüniteyi 

zayıflatan durumlarda endojen reaktivasyon olabileceği gibi, eksojen reenfeksiyonun 

da ortaya çıkabileceği gösterilmiĢtir. Özellikle çok ilaca dirençli basillerle eksojen 

bulaĢma söz konusu olabilmektedir (29). 

1.1.6. Klinik ve Ekstrapulmoner Tüberküloz Tipleri 

Tüberküloz basilinin genellikle ilk yerleĢtiği yer akciğer dokusudur. Buradan 

kısa süre içerisinde lenf nodlarına taĢınır. Sıklıkla hücresel immünite sayesinde 

bakteri eradike edilir veya yayılımını sınırlayarak klinik bulgu vermeyen bir odak 

oluĢur. „Primer kompleks‟ adı verilen bu yapının oluĢumu sırasında veya ilerleyen 

dönemde immün sistemin herhangi bir nedenle baskılanması sonucu basiller kan 

dolaĢımına geçerek akciğer dıĢı bir organa geçebilir. Lenfohematojen yol dıĢında 

komĢuluk yolu ile de yayılabilir ve burada dormant olarak kalabilir. Tutulum 

gösteren organ ve sistemlere göre latent dönemin süresi değiĢmektedir. Bu süre 

plevra ve meninks TB‟unda 3 ay olmak üzere en kısa süre olarak belirlenirken, 

genitoüriner sistem TB‟unda 10 yıla kadar uzayabilmektedir (32). 
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Akciğer dıĢı tüberküloz olan hastalar, ateĢ, kilo kaybı, iĢtahsızlık, halsizlik 

gibi nonspesifik Ģikayetler ve tutulan organın anatomik yerleĢimine özgü semptom 

ve bulgularla baĢvurur (33).  

1.1.6.1. Tüberküloz Lenfadenit 

Ekstrapulmoner tüberkülozun en sık görülen formu lenfadenittir. En sık 

servikal lenf bezi tutulumu görülürken bunu mediastinal ve aksiller lenf bezi 

tutulumları takip eder. Ayrıca inguinal, mezenterik ve intramamariyal tutulumlar da 

görülmektedir (34, 35). 

Lenfadenit, yirmili yaĢların baĢı ile kırklı yaĢlar arasında pik yapar. HIV 

enfeksiyonu olmayan hastalarda tipik olarak, kronik, hassas olmayan lenfadenopati 

ile karakterizedir (36). HIV enfeksiyonu birlikteliğinde genellikle birlikte ateĢ, gece 

terlemesi ve kilo kaybı gözlenir (37). Lenf nodları ilk baĢta ayrı, sert ve ağrısızdır, 

zamanla nodların birleĢmesi sonucu görülebilir hale gelir. Tedavi edilmemiĢ 

olgularda, lenf nodları fluktuasyon verebilir ve kendiliğinden drene olabilir. Deriye 

penetrasyon sonucu kronik fistüle lezyon ortaya çıkar. En sık servikal ve 

supraklavikular lenf benzleri drene olmaktadır. Retrofarengeal ve retroözefagial 

bölgeye fistülize olarak bu bölgelerde apse geliĢimine neden olabilir (2). 

Hastaların çoğunda TDT pozitiftir, ancak göğüs radyografisinde patolojik 

bulgu olmayabilir (35). Eksizyonel biyopsi ile alınan lenf nodlarının patolojik 

incelemesi, ARB aranması ve mikobakteriyal kültürü ile tanı konulur (36). Yaymada 

tüberküloz basilinin gösterilmesi ve kültürde üretilmesi zordur. Yapılan çalıĢmalarda 

lenfadenitte kültür pozitifliği %10-69, ARB pozitifliği %10-77 arasında bulunmuĢtur 

(38). BaĢka bir çalıĢmada ise polimeraz zincir reaksiyonu (PZR) pozitifliği %25-65 

olarak bildirilmektedir (39).  

Antitüberküloz tedavi sırasında, mikobakterilerin öldürülmesi sonucu görülen 

bir immün yanıt olarak lenf nodlarında büyüme ve yeni lenf nodları gözlenebilir. 

Lenf nodu eksizyonu genellikle gerekmemektedir ancak aspirasyon veya insizyon ve 

drenajdan fayda görülebilir (40). Ayırıcı tanıda lenf bezinin akut bakteriyel 

enfeksiyonları, aktinomikoz, mantar enfeksiyonları, kedi tırmığı hastalığı, enfeksiyöz 

mononükleoz, maligniteler, toksoplazmoz, tularemia, bruselloz akla getirilmelidir 

(41). 
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1.1.6.2. Miliyer/Dissemine Tüberküloz 

Dissemine TB basillerin yoğun bir hematojen yayılımla vücuda dağılması ve 

birçok organda çok sayıda granülom geliĢmesiyle oluĢur. Bu durum TB olgularının 

%1-3‟ ünde görülebilir (42, 43). Hastalık primer hastalıkta yayılım veya tedavi 

edilmemiĢ olgularda yıllar sonra görülebilir. HIV ile enfekte pulmoner TB 

hastalarının %10‟unda görülürken, ETB olgularının %38‟inde görülür (44). Primer 

enfeksiyon döneminde, az sayıda TB basili lenfohematojen yolla dolaĢıma geçer. 

Oksijenizasyonun iyi olduğu karaciğer, dalak, kemik iliği ve beyin gibi organlara 

yerleĢir ve burada dormant halde kalır. Bu lezyonların yaĢamın ileri dönemlerinde 

tekrar aktive olması, kazeöz materyalin venlere açılması sonucu akut miliyer TB 

oluĢur (33). Önceden çocuklarda ve tedavi edilmemiĢ olgularda görülürken, son 

yıllarda özellikle altta yatan bir hastalığı olan veya immunsupresif tedavi alan, ileri 

yaĢtaki hastalarda görülmektedir (45). 

AteĢ, iĢtahsızlık, kilo kaybı, gece terlemesi yorgunluk gibi nonspesifik 

semptomlar vardır. Organ tutulumları olduğunda, baĢ ağrısı, plöretik göğüs ağrısı, 

karın ağrısı gibi lokalize semptomlar ortaya çıkar. Fulminan hastalık durumunda, 

septik Ģok, akut respiratuar distres sendromu ve çoklu organ yetmezliği 

tanımlanmıĢtır (40). 

Miliyer TB, tanısı zor bir hastalıktır. Tanıda, akciğer filmi, tüberkülin deri 

testi, balgam ve vücut sıvılarının (mide suyu, plevra, periton, eklem ve perikard) 

analizi, gerekirse akciğer, plevra, karaciğer, periton ve kemik iliği biyopsileri 

yapılmalıdır (2, 43). Laboratuvar bulguları genellikle, normokrom anemi, lökopeni 

veya lökositoz, sedim yüksekliği ve hiponatremidir (34). TDT pozitifliği vakaların 

%28-84‟ünde saptanmıĢtır (46, 47). 

1.1.6.3. Santral Sinir Sistemi Tüberkülozu 

Santral sinir sistemi (SSS) TB‟u; aktif TB olgularının %1‟ini oluĢturur. 

Primer pulmoner enfeksiyonun hematojen yayılımı sonucu SSS‟ne ulaĢır. Beyinde ve 

spinal kordda küçük subependimal ve subpial odaklar oluĢur (48, 49). En sık TB 

menenjit olarak kendini gösterse de, intrakranial tüberkülom, spinal TB, araknoidit 

olmak üzere farklı klinik tablolara neden olabilir. Menenjit, subependimal olarak 

yerleĢmiĢ tüberküllerin subaraknoid alana rüptürü sonucu oluĢur (36). Araknoidit, 
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kranial sinir ve damarları etkileyerek (vaskilüt vs.) kranial sinir paralizisi ve fokal 

nörolojik defisit yapabilir. Ayrıca kominikan hidrosefaliye de neden olabilir. 

Tüberküloproteinlere karĢı hipersensitivite reaksiyonları ve meningismusa sebep 

olabilir. Tüberkülomlar, yer kaplayıcı bir lezyon gibi davranabilirken, serebral ödem 

yaparak bilinç bulanıklığı, nöbet ve intrakranial basınç artıĢına sebep olur (34, 50). 

Klinik nörolojik tutuluma göre üç evrede sınıflandırılır: 

Evre 1: Ġki, üç hafta sürer. Sinsi baĢlangıçlı, halsizlik, bitkinlik, baĢ ağrısı, 

fazla yüksek olmayan ateĢ ve kiĢilik değiĢikleri ile seyreder. Bu evrede hastaların 

bilinci açıktır. Fokal nörolojik semptom veya hidrosefaliye ait belirtiler bulunmaz. 

Evre 2. Meninks irritasyon bulguları, geçmeyen baĢ ağrısı, kusma, letarji, 

konfüzyon, kranial sinir ve piramidal yol tutulum bulguları vardır. Bu evrede 

hastalarda konfüzyon ve ya kraniyal sinir paralizisi gibi fokal nörolojik bulgular 

olabilir. 

Evre 3. Hastalığın ileri dönemidir. Bu dönemde hastalığın seyri birdenbire 

hızlanır. Konfüzyon, stupor ve komaya kadar ilerleyebilen bilinç değiĢiklikleri ortaya 

çıkar. Deliryum, konvülziyonlar, birden çok kranial sinir tutulumu veya ağır 

hemipleji olabilir. 

SSS tüberkülozu tanısında bu klinik bulgulara ek olarak, BOS incelemesi 

gereklidir. BOS‟ta lökosit artıĢı (10-1000 hücre/mm³, çoğunlukla lenfositler), protein 

artıĢı (100-500 mg/dl), BOS/plazma glukoz oranı <%50 olarak saptanır (48, 51, 52). 

BOS‟ta ARB, hastaların %10-90‟ında pozitiftir (34). EriĢkinlerde pozitiflik %80‟lere 

ulaĢmakta, çocuklarda %15-20‟ye düĢmektedir (48) Pozitif BOS yayma ve kültürü 

için; alınan BOS‟un 6 ml‟den fazla olması, tekrarlayan lomber ponksiyonların 

yapılması önerilmektedir (53). 

M. tuberculosis için BOS kültürü vakaların %45-90‟ında pozitiftir. Fakat 

kültürde etkenin üremesi konvansiyonel yöntemlerle 4-6 hafta sürer. Otomatize 

kültür yöntemlerinde 1-3 haftada üreme olabilmektedir (28). BOS‟da M. tuberculosis 

DNA‟sının PZR yöntemiyle tespit edilmesinin duyarlılığı %56, özgüllüğü %98‟dir, 

bu sebeple negatifliği TB menenjit tanısını dıĢlamaz (54). BOS‟ta adenozin deaminaz 

(ADA) düzeyinin yüksek olması tanıyı destekler. Kontrastlı beyin tomografisi veya 

beyin magnetik rezonans görüntülemede (MRG) araknoidit, enfarkt, hidrosefali veya 

tüberkülomlar saptanabilir (55). 
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1.1.6.4. Plevra Tüberkülozu 

Plevra TB‟u eriĢkin ve yaĢlı hastalarda eksüdatif plörezinin en sık görünen 

nedenidir (56). Genç eriĢkinlerde ve adölesanlarda geçirilmiĢ TB enfeksiyonunun 

sekeli olarak görülür. Subplevral yerleĢimli kazeöz odakların plevral aralığa 

açılmasıyla meydana gelir. Plevra TB‟u ileri yaĢta klasik reaktivasyon TB‟u olarak 

görülmektedir (57). Amerika‟ da tüm TB vakalarının %5‟i kadarını oluĢturur (34). 

TB efüzyon; erken primer enfeksiyon sonrası, kronik pulmoner veya miliyer TB‟dan 

sonra oluĢabilir. Sıklıkla öksürük, plöretik tipte göğüs ağrısı, ateĢ ve dispnenin eĢlik 

ettiği akut bir hastalıkla karakterizedir (58). 

Akciğer radyografisinde tipik görünüm değiĢen seviyelerde, tek taraflı plevral 

efüzyon ile karakterizedir. Pulmoner lezyonlar hastaların yaklaĢık %20‟sine eĢlik 

eder (34). Toraks bilgisayarlı tomografi (BT)‟si ile görüntülenmesi, akciğer 

radyografisinde görünmeyen lenfadenopati, pulmoner infiltrasyonlar veya 

kavitasyonları gösterebilir. Birçok hastada BT‟de 1 cm‟den fazla plevral kalınlaĢma 

görülmektedir (59).  Plevral sıvı, lenfosit hâkimiyeti olan eksüdatif vasıftadır (36). 

BaĢlangıçta nötrofil hakimiyeti görülebilir. Plevral sıvıda glukoz ve pH düĢük veya 

normal olabilir. Hastada TB‟a bağlı ampiyem görülmedikçe plevral sıvıda ARB 

pozitifliği %5 oranındadır. Plevral sıvı kültürü vakaların %40‟ından azında pozitiftir. 

Plevral doku örneklerinde histolojik olarak kazeifiye granülomların varlığı, ARB 

pozitifliği ve kültürde üreme birlikte olması durumunda duyarlılık %90‟dan fazladır 

(60). TDT hastaların üçte ikisinde pozitiftir. 

Plevral sıvıda; ADA, interferon gama ve lizozim gibi biyokimyasal 

markerların yüksekliği tanıyı destekler.  ADA düzeyinin 47 U/L den yüksek olması 

TB efüzyonların %99‟undan fazlasında saptanmıĢtır. Amerika BirleĢik Devletleri 

(ABD) gibi tüberkülozun düĢük prevelansta görüldüğü ülkelerde plevral sıvıda düĢük 

düzey ADA‟nın negatif prediktif değeri yüksektir. TB plörezinin dıĢlanmasında 

kullanılabilir (61). Plevral sıvıda, M. tuberculosis için PZR duyarlılığı %80 ve 

özgüllüğü %100 olarak belirtilmiĢtir. TB plörezi medikal tedavi ile 6-12 hafta içinde 

plevral sıvının resorbsiyonu ile sonuçlanır. Efüzyon tedavisiz rezorbe olabilir ancak 

sonrasında TB tekrarlayabilir. Bronkoplevral fistül, ampiyem ve fibrotoraks nadir 

komplikasyonlar olarak görülebilir (62). 
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1.1.6.5. Perikard Tüberkülozu 

Genellikle M. tuberculosis ile enfekte mediastinal veya hiler lenf bezinin 

perikard aralığına rüptürü sonucu TB perikardit geliĢse de akciğerler, omurga, 

sternumdan direkt yayılım veya miliyer yayılım sırasında da görülebilir. BaĢlangıç 

ani Ģekilde olabileceği gibi sinsi baĢlangıçta gösterebilir. Göğüs ağrısı, nefes darlığı 

ve bacaklarda ĢiĢme gibi Ģikâyetler görülebilir. Muayenede kardiyomegali, taĢikardi, 

ateĢ, perikardial frotman, paradoks nabız, boyunda venöz dolgunluk bulunabilir. 

Perikardiyal biopsi, tek baĢına perikardiyal sıvı araĢtırmasına göre kesin tanıda daha 

değerlidir (63). Ekokardiyografide multipl yerleĢim gösteren efüzyonun varlığı TB‟u 

düĢündürmelidir (64). Vakaların %75-100‟ünde TDT pozitiftir. Perikardiyal sıvıda 

ARB pozitifliği düĢük görülürken, kültürde %25-60 arasında üreme saptanmaktadır 

(33). ADA sevyesinin tanısal değeri net olarak belirlenememiĢtir. M. tuberculosis 

DNA‟sının PZR yöntemiyle tespit edilmesi tanıda yardımcı olabilir (64). HIV pozitif 

hastalarda erken dönemde perikard TB‟u geliĢebilir (65). 

1.1.6.6. Kas-Ġskelet Sistemi Tüberkülozu 

Kas-iskelet sistemi TB‟u, ETB vakalarının %10‟unu oluĢturur (6). Ġskelet 

sisteminde en sık vertebralara yerleĢir. Vertebral kolonun tutulduğu bu duruma „TB 

spondilit‟ veya „Pott‟ hastalığı denir. Ġkinci sıklıkla diz gibi ağırlık binen eklemlerde 

TB artrit ve ekstraspinal TB osteomiyeliti görülür (66, 67). Hematojen veya daha 

nadiren yakın bir odaktan lenfatik yayılım sonrası geliĢir. 

Vertebral TB en sık olarak alt torakal vertebralarda görülür, bunu lomber, 

servikal ve sakral vertebralar izler. Enfeksiyon, vertebra gövdesinin anteroinferior 

yüzünde, intervertebral disk ve komĢu vertebralarda destrüksiyon ile baĢlar. Anterior 

sıkıĢma (kamalaĢma), komĢu vertebra gövdesinde açılanma ve disk aralığında 

daralma sonucu klasik radyografik görüntü oluĢur. Hastaların %50‟den fazlasında 

yüzey ve komĢu dokulara yayılım sonucu paraspinal apse ve psoas apsesi görülebilir. 

Hastalar lokal ağrı, konstutisyonal semptomlar ve kord basısına bağlı parapleji ile 

gelebilir (67, 68). Ġlerleyen hastalık retrofarengeal boĢluğa, akciğere, psoas kasına, 

perine veya gluteal bölgeye ve spinal kanala yayılabilir. ĠyileĢme sürecinde fibröz 

doku ve kalsifikasyon oluĢur (69). Araknoidit, vaskülit veya basıya bağlı iskemik 

değiĢiklikler sonucu parapleji, spastisite, derin tendon reflekslerinde artma, çeĢitli 
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derecelerde motor bozukluklar, mesane ve anorektal fonksiyon bozuklukları ortaya 

çıkabilir (64, 70). 

Eklem TB‟u diz veya kalçanın progresif monoartriti Ģeklinde görülebilir. 

Sistemik semptomlar sıklıkla görülmemekle beraber ağrıya bağlı eklem 

hareketlerinde yavaĢlama, eklemde ĢiĢlik ve hareket kısıtlılığı ile karakterizedir. 

Sinüs drenajı ve apseler kronik vakalarda görülebilir. Radyografik değiĢiklikler 

nonspesifiktir, yumuĢak doku ĢiĢliği, eklem komĢuluğunda osteopeni, eklem 

aralığında daralma ve subkondral erozyonları içerir (67). 

Ekstraspinal TB osteomiyeliti sıklıkla lokal ağrı ile karakterizedir, herhangi 

bir kemiği tutabilir. KomĢu yapıların tutulumu, karpal tünel sendromu, tenosinovit ve 

fasiyal paralizi gibi komplikasyonlarla sonuçlanabilir (70). Göğüs radyografisi, 

osteoartiküler TB‟lu hastaların yarısında pulmoner hastalığında bulunduğunu gösterir 

ancak aktif pulmoner hastalık nadirdir. MRG, kemik hasarının derecesini ve 

yumuĢak dokulara yayılımı, komĢu yapılara geçiĢi (örn. spinal kord) ayırt etmede 

yardımcı olabilir. Hastaların çoğunda beyaz küre normal olsa da artmıĢ eritrosit 

sedimantasyon hızı (ESH) görülür (70). 

TB artritli hastalarda, sinovyal sıvının mikobakteriyel kültürü %80‟e varan 

pozitif sonuçlar verebilir. Sinovyal biopsi aynı zamanda tanısal olabilir. Histolojik 

incelemede kazeifiye granülomlar veya ARB görülebilir. Kültür ve histolojik 

inceleme için kemik biopsisi gereklidir (67). 

1.1.6.7. Genitoüriner Sistem Tüberkülozu 

Genitoüriner sistem (GÜS) tüberkülozu, sıklıkla hematojen yayılım ile geliĢir. 

En sık böbrek tutulumu görülür. Hastalarda, ağrılı ve sık idrara çıkma %30-35, yan 

ağrısı %10-26,5 görülmektedir. AteĢ, halsizlik ve belirgin hematüri %17,6-27 

oranlarında görülür. Böbrek tüberkülozunda steril piyüri, hematüri ve proteinüri en 

sık saptanan idrar bulgularıdır (71). Böbrek TB‟unda hastalık sıklıkla tek taraflı 

olmasına rağmen mikroskobik değiĢiklikler çift taraflıdır. Üç gün üst üste sabah 

alınan idrarda M. tuberculosis için kültür pozitifliği %80-90‟dır (64). Ġdrar kültürü 

negatif olan Ģüpheli olgularda böbrek biyopsi materyalinin histolojik incelemesi ve 

kültürü ile tanı konubilir. Persistan yan ağrısı veya hipertansiyonu olan hastalarda 
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nadiren nefrektomi yapmak gerekebilir. Ġnterstisyel nefrit geliĢmeyen hastalarda 

böbrek fonksiyonları normaldir (72). 

1.1.6.7.1. Erkek Genital Sistem Tüberkülozu 

Tüberküloz basilinin lenfohematojen yolla yayılması veya böbrekteki enfekte 

odaktan direkt yayılım sonucu geliĢir. Olguların %80‟inde birlikte böbrek tutulumu 

da vardır. Sıklık sırasına göre prostat, seminal vezikül, epididim ve testisler 

tutulabilir (64). Hastalar genellikle skrotal kitle ile hastaneye baĢvurur. Tanı, kitlenin 

cerrahi olarak çıkarılmasından sonra patolojik incelenmesi ile konur. Oligospermi 

yaygındır ve persistan olabilir. Ejakülat volümü, sperm sayısı ve motilitenin azalması 

sonucu infertilite geliĢir (43). 

1.1.6.7.2. Kadın Genital Sistem Tüberkülozu 

Bayanlarda genital TB endosalpinkslerde baĢlar ve peritoneum, endometrium, 

overler, serviks ve vajinaya yayılabilir (72). Hematojen yolla oluĢan bir TB odağının 

diğer genital organlara yayılımı sonucu oluĢur. Endometrium %50, overler %30, 

serviks %5-15 ve vajen %1 oranında tutulur (64). Hastalar genellikle infertilite, 

pelvik ve vajinal bölgede ağrı ile baĢvurur. Genital TB‟un tüm formlarında, medikal 

tedaviye cevap çok iyidir, büyük tubaovaryan apse varlığında cerrahi giriĢim 

gerekebilir (36). Serviksteki granülomatöz ülser, karsinom ile karıĢabilir (64). 

1.1.6.8. Gastrointestinal Sistem Tüberkülozu 

Gastrointestinal sistem (GĠS) tüberkülozu, enfekte balgamın yutulması, 

kontamine yiyeceklerin sindirilmesi, hematojen yayılım ve komĢu organlardan direkt 

yayılım sonucu oluĢabilir. Ġntestinal anslarda sıklıkla ülseratif lezyonlar görülür. 

Abdominal ağrı, diyare, melena, rektal kanama, kilo kaybı ve ateĢ gibi semptomlarla 

hastalar baĢvurabilir. Abdominal hassasiyet olabilir. Hastaların %25-50‟sinde sağ alt 

kadranda kitle palpe edilebilir (73). 

En sık ileum ve ileoçekal bölge tutulur. Daha az sıklıkla kolon, apendiks ve 

jejunum, rektum, duedonum, mide ve özefagus yerleĢimi görülür. Obstrüksiyon, 

perforasyon ve fistül oluĢumu gibi komplikasyonlar görülebilir. Rektal lezyonlar 

genellikle anal fissür, fistül veya perirektal apseler Ģeklinde görülür (64). Baryumlu 

kontrast grafi ve kolonoskopi ile ülserler, striktürler, deforme çekum, ileoçekal valv 
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bozukluğu veya fistüller gösterilebilir. Abdominal BT, ekstralüminal patolojileri 

özellikle lenfadenopatileri saptayabilir (73, 74). 

Tüberküloz enteritini, Crohn hastalığından ayırt etmek çok önemlidir. Çünkü 

TB enteritli hastada immünsüpresif tedavinin baĢlanması basilin yayılmasına neden 

olabilir. Abdominal TB‟lu hastaların akciğer grafilerinde %25-39 oranında geçirilmiĢ 

TB‟a ait bulgular saptanmıĢtır. Kesin tanı, kolonoskopi veya laporotomi ile alınan 

biyopsi materyalinin kültürü ve histopatolojik incelenmesi ile konulur. Ayırıcı tanıda 

crohn hastalığı, amebiyazis, neoplazmlar, yersinia enfeksiyonu ve aktinomikoz 

düĢünülmelidir (73). 

1.1.6.8.1. Periton Tüberkülozu 

Hematojen yolla, genital TB ve gastrointestinal TB gibi komĢu bölgelerden 

direkt yayılımla veya miliyer TB sırasında geliĢir. Periton TB‟na genellikle plevral 

efüzyon eĢlik eder (64). Periton TB‟unda uzun süreli karın ağrısı, karında ĢiĢlik, ateĢ, 

kilo kaybı gibi Ģikayetler vardır. Seröz ve plastik tip olarak iki Ģekilde görülebilir. 

Plastik tip nadir olarak görülür ve abdominal bir kitle vardır. Seröz tipte ise asit 

görülür ve peritonit bulguları bulunabilir veya bulunmayabilir. Akut bakteriyel 

peritonit gibi baĢlayabileceği gibi rutin herni tamiri için opere edilirken tanı alan 

hastalar da bildirilmiĢtir (75). Periton diyaliz hastalarında tedaviye yanıt vermeyen 

peritonit tablosunun ayırıcı tanısında da periton TB düĢünülmelidir (76). TB 

peritonitte periton sıvısı eksüda karakterindedir. Hücre sayısı 500-2000 /mm
3
 

arasındadır. Lenfosit hakimiyeti mevcuttur. ARB pozitifliği nadiren görülür. 1 litre 

periton sıvısının santrifüjü, TB kültürü ve ARB‟nin saptanma Ģansını artırır (77). 

Kültür pozitiflik oranı ise %25‟tir. TB peritonitte asit sıvısında ADA seviyesinin >40 

u/l olmasının tanısal duyarlılığı %100 ve özgüllüğü %97; gama interferon (IFN) 

seviyesinin 3 ile 9 u/ml arasında olmasının duyarlılık ve özgüllüğü %100 olarak 

bildirilmiĢtir (78). PZR yöntemiyle M. tuberculosis DNA‟sının tespit edilmesi de 

tanıda yardımcı olabilir (64). 

1.1.6.9. Deri Tüberkülozu 

M. tuberculosis ile karĢılaĢmıĢ hastalarda yaygın deri lezyonları veya TB 

Ģankırı oluĢur. Duyarlı hale gelmiĢ hastalarda ise lupus vulgaris veya TB verrukoza 

kütis geliĢir. TB‟a bağlı geliĢen diğer lezyonlar arasında liken skofulosorum, 
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papülonekrotik tüberküloid, eritema indiratum ve eritema nodozum yer alır. Deri 

TB‟unun en fazla görülen formlarından biri lupus vulgaristir. Eritema nodozum 

tanısıyla izlenen 50 hasta değerlendirilmiĢ ve primer TB enfeksiyonu %20 ile 

etiyolojiden en fazla sorumlu neden olarak rapor edilmiĢtir (79). Kesin tanı biopsi 

örneklerinin histopatolojik incelemesi ve kültürü ile konulur (33). 

1.1.6.10. Diğer Organ Tüberkülozları 

Tüberküloz bahsedilen tutulumlar haricinde; yumuĢak damak, tonsil, dil, 

larenks, kulak göz, meme, adrenal bez, torakal ve abdominal aorta tutulumları da 

yapabilir (64, 80). 

1.1.7. Tanı 

Tüberkülozun tanısı klinik, histopatolojik, immünolojik ve mikrobiyolojik 

yöntemlerle konulmaktadır. Tüberkülozun kesin tanısı ise mikrobiyolojik olarak 

klinik örneklerde tüberküloz basilinin gösterilmesi ile konur. Mikrobiyolojik tanıda 

kullanılan yöntemler, mikroskobik inceleme, kültür ve moleküler testlerdir (28). 

1.1.7.1. Mikroskopik Ġnceleme 

Mikroskopik inceleme hızlı, basit ve ucuz bir yöntemdir.  Hem tanı amacıyla, 

hem de tedavi alan hastaların izleminde kullanılır. Yöntemin özgüllüğü %98‟den 

fazla olmasına rağmen, duyarlılığı örneğin türü ve kalitesine, içerdiği bakteri 

miktarına, uygulanan tekniğe, uygulama ve değerlendirme yapan personelin 

deneyimine bağlı olarak %20 ile %85 arasında değiĢmektedir. Mikroskopik 

incelemede, ARB pozitifliğini saptayabilmek için yayma yapılan örneğin 

mililitresinde 5.000-10.000 bakteri bulunması gerekmektedir (81). En yüksek yayma 

pozitiflik oranı solunum örneklerinde saptanır. Boyama iĢlemi esnasında lamların 

çapraz kontaminasyonu ve tüberküloz dıĢı mikobakteri ile kontamine suyun 

kullanılması yanlıĢ pozitif sonuçlara neden olur (82). 

Mikobakteriler hücre içine aldıkları boyayı asit-alkol çözeltisi ile 

bırakmadıkları için ARB olarak adlandırılır. Bu özellik kullanılarak baĢlıca iki tip 

boyama tekniği geliĢtirilmiĢtir (83): 
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1- Karbol fuksin boyaları: fuksinin karbolik asitle karıĢımıdır. 

a. Ehrlich Ziehl Neelsen yöntemi (sıcak teknik) 

b. Kinyoun yöntemi (soğuk teknik) 

2- Florokrom boya: 

a. Auromine O boyası 

b. Auromine-rhodamin boyası 

En yaygın kullanılan yöntem Ehrlich Ziehl Neelsen yöntemidir. Preparatın 

üzerine karbol fuksin boyası kaplanır. BeĢ dakika boyunca alttan belli aralıklarla 

ısıtılır. Isıtma iĢlemi sırasında buhar çıkabilir ancak kaynamamasına dikkat 

edilmelidir. ÇeĢme suyu ile yıkanıp iyice durulanır. Boyanan preparata %3‟lük asit-

alkol karıĢımı ile dekolorizasyon iĢlemi uygulanır ve sonra zıt bir boya (metilen 

mavisi, brillant yeĢili) ile ilk aĢamada rengini kaybetmiĢ hücreler mavi renge boyanır 

(ġekil 6). Boyanan preparat immersiyon objektifi (1000X büyütme) ile 

incelendiğinde diğer hücreler ve bakteriler mavi görünürken, mikobakteriler mavi 

zemin üzerinde kırmızıya boyanmıĢ olarak ortaya çıkar. Ġnceleme sonunda yaymada 

gözlenen ARB sayısı kantitatif olarak rapor edilir (Tablo 3). Yaymanın negatif olarak 

rapor edilmesinden önce, en az 300 alan incelenmelidir (84).  

 

ġekil 6. ARB‟nin mikroskoptaki görünümü 

Florokrom boyamada ise preparatın üzeri karbol auramin boyası ile kaplanır. 

On beĢ dakika beklenir (filtre kağıdı konmaz ve ısıtma yapılmaz). ÇeĢme suyu ile 

yıkanıp iyice durulanır. Dekolorizasyon için preparat üzerine asit alkol dökerek 2 

dakika beklenir. Su ile yıkanır ve durulanır. Preparat üzerine potasyum permanganat 
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dökülerek 2 dakika beklenir. Su ile durulanır, kurumaya bırakılır. Floresan 

mikroskopta kuru objektif (25X veya 40X) ile incelenir. Mikobakteriler koyu (siyah) 

zeminde sarı turuncu parlak renkte görülür (ġekil 7) (85). 

 

ġekil 7. Florokrom boyamada basillerin görünümü 

Tablo 3. Preparatlarda görülen ARB miktarı ile kantitatif değerlendirme 

Sonuç Görülen ARB miktarı 

Karbolfuksin 

boyama 

Florokrom boyama 

100X büyütme 25X büyütme 45X büyütme 

Negatif 0 0 0 

ġüpheli, Tekrar 1-2/300 alan 1-2/30 alan 1-2/70 alan 

1+ 1-9/100 alan 1-9/10 alan 2-18/50 alan 

2+ 1-9/10 alan 1-9/1 alan 4-36/10 alan 

3+ 1-9/1 alan 10-90/1 alan 4-36/1 alan 

4+ >9/1 alan >90/1 alan >36/1 alan 

Balgam yaymasında ARB‟nin pozitif olabilmesi için örneğin 1 ml‟sinde 

5.000–10.000 basil bulunması gereklidir. Akciğerde kaviter lezyonları olan hastalar 

yaklaĢık 200 milyon basil içerdiğinden dolayı bu lezyonlardan kolaylıkla pozitif 

sonuç alınmaktadır. Yayma pozitif olgular asıl bulaĢtırıcı olgular olduğu için 

tüberkülozun kontrolünde önemlidir. Klinik örnek içerisindeki yemek artıkları, boya 
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parçacıkları, lamdaki çizikler, laboratuvar bulaĢı gibi nedenlerle yanlıĢ ARB 

pozitifliği saptanabilir. Ayrıca Rhodococcus, Nocardia türleri ve Legionella 

micdadei gibi mikobakteri dıĢı organizmalar ile Cryptosporidium kistlerinin ve 

İsospora, Cyclospora ve Microsporidium sporlarının değiĢik derecelerde aside 

rezistan boyama özelliği göstermelerinden karıĢtırılabilmektedir (86). 

1.1.7.2. Kültür 

Günümüzde hızlı sonuç alınabilen moleküler testler kullanıma girmiĢ 

olmasına rağmen, bakterilerin koloni morfolojilerinin incelenebilmesi ve tür tayini 

ile ilaç duyarlılık testlerine olanak sağlaması açısından, kültür yöntemleri tanıda 

halen altın standarttır. Kültürde mikobakterilerin üretilmesi için hasta örneklerinin 

mililitresinde 10-100 canlı basilin olması yeterlidir. M.tuberculosis'in bölünme süresi 

18-24 saate kadar uzadığından diğer bakterilere göre kültürde üremesi uzun zaman 

almaktadır. Bu nedenle kültürde üremeleri, sıvı ve katı besiyerlerinde farklılık 

göstermekle birlikte, ortalama 7-21 gün sürmektedir (87). 

Üreme için ortamda özel maddelerin bulunması gerektiğinden M. 

tuberculosis genel üretim besiyerlerinde üretilemez; özgün besiyerlerine ihtiyaç 

duyulur. 

Mycobacterium tuberculosis kompleksin (MTBC) üretilmesi için sıklıkla 

gliserol ve asparajin içeren yumurta temelli besiyerleri, agar bazlı besiyerleri, serum 

ve sığır albümini ile zenginleĢtirilmiĢ sıvı besiyerleri kullanılır (Tablo 4). 

Besiyerlerine diğer kontaminant mikroorganizmaların üremesini engellemek için 

malaĢit yeĢili gibi inhibitörler veya çeĢitli antibiyotikler eklenebilir. Kültür 

yöntemlerini katı ve sıvı kültür sistemleri olmak üzere ikiye ayırabiliriz. 

Tablo 4. Mikobakteri kültürü ekimi için besiyerleri 

Katı Besiyeri Sıvı Besiyeri 

Yumurta temelli 

besiyeri 

Agar temelli besiyeri Manuel sıvı besiyeri Otomatize sıvı besiyeri 

 Löwenstein jensen 

 Ogawa 

 Middlebrook 7H10 

 Middlebrook 7H11 

 Middlebrook 7H9 

 MGIT Manuel 

 MGIT 960 

 Versa TREC 

 Bact/Alert 3D 

* MGIT: Mycobacterium growth indicator tube 
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Katı besiyerleri, yumurta bazlı ve agar bazlı besiyerleri diye ikiye ayrılırlar. 

Yumurta bazlı besiyerleri; tam yumurta ya da yumurta sarısı, patetes, gliserol, 

malaĢit yeĢili ve tuzların karıĢımından oluĢmakta olup günümüzde en bilineni 

Löwenstein Jensen (LJ) besiyeridir. LJ besiyeri tüberkülozu tanımlamada yeterli 

olmakla birlikte, diğer mikobakterileri tanımlamada yetersiz kalmaktadır. LJ 

besiyerinde M. tuberculosis’in tipik koloni oluĢturması nedeniyle ilk izolasyon 

çalıĢmalarında tercih edilmektedir. M. bovis türü için gliserinsiz LJ besiyeri tercih 

edilmektedir. Agar bazlı besiyerleri, kimyasal olarak daha iyi tanımlanmıĢlardır ve 

Ģeffaftır, dolayısıyla kolonilerin inokulum artefaktlarından ayırt edilmesine, erken 

üreyen kolonilerin saptanmasına olanak sağlarlar. Agar bazlı besiyerlerinden en sık 

kullanılanı Middlebrook 7H10 ve 7H11‟dir. Bu besiyerleri kontaminantların 

üremesini bloke eder, ancak pahalı olmaları ve raf ömürlerinin (buzdolabında bir ay) 

kısa olması kullanımlarını kısıtlamaktadır (88). 

Middlebrook besiyeri MAC'ın üremesini hızlandıran %2 oranında gliserol 

içerir. M.bovis‟den Ģüphe ediliyorsa %0,2'lik pirüvik asit eklenmesi faydalıdır (89). 

Middlebrook 7H9 ve Dubos Tween besiyerleri basil miktarı düĢük olduğu 

düĢünüldüğü örneklerden primer izolasyon, subkültürlerin tesbiti, ilaç duyarlılık 

testleri için kullanılır. Sıvı bazlı kültürler, katı kültür ortamına göre daha hızlı sonuç 

verirler (7-14 gün) ve izolasyon oranları daha yüksektir. Bu besiyerlerinde ortama 

eklenen Tween 80 mikobakteri kümelerinin homojen dağılmasını sağlar. Günümüzde 

ticari olarak kullanılan MGIT (BD) ve MB Redox gibi basit ĢiĢe ve tüplerden oluĢan 

sistemler yanında yarı otomatize sistemler (BACTEC 460 TB system, BD) ve tam 

otomatize sistemler de (BACTEC 9000 MB ve BACTEC MGIT 960, ESP Culture 

System II ve MB/ BacT ALERT 3D System gibi) geliĢtirilmiĢtir (90, 91). 

1.1.7.3. Serolojik Tanı Yöntemleri 

Dünya Sağlık Örgütü‟ne göre, TB tanısında kullanılacak bir serolojik testin 

duyarlılığı %80‟in; özgüllüğü ise %95‟in üzerinde olmalıdır (92). BCG aĢılanması, 

tüberküloz dıĢı mikobakteriye maruz kalma, HIV ile birlikte hastalık gibi çeĢitli 

faktörler immunolojik temelli testlerin performansını etkilemektedir (93). Aktif TB 

tanısı için kullanılacak immünolojik testlerin; aktif TB‟li kiĢilerde pozitif latent 

tüberküloz enfeksiyonu (LTBE) için ise negatif sonuç vermeli, aktif hastalıklıların 



27 

 

tümü veya çoğunda immün cevaba yol açmalı, ya M. tuberculosis‟e spesifik olmalı 

yada serodominant spesifik epitoplara sahip olmalıdır (94). Ġmmunolojik tanıda hem 

klinik örneklerde mikobakteriyel antijenlerin gösterilmesi, hem de bu antijenlere 

karĢı oluĢan antikorların saptanması hedeflenir. Serolojik tanı için; 

immunodiffüzyon, pasif hemaglütinasyon, ELĠSA, fluoresan antikor testi, solid faz 

radyoimmunoassay yöntemleri kullanılmaktadır (95). 

1.1.7.3.1. Antijen Tespitine Dayanan Testler 

Mikobakteri antijenlerinin parçalara ayrılması, izolasyonu ve analizi için bir 

çok teknik geliĢtirilmiĢtir. M. tuberculosis‟in, bazılarında karbonhidrat ve glikolipid 

kısımları bulunan çeĢitli protein antijenleri gösterilmiĢ ve detaylı yapısal özellikleri 

tanımlanmıĢtır. Bu tekniklerle TB hastaların kan serumunda, dolaĢan antijenler izole 

edilmiĢ ve bunları tanımak amacıyla kullanılabilirlikleri araĢtırılmıĢtır. Ayrıca, 

mikobakterilerin plazma membranında bulunan antijenler, antijen 5, LAM, 

sitoplazmik antijenler ve diğer antijenleri tespit eden çeĢitli serolojik test kitleri 

hazırlanmıĢtır (96). 

Son yıllarda yapılan bir çalıĢmada; M.tuberculosis‟e daha özgül olan erken 

sekretuvar antijen hedef-6 (ESAT-6), kültür filtrat protein 10 (CFP10) antijenler, 

ETB vakaları da dahil olmak üzere tüm aktif TB enfeksiyonlarının tanısında 

kullanılabilir. NanoDisk-MS yöntemi, CFP-10 ve ESAT-6 antijenlerin tespiti için 

kullanılan yeni bir testtir. Aktif TB hastalarının tespiti için hızlı, özgül ve yüksek 

hassasiyete sahiptir. Kültürde pozitif pulmoner TB (%91.3) ve ekstrapulmoner TB 

(%92.3) vakalarında benzer güçlü duyarlılıklar göstermektedir. Ayrıca HIV-pozitif 

hastalarda kültür negatif akciğer TB‟u (%82.4) ve ETB (%75.0) için elde edilen 

duyarlılıkların, diğer mevcut testlere oranla anlamlı düzeyde daha iyi olduğu 

bildirilmiĢtir (97). 

1.1.7.3.2. Antikor Tespitine Dayanan Testler 

Tüberküloz hastalarının serumunda mikobakteri antijenlerine karĢı 

monoklonal veya poliklonal antikorlar oluĢur. Ancak; çevredeki mikobakterilerle 

çapraz reaksiyon ile de bu antikorlar ortaya çıkabileceği için yanlıĢ pozitif test 

sonuçları alınabilmektedir. Ayrıca mikobakteri hastalıklarında ortaya çıkan bağıĢık 

yanıtı HLA class 2 allotipleri ile iliĢkili olduğundan, farklı hastalarda aynı antijenler 
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tanınmayabilir. Tüberkülozlu hastalarda özgül antikorları tespit etmek için birçok 

serolojik test incelenmiĢtir. Bu tür serolojik testlerde, antijenik proteinler (A65, A60, 

A38, A14, A19, A90, A34, A55 kd‟luk antijenler) ve polisakkaritler dıĢında ısı Ģok 

proteinleri, diaçil trehaloz gibi ELĠSA tekniğine uygun birçok antijen denenmiĢtir 

(98). 

Tüberküloz hastalarının kan veya serumlarında bulunan antikorları tespit 

etmek amacıyla, immünokromatografik temelli hızlı testler geliĢtirilmiĢtir. Bu 

testlerde membrana bağlanmıĢ TB antijeni kombinasyonları ve kolloid haldeki altın 

partiküllerini birleĢtirilen antikor bağlayıcı bir protein kullanılır. Kart test Ģeklinde 

bulunmaktadır. Kart testin kuyucuk kısmına numune eklenir ve antikor bağlayan 

protein-kolloid altın kompleksi arasında ilerlemesi için beklenir. Ġlerleme sırasında 

örnekte tüberküloza karĢı oluĢmuĢ antikorlar varsa bağlanır ve bir kompleks oluĢur. 

OluĢan kompleks, üzerinde sabitleĢtirilmiĢ antijen bulunan membrandan geçirilince 

antikorlar antijene bağlanır. Kart test üzerindeki B zonunda pembe renginde bir bant 

görülür. Bağlanmayan kompleksler kontrol alanına doğru göç etmeye devam eder ve 

bu alanda pembe renginde bir bant oluĢturur. Bu bandın oluĢması testin doğru 

yapıldığını göstermektedir. Bu test, aktif tüberkülozlu hastaların taranmasında 

kullanılır. Negatif sonuçlar tüberkülozu ekarte ettirmezken, pozitif sonuçların da 

doğrulanması gerekmektedir. Ġmmünokromatografik temelli testlerin duyarlılığı 

%75-97 ve özgüllüğü ise %95-98‟dir. Aktif TB ve LTB arasında ayrım yapabilmesi 

nedeniyle, endemik ülkelerde denenebilir (96). 

1.1.7.3.3. Ġnterferon Gamma (IFN-γ) Üretiminin Ölçülmesi 

Tüberküloz antijenleri ile daha önceden duyarlılaĢmıĢ T hücrelerinin, 

mikobakteri antijenleri ile tekrar karĢılaĢmaları sonucu salgıladıkları interferon-γ‟nın 

(IFN-γ) in-vitro olarak saptanması esasına dayanır (99). Ġnterferon gama salınım 

testleri TDT‟ye alternatif olarak geliĢtirilmiĢtir. TDT ve Ġnterferon gama salınım testi 

(ĠGST) LTBE tanısında kullanılmasına rağmen aktif TB enfeksiyonunu dıĢlamaz. 

Aktif hastalığa progresyon açısından yeterli fikir vermeyen testlerdir. 
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Ülkemizde ĠGST‟nin aĢağıdaki durumlarda TDT ile birlikte yapılması önerilir 

(100). 

 Kronik hastalarda ve HIV (+) kiĢilerde 

 Çocukta klinik ve radyolojik tanı Ģüphesini desteklemek için 

 Akciğer dıĢı TB Ģüpheli hastalarda tanıyı desteklemek için 

 Ġmmün süpresyon durumunda koruyucu tedavi kararı için 

 Kronik böbrek yetmezliği olanlarda 

 Organ transplantasyonundan önce 

 Yüksek doz steroid kullanımı öncesi 

 TNF-α blokeri kullanmadan önce  

Periferik kandan elde edilen mononükleer hücreler, in vitro Ģartlarda uyarılır 

ve duyarlılaĢan T lenfositlerinden salınan IFN-γ ELISA yöntemi ile ölçülür. PPD 

yanıtından sonra, kanda IFN-γ tespiti yapan testler (CSL/QuantiFERON TB testi) 

geliĢtirilmiĢ ve tüberküloz tanısında yayma ve kültür yerine kullanılabileceği 

bildirilmiĢtir. Ticari olarak bulunan IFN-γ testleri orijinal QuantiFERON-TB, onun 

geliĢtirilmiĢ versiyonları olan QuantiFERON-TB Gold ve QuantiFERON-TB Gold in 

tube assays (Cellestis International, Carnegie, Australia) ve the enzyme-linked 

immunospot (ELISpot) T SPOT-TB assay (Oxford Immunotec, Oxford, United 

Kingdom)‟dır. 

GeliĢtirilen ilk testlerde uyarıcı antijen olarak PPD kullanılmasına karĢın yeni 

testlerde ise M.tuberculosis‟e daha özgül olan ESAT-6, CFP10 ve TB7.7 (Rv2654) 

kullanılmaktadır. Bu proteinler, hiçbir BCG alt türünde bulunmaz. Bundan dolayı 

BCG‟den etkilenmezler. Ayrıca Mycobacterium kansasii, Mycobacterium marinum, 

Mycobacterium szulgai, Mycobacterium flavescens ve Mycobacterium gastrii 

dıĢındaki birçok tüberküloz dıĢı mikobakteride de bulunmamaktadır (101, 102). 

IGST testlerinin ilki IFN-γ salgılayan T hücrelerinin sayıldığı ELISpot (T-SPOT. 

TB) ve ikincisi salgılanan IFN-γ konsantrasyonunun ölçüldüğü tam kan ELISA 

(QuantiFERON-TB Gold ve QuantiFERON-TB Gold In-Tube) testidir. 

Yapılan bir çalıĢmada aktif TB tanısı alan 67 olguda Quantiferon TB Gold 

testi duyarlılığı %89, Elispot test duyarlılığı %92 ve TDT duyarlılığı %68 olarak 

bulunmuĢtur (103).  
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Hematolojik ve solid organ malignensileri, diabetes mellitus, kronik böbrek 

yetersizliği, kortikosteroid kullanımı, antineoplastik ilaçlar, immünsüpresif tedaviler 

(kemoterapi ve organ transplantasyonu için) ve tümör nekrozis faktör alfa (TNF-α) 

antagonistleri kullanımı gibi durumlar, tüberkülin deri testi cevabını ve aynı zamanda 

ELISA-IGRA sonucunu, IFN-γ üretimindeki azalma sebebiyle etkileyebilmektedir 

(104). 

ELISA-IGRA‟nın avantajı, özgüllüğü artırarak BCG ile aĢılı veya non 

tüberküloz mikobakterilere maruz kalmıĢ kiĢilerdeki yanlıĢ pozitif sonuçları 

azaltarak LTB tedavisi için kullanılan ilaçların potansiyel toksisitesinden ve ilave 

masrafından korumasıdır. Ayrıca LTB vakalarının çoğunun aktif hastalığa 

ilerlemeden önce tanı konulmasında olanak sağlar (105). 

1.1.7.4. Tüberkülin Deri Testi (TDT) 

Tüberkülin deri testi tüberküloz infeksiyonunu gösteren deri testlerinin genel 

ismidir. Bu testler basilin belirli antijenik bileĢenlerinin, tüberküloz basili ile infekte 

olan kiĢilerde geç tip bir aĢırı duyarlılık yapması temeline dayanır. TDT için en sık 

kullanılan antijen PPD (saflaĢtırılmıĢ protein türevi= Purified Protein Derivative)‟dir. 

PPD solüsyonu, tüberküloz basili kültüründen protein presipitatlarının filtrasyonuyla 

elde edilir. Elde edilen protein presipitatlarına "tüberkülinler" denir. 

Tüberkülin testi PPD solüsyonuyla sol önkolun 2/3 üst iç kısmına, mümkün 

olduğunca kılsız ve venlerden uzak bir bölgeye yapılmalıdır. BeĢ tüberkülin ünitesi 

içeren 0,1 cc solüsyon insülin enjektörüyle (27 gauge iğne) deri içine verilir. Bu 

yönteme Mantoux yöntemi denir. Enjeksiyon yapılırken iğnenin kesik ucunun yukarı 

gelmesine özen gösterilmelidir. Enjeksiyondan sonra test deri içine yapıldıysa 6-10 

mm'lik beyaz renkli bir kabarcık oluĢur. Bu oluĢmadıysa hemen ikinci test dozu 

birkaç cm uzak bir yere yapılmalıdır. TDT, okunurken oluĢan kızarıklık dikkate 

alınmamalıdır. Sertlik (endürasyon) incelenmelidir. Testin ideal olarak 48-72 saatte 

değerlendirilmesi önerilmektedir (106).  

Booster fenomeni (hatırlatma fenomeni): Tek bir TDT ile ufak bir endurasyon 

oluĢabilir, fakat önceden oluĢmuĢ bir bağıĢıklık yanıtını uyarabilir. Konversiyondan 

ayırmak için bir haftadan sonra (en erken dönemde) TDT yapılmalıdır. 10 mm ve 
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üzeri pozitif kabul edilir. Böylece bir haftadan bir yıla kadar bir sürede yapılacak 

ikinci TDT ile daha büyük yanıt oluĢur. 

BağıĢıklığı baskılanmıĢ kiĢilerde 5 mm ve üzeri pozitif kabul edilir (Tablo 5). 

Kızamık veya boğmaca geçirenler, HIV enfeksiyonu, AIDS, diabetes mellitus, 

lenfoma ve lösemi gibi hematolojik bozukluklar, kronik malabsorpsiyon sendromları, 

orofarenks ve üst gastrointestinal sistem karsinomları, gastrektomi, barsak 

rezeksiyonu, kronik alkolizm, silikozis, pnömokonyoz, kronik böbrek yetmezliği, 

uzun süre yüksek doz kortikosteroid ve diğer bağıĢıklığı baskılayıcı tedavi gerektiren 

durumlarda immün süpresyon gerçekleĢir (2–4 hafta süreyle, günde 15 mg veya üstü 

prednizon dozuna eĢdeğer steroid dozları yeterli yüksek doz kabul edilmektedir) 

(107). 

Tablo 5. Ülkemizde TDT Reaksiyonunu Değerlendirme Kriterleri 

       BCG Yapılanlar 

0-5 mm        Negatif 

6-14 mm        BCG pozitifliği 

15 mm ve üzeri          Pozitif, infeksiyon (+) 

      BCG
 
Yapılmayanlar 

0-5 mm       Negatif 

6-9 mm 

ġüpheli reaksiyon; 1 hafta sonra test tekrarı, 

6-9 mm negatif 

   >10 mm Booster fenomeni 

10 mm ve üzeri       Pozitif 

BağıĢıklığı baskılanmıĢ kiĢilerde 5 mm ve üzeri pozitif kabul edilir 

Tüberkülin deri testi spesifitesi ve sensitivitesi düĢük bir testtir. Çünkü yanlıĢ 

pozitiflik ve yanlıĢ negatiflik oranları oldukça yüksektir. Yalancı pozitiflik oranları 

dünyanın değiĢik bölgelerinde farklılık gösterebilir, genel olarak %17-25 

civarındadır. TDT‟de yalancı negatiflik oranları ise %17-32 düzeyinde bildirilmiĢtir 

(Tablo 6). 
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Tablo 6. TDT Yanıtı Azaltan Faktörler 

Test edilen kiĢiye ait 

faktörler 

 Anerjizan hastalık (kızamık, kabakulak, su çiçeği, HIV, tifo, 

tifüs, brusella, boğmaca, yaygın Tb, Tb plörezisi) 

 Canlı virüs aĢılan (Kızamık, kabakulak, polio, su çiçeği) 

 Metabolik bozukluklar (Kronik böbrek yetmezliği) 

 Protein eksikliği (afibrinojenemi, ciddi protein eksikliği) 

 Lenfoid organ hastalıkları (Hodgkin hastalığı, lenfoma, 

lösemi, sarkoidoz) 

 Ġlaçlar (Kemoterapi ilaçları, kortikosteroid) 

 YaĢ (Yenidoğan, yaĢlı hastalar) 

 Stress ( büyük cerrahi operasyonlar, yanıklar, mental 

hastalık, graft versus host reaksiyonları) 

Kullanılan tüberküline 

ait faktörler 

 Uygunsuz depolama (ısı ve ıĢığa maruziyet) 

 Uygunsuz sulandırmalar 

 Kimyasal denatürasyon 

 Kontaminasyon 

 YapıĢma (Tween 80‟le engellenmektedir) 

Uygulama yöntemine 

iliĢkin faktörler 

 Çok az antijen enjekte etmek 

 Cilt altına enjeksiyon 

 Enjektörde solüsyonun beklemesi 

 Diğer cilt testlerine çok yakın enjeksiyon 

Okuma ve kayıt ile 

ilgili faktörler 

 Deneyimsiz okuyucu 

 Bilinçli ya da bilinçsiz hatalar 

 Kayıt hataları 

Sonuç olarak TDT, tüberküloza yaklaĢımda dikkatle yorumlanması gereken 

bir test olarak değerlendirilmelidir. 

1.1.7.5. Nükleik Asit Çoğaltma Yöntemleri 

Nükleik asit çoğaltma yöntemleri iki yöntemle yapılır. Bunlar; nükleik asit 

prob hibridizasyon ve nükleik asit amplifikasyon (NAA) yöntemleridir. 

Nükleik asit prob hibridizasyon yöntemleri, örnekteki hedef nükleik asit 

dizisi, komplemanteri olan iĢaretli bir prob ile hibritlenmekte ve tanı konmaktadır 

(108). 

Nükleik asit amplifikasyon yöntemleri: Nükleik asit teknolojisinin en 

kompleks ve duyarlı olanıdır. Hedef DNA‟yı çoğaltmak için enzim kullanılır. Ortaya 

çıkarılan amplikonu tespit için nükleik asit probları kullanılır ve agaroz jelde 

amplikonlar boya alarak görülürler. Üç farklı yöntem kullanılır (108): 

- Hedef amplifikasyon yöntemleri: Polimeraz zincir reaksiyonu 

- Prob hibridizasyon bazlı NAA: Ligaz zincir reaksiyonu 

- Sinyal amplifikasyona dayalı yöntemler 
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Polimeraz Zincir Reaksiyonu, nükleik asitlerin in vitro Ģartlarda replikasyonu 

için geliĢtirilmiĢ bir test tüp sistemidir. Hedef DNA/RNA‟nın selektif olarak 

amplifikasyonuna imkan sağlar. TB laboratuvarlarında klinik örneklerde 

bulunabilecek etkenin kısa sürede gösterilmesi, erken identifikasyonu, moleküler 

tiplendirilmesi ve ilaç direncinin saptanmasında kullanılmaktadır (108). 

1.1.8. Tedavi 

Tüberküloz tedavisinde en önemli faktör kür sağlayacak bir ilaç 

kombinasyonuyla tedavi rejimi oluĢturulmasıdır. Tedavinin baĢlangıcında basil sayısı 

en yüksek düzeyde olduğundan dirençli mutant suĢların ortaya çıkma olasılığı en 

yüksektir. Ülkemizde olduğu gibi INH direncinin %4‟ten yüksek olduğu yerlerde 

baĢlangıç döneminde dört ilaç kullanılmalıdır. Ġdame döneminde en az iki ilaç 

kullanılmalıdır. Bu tedavide ilaçların düzenli olarak ve yeterli süre kullanılması 

büyük önem taĢımaktadır. Aksi halde, ilaç direnci ve tedavi baĢarısızlığı ortaya 

çıkmaktadır (19). 

Tüberküloz tedavisinin baĢlıca amaçları: 

1. Balgam kültürlerini en kısa sürede negatifleĢtirmek 

2. Ġlaç direnci geliĢimini önlemek 

3. Relaps olmaksızın tam kür sağlamak 

4. Toplumda, enfeksiyonun yayılmasını önlemek 

5. En etkili, en güvenli ve en kısa süreli tedavi seçilmelidir  

Tedavi baĢlandıktan 15-20 gün sonra bulaĢtırıcılık ortadan kalkar. 

Tüberküloz, kombine ilaçlardan oluĢan doğru bir tedavi rejiminin, hasta tarafından 

uygun Ģekilde, yeterli süre ve eksiksiz kullanılması halinde %100‟e yakın oranlarda 

tedavi edilebilir bir hastalıktır. 

Ekstrapulmoner tüberküloz, kaviter akciğer TB‟na göre genellikle tedaviye 

daha hızlı cevap verir. Altı ile dokuz aylık rejimler ETB‟un bütün klinik formları 

için, basilin ilk basamak ilaçlara dirençli olduğu bilinmedikçe veya yüksek ihtimalle 

Ģüphelenilmedikçe, baĢlangıç tedavisi olarak önerilir (34, 109). 

Ġlk iki ay dörtlü (INH, RIF, PZA ile beraber EMB veya SM), devamındaki 4 

ayda da INH, RIF birlikte altı aylık tedavi çoğunlukla yeterlidir. Perikard TB‟u, 

osteomiyelit ve miliyer/dissemine TB‟da tedavi süresinin 12 ay olması 
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önerilmektedir (110). Lenf nodu TB‟unun tedavisinde, tedavi sırasında veya 

sonrasında hastaların %25-30‟unda TB antijenlerine karĢı geliĢmiĢ reaksiyon sonucu 

lenf nodunda ağrılı büyüme, süpürasyon, sinüs oluĢumu ve yeni ortaya çıkan 

lenfadenopatiler gözlenebilir. Bu durum tedavi baĢarısızlığının sonucu olarak 

değerlendirilmemelidir. Kısa süreli steroid tedavisi faydalı olabilir (64). 

Meninkslerin inflamasyonu halinde, INH ve PZA BOS‟a eĢit düzeyde geçer. 

RIF‟in BOS‟a geçiĢi biraz daha iyi fakat hemen hemen eĢit düzeydedir. SSS 

TB‟unda da, INH ve RIF rejimin anahtar ilaçlarıdır. SM ve EMB, her ikiside 

inflamasyon haricinde BOS‟a iyi geçmez. Ciddi yan etkileri olabilir. BOS‟taki 

farmakokinetiği ile ilgili bilgiler sınırlı olsa da florokinolonlar etkili ajanlardır. 

Hastalar en az 12 ay süreyle tedavi edilmelidir (48). TB menenjitte steroid kullanımı 

önerilmektedir. Ġlk 1-2 hafta süresince prednizon 60-80 mg/gün daha sonrasında 

semptomlara göre doz azaltılarak 4-6 haftaya kadar devam edilir (2). Kemik ve 

eklem TB‟unda tedavi süresi 12 aya uzatılmalıdır. Genitoüriner sistem TB‟unun 

tedavisinde genel TB tedavi protokolü haricinde obstrüksiyon ve fibrozisi önlemek 

amacı ile steroid tedavisi kullanılabilir (71). Gastrointestinal sistem TB‟u tedavi 

süresinin, altı ay ile oniki aylık tedavi rejimlerinin karĢılaĢtırıldığı bir çalıĢmada 

gruplar arasında benzer kür oranları bildirilmiĢtir (111). 

Tedaviye uyumsuzluk, ilaç direnci ve yan etkileri gibi olumsuzluklar 

haricinde tedavi sırasında problem oluĢturabilecek baĢka bir durum ise paradoksik 

reaksiyonlardır. Bu durum antitüberküloz tedavisinin baĢlangıç döneminde iyileĢme 

gösteren hastaların tedavi öncesindeki lezyonlarında klinik ve radyolojik olarak 

kötüleĢmesi olması ya da yeni lezyonların geliĢmesidir. Özellikle HIV ile enfekte 

hastalarda antiretroviral tedavi ile eĢ zamanlı olarak antitüberküloz tedavi verilmesi 

sırasında sık bildirilen bir durumdur (112). Bu durumdaki hastaların steroid 

tedavisinden fayda gördüğü bildirilmiĢtir (113). 

Günümüzde DSÖ‟nün önerileri doğrultusunda tüberküloz tedavisi, birinci 

seçenek ilaçların iki ay boyunca verilmesi ve devamında dört ay daha INH ve RIF ile  

idame tedavisi gerçekleĢtirilmesi, tedavi baĢarısızlığı veya dirençli TB vaka 

durumunda ise ikinci seçenek ilaçlar ile tedaviye devam edilmesi temeline dayanır 

(114). 
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DSÖ TB ilaçlarını 5 gruba ayırmıĢtır: 

Grup 1- Birinci seçenek oral antitüberkülozlar: Ġzoniyazid, rifampisin, 

etambutol, pirazinamid ve yeni rifampisinler (rifabutin, rifapentin). Bunlardan 

duyarlı olanlar tedavide kullanılır.  

Grup 2- Parenteral antitüberkülozlar: Streptomisin, kanamisin, amikasin, 

kapreomisin. Bu ilaçlardan bir tanesi kullanılır.  

Grup 3- Florokinolonlar: Ofloksasin, levofloksasin, moksifloksasin, 

gatifloksasin. Bu gruptan bir ilaç kullanılır.  

Grup 4- Oral bakteriostatik ikinci seçenek ilaçlar: Etiyonamid, 

protiyonamid, sikloserin, terizidon (benzer ilaçlar olduklarından etiyonamid ve 

protiyonamid‟den birisi, sikloserin ve terizidon‟dan birisi kullanılır) ve PAS. Bu 

ilaçlar, ilk üç gruptan seçilen ilaçlara eklenir.  

Grup 5- Yeni ilaçlar ve etkinliği Ģüpheli ilaçlar: Klofazimin, linezolid, 

amoksisilin-klavulonat, thiasetazon (THĠ), imipenem/cilastatin, yüksek doz 

izoniyazid, klaritromisin, bedakulin, delamanid. Bu ilaçların rutin kullanımını DSÖ 

önermemektedir. Ġlk dört grupta yer alan ilaçlarla yeterli bir tedavi rejimi 

oluĢturulamadığı durumlarda tercih edilmelidir (115, 116). 

Tüberküloz tedavisinde kullanılan ilaçların farklı gruplandırmasında, primer 

ve sekonder antitüberküloz ilaçlar olmak üzere iki grupta incelenmektedir:  

a) Primer ilaçlar: INH, RIF, PZA/morfozinamid, EMB, SM,  

b) Sekonder ilaçlar: AK, KA, KAP, etionamid, protionamid, PAS, sikloserin, 

ofloksasin, siprofloksasin, moksifloksasin, klofazimin ve tiasetazon‟dur (116). 

Tüberküloz tedavisinde kullanılan en etkili iki antitüberküloz ilaç olan 

izoniyazid ve rifampisine karĢı direnç olmasına çok ilaca dirençli TB (ÇĠD-TB, 

MDR-TB) denilmektedir. Tüberkülozda en sık rastlanan direnç Ģeklidir. Bu 

hastalarda, primer seçenek ilaçlarla tedavi baĢarısızdır ve sekonder ilaçların 

kullanımı gerekir. Bu ilaçların maliyeti ve yan etki potansiyeli yüksek olup, tedavi 

süreleri daha uzundur. Çok ilaca direnç durumuna ek olarak herhangi bir 

florokinolon ile birlikte ikinci grup parenteral verilen ilaçlardan en az birine karĢı 

(kanamisin, kapreomisin, amikasin) direnç olması durumunda yaygın ilaca dirençli 

TB (YĠD-TB, XDR-TB) denilmektedir. Ġkinci grup ilaçların uygun olmayan Ģekilde 

kullanımı sonucu ortaya çıkmıĢtır. ÇĠD-TB ve YĠD-TB‟ye ek olarak birinci ve ikinci 
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basamak antitüberküloz ilaçların hepsine dirençli tüberküloz formu tüm ilaçlara 

dirençli tüberküloz (XXDR-TB) Ģeklinde tanımlanmıĢtır (117). 

1.1.8.1. Birinci Seçenek (primer) Ġlaçlar 

Yeni, nüks ve terkten dönen tüberküloz olgularının standart tedavilerinde 

kullanılan ilaçlar birinci seçenek ilaçlar olarak adlandırılmaktadır. Bu ilaçlar 

tüberküloz basiline oldukça etkili olup, iyi tolere edilirler. Tüberküloz hastalarının 

çoğu bu ilaçlarla baĢarılı bir Ģekilde tedavi edilebilir (118). Yeni vakalarda birinci 

seçenek ilaçlarla %85 ve daha fazla tedavi baĢarısı sağlandığı DSÖ tarafından 

bildirilmiĢtir (5). 

1.1.8.1.1. Ġzoniyazid 

Ġzonikotinik asidin hidrazididir. Ġzoniyazid 1912 yılında kimyasal olarak 

sentezlenmiĢ ancak antitüberküloz etkinliği 1952 yılında ortaya konmuĢtur (116). 

Bakterisidal bir ilaç olan INH tüberküloz tedavisinin temel taĢını oluĢturur. 

Antitüberküloz ilaçların en güçlüsüdür. Dormant basiller üzerinde bakteriyostatik, 

hızlı çoğalanlar üzerinde bakterisid etki gösterir. Ayrıca makrofajlar ve kazeöz 

lezyonlar içine girebilmesi, iyi absorbe edilmesi, kolay alınması ve ucuz olması bu 

ilacın diğer avantajlarıdır. Direnç geliĢme hızı diğer ilaçlara göre daha yavaĢtır. 

Biyolojik membranlardan kolayca geçebilir. Böylece bütün vücut sıvıları ve 

hücrelere dağılmaktadır (118). Genel anlamda iyi tolere edilebilen bir ilaç olup, en 

sık görülen yan etkileri sinir sistemi ve karaciğer üzerinedir. INH‟a düĢük derecede 

direnç etionamid direncinin habercisi olabilir. Çünkü INH ve etionamid benzer 

aktivasyon mekanizmalarına sahiptirler ve mikolik asit sentezini bozarlar (119, 120). 

Ġzoniyazid karaciğerde birçok (CYP1A2, CYPC9 ve CYP3A4) mikrozomal 

oksidaz enzimini inhibe eder, bunlarla yıkılan ilaçların plazma düzeyini artırabilir. 

Böbreklerden INH‟ın sadece küçük bir kısmı atıldığı için doz sadece ciddi böbrek 

yetmezliği olan hastalarda azaltılmalıdır. Oral ve parenteral olarak uygulanabilir. 

INH‟ın eriĢkinlerdeki günlük olağan dozu maksimum 300 mg olmak üzere, 5 

mg/kg‟dır. INH‟ın toksik etkileri profilaktik piridoksin tedavisi ve hastanın dikkatli 

bir Ģekilde izlenmesi ile azaltılabilir. Pridoksinin (günlük 15-50 mg) özellikle 

malnütre hastalara ve nöropati predispozisyonu olan kiĢilere (örn. yaĢlılar, gebe 

kadınlar, diabetliler, alkolikler ve üremikler) verilmesi gerekir (121). 



37 

 

1.1.8.1.2. Rifampisin 

Bir rifamisin türüdür. Rifampisin 1971 yılında FDA onayı alarak altı aylık 

standart tedavinin temel ilacı olmuĢtur (116). Tüberküloz tedavisinin INH‟dan 

sonraki ikinci önemli ilacıdır. Yarı sentetik bir ilaç olup, hücre içinde ve dıĢında 

oldukça güçlü bakterisid etkilidir. Tek doz halinde alınabilmesi, bütün tüberküloz 

ilaçları içinde etki gücü bakımından INH‟a en yakın olması, yan etkilerinin INH‟dan 

daha az olması ve diğer ilaçlara dirençli suĢlara karĢı da etkili olması bu ilacın 

değerini artırır. Hem hızlı çoğalan, hem de dormant duruma geçmiĢ mikobakterilere 

etkilidir (118). Lipofilik yapısı nedeniyle mikobakteri hücre duvarından kolaylıkla 

geçer ve RNA polimeraz enzimini inhibe ederek RNA sentezini engeller (120). 

Genellikle iyi tolere edilse bile hepatotoksisite ve grip benzeri yan etkiler 

göstermektedir (114). Mikobakterilerde rifampisine direnç geliĢmesi diğer 

bakterilerde olduğundan daha yavaĢtır. Direnç geliĢimini önlemek için izoniyazid, 

pirazinamid, etambutol veya baĢka bir ilaçla birlikte kullanılmaktadır (118). 

Rifampisin karaciğerde bazı mikrozomal enzimleri (CYP2C9 ve CYP3A4 

gibi) güçlü ve selektif bir Ģekilde indükler. Varfarin, östrojenlerin yıkımını artırır. 

Oral kontraseptiflerin etkinliğini azaltır. Oral antidiyabetiklerin, prednisolon ve diğer 

glukokortikoid ilaçların da yıkımını artırarak etkinliklerini azaltır. Rifampisin 

tüberküloz tedavisinde oral olarak günde tek doz halinde ya yemekten 1 saat önce ya 

da yemekten 2 saat sonra verilir. Dozu maksimum 600 mg olmak üzere, 10 

mg/kg‟dır (121). 

1.1.8.1.3. Streptomisin 

M. tuberculosis‟e karĢı etkin olduğu gösterilen ilk ilaçtır. Streptomisin 

parenteral olarak kullanılan bir ilaçtır. 1946 yılından beri tüberküloz tedavisinde 

kullanılmaktadır. Aminoglikozid grubundan olup düĢük konsantrasyonlarda 

bakteriyostatik, yüksek konsantrasyonlarda bakterisid etkilidir (116, 118). 

Streptomisin diğer aminoglikozid grubu antibiyotikler gibi bakterinin 30s 

ribozomuna bağlanarak protein sentezini inhibe eder. Bütün dokulara yayılır. 

Menenjitte olduğu gibi inflamasyon durumu haricinde kan beyin bariyerini geçemez. 

En önemli yan etkisi ototoksisite ve nefrotoksisitedir. Plasentadan geçer ve 

hamilelikte kullanımı bebekte iĢitme kaybına yol açar. Önceden birinci seçenek ilaç 
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grubunda bulunan streptomisin ABD‟de ikinci seçenek ilaç grubuna alınmıĢtır (116, 

120). Günlük dozu maksimum 1 gr olmak üzere 15 mg/kg‟dır (115). 

1.1.8.1.4. Etambutol 

1966 yılından beri kullanılan bu ilaç daha çok RIF ve INH'a karĢı direnç 

geliĢimini önlemek amacıyla kullanılan sentetik bir ilaçtır (116). Bakteriyostatik 

etkili olup, etkinliği izoniyazid ve rifampisine göre düĢüktür; ancak kendisine karĢı 

yavaĢ direnç geliĢmesi teröpatik değerini artırır. Mikolik asit sentezini bozmaz, fakat 

onun mikobakteri hücre duvarına katılmasını inhibe eder (118). Sadece aktif olarak 

üreyen basillere karĢı etkili olup çoğalmayan mikobakterilere karĢı etkisi yoktur 

(120). 

Vücutta çoğunlukla biyotransformasyona uğramaz. Tamamıyla böbreklerden 

atılır, itrahı oldukça hızlıdır. Böbrek bozukluğu olan hastalarda doz ayarlaması 

yapılması zorunludur. Etambutolün tüberküloz tedavisindeki normal yetiĢkin dozu 

günde bir kez verilen 15-20 mg/kg‟dır. Maksimum dozu 1500 mg‟dır (115). 

1.1.8.1.5. Pirazinamid  

Nikotinanamid‟in sentetik pirazin analoğudur. 1954 yılından beri bilinmesine 

karĢılık hepatotoksik olduğu sanılarak uzun zaman tüberküloz menenjitte ve diğer 

ilaçlara dirençli olgularda minör ilaçlarla beraber kullanılmıĢtır. Ancak standart 

tedavinin INH ve RIF‟den sonraki en önemli üçüncü ilacıdır ve majör ilaçlar grubuna 

dahil edilmiĢtir (116). Monositler ve makrofajlar içindeki yavaĢ çoğalan 

mikobakteriler üzerinde en etkili tüberkülosittir. Kazeöz lezyonlardaki 

mikobakterilere rifampisin kadar etkilidir. Etkisini hem aktif olarak çoğalan, hem de 

dormant duruma geçmiĢ mikobakteriler üzerinde gösterir. Bu ilaç tedavi süresinin 

kısaltılmasında çok önemli rol oynar. Çünkü pirazinamid diğer tüberküloz ilaçların 

yok edemediği asidik ortamdaki yarı dormant basil popülasyonunu öldürür (118). 

Esas olarak böbreklerden atılır. Böbrek bozukluğu olan hastalarda doz 

ayarlaması yapılması zorunludur. Pirazinamid‟in tüberküloz tedavisindeki normal 

yetiĢkin dozu günde bir kez verilen 20-30 mg/kg‟dır. Maksimum dozu 2000 mg‟dır 

(115).  
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1.1.8.2. Ġkinci Seçenek (sekonder) Ġlaçlar 

Dirençli tüberküloz tedavisinde kullanılan ikinci seçenek ilaçlardır. Daha 

toksiktir. Hastalar tarafından daha az tolere edilir. Yeni ve etkinlikleri henüz geniĢ 

klinik çalıĢmalarda araĢtırılmamıĢ olan deneme aĢamasındaki ilaçlar (kinolonlar 

amikasin, rifabutin, klofazimin ve betalaktam-betalaktamaz inhibitör 

kombinasyonları) da bu grup içinde değerlendirilebilir (122). 

1.1.8.2.1. Etionamid  

Tiyonamidler (etionamid, protiyonamid), ÇĠD-TB‟un tedavisinde kullanılan 

ikinci seçenek antitüberküloz ilaçlardır. Etionamid (ETH), ilk olarak 1956 yılında 

sentezlenmiĢ ve 1959 yılında antitüberküloz etkinliği gösterilmiĢtir. Etionamid, 

izoniyazid gibi izonikotinik asidden üretilmiĢtir ve bakterisidal etkilidir. Gerçek etki 

mekanizması bilinmemekle birlikte, izoniyaziddeki gibi mikobakteriyel hücre 

duvarında mikolik asid sentezini inhibe ederek etki ettiği düĢünülmektedir. 

Teratojenik etkisi nedeniyle gebelerde kullanılmamaktadır. Diğer antitüberküloz 

ilaçlarla beraber kullanıldığında bu ilaçların yan etkileri artmaktadır (119). 

YetiĢkinler için baĢlangıç dozu günde iki kez 250 mg‟dır; doz 15-20 mg/kg 

oluncaya kadar artırılır. Gastrik irritasyonu azaltmak için yemeklerle birlikte 

bölünmüĢ dozlarda verilir (121). 

1.1.8.2.2. Para-Aminosalisilik Asit (PAS)  

1946‟dan beri kullanılan bu ilaç yan etkileri sebebiyle sık 

kullanılmamaktadır. Sadece M. tuberculosis‟e etkili, çok dar spektrumlu bir ilaç olup 

ÇĠD-TB tedavisinde kullanılmaktadır. PAS, paraaminobenzoik asidin yapısal 

analoğudur ve para-aminobenzoik asidin folik aside konversiyonunu yarıĢmalı olarak 

bloke ederek M. tuberculosis üzerinde bakteriyostatik etki yapar. Gastrointestinal 

sistemden iyi absorbe edilmez ve belirgin yan etkilere neden olur. Bu ilaca karĢı 

mikobakteride direnç geliĢmesi, streptomisin ve rifampisinden daha geç ve güç olur. 

Ayrıca birlikte kullanıldığı ilaçlara karĢı direnç geliĢmesini de geciktirir (116, 118). 

 

 



40 

 

1.1.8.2.3. Aminoglikozidler  

Parenteral uygulanan antitüberküloz ilaçlardır. Tüberküloz basiline etkisi 

olduğu bilinen kapreomisin, viomisin, kanamisin ve bir kanamisin derivesi olan 

amikasindir. Bu ilaçlardan streptomisin birinci seçenek, amikasin ve kanamisin ise 

ikinci seçenek ilaçlardır. Protein sentezini inhibe ederek bakterisidal etki gösterirler. 

Aminoglikozidler potansiyel olarak ototoksik ve nefrotoksik olduklarından, bu 

gruptan iki ilaç bir arada kullanılmamalıdır (116, 118). 

1.1.8.2.4. Florokinolonlar  

Florokinolonlar, rifamisinler dıĢındaki diğer tüberküloz ilaçları içinde 

tedavide kullanılan en etkili ikinci seçenek ilaçlardır. DNA giraz enzimini inhibe 

ederek bakterisid etki gösterirler. DNA giraz inhibisyonu DNA replikasyonunda ve 

protein sentezinde yetersizliğe yol açar. Siprofloksasin, ofloksasin, levofloksasin, 

gatifloksasin ve moksifloksasin, ÇĠD-TB vakalarına invitro aktiviteleri olan 

florinlenmiĢ karboksikinolonlardır (114, 116, 120). Kinolonlar genellikle oral iyi 

absorbe edilmelerine rağmen, birlikte alınan antiasidler absorbsiyonu azaltır. 

1980‟li yılların ortalarında klinik kullanıma girmiĢ geniĢ spektrumlu 

antibiyotikler olan florokinolonların yaygın olarak kullanılmaya baĢlamasıyla direnç 

sorunu baĢ göstermiĢ, bunun üzerine 1990‟lı yıllarda C-8-metoksi-florokinolonlar 

(moksifloksasin, gatifloksasin) geliĢtirilmiĢtir. Bu ilaçlar ÇĠD-TB tedavisinde ve bu 

hastalarla temaslılarda koruyucu tedavi rejimi dahilinde kullanılırlar (116). 

Moksifloksasin yeni florokinolonlardan olup, kinolonlar arasında 

antitüberküloz etkinliği en fazla olan ilaçtır ve tedavi süresini kısaltmak amacıyla 

kullanılmaktadır. Moksifloksasinin rifampisine benzer in vitro aktivite gösterdiği 

belirtilmektedir (114, 116). 

1.1.8.2.5. Linezolid  

2000 yılında FDA tarafından onay almıĢ olup protein sentezini inhibe etmek 

suretiyle etki gösterir. Gup 5 içerisinde yer alan linezolid oldukça geniĢ bakteriyel 

spektruma sahiptir. Ġn vitro çalıĢmalarda dirençli suĢlar dahil farklı mikobakteriyel 

türlere de etkili olduğu gösterilmiĢtir. Linezolidin uzun süreli kullanılmasıyla geliĢen 
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hematopoetik baskılanma, optik ve periferik nöropati ilacın kullanımını 

sınırlamaktadır (114, 116). 

1.1.8.2.6. Rifabutin (RFB)  

Uzun etkili rifamisin türevidir. Mikobakteriyel RNA polimeraz enzimini 

inhibe edererek tüberkülostatik etki yapar. MAC mikobakterilerine karĢı rifampinden 

daha güçlü etki yapar. AIDS‟li hastaların MAC‟a karĢı korunmasında, nontüberküloz 

mikobakterilere bağlı enfeksiyonların tedavisinde ve M. tuberculosis‟e bağlı akciğer 

tüberkülozunun tedavisinde kullanılır. Ġn vivo ve in vitro olarak yavaĢ üreyen M. 

tuberculosis’e karĢı, RIF‟e göre daha fazla etkili olduğu gösterilmiĢtir. RIF ile 

arasında çapraz direnç bulunmaktadır (116, 118). 

1.1.8.2.7. Sikloserin  

Sikloserin Streptococcus orchidaceus tarafından üretilen geniĢ spektrumlu bir 

antibiyotiktir. D-alanin analoğudur ve alanin rakemaz ve D-alanil-D-alanin 

sentetaz‟ın hareketini yarıĢmalı olarak inhibe eder. Bu enzimler hücre duvarının 

prekürsörlerini inhibe ederler ve bunların inhibisyonu hücre büyümesinde gerilemeye 

ve büyük olasılıkla lizis yolu ile hücre ölümüne neden olmaktadır. Sikloserin bütün 

mikobakterilere karĢı etkilidir ve BOS da dahil olmak üzere tüm vücuda yayılır. 

Diğer antitüberküloz ilaçlarla çapraz direnç göstermez. Ġlacın depresyon, intihara 

eğilim gibi yan etkileri söz konusudur (116, 118). Renal yetmezlik durumunda ilaç 

toksik konsantrasyonlarda birikebilir. Tüberküloz tedavisi için kullanıldığında diğer 

efektif ilaçlarla birlikte verilmelidir. YetiĢkinler için günde iki kez 250- 500 mg 

önerilmektedir (121). 
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2. GEREÇ VE YÖNTEM 

2.1. Hasta seçimi 

Fırat Üniversitesi Hastanesi Enfeksiyon Hastalıkları ve Klinik Mikrobiyoloji 

Anabilim Dalında, Ocak 2012 ve Mart 2017 yılları arasında ekstrapulmoner 

tüberküloz tanısı konulan ve tedavisi baĢlanılan hastalar çalıĢmaya dahil edildi. 

Hastaların demografik bilgileri, Ģikayetleri, muayene bulguları, biyokimya, 

patoloji ve mikrobiyoloji bulguları retrospektif olarak değerlendirilmek üzere, hasta 

dosyalarından ve Elektronik Bigi Yönetim Sistemi (EBYS)‟den ulaĢıldı. Uygulanan 

tedaviler ve tedavi takipleri hastanemizdeki hasta dosyalarından ve EBYS‟deki 

epikriz kayıtlarından elde edildi. Bu bilgiler “ekstrapulmoner tüberküloz tedavisi 

baĢlanan hastalarda tanı ve tedavi” olgu formuna kaydedildi. 

DıĢlama kriterleri: 

 18 yaĢ altındaki hastalar 

 Akciğer TB tanılı hastalar 

 Preempitif olarak anti-TB tedavisi baĢlanılan ve sonrasında farklı tanı 

konularak TB tedavisi kesilen hastalar çalıĢmaya dâhil edilmedi. 

2.2. Tüberkülin deri testi 

Tüberkülin deri testi pozitifliği, risk faktörü olmayan ve BCG aĢısı olanlarda 

≥15 mm, BCG aĢısı olmayanlarda >10 mm, risk faktörü olanlarda >5 mm olarak 

kabul edildi. AĢağıdaki durumlar risk faktörü olarak değerlendirildi: 

 Ġki-dört haftadan uzun süre 15 mg/gün prednizolon veya eĢ değeri 

dozda steroid ya da diğer immünosüpressif ilaç kullanımı 

 BağıĢıklığı baskılayan hastalığı olanlarda: Malnütrisyon, diabetes 

mellitus, kronik böbrek hastalığı, HIV pozitif hastalar, onkolojik, 

hematolojik veya retiküloendotelyal sistem maligniteleri (lösemi, 

lenfoma vb.) 

2.3. Direkt Mikroskobik Ġnceleme 

Hastalardan enfeksiyon düĢünülen bölgelerden alınan numuneler (BOS, 

plevral mayi, periton mayi, idrar vb.) temiz lama yayıldı. Daha sonra alkol ile tespit 

edilen preparatın üzeri karbolfuksin boyası ile kaplandı, buhar çıkıncaya kadar alttan 
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ısıtıldı. Boyanın kaynamamasına dikkat edildi. 3-5 dakika bu iĢleme devam edildi. 

Preparatın soğuması beklendi. Sonrasında boya dökülerek su ile yıkandı. %3‟lük HCl 

ile renksizleĢinceye kadar 2-3 dk dekolarizasyon yapıldı. Tekrar su ile yıkandı. 

Preparatın üzeri metilen mavisi ile kaplanarak 20-30 sn boyandı. Boya dökülüp su ile 

yıkandı. Boyanan yayma preparatı kuruduktan sonra immersiyon objektifi ile (X100) 

mikroskopta ARB yönünden incelendi. Mavi zemin üzerinde parlak pembe olarak 

boyanan basillerin görüldüğü örnek için sonuç „ARB (+)‟ olarak değerlendirildi. En 

az 300 objektif alanı taranıp basillerin görülmemesi halinde ise sonuç „ARB (–)‟ 

olarak raporlandı. 

2.4. Tüberküloz Kültürü 

Örnek türleri, MGIT tüpünde birincil izolasyon için iĢlendi. ĠĢlenen örnek bir 

MGIT tüpüne inoküle edildi ve pozitif sonuç alana veya test protokolü sonlandırılana 

kadar sürekli olarak izlenmek üzere BACTEC MGIT cihazına yerleĢtirildi. Cihaz, 

tüp içinde milimetresinde en az 10
5
-10

6
 koloni (CFU/mL) oluĢtuğu zaman pozitif 

sonuç vermektedir. En az 42 gün (en çok 56 gün) boyunca negatif sonuç veren ve 

hiçbir pozitif belirti göstermeyen kültür ĢiĢeleri cihazdan alınarak negatif olarak 

değerlendirilmiĢtir. 

2.5. Polimeraz Zincir Reaksiyonu 

Hastalardan alınan numunelerde MTB kompleksi ve RIF direncini tespit 

etmek amacıyla GeneXpert firmasına ait Xpert MTB/RIF kartuĢ ve solüsyonları 

kullanıldı. Bu sistemde klinik örnek bir kartuĢ içerisine konup üzerine iki karıĢım 

eklenir ve cihaza yerleĢtirilir. Cihaz bu kartuĢ içerisinde hem DNA saflaĢtırmayı 

gerçekleĢtirir, hem de real-time PZR yaparak, bir yandan MTB varlığını saptarken 

diğer yandan RIF direncine yol açan mutasyonları belirler. Sistem, RIF direncini 

saptamak amacı ile RIF direncine yol açan, rpoB geninde mutasyonların en sık 

görüldüğü bölgeyi beĢ adet prob ile inceler. Örnekte MTB bulunmaması durumunda, 

tepkimenin çalıĢıp çalıĢmadığını denetlemek amacı ile kartuĢ içerisinde pozitif 

kontrol olarak Bacillus globigii sporları ve bunun DNA‟sına özgü bir prob bulunur. 

GeneXpert Dx Sistemi ölçülen floresan sinyallere ve varolan hesaplama 

algoritmalarına göre sonuçları yorumlar ve sonuçlar cihazın View Results 

penceresinde görülür. 
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2.6. Quantiferon 

Quantiferon yöntemi QIAGEN firmasının Quantiferon-TB Gold Plus kiti ile 

çalıĢıldı. QFT-Plus testi, önceki Quantiferon testlerinden farklı olarak TB antijen Tüp 

1 (TB1) ve TB antijen Tüp 2 (TB2) olarak 2 farklı antijen tüpü içerir. Her iki tüp de 

antijen olarak M. tuberculosis‟e daha özgül olan ESAT-6 ve CFP10 proteinlerine 

benzer peptid yapılar kullanılmaktadır. TB1 tüpü CD4+ T hücrelerinden TB2 tüpü 

ise CD8+ T hücreleri uyararak IFN-γ salınımını sağlamaktadır. ELISA yöntemi ile 

IFN-γ konsantrasyonu ölçülmektedir. Üretici firmanın verdiği referans aralıkları ile 

değerlendirilerek sonuç pozitif ve negatif olarak değerlendirildi. 

2.7.  Hepatotoksisite 

Hastalara aralıklarla karaciğer enzimleri ve bilirubin takibi yapıldı. Semptom 

olsun olmasın transaminaz değerlerinin normalin üst sınır değerinin 5 katını aĢması, 

semptomu olan hastada transaminaz değerlerinin normalin üst sınırının 3 katını 

aĢması durumlarında ya da bilirubin değerinin 1,5mg/dl üzerine çıkması durumunda 

hepatotoksisite kabul edilerek hastaların tedavisi kesildi. Ġlaca bağlı hepatotoksisitede 

karaciğer fonksiyonları normal değerlere düĢünce aynı ilaçlara aynı dozlarla tekrar 

baĢlandı. Tekrar hepatotoksisite geliĢmesi durumunda ilaçlar kesilerek bilirübin ve 

transaminazların normale gelmesi beklendi. Bilirübin ve transaminazlar normal 

değerlere düĢünce bu sefer ilaçlar birer birer eklenerek toksisite yapan ilaç bulunarak 

tedaviden çıkarıldı. 

2.8. Ġstatistiksel Yöntemler 

Bu çalıĢma formundaki veriler SPSS Statistics 22 programına kaydedildi. 

BaĢlangıç demografik verileri ve klinik özellikleri tanımlamak için kategorik 

değiĢkenler için frekanslar veya yüzdeler; sürekli değiĢkenler için ortalama (± 

standart sapma) ya da median (min-max) gibi tanımlayıcı istatistikler kullanılmıĢtır. 

Tanımlayıcı istatistikler tablolarda verildi. DeğiĢkenlerin normal dağılım gösterip, 

göstermediklerini belirlemek için Shapiro-Wilk testi kullanıldı. Farklı gruplardaki 

oranların karĢılaĢtırılmasında Fisher‟s Exact test, Pearson Chi-Square testi kullanıldı. 

Testlerde p<0,05 olması istatistiksel olarak anlamlı kabul edildi. 
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3. BULGULAR 

ÇalıĢmamıza, ekstrapulmoner tüberküloz tanısı konulan ve tedavisi baĢlanılan 

toplam 125 hasta dahil edildi. Hastaların 89 (%71,2)‟u kadın, 36 (%28,8)‟sı erkek ve 

yaĢ ortalaması 46,3±17 idi. Ekstrapulmoner tüberküloz hastalığının kadınlarda daha 

sık görüldüğü saptandı (ġekil 8). Yıllara göre değerlendirildiğinde ETB olgularının 

kadınlarda 2016, erkeklerde 2014 yılında daha fazla görüldüğü tespit edilmiĢtir. 

Kadınların yaĢ ortalaması 47,1±16,6 ve yaĢ aralığı 19-89‟du. Erkeklerin yaĢ 

ortalaması 44,2±17,9 ve yaĢ aralığı 19-78‟di. Hastaların yaĢa göre dağılımı 

incelendiğinde, yaĢ ile cinsiyet arasında istatistiksel olarak anlamlı iliĢki saptanmadı 

(p: 0,317). Hastalığın en fazla 40-49 yaĢ aralığında görüldüğü saptandı (Tablo 7). 

 
ġekil 8. Cinsiyete göre vaka sayılarının yıllara göre dağılımı 

Tablo 7. YaĢ aralığına göre vakaların dağılımı 

YaĢ 18-29 30-39 40-49 50-59 60-69 70-79 80-89 Toplam 

Kadın 14 18 19 19 10 6 3 89 

Erkek 10 5 7 3 7 4 0 36 

Toplam 24 23 26 22 17 10 3 125 

Hastaların özgeçmiĢleri incelendiğinde en az bir ek hastalığı mevcut olan 53 

(%44,4) hastanın olduğu, 72 (%57,6) hastada ise ek hastalığın olmadığı tespit edildi. 

Ek hastalığı olanlardan 20 (%16) hastada hipertansiyon, 15 (%12) hastada diabetes 

mellitus, 12 (%10) hastada iskemik kalp hastalığı, 5 (%4) hastada kronik böbrek 

yetmezliği ve 5 (%4) hastada da malignite olduğu gözlendi. Kronik hepatit B tanısı 

olan 3 hasta, kronik hepatit C tanısı olan 1 hasta bulunmaktaydı. HIV pozitif tespit 
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edilen hasta yoktu. GeçirilmiĢ TB öyküsü olan 7 (%5,6) hasta ve ailede geçirilmiĢ 

TB öyküsü olan 31 (%24,8) hasta bulunmaktaydı. 

3.1. ġikâyetler, fizik muayene ve laboratuvar bulguları  

Hastalar en sık ateĢ, vücudun farklı bölgelerinde ĢiĢlik, terleme, iĢtahsızlık, 

halsizlik ve kilo kaybı Ģikayetleri ile baĢvurdu (Tablo 8). Hastalara yapılan fizik 

muayene bulguları incelendiğinde, en sık servikal lenf nodlarının etkilendiği ve 

fistülize olduğu görülmüĢtür. Ayrıca TB lenfadenit vakalarının bir kısmında 

akciğerlerde muayene bulgularına rastlanılmıĢtır (Tablo 9). Ekstrapulmoner TB 

hastalarının sadece 13 (%10,4)‟ünde WBC (White blood cell; beyaz kan hücresi) 

değerlerinin 10000 /ml„nin  üstünde, Hb değerleri 10 g/dl‟nin altında gözlenirken, 

ESH hastaların 87 (%69,6)‟sinde 20-100 mm/h arasında ve 3 (%2,4)‟ünde 100 mm/h 

üstünde gözlenmiĢtir. Akut faz reaktanlarından olan CRP ise 75 (%60) hastada 5-100 

mg/dl arasında ve 5 (%4) hastada ise 100 mg/dl üstünde saptanmıĢtır (Tablo 10). 
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Tablo 8. Ekstrapulmoner TB tanılı hastaların baĢvuru Ģikayetleri 
 Lenfadenit 

n(%) 

Kas-iskelet 

n(%) 

GÜS    

n(%) 

GĠS    

n(%) 

Mastit 

n(%) 

SSS  

n(%) 

Miliyer 

n(%) 

Diğer  

n(%) 

Tüm hastalar 

n(%) 

ġiĢlik 56(91,8) 2(11,8) 1(8,3) - 6(85,7) - 1(25) 3(27,3) 69(55,2) 

Terleme 25(41) 9(52,9) 4(33,3) 7(87,5) - 3(60) 3(75) 7(63,6) 57(45,6) 

AteĢ 13(21,3) 8(47,1) 3(25) 7(87,5) - 4(80) 3(75) 8(72,7) 46(36,8) 

ĠĢtahsızlık 18(29,5) 8(47,1) 3(25) 8(100) 1(14,3) 1(20) 2(50) 5(45,5) 46(36,8) 

Halsizlik 14(23) 6(35,3) - 7(87,5) - 3(60) 3(75) 7(63,6) 39(31,2) 

Kilo kaybı 11(18) 5(29,4) 5(41,7) 6(75) - 1(20) 1(25) 5(45,5) 34(27,2) 

Öksürük ve balgam 5(8,2) 2(11,8) 3(25) 3(37,5) - - 4(100) 3(27,3) 20(16) 

Bulantı 2(3,3) 1(5,9) 2(16,7) 6(75) - 3(60) - 2(18,2) 16(12,8) 

Karın ağrısı 2(3,3) - 3(25) 6(75) - - - 2(18,2) 13(10,4) 

Eklem ağrısı 2(3,3) 5(29,4) 1(8,3) - - - 1(25) 3(27,3) 12(9,6) 

Bel, sırt, boyun ağrısı - 10(58,8) - - - - 2(50) - 12(9,6) 

Kusma - 1(5,9) - 4(50) - 3(60) - 1(9,1) 9(7,2) 

Ġdrarda yanma - - 6(50) - - - 2(50) - 8(6,4) 

BaĢ ağrısı 1(1,6) - - - - 4(80) - 2(18,2) 7(5,6) 

Nefes darlığı 1(1,6) - 1(8,3) 2(25) - - 1(25) 1(9,1) 6(4,8) 

Göğüs ağrısı - 1(5,9) 1(8,3) - - - 1(25) 2(18,2) 5(4) 

Kas ağrısı 1(1,6) 1(5,9) - 1(12,5) - - 1(25) 1(9,1) 5(4) 

Ġdrar kaçırma - - 3(25) - - - 1(25) - 4(3,2) 

Kasıkta ağrı - - 3(25) - - - - - 3(2,4) 

Ġnfertilite - - 3(25) - - - - - 3(2,4) 

Bilinç bulanıklığı 1(1,6) - - - - - 1(25) 1(9,1) 3(2,4) 

Yürüme problemi - 3(17,6) - - - - - - 3(2,4) 

BaĢ dönmesi - - - - - 2(40) - - 2(1,6) 

Yan Ağrısı - - 2(16,7) - - - - - 2(1,6) 

Skrotal ağrı - - 2(16,7) - - - - - 2(1,6) 

Kasılma - - - - - - - 2(18,2) 2(1,6) 

Kulakta ağrı - - - - - - - 1(9,1) 1(0,8) 
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Tablo 9. Ekstrapulmoner TB tanılı hastaların baĢvuru anındaki fizik muayene bulguları 

 
Lenfadenit 

n(%) 

Kas-iskelet 

n(%) 

GÜS    

n(%) 

GĠS    

n(%) 

Mastit 

n(%) 

SSS 

n(%) 

Miliyer 

n(%) 

Diğer 

n(%) 

Tüm hastalar 

n(%) 

AteĢ 5(8,2) 2(11,8) 2(16,7) 2(25) - 3(60) 2(50) 3(27,3) 17(13,6) 

Hipertansiyon 2(3,3) 1(5,9) 1(8,3) - - 1(20) 1(25) 1(9,1) 7(5,6) 

Hipotansiyon - - - 1(12,5) - - 1(25) 1(9,1) 3(2,4) 

TaĢikardi 1(1,6) 1(5,9) - - 1(14,3) - - - 3(2,4) 

Konfüzyon 1(1,6) - - - - 1(20) - - 2(1,6) 

Kitle          

Servikal LAP 38(62,2) - - - - - - 1(9,1) 39(31,2) 

Aksiller LAP 11(18) - - - - - - - 11(8,8) 

Ekstremitede - 2(11,8) - - - - - 1(9,1) 3(2,4) 

Fistülize kitle          

Servikal LAP 8(13,1) - - - - - - 1(9,1) 9(7,2) 

Aksiller LAP 2(3,3) - - - - - - - 2(1,6) 

Ġnguinal 1(1,6) - - - - - - - 1(0,8) 

Meme - - - - 7(100) - - - 7(5,6) 

Akciğer dinleme bulgusu          

Ral 10(16,3) 2(11,8) 1(8,3) 2(25) - - 2(50) 1(9,1) 18(14,4) 

Ronküs 2(3,3) - - - - - - - 2(1,6) 

KabalaĢma 9(14,7) 1(5,9) - - 1(14,3) 1(20) 1(25) 2(18,2) 15(12) 

Azalma 2(3,3) 3(17,6) 3(25) 4(50) - 1(20) - 3(27,3) 16(12,8) 

Sistolik üfürüm - - - 1(12,5) - - - 2(18,2) 3(2,4) 

Batın muayenesi          

Hassasiyet 3(4,9) - 4(33,3) 8(100) - - - 2(18,2) 17(13,6) 

Distansiyon 1(1,6) - 2(16,7) 7(87,5) - - - 1(9,1) 11(8,8) 

Nörolojik muayenesi          

Kuvvet kaybı - 1(5,9) - - - - - - 1(0,8) 

Ense sertliği - - - - - - - 4(80) 4(3,2) 

Kernig, Brudzinski - - - - - - - 2(18,2) 2(1,6) 

Üriner sistem muayenesi          

KVAH - - 2(16,7) 2(25) - - - - 4(3,2) 

SPH 2(3,3) 1(5,9) 4(33,3) 1(12,5) - - - - 8(6,4) 

Ekstremitede kızarıklık, ısı farkı - 2(11,8) - - - - - - 2(1,6) 

Spinal proçeslerde hassasiyet - 10(58,8) - - - - 1(25) - 11(8,8) 

Eritema nodosum - - - - - - - 1(9,1) 1(0,8) 
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Tablo 10. Ekstrapulmoner TB tanılı hastaların baĢvuru anındaki laboratuvar bulguları 

 Lenfadenit Kas-iskelet GÜS GĠS Mastit SSS Miliyer Diğer Tüm hastalar 

WBC          

Ort±SS (103/ml) 7,4±2,6 6,8±1,4 6,9±2,3 6,4±1,8 8,8±3,6 7,5±3,3 9,7±3,8 6,7±2,7 7,3±2,5 

<4000/ml n(%) 3(4,9) 1(5,9) 1(8,3) - - 1(20) - 2(18,2) 8(6,4) 

4000- 10000/ml n(%) 52(85,2) 16(94,1) 10(83,4) 8(100) 5(71,4) 3(60) 2(50) 8(72,7) 104(83,2) 

>10000/ml n(%) 6(9,8) - 1(8,3) - 2(28,6) 1(20) 2(50) 1(9,1) 13(10,4) 

HB          

Ort±SS (g/dl) 12,6±1,6 11,7±1,5 13±1,9 11,7±1,7 11,9±1,4 12,9±2 11,7±0,8 11,1±2 12,3±1,7 

<10 g/dl n(%) 3(4,9) 3(17,6) - 1(12,5) 1(14,3) 1(20) - 4(36,4) 13(10,4) 

10-16 g/dl n(%) 56(90,2) 14(82,4) 11(91,7) 7(87,5) 6(85,7) 4(80) 4(100) 7(63,6) 108(86,4) 

>16 g/dl n(%) 3(4,9) - 1(8,3) - - - - - 4(3,2) 

ESH          

Ort±SS (mm/h) 34±21 51±31 29±20 56±31 22±9 34±18 62±11 57±29 39±25 

< 20 mm/h n(%) 19(31,1) 3(17,6) 6(50) 1(12,5) 3(42,9) 1(20) - 2(18,2) 35(28) 

20-100 mm/h n(%) 42(68,9) 12(70,6) 6(50) 6(75) 4(57,1) 4(80) 4(100) 9(81,8) 87(69,6) 

> 100 mm/h n(%) - 2(11,8) - 1(12,5) - - - - 3(2,4) 

CRP          

Ort±SS (mg/dl) 13,4±20,5 35,8±49,2 21,1±37,5 37,5±28 12,5±10,1 7,4±2,7 25,4±15 47,4±41,1 21,8±30,8 

<5 mg/dl n(%) 30(49,2) 5(29,4) 5(41,7) - 2(28,6) 1(20) - 2(18,2) 45(36) 

5-100 mg/dl n(%) 30(49,2) 10(58,8) 6(50) 8(100) 5(71,4) 4(80) 4(100) 8(72,7) 75(60) 

>100 mg/dl n(%) 1(1,6) 2(11,8) 1(8,3) - - - - 1(9,1) 5(4) 
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3.2. Klinik formları 

Klinik türlere göre ekstrapulmoner tüberkülozun en sık 61 (%49) hasta ile 

lenfadenit formunun, 17 (%14) hasta ile kas-iskelet sistemi tutulumu olduğu görüldü 

(ġekil 9). Cinsiyete göre klinik formlar incelendiğinde, TB lenfadenitin diğer klinik 

türlere göre kadın hastalarda daha fazla oranda görüldüğü saptandı (p: 0,028; Tablo 

11).  

 
ġekil 9. Klinik türlere göre ETB hastalarının dağılımı 

Tablo 11. Klinik türlere göre hastaların cinsiyet dağılımı 

 
Lenfadenit Kas-

iskelet 

GÜS GĠS Mastit SSS Miliyer Diğer 

Kadın 49 8 6 7 7 3 2 7 

Erkek 12 9 6 1 0 2 2 4 

Toplam 61 17 12 8 7 5 4 11 

Diğer organ tutulumu olan hastalar incelendiğinde; 1 (%0,8)‟inde plevral, 1 

(%0,8)‟inde perikart, 1 (%0,8)‟inde tonsil, 1 (%0,8)‟inde kıkırdak doku, 1 

(%0,8)‟inde sinüzit, 2 (%1,6)‟sinde yumuĢak doku tutulumu mevcuttu. Dört (%3,2) 

hastada tedaviden tanıya gidildi. 
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3.2.1. Tüberküloz lenfadenit 

Tüberküloz lenfadenit hastaların %49 (61)‟unda saptandı. Hastaların 49 

(%80,3)‟u kadın ve 12 (%19,7)‟si erkekti. Kadın hastaların yaĢ ortalaması 50,2±16,5 

ve yaĢ aralığı 19-89‟du. Erkek hastaların, yaĢ ortalaması 35,2±13 ve yaĢ aralığı 19-

60‟tı. Tüberküloz lenfadenitin, erkek hastalara göre kadın hastalarda ileri yaĢlarda 

görülmesi istatiksel olarak anlamlı bulundu (p:0,05). Hastaların lenf nodu tutulum 

bölgeleri değerlendirildiğinde en sık servikal bölgede lenfadenopatinin olduğu 

görüldü (Tablo 12). Hastaların 8‟inde servikal, 2‟inde Aksiller ve 1‟inde inguinal 

olmak üzere 10 (%16,3) hastada fistülize lenfadenit tespit edildi.  

Tablo 12. Lenf nodu tutulum bölgesi 

Tutulan lenf nodu n % 

Servikal 
46 75,4 

Aksiller 
8 13,3 

Servikal ve aksiller 
3 4,9 

Aksiller ve inguinal 
2 3,2 

Ġntraabdominal ve inguinal 
1 1,6 

Toraks ve intraabdominal 
1 1,6 

Toplam 61 100 

 

Hastaların 26 (%42,6)‟sının lenf bezinden tüberküloz kültürü için örnek 

alındı. Tüberküloz kültürü alınan örneklerin 6 (%23)‟sında Mycobacterium 

tuberculosis complex üredi. Lenf bezinden alınan örnekten PZR yöntemi ile ile M. 

tuberculosis DNA‟sı aranan 7 örneğin 4 (%57)‟ünün, ARB aranan 29 örneğin 10 

(%34,4)‟unun pozitif olduğu saptandı. Akciğer tüberkülozunu dıĢlamak için, 9 

hastada balgamda ARB arandı ve balgamdan mikobakteri kültürü yapıldı. Balgamda 

ARB pozitifliği saptanan ve kültüründe üreme olan hasta yoktu.  

Tedavi baĢlamadan önce lenfadenopati ön tanısıyla 53 hastaya yüzeyel doku 

USG yapıldı. Hastaların 10 (%18,8)‟unda apse, 7 (%13,2)‟sinde konglomera LAP, 7 

(%13,2)‟sinde nekrotik LAP tespit edildi. Tedavi sonunda 34 hastanın yüzeyel doku 

USG sonucuna ulaĢıldı. Bu hastaların 2 (%5,9)‟sinde tedavi öncesi saptanan 

lenfadenopati boyutunda değiĢme olmazken, 18 (%52,9) hastanın LAP boyutunda ise 

küçülme olduğu görüldü. Hastaların 14 (%41,2)‟ünde ise LAP kayboldu. Tedavi 
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süresince kontrol yüzeyel doku USG ile değerlendirilen hastaların 7 (%13,2)‟sinde 

paradoksal yanıt gözlendi. 

3.2.2. Kas-iskelet sistemi tüberkülozu 

Klinik türlere göre dağılımda kas-iskelet sistem TB‟u hastaların %14 

(17)‟ünde saptandı. Hastaların yaĢ ortalaması 53,4±17 idi. Bu hastaların 2 (%11,8)‟si 

artrit, 1 (%5,9)‟i bursit, 1 (%5,9)‟i fasiit, 1 (%5,9)‟i osteomiyelit, 1 (%5,9)‟i psoas 

apsesi, 1 (%5,9)‟i sinovit ve 10 (%58,8)‟u spondilodiskit olarak değerlendirildi. 

Tüberküloz spondilodiskit tanısı konulan 10 hastaya radyolojik olarak 

görüntüleme yapıldı. Hastaların 9 (%90)‟unda MRG görüntülemesinde TB 

enfeksiyonunu düĢündüren bulgulara rastlandı (Tablo 13). Ġki hastaya apse drenajı 

yapıldı. Apseden alınan örnekten mikobakteri kültürü yapıldı ve ARB arandı. Bir 

hastadan alınan örnekte mikobakteri kültüründe üreme oldu, ARB negatif olarak 

sonuçlandı. Diğer hastadan alınan örnekte ARB aranması pozitif saptanmasına 

rağmen mikobakteri kültüründe üreme olmadı. Bir baĢka hastada ise tedaviden tanıya 

gidildi. Bu hastada nonspesifik antibiyotik tedavisine klinik yanıt alınamadı ve 

kontrol MRG bulgularında ilerleme görüldü. TDT‟nin pozitif sonuçlanması üzerine 

antitüberküloz tedavi baĢlandı. 

Tablo 13. TB spondilodiskit tanısı konulan hastaların MRG bulguları 

 MRG bulgusu 

1. Hasta L5-S1‟de spondilodiskit, milimetrik apse 

2. Hasta L3-L4‟de spondilodiskit, mikroapse 

3. Hasta L5-S1‟de spondilodiskit 

4. Hasta L2-L3‟de spondilodiskit, yumuĢak doku enfeksiyonu 

5. Hasta L5-S1‟de spondilit ve apse 

6. Hasta T5-6-7‟de spondilodiskit ve paravertebral apse 

7. Hasta L2-L3‟de spondilodiskit, psoas apsesi 

8. Hasta 
L2-L4‟ de spondilodiskit, epidural flegmon, psoas apsesi ve yumuĢak 

doku enfeksiyonu 

9. Hasta L1-L2‟de spondilodiskit, pott apsesi 

10. Hasta C3-C6 paravertebral mikroapseler 

Tüberküloz spondilodiskit tanısı konulan hastaların laboratuvar sonuçları 

incelendiğinde tüm hastaların WBC (Ort.±SS: 6,8±1,4 10
3
/ml) değerlerinin tedavi 
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baĢlangıcında normal seviyelerde olduğu görüldü. Ayrıca hastaların 14 (%82,4)‟ünde 

ESH (Ort.±SS: 51±31 mm/h) ve 12 (%70,6)‟sinde CRP (Ort.±SS: 35,8±49,2 mg/dl) 

değerlerinin yüksek seviyelerde olduğu saptandı. 

3.2.3. Genitoüriner sistem tüberkülozu 

Genitoüriner sistem TB‟u 12 (%10) hastada görüldü. Bu hastaların 6 (%50)‟sı 

kadın, 6 (%50)‟sı erkekti. Kadın hastaların yaĢ ortalaması 40,3±15 erkek hastaların 

yaĢ ortalaması 44,6±14,9 idi. 

Kadın hastaların 3 (%50)‟ünde endometrit, 1 (%16,7)‟inde sistit vardı. 

Hastaların 2 (%33,3)‟sinde ise servisit, endometrit, salpenjit ve ooforit birlikteliği 

saptandı. Tüberküloz endometrit tanısı konulan üç kadın hastanın hepsi infertilite 

Ģikayeti ile baĢvurmuĢtu ve yaĢ ortalması 28±4 bulundu. Tüberküloz endometrit 

tanısı konulan kadın hastaların WBC (ortalama±SS: 5,7±0,5 10
3
/ml), ESH 

(ortalama±SS: 8±6 mm/h), CRP (ortalama±SS: 3,3±0,1 mg/dl) ve CA-125 

(ortalama±SS: 17,1±6,6 U/mL) değerlerinin tedavi baĢlangıcında normal seviyelerde 

olduğu saptandı. Servisit, endometrit, salpenjit ve ooforit birlikteliği olan kadın 

hastalarda infertilite Ģikayeti yoktu ve hastaların yaĢ ortalması 57±8,4 bulundu. Bu 

hastaların ESH (ortalama±SS: 53±9 mm/h), CRP (ortalama±SS: 24,3±1,0 mg/dl) ve 

CA-125 (ortalama±SS: 505±131 U/mL) değerlerinin tedavi baĢlangıcında yükselmiĢ 

olduğu ancak WBC (ortalama±SS: 4,1±1,3 10
3
/ml) değerlerinin tedavi baĢlangıcında 

normal seviyede olduğu saptandı. Hastaların birinde tedavi sonunda ESH ve CRP 

değerlerinin normal seviyelere gelirken diğer hastada ise gerileme olduğu saptandı.  

Erkek hastaların 2 (%33,3)‟si orĢit, 2 (%33,3)‟si prostatit, 1 (%16,7)‟i 

pyelonefrit ve 1 (%16,7)‟i sistitti. Erkek hastalarda tedavi baĢlangıcında 3 (%50) 

hastada prostat spesifik antijen (PSA) değerlerinin yüksek olduğu ve ortalama 

5,47±6,2 ng/mL olduğu saptandı. Prostatit tanılı hastaların tedavi baĢlangıcında PSA 

değerleri ortalaması 3,2±4 ng/mL olarak bulundu. Prostatik spesifik antijen değerleri 

yüksek olan 3 hastanın 2‟sinde tedavi sonu kontrol PSA sonuçlarına ulaĢılabildi ve 

normal seviyelere gerilediği gözlendi. 

Üriner sistem tutulumu olan 6 hastadan nonspesifik idrar kültürü yapıldı. 

Ayrıca idrarda ARB arandı ve mikobakteri kültürü yapıldı. Nonspesifik idrar 

kültürlerinde üreme olmadı. Hastaların 1 (%16,6)‟inde idrar örneğinden yapılan 
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mikobakteri kültüründe Mycobacterium tuberculosis complex üremesi ve idrar 

örneğinin 3 (%50)‟ünde ARB pozitifliği tespit edilmiĢtir. Steril piyüri, 3 (%50) 

hastada saptandı. Bunların 1‟i orĢit, 1‟i pyelonefrit, 1‟i prostatit olarak 

değerlendirilmiĢtir.  

3.2.4. Gastrointestinal sistem tüberkülozu 

Gastrointestinal sistem TB %6 (8) oranında görüldü. Hastaların yaĢ 

ortalaması 31±10,2 idi. Hastaların 6 (%75)‟sı peritonit, 1 (%12,5)‟i ileit ve 1 

(%12,5)‟i kolitti. Gastrointestinal sistem TB tanısı konulan hastaların ESH 

(ortalama±SS: 56±31 mm/h) ve CRP (ortalama±SS: 37,5±20 mg/dl) değerlerinin 

tedavi baĢlangıcında yükselmiĢ olduğu ancak WBC (ortalama±SS: 6,4±1,8 10
3
/ml) 

değerlerinin tedavi baĢlangıcında normal seviyede olduğu saptandı. Tedavi sonunda 

ESH (ortalama±SS: 21±22 mm/h) ve CRP (ortalama±SS: 5,1±4,1 mg/dl) 

değerlerinin gerilediği gözlendi. 

Peritonit hastalarının 4‟ünden CA-125 değerleri araĢtırılmıĢ olup ortalama 

384±390 U/mL olarak saptandı. Dört hastadan alınan periton mayi hücre sayımı 

yapıldı ve ortalama beyaz küre sayısı 620±191/ml, PMNL (polimorf nüveli lökosit) 

sayısı 60±25/ml, lenfosit sayısı 402±133/ml olarak bulundu. 

3.2.5. Tüberküloz mastit 

Tüberküloz mastit %5 (7) oranında görüldü. Hastaların yaĢ ortalaması 

36,2±6,5 idi. Hastaların 5 (%71,4)‟inde tedavi baĢlamadan yapılan meme USG‟de 

apse tespit edildi. Apse tespit edilen 4 hastanın meme USG ile takipleri yapıldı. 

Hastaların 3 (%75)‟ünde apsenin kaybolduğu, bir (%25) hastada apse boyutunda 

değiĢiklik olmadığı görüldü. Tedavi ile apsenin kaybolduğu iki hastada tedavi 

sonunda meme USG‟de 1 cm boyutunda hipoekoik alan görüldü. Ġki (%28,3) hastada 

tedavi baĢlamadan yapılan meme USG‟de hipoekoik alan görüldü. Tedavi sonunda 

yapılan kontrol meme USG‟de hipoekoik alan görülmedi. 

3.2.6. Santral sinir sistemi tüberkülozu 

Santral sinir sistemi TB 5 (%4) hastada görüldü. Hastaların yaĢ ortalaması 

36,4±15,8 idi. Hastaların ikisinde TB PZR pozitifliği saptanırken, bir hastada ise 

ARB pozitif saptandı. Kültürde üreme olan hasta yoktu. Bir hasta malignite ön tanısı 
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ile opere edildi ve patolojiye gönderilen örnek sonucu kazeifiye granülomatöz lezyon 

gelmesi üzerine antitüberküloz tedavisi baĢlandı. Dört hastadan BOS örneği alındı. 

Bir hastada BOS görünümü ksantokromik olarak değerlendirildi. Hastalardan birinde 

BOS basıncı artmıĢtı. BOS hücre sayısı açısından değerlendirildiğinde en az 130 

mm³, en çok 1000 mm³ hücre saptandı ve hücre sayısı ortalaması 460 mm³ olarak 

bulundu. Alınan BOS örneklerine giemsa boyama yapıldı. Üç hastada lenfosit 

hâkimiyetinin olduğu görüldü. Bir hastada baĢlangıçta PMNL hâkimiyeti olmasına 

rağmen yapılan seri lomber ponksiyonunda hâkim hücre tipinin lenfosit lehine 

kaydığı görüldü. Ortalama BOS proteini 135,7 mg/dl (min-max: 41-180 mg/dl) idi. 

BOS glikozu ortalama 57 mg/dL olarak ölçüldü. BOS glikozunun kan glikozuna 

oranı 2 hastada 0,5‟in altındaydı.  

Bir hasta (%25) kaybedildi. Ölen hasta ile yaĢayan hastaların BOS bulguları 

karĢılaĢtırıldığında anlamlı bir iliĢki saptanmadı (p: 0,261; Tablo 14). Ölen hastadan 

alınan BOS kültüründe üreme olmamasına rağmen BOS örneğinde ARB pozitifliği 

ve TB PZR pozitifliği saptandı. Ayrıca, aynı hastada PZR yöntemi ile rifampisin 

direnci de tespit edildi. 

Tablo 14. Ölen hasta ile yaĢayan hastaların BOS bulguları 

 Ölen hasta YaĢayan hastalar (min-max)* 

Hücre sayısı (mm³) 260 526 (130-1000) 

Hakim hücre Lenfosit Lenfosit 

Protein (mg/dl) 160 127 (41-180) 

Glikoz (mg/dL) 47 60 (34-85) 

BOS glikozu / Kan glikozu 0,38 0,56 (0,25-0,78) 

Na (mmol/L) 142 136 (134-139) 

Cl (mmol/L) 112 116 (115-118) 

*YaĢayan hastaların BOS bulgularının ortalama değerleri alındı 

3.2.7. Miliyer tüberküloz 

Miliyer TB 4 (%3) hastada saptandı. Hastaların yaĢ ortalaması 65,5±24,7 idi. 

Hastaların 3 (%75)‟ünde akciğer ve vertebra tutulumu vardı. Bir hastada ise plevra 

ve prostat biyopsisi patoloji sonucu kazeifiye granülomatöz lezyon olarak saptandı. 

Hastaların birinin balgam örneğinden, baĢka bir hastanın ise paravertebral bölgedeki 

apse örneğinden mikobakteri kültürü yapıldı ve Mycobacterium tuberculosis complex 
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üremesi tespit edildi. Apsenin histopatolojik inceleme sonucu kronik iltihabi 

infiltrasyon olarak sonuçlandı.  

Miliyer TB tanısı konulan hastaların tedavi baĢlangıcında 2 (%50) hastada 

lökositoz (ortalama±SS: 9,7±3,8 10
3
/ml) gözlenirken, hastaların tümünde ESH 

(ortalama±SS: 62±11 mm/h), CRP (ortalama±SS: 25,4±15 mg/dl) yüksekliği 

mevcuttu. Tedavi sonunda hastaların tümünde WBC (ortalama±SS: 6,3±2 10
3
/ml), 

CRP (ortalama±SS: 4±0,5 mg/dl) değerleri normal bulundu ve ESH (ortalama±SS: 

23±11 mm/h) değerlerinde gerileme tespit edildi. 

3.3. Tanı 

Hastaların 34 (%27)‟üne mikrobiyolojik, 74 (%60)‟üne histopatolojik, 8 

(%6,4)‟ine ise klinik ve radyolojik olarak tanı konuldu. Dokuz (%7,2) hastada ise 

tedaviden tanıya gidildi (Tablo 15).  

Tablo 15. Klinik formlara göre tanı yöntemleri 

 Patolojik 

n(%) 

Mikrobiyolojik 

n(%) 

Radyolojik ve Klinik 

n(%) 

Tedaviden tanıya 

n(%) 

Lenfadenit 45(73,8) 15(24,6) - 1(1,6) 

Kas-iskelet 3(17,6) 6(35,3) 7(40,3) 1(5,8) 

GÜS 8(66,7) 4(33,3) - - 

GĠS 6(75) 2(25) - - 

Mastit 7(100) - - - 

SSS 1(20) 2(40) - 2(40) 

Miliyer 1(25) 2(50) 1(25)  

Diğer 3(27,3) 3(27,3) - 5(45,4) 

Mikrobiyolojik olarak tanı konulan 34 hastanın 16 (%47)‟sında kültür 

pozitifliği, 8 (%23)‟inde PZR pozitifliği, 21 (%61)‟inde de ARB pozitifliği tespit 

edildi. En fazla örnek lenf nodundan alındı. Mastit tanısı konulan 7 hastanın 2‟sinden 

örnek alındı. Alınan örneklerin mikobakteri kültüründe üreme olmadı. ARB 

saptanmadı ve TB PZR negatif sonuçlandı. Klinik türlere göre kültür pozitif, ARB 

pozitif ve TB PZR pozitif hasta sayıları Tablo 16‟da görülmektedir. 
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Tablo 16. Klinik türlere göre kültür pozitif, ARB pozitif ve TB PZR pozitif hasta 

sayıları       

 Kültür pozitif n/N(%) ARB n/N(%) PZR n/N(%)  

Lenfadenit 6/26(23) 10/29(34,4) 4/7(57,1)  

GÜS 2/7(28,5) 3/7(42,8) -  

Pyeloenfrit 1/1(100) 1/1(100) -  

Endometrit 1/1(100) 0/1(0) -  

Sistit 0/2(0) 2/2(100) -  

Prostatit 0/2(0) 0/2(0) -  

OrĢit 0/1(0) 0/1(0) -  

GĠS 1/4(25) 1/4(25) 0/2(0)  

Peritonit 1/4(25) 1/4(25) 0/1(0)  

Ġleit - - 0/1(0)  

Kas-iskelet 4/10(40) 3/10(30) 1/3(33,3)  

Spondilodiskit 1/3(33,3) 1/3(33,3) -  

Sinovit 0/1(0) 0/1(0) -  

Psoas apsesi 1/1(100) 1/1(100) -  

Osteomiyelit 1/1(100) 0/1(0) -  

Fasiit 1/1(100) 0/1(0) 1/1(100)  

Bursit 0/1(0) 0/1(0) -  

Artrit 0/2(0) 1/2(50) 0/2(0)  

Mastit 0/2(0) 0/2(0) 0/2(0)  

Miliyer 2/2(100) 1/2(50) -  

SSS 0/3(0) 1/4(0) 2/3(66,6)  

Diğer     

Maksiller sinüs 1/1(100) 1/1(100) -  

YumuĢak doku - 1(100) -  

Perikardit 0/1(0) 0/1(0) 1/1(100)  

Plevra 0/1(0) 0/1(0) -  

 (n: pozitif hasta sayısı, N: alınan örnek sayısı) 

104 (%83,2) hastadan alınan örnekler histopatolojik olarak incelendi (Tablo 

17). Hastaların 55 (%53)‟inde kazeifiye granülomatöz lezyon bulundu. 

Mikrobiyolojik olarak tanı konulan hastaların 8 (%23)‟inde, kültür pozitifliği ile tanı 

konulan hastaların 4 (%25)‟ünde kazeifiye granülomatöz lezyon görüldü.  
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Tablo 17. Klinik türlere göre patoloji sonucu 

 Lenfadenit 

n(%) 

Kas-iskelet 

n(%) 

GÜS      

n(%) 

GĠS     

n(%) 

Mastit 

n(%) 

SSS 

n(%) 

Miliyer 

n(%) 

Diğer 

n(%) 

Toplam    

n(%) 

Kazeifiye granülomatöz 35(61,4) 5(41,7) 5(50) 4(50) - 1(100) 1(33,3) 4(66,7) 55(53) 

Non-kazeifiye granülomatöz 15(26,3) 1(8,3) 4(40) 2(25) 7(100) - - 1(16,7) 30(28,9) 

Kronik iltihabi infiltrasyon - 3(25) - 1(12,5) - - 2(66,7) - 6(5,9) 

Nekrotik odaklar, kronik 

iltihabi infiltrasyon 

2(3,5) 1(8,3) 1(10) - - - - - 4(3,8) 

Akut iltihabi reaksiyon - 1(8,3) - - - - - 1(16,7) 2(1,9) 

Lökositler 1(1,8) 1(8,3) - - - - - - 2(1,9) 

Nekrotik odaklar 2(3,5) - - - - - - - 2(1,9) 

Lenfositler - - - 1(12,5) - - - - 1(0,9) 

Histiyositler 1(1,8) - - - - - - - 1(0,9) 

Kazeifikasyon nekrozu 1(1,8) - - - - - - - 1(0,9) 

Toplam 57(100) 12(100) 10(100) 8(100) 7(100) 1(100) 3(100) 6(100) 104(100) 
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3.4. Tüberkülin deri testi 

Tüberkülin deri testi sonuçlarına 103 hastada ulaĢıldı. Hastaların 63 

(%61,1)‟ünde TDT pozitif olarak saptandı. TDT pozitifliği, BCG skarı olan 

hastaların 42 (%57,5)‟sinde, BCG skarı olmayan hastaların 21 (%70)‟inde 

saptandı. BCG skarı ile TDT pozitifliği arasında istatiksel olarak anlamlı bir iliĢki 

saptanmadı (p=0,238). TDT sonuçlarında klinik formlar arasında istatiksel olarak 

anlamlı farklılık saptanmadı (p=0,06, Tablo 18, 19) Ġmmünsüpresif olmayan 3 

hastada TDT sonrası vezikül geliĢti. 15 hasta anerjik olarak saptandı. Bu 

hastaların 10 (%66,6)‟unda BCG skar izi vardı. TDT anerjik olan hastaların, 

2‟sinde malignite, 1‟inde kronik böbrek yetmezliği, 3‟ünde diabetes mellitus, 

1‟inde sarkoidoz hastalığı olmak üzere 7 hastada immünsüpresyona neden olan ek 

hastalık mevcuttu.  

Tablo 18. BCG‟ye göre TDT sonucu 

TDT 
BCG 

Toplam (%) 
Var (%) Yok (%) 

0-4 mm 13 (17,8) 5 (16,7) 18 (17,5) 

5-9 mm 10 (13,7) 3 (10) 13 (12,6) 

10-14 mm 11 (15,1) 7 (23,3) 18 (17,5) 

15-19 mm 18 (24,7) 10 (33,3) 28 (27,2) 

20 mm ve üstü 21 (28,8) 5 (16,7) 26 (25,2) 

Toplam 73 (100) 30 (100) 103 (100) 

 

Tablo 19. Klinik türe göre TDT sonucu 

Klinik türü 
TDT 

Toplam (%) 
Pozitif (%) Negatif (%) 

Lenfadenit 26 (56,5) 20 (43,5) 46 (100) 

Kas-iskelet 11 (73,3) 4 (26,7) 15 (100) 

GÜS 8 (66,7) 4 (33,3) 12 (100) 

GĠS 5 (62,5) 3 (37,5) 8 (100) 

Mastit 1 (20) 4 (80) 5 (100) 

Miliyer 4 (100) 0 (0) 4 (100) 

SSS 1 (20) 4 (80) 5 (100) 

Diğer 7 (87,5) 1 (12,5) 8 (100) 

Toplam 63 (61,2) 40 (38,8) 103 (100) 
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3.5. Quantiferon 

Quantiferon testi 31 hastada çalıĢıldı. Bu hastaların 22 (%71)‟sinde 

quantiferon testi pozitif olarak saptandı (Tablo 20). Quantiferon testi pozitif 

olarak sonuçlanan hastaların 10 (%45,4)‟unda TDT pozitif, 9 (%40,9)‟unda TDT 

negatifti ve 3 (%13,6) hastada TDT sonucuna ulaĢılamadı. Quantiferon testi 

negatif sonuçlanan 9 hastanın 2 (%22,2)‟sinde TDT‟nin pozitif, 2 (%22,2)‟sinde 

TDT‟nin anerjik, 3 (%33,4)‟ünde TDT‟nin negatif olduğu saptandı ve 2 (%22,2) 

hastada ise TDT sonucuna ulaĢılamadı. Quantiferon testi ile TDT arasında 

istatiksel olarak anlamlı iliĢki saptanmadı (p: 0,391). 

Tablo 20. Klinik türe göre Quantiferon sonucu 

Klinik türü 
QUANTĠFERON 

Toplam (%) 
Pozitif (%) Negatif (%) 

Lenfadenit 12 (92,3) 1 (7,7) 13 (100) 

Kas-iskelet 3 (75) 1 (25) 4 (100) 

GÜS 4 (100) 0 (0) 4 (100) 

GĠS 1 (50) 1 (50) 2 (100) 

Mastit 0 (0) 4 (100) 4 (100) 

SSS 0 (0) 1 (100) 1 (100) 

Diğer 2 (66,7) 1 (33,3) 3 (100) 

Toplam 22 (71) 9 (29) 31 (100) 

 

3.6. Tedavi 

Tedavi süresi tamamlanan 96 hastanın verilerine ulaĢıldı. 73 hastaya 

HRZE, 20 hastaya HRZS, 1 hastaya HRE, 1 hastaya HZE-MXF, 1 hastaya HZE-

OFL tedavisi verildi. Ortalama tedavi süresi; lenfadenit‟te 9,1±3,4 ay, GĠS‟te 

13,5±3,1 ay, GÜS‟te 10,1±3,9 ay, kas-iskelet sisteminde 19,2±7,8 ay, mastitte 

11±1,7 ay, miliyer hastalarda 18 ay, SSS‟da 15±3,4 ay, diğer hastalarda 10±3 ay 

idi. Ethambutol tedavisi baĢlanılan 1 (%1,2) hastada görme problem, 1 (%1,2) 

hastada döküntü geliĢmesi üzerine streptomisin tedavisine geçildi. Rifampisin 

tedavisi baĢlanılan 2 (%2) hastada döküntü geliĢmesi ve ateĢ olması üzerine 

kesilerek mevcut tedavisine florokinolon tedavisi eklendi. Streptomisin kullanan 1 

(%5) hastada 50. günde kulak çınlaması baĢlaması üzerine kesildi. Hastalarda yan 

etki nedeniyle tedavi değiĢikliği yapılmadan önce baĢlanılan tedavide, görülen yan 

etkiler Tablo 21‟de görülmektedir. Hastalarda en sık görülen yan etki %83 oranı 
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ile ürik asit seviyesinin yükselmesi olarak tespit edilmiĢtir. BaĢlanılan tedavi ile 

yan etkiler arasında istatiksel olarak anlamlı farklılık saptanmadı. 

Tablo 21. Tedavi protokollerine göre geliĢen yan etkiler 

 
HRZE 

(n:100) 

HRZS 

(n:24) 

HRE 

(n:1) 
p 

Bulantı-kusma 10(10) 3(12,5) 0 0,714 

Karın ağrısı 5(5) 0 0 0,226 

ĠĢtahsızlık-halsizlik 2(2) 2(8,3) 0 0,112 

Cilt reaksiyonu 4(4) 1(4,2) 0 0,963 

Ürik asit yüksekliği 84(84) 20(83,3) 0 0,590 

KaĢıntı 6(6) 2(8,3) 0 0,649 

Grip benzeri semptom 4(4) 3(12,5) 0 0,129 

Hipersensitivite reaksiyonu 0(0) 1(4,2) 0 0,432 

Görme problem 1(1) 0 0 1,000 

Hepatotoksisite 11(11) 1(4,2) 0 0,459 

BaĢ dönmesi 2(2) 2(8,3) 0 0,112 

ĠĢitme kaybı 0 1(4,3) 0 0,432 

Hastaların 2‟sinde ilaç direnci tespit edildi. Bir hastada mikobakteri 

kültüründe üreme oldu, antibiyogram sonucu rifampisin ve izoniyazid direnci 

mevcuttu. Bir hastada da PZR ile rifampisin direnç geni tespit edildi (Tablo 22). 

Tablo 22. Ġlaç direnci tespit edilen hastaların bilgileri 

 1.Hasta 2.Hasta 

Klinik türü Lenfadenit Meningoensefalit 

Kültür alınan örnek LAP BOS 

Kültür Mycobacterium tuberculosis complex Üreme yok 

Antibiyogram Rifampisin ve Ġzoniyazid - 

PZR Pozitif Pozitif 

Rifampisin direnç geni Var Var 

ARB Negatif Pozitif 

Quantiferon - - 

PPD Anerjik Anerjik 

Tedavi sürecinde 12 (%9,6) hastada hepatotoksisite geliĢti. Hepatotoksisite 

geliĢen hastaların 9 (%75)‟u kadın, 3 (%25)‟ü erkek, yaĢ ortalaması 49±14,4 

olarak tespit edildi. Hastalarda hepatotoksisite geliĢme zamanı 40,3±60,9 gün 

olarak bulundu. Hepatotoksisite nedeniyle 5 hastanın tedavisi kesildi. Bu 

hastalarda hepatotoksisite geliĢme zamanı ortalama 14,8±11,3 ve tedavinin 
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kesilme zamanı ortalama 19±17,3 gün olarak tespit edildi. Tedavi kesilen 

hastalardan 4‟üne tekrar aynı tedavi baĢlandı. Bir hasta baĢka bir merkeze 

baĢvurmak üzere sevk edildi. Tedaviye ortalama 8±1,1 gün ara verildi (Tablo 23). 

Tablo 23. Hepatotoksisite nedeniyle tedavisi kesilen hastaların, çeĢitli laboratuvar 

bulguları 

 1.Hasta 2.Hasta 3.Hasta 4.Hasta 5.Hasta 

AST (U/L) 299 396 633 249 36 

ALT (U/L) 111 437 195 168 7 

LDH (U/L) 235 361 341 549 201 

ALP (U/L) 162 98 306 82 83 

GGT (U/L) 118 54 255 77 47 

T.BĠL (mg/dL) 1,89 0,6 3,2 2,9 11,9 

D.BĠL (mg/dL) 0,85 0,3 2,8 1,9 10,2 

PTZ (mg/dL) 32,7 15,8 16,1 12,1 24,2 

INR (mg/dL) 2,6 1,3 1,3 0,9 1,9 

Hastaların tümüne antitüberküloz tedavisine ek olarak B6 vitamini 

(piridoksin) eklendi. Ürik asit takibi yapılan 110 hastanın 104 (%94,5)‟ünde ürik 

asit yüksekliği görüldü. Ürik asit yüksekliği saptanan 51 (%49) hastaya 

allopurinol tedavisi baĢlandı. 
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4. TARTIġMA 

Tüberküloz hastalığı, etkili bir Ģekilde tedavi edilebilir olmasına rağmen 

tüm dünyada önemli bir sağlık sorunu olmaya devam etmektedir. Tüberküloz 

hastalığına bağlı ölüm oranları 20. yüzyıl baĢından bu yana azalmaya baĢlamıĢtır. 

GeliĢmekte olan ülkelerde yoksulluk, ek hastalıklar, tüberküloza karĢı etkin 

programların olmaması, HIV ile enfekte hasta sayısının fazla olması nedeniyle 

yeniden artıĢ göstermiĢtir (17). Dünya Sağlık Örgütü, Küresel Tüberküloz 2016 

Raporu'nda dünya genelinde tüberkülozun mortalite, insidans ve prevalans 

hızlarının azaldığı belirtilmektedir. 2015 yılında dünya genelinde 5,9 milyon 

(%56,7) erkek, 3,5 milyon (%33,6)  kadın ve 1 milyon (%9,7) çocuk olmak üzere 

toplam 10,4 milyon kiĢinin tüberküloz ile enfekte olduğu tahmin edilmektedir. 

2015 yılında 1,4 milyon insan tüberküloz nedeniyle kaybedilmiĢtir (5).  

Türkiye‟de Verem SavaĢı 2015 Raporu‟na göre 2013 yılında 13.409 

tüberküloz hastası tespit edilmiĢtir. Olgu hızının yaĢ gruplarına göre dağılımı 

incelendiğinde; 15-24 yaĢ grubundan baĢlayarak yükseldiği, 65 yaĢ ve üzeri 

yaĢlarda en yüksek düzeye (yüz binde 36,2) ulaĢtığı görülmektedir. Hastaların 

%60‟ı akciğer tutulumu, %35,4‟ü akciğer dıĢı organ tutulumu, %4,6‟sı hem 

akciğer hem de akciğer dıĢı tutulum göstermiĢtir. Akciğer dıĢı TB tespit edilen 

hastaların %43,9‟u erkek, %56,1‟i kadındır. Ekstrapulmoner TB hastalarının 

%39,9‟unda lenf nodu, %26,7‟sinde plevra, %7,8‟inde kas-iskelet sistemi, 

%5,9‟unda gastrointestinal sistem, %4,2‟sinde genitoüriner sistem, %2,7‟sinde 

millier, %2,6‟sında santral sinir sistemi ve %10,3‟ünde diğer organ tutulumu 

olduğu gösterilmiĢtir (6). “Centers for Disease Control and Prevention” 

(CDC)‟inin 2015 yıllında yayınlanan tüberküloz raporuna göre Amerika BirleĢik 

Devletleri (ABD)‟nde, ekstrapulmoner tüberküloz formları; %35,2 lenf nodu, 

%17,2 plevra, %9,6 kas-iskelet sistemi, %6,2 periton, %4,5 genitoüriner sistem, 

%4,5 santral sinir sistemi ve %22,8 diğer bölgeler olarak belirtilmiĢtir (123). 

Ülkemizde yapılan bakteriyolojik olarak tanı konulmuĢ 397 olgunun dâhil edildiği 

bir çalıĢmada, ETB oranı %25,9 bulunmuĢtur. Aynı çalıĢmada ETB olgularının, 

en sık görülen klinik formu genitoüriner TB (%27,2) olarak bulunmuĢtur. Bunu 

takiben %19,4 SSS TB, %10,7 kas-iskelet sistemi TB, %10,7 plevra tüberkülozu 

ve %9,7 TB lenfadenit, %0,9 milliyer TB ve %21,4 diğer klinik formlar olarak 
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sıralanmıĢtır (124). ÇalıĢmamız incelendiğinde; Türkiye‟de Verem SavaĢı 2015 

Raporu ile benzer Ģekilde olguların %71,2‟si kadın, %28,8‟i erkek hasta olduğu 

görüldü. Hastaların yaĢ ortalaması 46,3±17 idi. Olguların tutulum bölgelerine göre 

dağılımı; %49 lenfadenit, %14‟ünde kas-iskelet sistemi, %6‟sında gastrointestinal 

sistem, %10‟unda genitoüriner sistem, %5‟inde meme, %4‟ünde santral sinir 

sistemi, %3‟ünde millier ve %9‟unda diğer organ tutulumu saptandı. Plevral 

tüberkülozlu hastamızın olmaması, kliniğimizde akciğer tüberkülozunun takip ve 

tedavisinin yapılmamasına bağlı olabilir. Ayrıca hastalarımızda ek olarak en sık 

kalp damar hastalıkları, diabetes mellitus ve kronik böbrek hastalığı görülmüĢtür. 

1. Tüberküloz lenfadenit 

Ekstrapulmoner tüberkülozun en yaygın formu lenfadenittir (123). 

Hindistan‟dan yapılan bir çalıĢmada HIV testinin negatif olarak saptandığı 

hastalarda ETB‟un en sık sebebinin, %35 ile lenf nodu TB‟u olduğu bildirilmiĢtir. 

Bunu %20 ile plevral TB, %10 ile kas-iskelet TB‟u takip etmektedir (33). Bizim 

çalıĢmamızda da yapılan çalıĢmalara benzer Ģekilde en sık %49 oranında TB 

lenfadenit tespit edildi. Tüberküloz lenfadenitin yaĢ ve cinsiyet dağılımının 

pulmoner tüberkülozdan farklı olduğu görülmüĢtür. Tüberküloz lenfadenit, 

kadınlarda ve genç yaĢ gruplarında daha sık olarak saptanırken, pulmoner 

tüberküloz erkeklerde ve ileri yaĢ gruplarında daha sık olduğu bildirilmiĢtir (3). 

Dandapat ve ark. (125) bu durumu, erkek egemen topluluklarda kadınların daha 

kötü yaĢam koĢullarına maruz kalmalarına ve bedendeki değiĢiklikleri genellikle 

erkeklerden daha erken farketmelerine bağlamıĢlardır. Jha ve ark.‟nın (126) 

yaptığı çalıĢmada, TB lenfadenit hastalarının %57‟si kadın ve %43‟ü erkek olarak 

bulunmuĢtur. Bunun aksine Chiesa ve ark.‟nın (127) yaptığı bir çalıĢmada 

hastaların %43,8‟inin kadın ve %56,2‟sinin erkek olduğu görülmüĢtür. Ülkemizde 

yapılan bir çalıĢmada ise hastaların %62,4‟ünün kadın ve %37,6‟sının erkek 

olduğu saptanmıĢtır (1). Bizim çalıĢmamızda yapılan diğer çalıĢmalara benzer 

Ģekilde hastalığın %80,3 ile kadınlarda daha sık görüldüğü tespit edildi. Kadın 

hastalarımızın yaĢ ortalaması 50,2±16,5 erkek hastalarımızın yaĢ ortalaması 

35,2±13 olarak bulundu. Dandapat ve ark.‟nın (125) bulgularından farklı olarak 

çalıĢmamızda TB lenfadenit tanısı konulan kadın hastaların erkek hastalardan 

daha ileri yaĢlarda tanı aldığı görüldü ve istatiksel olarak anlamlı bulundu 
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(p:0,05). Kadın olguların yüksek oranda bulunması ve geç tanı almasının nedeni 

bölgemizde kadınların sosyokültürel Ģartlarının yetersiz olması ve TB hakkında 

ciddi eğitim yetersizliğine bağlı olabileceği düĢünüldü. Ayrıca, erkek hastaların 

daha genç yaĢta tanı alması, erkeklerde sigara içme alıĢkanlığının daha yüksek 

olması ve kahvehane gibi sigara içilen ortamlarda daha sık bulunmasının bir 

sonucu olabileceği düĢünüldü. 

Tüberkülozda lenf nodu tutulumu, çoğunlukla servikal ve supraklavikuler 

lenf bezlerinde görülmektedir. Ülkemizde TB lenfadenit hastalarının 

değerlendirildiği bir çalıĢmada, en sık servikal lenf bezi (%61,4) tutulumu 

gözlenirken bunu mediastinal (%20,5) ve aksiller (%6,4) bölgedeki lenf bezleri 

tutulumu izlemiĢtir (1). Chiesa ve ark.‟nın (127) yaptığı çalıĢmada, %72,6 ile en 

sık servikal lenf nodu tutulumu görülmüĢtür. Servikal lenf nodu tutulumuyla 

seyreden TB lenfadenit hastalarının dahil edildiği bir çalıĢmada, hastaların 

yaklaĢık %10'unda lenf nodunun cilde fistülize olduğu görülmüĢtür (128). Jha ve 

ark.‟nın (126) yaptığı bir çalıĢmada ise, her üç hastadan birinde lenf nodunun 

cilde fistülize olduğu saptanmıĢ ve en sık fistülizasyon supraklavikular bölgedeki 

lenf nodlarında görülmüĢtür. Polesky ve ark.‟nın (129) yaptığı çalıĢmada 

hastaların %8‟inde lenf nodunun fistülize olduğu belirtilmiĢtir. Bizim 

çalıĢmamızda bu çalıĢmalara benzer Ģekilde, hastalarda en sık servikal 

lenfadenopati (%75,4) görüldü. Bunu aksiller lenfadenopati (%13,3) takip etti. 

Hastaların %16,3‟ünde lenf nodunun cilde fistülize olduğu tespit edildi. En sık 

servikal bölge lenf nodlarının cilde fistülize olduğu görüldü. ÇalıĢmamızda diğer 

çalıĢmalardan farklı olarak lenf nodlarının daha fazla oranda drene olduğu 

gözlendi. Bunun sebebi bölgemizde hastaların kendi hastalıklarını 

önemsememeleri nedeniyle sağlık kuruluĢuna geç baĢvurmaları olabileceği 

düĢünüldü. Ayrıca, fistülize olmuĢ veya olmamıĢ servikal LAP saptandığında 

özellikle ETB‟nin akla getirilmesi gerekliliği düĢünüldü. 

Tüberküloz lenfadenit tanılı hastalarda en sık görülen Ģikâyetler ateĢ 

(%15,8), kilo kaybı (%14,5), halsizlik, yorgunluk (%13,1) ve terleme (%12,4) 

olmuĢtur (1). Polesky ve ark.‟nın (129) yaptığı çalıĢmada, hastaların %98‟i kitle 

Ģikâyeti ile baĢvurmuĢtur. Hastalar tarafından bildirilen diğer Ģikayetler ateĢ 

(%19), öksürük (%18), kilo kaybı (%16), terleme (%13) ve yorgunluk (%12) 
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olmuĢtur. Bizim çalıĢmamızda da hastaların %91,8‟i kitle nedeniyle baĢvurdu. 

Hastaların diğer Ģikâyetleri sorgulandığında %41‟inde terleme, %29,5‟inde 

iĢtahsızlık, %23‟ünde halsizlik, %21,3‟ünde ateĢ ve %18‟inde kilo kaybı olduğu 

saptandı. 

Tüberküloz lenfadenit tanılı hastaların lenf nodundan alınan örneklerin 

yaymalarında TB basilinin gösterilmesi ve kültürde üretilmesi güç olmaktadır. 

Bazı çalıĢmalarda lenf bezi örneklerinden yapılan mikobakteri kültürlerinde %10-

69 oranında üreme olduğu bildirilmiĢtir (130). Bir çalıĢmada lenf nodundan 

yapılan ince iğne aspirasyon örneklerinde ARB pozitifliği %52,9 bildirilmiĢtir. 

Aynı çalıĢmada, TB lenfadenit tanısı konulmasında ince iğne aspirasyon 

biyopsinin duyarlılığı ve özgüllüğü sırasıyla %88 ve %96 bulunmuĢtur (131). 

Klinik olarak Ģüphelenilen durumlarda PZR yöntemi ile M. tuberculosis DNA‟sı 

aranması tanıda yardımcı bir test olarak belirtilmektedir. Servikal lenfadenopatisi 

olan hastaların lenf nodu aspiratlarında PZR yöntemi ile M. tuberculosis DNA‟sı 

araĢtırılmıĢ, duyarlılığı ve özgüllüğü sırasıyla %41-75, %97,3-%100 olarak 

bildirilmiĢtir (132). Polesky ve ark.‟nın (129) yaptığı çalıĢmada, mikobakteri 

kültürü yapılan örneklerin %64,8‟inde üreme saptanmıĢ ve EZN boyaması yapılan 

örneklerin %34,4‟ünde ARB pozitif bulunmuĢtur. Tüberkülozda diğer bir tanı 

yöntemi ise doku biyopsisinin histopatolojik incelenmesidir. Seksen tüberküloz 

lenfadenit hastasının dahil edildiği bir çalıĢmada lenf dokusunun histopatolojik 

incelemelerinde, %80‟inde kazeifikasyon nekrozu olan granülomatöz lenfadenit 

saptanmıĢtır (125). Polesky ve ark.‟nın (129) yaptığı çalıĢmada ise, hastaların 

%42,7‟sinde kazeifiye granülomatöz, %28,2‟sinde non-kazeifiye granülomatöz 

lenfadenit tespit edilmiĢtir. Bizim çalıĢmamızda tüberküloz lenfadenit tanılı 

hastalarda, mikobakteri kültürü yapılan örneklerin %35,2‟sinde Mycobacterium 

tuberculosis complex üretilmiĢtir. TB PZR çalıĢılan örneklerin %57‟sinde M. 

tuberculosis DNA‟sı, EZN boyaması yapılan örneklerin %34,4‟ünde ARB‟nin 

pozitif olduğu tespit edilmiĢtir. Ayrıca tüberküloz lenfadenit tanılı hastalarımızın 

%93,4‟ünde histopatolojik inceleme yapılmıĢ olup diğer çalıĢmalara benzer 

Ģekilde, bizim çalıĢmamızda da örneklerin %87,7‟sinde granülomatöz 

inflamasyon gözlenmiĢtir. Granülomatöz inflamasyon tespit edilen hastaların 

%70‟inde kazeifikasyon nekrozu saptanmıĢtır. TB lenfadenit tanısında hastalardan 
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lenf dokusundan örnek alınarak basilin üretilmesi ve gösterilmesi her zaman 

mümkün olmamaktadır. PZR yönteminin duyarlılığının ve özgüllüğünün yüksek 

olması nedeniyle alınan örneklerin tamamında PZR yöntemi ile M. tuberculosis 

DNA‟sı araĢtırılmalıdır. Ayrıca, endemik bölgelerde lenfadenit hastalarında doku 

biyopsisi yapılması ve histopatolojik incelemede granülom yapılarının görülmesi 

durumunda, ayırıcı tanıda tüberküloz öncelikle düĢünülmelidir. 

Ülkemizde 694 TB lenfadenit hastasının incelendiği bir çalıĢmada TDT, 

hastaların %78,9‟unda pozitif bulunmuĢtur (1). Chiesa Estomba ve ark.‟nın (127) 

yaptığı çalıĢmada, hastaların %64,4‟ünde TDT pozitif olarak saptanmıĢtır ve 

TDT‟nin ortalama çapı 14,8 mm olarak bulunmuĢtur. Jha ve ark.‟nın (126) yaptığı 

bir çalıĢmada, hastaların %94,6‟sında TDT pozitif olarak saptanmıĢtır. BaĢka bir 

çalıĢmada, TB lenfadenit tanılı hastaların tümünde TDT pozitif sonuçlandığı 

görülmüĢtür (133). ÇalıĢmamızda, Chiesa Estomba ve ark.‟nın bulgularına benzer 

Ģekilde hastaların %56,5‟inde TDT pozitifliği ve ortalama çapı 13,2 mm olarak 

saptanmıĢtır. Ülkemizde Sağlık Bakanlığının yayınladığı Tüberküloz Tanı ve 

Tedavi Rehberi‟nde TDT, BCG aĢısı bulunan kiĢilerde 15 mm ve üzeri pozitif 

olarak kabul edilmektedir. Ülkemiz için; standardize edilmiĢ çok merkezli olarak 

planlanmıĢ ve olgu sayısının daha fazla olduğu çalıĢmalarla TDT‟nin boyutunun 

yeniden değerlendirilmesinin gerektiği düĢünüldü. 

Uygun antitüberküloz tedavisine rağmen, hastalarda klinik veya radyolojik 

kötüleĢmenin olmasına paradoksal yanıt denilmektedir. Bu durumdan, basillerin 

parçalanmasıyla açığa çıkan tüberküloprotein ve bazı duvar elemanlarına karĢı 

oluĢan immünolojik mekanizmalar sorumlu tutulmaktadır (134). Yapılan bir 

çalıĢmada tüberküloz lenfadenit tanısı ile takip edilen hastaların %20‟sinde 

paradoksal yanıt görülmüĢ ve tedaviyi tamamlayan tüm hastalarda 

lenfadenopatinin düzeldiği bildirilmiĢtir (129). Bizim çalıĢmamızda hastaların 

%13,2 (7)‟sinde paradoksal yanıt gözlendi ve %41,2 (14)‟sinde tedavi sonunda 

lenfadenopatinin düzeldiği saptandı. Hastaların kliniğinde kötüleĢme olması, 

hastaya yanlıĢ tanı konulduğunu veya hastanın dirençli bir mikobakteri ile enfekte 

olduğunu düĢündürebilir. Bu gibi hatalı bir tanımlama hastanın tedavisinin 

kesilmesine veya değiĢtirilmesine neden olabilir. Genel olarak bu klinik duruma 
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dikkat edilmeli ve TB hastalarında paradoksal yanıt geliĢebileceği 

unutulmamalıdır.   

2. Kas-iskelet sistemi tüberkülozu 

Kas–iskelet sistemi TB‟u, ETB olgularının %10‟unu oluĢturur (6, 123, 

124, 135). Yapılan bir çalıĢmada hastalık en sık 40-50 yaĢ aralığında görülmüĢ ve 

hastaların %60‟nı erkeklerin, %40‟nı kadınların oluĢturduğu bildirilmiĢtir (136). 

Kas-iskelet TB‟unun en sık görüldüğü yer ise vertebral bölgenin tutulduğu, “Pott” 

hastalığı olarak da tanımlanan TB spondilittir. TB spondilit, kas-iskelet TB 

olgularının yaklaĢık üçte birini oluĢtururduğu bildirilmiĢtir (2). Danimarka‟da 

yapılan bir çalıĢmada vertebral tüberküloz, kas-iskelet sistemi tüberkülozunun 

%54,3‟ünü oluĢturmuĢtur. BaĢka bir çalıĢmada ise vertebral tutulum %70 

oranında görülürken, en sık 45-60 yaĢ aralığında olduğu saptanmıĢtır (136, 137). 

Bizim çalıĢmamızda kas-iskelet sistem TB‟u %14 oranında görülmüĢtür. 

Hastalarımızın yaĢ ortalamasının 53,4±17 olduğu ve %52,7‟sini erkeklerin, 

%47,3‟ünü kadınların oluĢturduğu görüldü. Hastaların %58,8‟inde vertebral 

tutulum görüldü. 

Tüberküloz artritte ise en sık kalça (%12,3) daha sonra diz (%7) eklemi 

tutulumu görülmektedir. Hastaların %90‟ında kronik yavaĢ seyirli monoartrit 

Ģeklinde seyreder. Çoğunlukla sistemik semptomlar yoktur ve eĢ zamanlı periferik 

eklem tutulumu da görülebilir. Ancak bu klinik formlara daha az rastlanılmaktadır 

(2). ÇalıĢmamızda TB spondiliti %11,8 ile artrit takip etti. Tüberküloz artrit tanısı 

konulan 2 hastanın birinde diz eklemi, diğerinde ise dirsek eklem tutulumu 

görüldü. Tüberküloz artrit tanılı hasta oranının yapılan çalıĢmaların verilerine göre 

farklı olarak saptanmasının sebebi, hasta sayısının az olmasından kaynaklanmıĢ 

olabilir. 

Çin‟de yapılan bir çalıĢmada, kas-iskelet sistemi tüberkülozu tanılı 592 

hastanın %19‟una bakteriyolojik olarak tanı konulduğu bildirilmiĢtir (136). 

ÇalıĢmamızda da benzer Ģekilde, hastaların %23,5‟inde bakteriyolojik tanı 

konulmuĢtur. Aynı çalıĢmada lokal ağrı ilk ortaya çıkan semptom olarak 

saptanmıĢ ve hastaların %83,1'inde görülmüĢtür. Olguların %11,5‟inde vücudun 

çeĢitli bölgelerinde ödem ve %3,5‟inde fonksiyon bozukluğu izlendiği 

bildirilmiĢtir. Vertebral TB tanısı konulan vakalarının değerlendirildiği bir 
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çalıĢmada ise, hastalar en sık ağrı (%91,2), kilo kaybı (%48), ateĢ (%45,4) ve 

terleme (%37) Ģikâyetleri ile baĢvurmuĢtur (136, 137). TB spondilodiskit tanısı 

konulan hastalarımızın tümünde, diğer kas-iskelet sistemi TB‟u olan 

hastalarımızın da %71,4‟ünde lokal ağrı Ģikâyeti mevcuttu. Hastalarımızın 

%52,9‟unda terleme, %47,1‟inde ateĢ, %47,1‟inde iĢtahsızlık, %29,4‟ünde kilo 

kaybı ve %17,6‟sında yürümede fonksiyon kısıtlılığı mevcuttu.  

Kas-iskelet sistemi TB‟u tanısı konulan hastaların dâhil edildiği 

çalıĢmalarda, kan hücre sayımı normal sınırlarda bulunurken, ESH‟ın genellikle 

yükseldiği saptanmıĢtır (135). Johansen ve ark.‟nın (137) yaptığı çalıĢmada, 

hastaların %74‟ünde hemoglobinin düĢük olduğu ve %78‟inde ise beyaz küre 

sayısının normal sınırlarda olduğu görülmüĢtür. CRP, hastaların %90'ından 

fazlasında yükselmiĢtir. Vertebral TB tanısı konulan hastaların %95'inde ve 

vertebra TB‟u dıĢı kas-iskelet sistemi TB‟u tanısı konulan hastaların %83,7‟sinde 

eritrosit sedimantasyon hızı yüksek bulunmuĢtur. TDT %89,8 oranında pozitif 

tespit edilmiĢtir. Quantiferon testi çalıĢılan hastaların %82,1‟inde pozitif 

sonuçlanmıĢtır. Bizim çalıĢmamızda benzer Ģekilde, hastaların %94,1‟inde beyaz 

küre sayıları normal sınırlarda ve %82,4‟ünde ise ESH artmıĢ olarak bulundu. 

Johansen ve ark.‟nın bulgularına benzer Ģekilde hastaların %70,6‟sında CRP 

değerleri artmıĢ bulunurken hemoglobin düĢüklüğü sadece hastaların %17,6‟sında 

görüldü. Hastaların %73,3‟ünde TDT pozitif tespit edilirken, quantiferon testi 

çalıĢılan hastaların %75‟inde pozitif bulundu. ÇalıĢmamızda ve diğer çalıĢmalarda 

görüldüğü gibi hastalar özgül olmayan Ģikayetler ile baĢvurmaktadır ve 

laboratuvar bulguları nonspesifiktir. Kas-iskelet sistemi tüberkülozunda özellikle 

vertebral bölgenin tutulumlarında, anatomik olarak sinir ve kan damarlarına 

komĢuluğu nedeniyle her zaman örnek alınarak bakteriyolojik tanı konulabilmesi 

mümkün olmamaktadır. Bundan dolayı tanısal testlerle sonuç alınamadığı 

durumda klinik ve laboratuvar bulgularına ek olarak quantiferon testi ve TDT 

pozitifliği ile preempitif olarak antitüberküloz tedavisinin değerlendirilmesinin 

farklı bir seçenek olabileceği düĢünüldü. 

3. Genitoüriner sistem tüberkülozu 

Genitoüriner sistem TB‟u, ETB vakalarının %20-40'ını oluĢturmaktadır. 

GeliĢmekte olan ülkelerde ikinci ve geliĢmiĢ ülkelerdeki üçüncü en yaygın 
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görülen ETB klinik formu olduğu bildirilmiĢtir (138). Ürogenital tüberküloz 

vakalarında böbrekler sıklıkla etkilenmektedir. Böbrek tutulumu yavaĢ, ilerleyici, 

asemptomatik ve yüksek oranda doku harabiyetine neden olur. Genellikle tek 

taraflı böbrek fonksiyonu bozukluğu ve böbrek yetmezliği Ģeklinde ortaya 

çıkmaktadır (139). Gupta ve Mundada (140)‟nın 241 hasta ile yaptığı çalıĢmada, 

en sık böbrek (%53,9) tutulumu bildirilmiĢtir. Genital TB‟un en sık tutulum 

bölgeleri erkeklerde epididim ve kadınlarda fallop tüpleridir (141). Bizim 

çalıĢmamızda genitoüriner sistem TB‟u, diğer çalıĢmalara göre daha az oranda 

(%10) görüldü. Ancak benzer Ģekilde bizim çalıĢmamızda da üçüncü sıklıkla 

görülen ETB‟un klinik formu olarak saptandı. Hastaların yaĢ ortalaması 42,2 ve 

kadın erkek hasta oranı eĢitti. Kadın hastalarda en sık endometrium (%66,7) 

tutulumu görülürken, erkek hastalarda alt üriner sistemi (%83,3) tutulumu 

görüldü. 

Üriner tüberküloz olgularının laboratuvar bulguları arasında, mikroskopik 

veya makroskopik hematüri, steril piyüri ve asidik idrar sayılabilir. Bazı 

çalıĢmalarda bu bulguların spesifik olmadığı ve ancak vakaların %20'sinde 

bulunabileceği belirtilmiĢtir (142). ÇalıĢmamızda üriner sistem tutulumu olan 6 

hasta mevcuttu. Altı hastadan alınan idrar örneğinden, idrar kültürü yapıldı ve 

üreme saptanmadı. Steril piyüri %50, mikroskobik hematüri %33 oranında 

saptandı, ancak makroskopik hematürisi olan hasta yoktu. 

 Tüberküloz tanısında etkenin üretilmesinin altın standart olmasına 

rağmen, %10,7 ile %80 arasında değiĢen bir duyarlılığa sahip olduğu 

bildirilmiĢtir. ARB pozitifliğinin duyarlılığı %37,1 ile %52,1 arasında 

bildirilmiĢtir (140, 143). Ġdrarda tüberküloz tanımlaması için PZR yöntemi ideal 

tanı aracı haline gelmiĢtir. Çünkü 24-48 saat içinde sonuç alınabilmektedir. PZR 

yönteminin duyarlılığı %95,6, özgüllüğü %98,1 olarak bildirilmiĢtir (143). 

Hastalarımızın %16,6‟sında Mycobacterium tuberculosis complex üremesi oldu ve 

%50‟sinde ARB pozitifliği tespit edildi. Genitoüriner TB tanısı ile takip edilen 

hastalar arasında PZR yöntemi ile M. tuberculosis DNA‟sı araĢtırılan olmamıĢtır. 

Hastalarımızın hiç birinde PZR yönteminin kullanılmamasının sebebi geliĢen 

teknoloji ile yöntemin duyarlılığının ve özgüllüğünün artması ayrıca, 

hastanemizde son yıllarda çalıĢılmaya baĢlamasından kaynaklanabileceği 
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düĢünülmüĢtür. ARB pozitifliği, mikobakterinin kültürde üretilmesinde daha 

duyarlı olması rağmen diğer mikobakteriler ve aside dirençli boyanan diğer 

patojenler ile karıĢabilmektedir. Mikobakterinin kültürde üretilmesi güç olmasına 

rağmen antibiyotik duyarlılık testi çalıĢılabildiği için avantaj olarak 

değerlendirilmeli ve yapılmasına özen gösterilmesi gerektiği düĢünüldü. 

Bölgemizde TB‟un endemik olması nedeniyle tekrarlayan idrar yolu enfeksiyonu 

ya da steril piyüri tespit edilen hastalar için, hastanemiz bünyesinde bulunan 

üroloji kliniği ile eğitim toplantıları yapılmalı ve bir konsensus oluĢturulmalıdır.  

Prostat spesifik antijen (PSA) özellikle prostat dokusunda üretilen bir 

enzimdir. Üretilen PSA'nın çok az bir kısmı kan dolaĢımına geçmektedir. 

Prostatın iyi huylu büyümesi, prostat enfeksiyonları ve prostat kanseri gibi 

hastalıklarda PSA değiĢen miktarlarda kana geçmektedir. Lee ve ark.‟nın (144) 

yaptığı bir çalıĢmada 18 TB prostatit tanılı hastada, PSA düzeyi ortalama 2,7 

ng/mL (min-max: 0,3-31 ng/mL) olarak bildirmiĢtir. Aynı çalıĢmada PSA düzeyi 

6 hastada (%33.3) 4 ng/mL‟den yüksek bulunmuĢ ve tedavi sonrası 3 (%50) 

hastada normal düzeylere gerilediği görülmüĢtür. Bizim çalıĢmamızda ise, 

hastaların PSA değerleri ortalama 5,47±6,2 ng/mL (min-max: 0,4-17,4 ng/mL) 

olarak tespit edildi. Hastaların %50‟sinde PSA seviyeleri 4 ng/mL‟den yüksekti 

ve PSA seviyeleri yüksek olan hastaların %67‟sinde tedavi sonu PSA değerlerinin 

normal düzeylere gerilediği görüldü. Bir hastamızda PSA seviyelerinin normal 

düzeye inmediği gözlendi. Fakat bu hastamızda tedavi baĢlangıcındaki PSA 

seviyesinin (17,4 ng/mL) çok yüksek olduğu ve tedavi sonu bakılan PSA 

seviyesinde (4,4 ng/mL) belirgin gerileme olduğu tespit edildi. Ayrıca bu hastanın 

özgeçmiĢinde BPH tanısı mevcuttu. PSA düzeylerinde gerileme olumlu bir 

laboratuvar bulgusu görünmekle birlikte prostat dokusunun diğer hastalıklarından 

da etkilenmesine dikkat ederek TB prostatit tanısı koymada destek olabileceği 

düĢünülmektedir. 

Bayanlarda genital TB sıklıkla endosalpinkslerde yerleĢir. Buradan 

hemotojen yolla diğer genital organlara yayılımı sonucu endometriumda (%50), 

overlerde (%30), servikste (%5-15) ve vajende (%1) tutulum görülebilmektedir. 

Hastaların infertilite, menstrüel bozukluklar ve karın ağrısı gibi lokal semptomlar 

ile baĢvurduğu görülmüĢtür (2). M. tuberculosis kadın genital organlarını, 
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özellikle fallop tüplerini etkileyerek infertiliteye neden olur. Her yaĢ grubunda 

ortaya çıkabilir, ancak üreme çağındaki (15-45 yaĢ) kadınlarda daha sık görülür 

(145). Bir çalıĢmada infertilite ile takip edilen hastaların laparoskopi ile alınan 

örneklerinden, TB PZR pozitifliği %86,4 oranında saptanmıĢtır. Fakat PZR 

yöntemi ile araĢtırmanın negatif sonuçlanmasının TB tanısının dıĢlanmasında 

yeterli olmadığı bildirilmiĢtir (146). Hastaların çoğu asemptomatik olabileceği 

gibi hastalar pelvik ağrı, anormal vajinal akıntı, dismenore ve metroraji gibi 

menstrüel düzensizlikler ile baĢvurabilir. Postmenapozal dönemde kanama gibi 

endometrial maligniteye benzeyen semptomlarla ortaya çıkabilir (147). Bizim 

çalıĢmamızda hastaların %50‟sinde sadece endometrium tutulumu görülürken, 

%33,3‟ünde serviks, endometrium, fallop tüpleri ve over tutulumu birlikteliği 

vardı. Hastalarımızın %25‟i infertilite Ģikayeti ile baĢvurdu. Genital TB 

kadınlarda infertilitenin önemli sebeblerindendir. Tüberkülozun atipik klinik 

prezentasyon göstermesi ve tüberküloz tanısı konulmasında yaĢanan zorluklar 

nedeniyle hastalara geç tanı konulabilmektedir. Ayrıca, genç hastalarının 

infertilite Ģikayeti ile baĢvurduğu ve akut faz reaktanlarının (CRP, ESH) normal 

olduğu gözlendi. Ancak 50 yaĢ üstü hastalarda ise infertilite Ģikayeti olmadığı ve 

akut faz reaktanlarında yükselme olduğu saptandı. Bu durum dikkatimizi çekmiĢ 

ancak, hasta sayısının az olması nedeniyle istatiksel olarak karĢılaĢtırılama 

yapılamamıĢtır. Ġnfertilite ve menstrüel anormallikler ile baĢvuran kadın 

hastalarda özellikle akut faz reaktanları normal olsa bile klinik durumu 

açıklayacak baĢka bir hastalık yoksa TB ayırıcı tanıda unutulmamalıdır. 

Abdelrub ve ark. (148) yaptıkları çalıĢmada, genital TB hastalarında 

TDT‟yi %42,6 oranında pozitif bulmuĢlardır. Raut ve ark. (149) laparoskopik 

olarak TB tanısı alan kadın hastaların dâhil edildiği çalıĢmada, 

TDT'nin sensitivitesi ve spesifitesi sırasıyla %55 ve %80 olarak bildirmiĢlerdir. 

Hastalarımızın %50‟sinde TDT pozitif tespit edildi. 

Tüberküloz tanısı kültürde M. tuberculosis'in üretilmesi ile doğrulanır. 

Thangappah ve ark.‟nın (150) 72 genital TB hastasını değerlendirildikleri 

çalıĢmalarında; genitoüriner TB‟da ARB ve kültür pozitifliği %1,3 ve %3,3 

olduğunu bildirmiĢtir. BaĢka bir çalıĢmada ise ARB ve kültür pozitifliği sırasıyla 

%1,8 ve %8,8 oranında bulunmuĢtur (151). Thangappah ve ark.‟ları (150) bu 
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durumu sadece fallop tüplerinin enfekte olması, enfekte olmayan alandan örnek 

alınması, mikroorganizma sayısının az olması ve endometriumun periyodik olarak 

dökülmesinden kaynaklanabileceğini bildirmiĢtir. ÇalıĢmamızda, bir hastanın 

mikobakteri kültüründe üreme oldu ve ARB negatif saptandı. PZR yöntemi ile M. 

tuberculosis DNA‟sı aranan hasta yoktu. Genital TB düĢünülen, hastalar dikkatli 

bir Ģekilde muayene edilmeli ve enfeksiyon olan bölgeler iyi tespit edilmelidir. Bu 

bölgelerden mümkünse bir kaç farklı odaktan örnekler toplanmalıdır. ARB ve 

mikobakteri kültürü pozitiflik oranlarının düĢüklüğü göz önüne alındığında, PZR 

yöntemi ile M. tuberculosis DNA‟sınında aranmasının önemi aĢikardır. Kadın 

hastalıkları ve doğum, üroloji ve kliniğimizin ortaklaĢa düzenleyeceği eğitim 

toplantılarıyla bu konudaki bilgi düzeyimizin ve Ģüpheli hastalarda bu testlerin 

çalıĢılma oranlarının artırılmasının erken tanıya katkı sağlayacağı düĢünüldü. 

4. Gastrointestinal sistem tüberkülozu 

Gastrointestinal TB, ETB hastalarının %11'ini oluĢturmaktadır. Etkin 

antitüberküloz ilaçların baĢlangıcından önce, pulmoner tüberküloz hastaları 

üzerinde yapılan otopsilerde, bağırsak tutulumu %55-90 oranında görülmüĢtür. 

Gastrointestinal TB‟de en sık görülen tutulum bölgeleri ileum ve çekumdur; 

olguların %75'inde görülmektedir. Bağırsak lezyonlarının sıklıkla ülsere, striktür 

ve hipertrofik olduğu görülmüĢtür. Ülseratif lezyonların skatris yaparak iyileĢmesi 

nedeniyle barsakta darlıklar oluĢabilir (152). Filion ve ark. (153) yaptığı 

çalıĢmada, hastaların yaĢ ortalaması 51 (min-max: 20-85) ve %42,8‟i erkek, 

%57,2‟si kadın olarak bulunmuĢtur.  En sık tutulan bölgenin %67 ile periton 

olduğu bildirilmiĢtir. Rana ve ark.‟nın (154) yaptığı çalıĢmada ise hastaların yaĢ 

ortalamasının 29,6±14,4 ve %43‟ünün erkek, %57‟sinin kadın olduğu 

bildirilmiĢtir. Makharia ve ark.‟nın (155) yaptığı çalıĢmada hastaların %90,5‟i 

karın ağrısı, %83‟ü kilo kaybı, %69,8‟i iĢtahsızlık, %49‟u kabızlık, %41,5‟i ateĢ 

ve %37,7‟si ishal Ģikâyeti ile baĢvurmuĢtur. BaĢka bir çalıĢmada ise hastaların 

%80,6‟sının karın ağrısı, %74,6‟sının kilo kaybı, %62,7‟sinin iĢtahsızlık, 

%25‟inin kabızlık, %40,3‟ünün ateĢ ve %16,4‟ünün ishal Ģikâyeti ile baĢvurduğu 

belirtilmiĢtir (156). Bizim çalıĢmamızda ise gastrointestinal sistem TB‟u, ETB 

olgularının %6‟sını oluĢturmaktadır. Hastaların yaĢ ortalaması 31±10,2 olarak 

bulunmuĢtur. Olguların çoğunu kadın (%87,5) hastalar oluĢturmuĢtu. Hastalarımız 
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diğer çalıĢmalardaki bulgulara benzer Ģekilde, en sık karın ağrısı (%75), kilo 

kaybı (%75), iĢtahsızlık (%100), halsizlik (%87,5), ateĢ (%87,5) ve bulantı (%75) 

Ģikayeti ile baĢvurmuĢtur. Genel semptomlarının sıklığının yüksekliği hasta 

sayımızın az olmasının yanında hasta dağılımlarının farklılığına bağlı olabileceği 

düĢünüldü.  

Gastrointestinal TB tanılı hastaların çoğunda laboratuvar testlerinin 

spesifik olmadığı bildirilmiĢtir. Filion ve ark.‟nın (153) yaptığı çalıĢmada, 

hastaların %79'unda ESH‟nın genellikle ılımlı bir Ģekilde yükseldiği ve anemi 

(%76) olmasına rağmen nadiren lökositoz (%10) görüldüğü tespit edilmiĢtir. C-

reaktif protein seviyesi, hastaların %90,4‟ünde yüksek tespit edilmiĢ ve ortanca 

değeri 43 mg/L bulunmuĢtur. Albümin değeri bakılan hastaların %40‟ında 

hipoalbüminemi görülmüĢ, ancak karaciğer fonksiyon testlerinin %71 hastada 

normal seviyelerde olduğu görülmüĢtür. Rana ve ark.‟nın (154) yaptığı çalıĢmada 

hastaların %87‟sinde anemi ve %79,3‟ünde ESH yüksekliği görülmüĢtür. Bizim 

çalıĢmamızda ise ESH hastaların %75‟inde 20 ile 100 mm/h arasında, %12,5‟inde 

100 mm/h üzerinde tespit edilmiĢtir. Gastrointestinal TB tanısı konulan 

hastalarımızın tümünde CRP (ortalama 37,5 mg/L) yüksekliği tespit edilirken, 

hiçbir hastada lökositoz saptanmamıĢtır.  Hastaların %50‟sinde anemi tespit 

edilirken, albümin düĢüklüğü olan hasta gözlenmemiĢtir. 

Ülkemizde yapılan, TB peritonit tanılı 22 kadın hastanın dâhil edildiği bir 

çalıĢmada, ortalama yaĢ 36,9 (min-max: 21-68) ve ortalama CA-125 seviyesinin 

564,95 U/ml (min-max: 3-2021 U/ml) olduğu bildirilmiĢtir. Aynı çalıĢmada TB 

peritonitin, pelvik inflamatuar hastalık veya over kanseri ile karıĢtırılabileceği 

belirtilmiĢtir (157). Bizim çalıĢmamızda benzer Ģekilde, kadın hastaların yaĢ 

ortalaması 32,1 (min-max: 20-52) ve ortalama CA-125 seviyesi 311,08 U/ml 

(min-max: 15-956 U/ml) bulunmuĢtur. Asit mayisi, batın içi kitlesi olan ve CA-

125 seviyeleri yüksek olan hastalar GĠS ve GÜS maligniteleri ile 

karıĢabilmektedir. Dolayısıyla bu hastalarda biyopsi yapılarak histopatolojik 

olarak değerlendirilip, TB ve malignite ayrımı yapılması gerekmektedir. 

Alvares ve ark.‟nın (158) yaptığı çalıĢmada histopatolojik inceleme 

yapılan hastaların %54‟ünde granülom yapıları tespit edilmiĢtir. Hastaların 

%5‟inde alınan biyopsilerde aside dirençli basiller saptanmıĢtır. BaĢka bir 
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çalıĢmada histopatolojik inceleme yapılan hastaların %94,7‟sinde granülom 

yapılarının olduğu görülmüĢtür. (153). Rana ve ark.‟nın (154) yaptığı çalıĢmada 

ise 192 hastadan 21 (%10,9)‟ine biyopsi yapılmıĢ ve hastaların %48‟inde 

kazeifikasyon nekrozu gösteren granülomatöz inflamasyon, %33‟ünde nekroz 

olmayan granülom yapıları görülmüĢtür. ÇalıĢmamızda benzer Ģekilde 

histopatolojik inceleme yapılan hastaların %75‟inde granülomatöz inflamasyon 

saptanmıĢtır. Granülom yapılarının %66,7‟sinde kazeifikasyon nekrozu 

görülürken, bir hastada EZN boyaması yapılmıĢ ve aside dirençli basil 

görülmemiĢtir. 

Chow ve ark.‟nın (159) yaptığı çalıĢmada, periton mayide ARB pozitifliği 

%5'ten daha az oranda bulunmuĢtur, ancak mikobakteri kültürü yapılan hastaların 

%40'ında üreme tespit edilmiĢtir. Tüberküloz peritonit tanılı 26 hastanın dahil 

edildiği baĢka bir çalıĢmada hastalardan alınan asit mayisinde ARB pozitifliği 

%3,8 ve mikobakteri kültüründe üreme %7,6 oranında bildirilmiĢtir (160). Diğer  

bir çalıĢmada ise hastalardan alınan 1 litre asit mayi kullanılarak yapılan 

mikobakteri kültürlerinin %83‟ünde üreme tespit edilmiĢtir (161). Tüberküloz 

peritonit tanısında diğer bir seçenek PZR yöntemi ile M. tuberculosis DNA‟sının 

asit mayide aranmasıdır. Bir çalıĢmada duyarlılığının %87,5 olduğu bildirilmiĢ ve 

tanı için güvenilir bir yöntem olduğu belirtilmiĢtir (162). Amarapurkar ve ark.‟nın 

(163) çalıĢmasında, intestinal tüberküloz tanısında PZR yöntemi ile M. 

tuberculosis DNA‟sının aranmasının özgüllüğü %95 olarak bildirilmiĢtir. 

ÇalıĢmamızda TB peritonit tanısı ile takip edilen 4 hastanın periton mayiden 

alınan örneklerinden mikobakteri kültürü yapılarak, ARB aranmıĢtır. Bir hastada 

(%25) ARB pozitifliği tespit edilmiĢtir. BaĢka bir hastanın (%25) kültüründe 

Mycobacterium tuberculosis complex üremiĢtir. Kültürde üreme olan hastanın 

periton mayisinden PZR yöntemi ile M. tuberculosis DNA‟sı aranmıĢ ancak 

saptanmamıĢtır. Peritonit hastalarında TB ayırıcı tanıda unutulmamalıdır. Asit 

mayi de ARB pozitifliği ve kültürde mikobakteri üremesi TB tanısında altın 

standarttır, fakat duyarlılıklarının düĢük olması dezavantajdır. Bundan dolayı 

özellikle tüberkülozun yaygın olduğu bölgelerde asit etyolojisi araĢtırılan 

hastalarda daha invazif giriĢimlerden önce asit mayide PZR yöntemi ile M. 

tuberculosis DNA‟sı aranması, alınabilen en fazla miktardaki asit mayide ARB 
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aranması ve mikobakteri kültürü yapılması unutulmamalıdır. Bu yöntemlere ek 

olarak periton mayisi mutlaka histopatolojik olarak da incelenmelidir. Tanı 

konulamayan hastalarda peritoneal biyopsi yapılarak histopatolojik inceleme 

yapılması gereklidir.  

Chow ve ark. (159) çalıĢmalarında periton mayisinde hücre sayımı yapılan 

hastaların %40‟ında >250 /mm
3
 PMNL saptadıklarını ve baĢlangıçta spontan 

bakteriyal peritonit ile karıĢabileceğini bildirilmiĢlerdir. Bizim çalıĢmamızda ise 

periton mayisinden yapılan hücre sayımında ise lenfosit hakimiyeti gözlenmiĢtir. 

TB peritonitte, periton mayisinde hakim hücre tipi lenfosit olarak bilinse de 

hastalığın dönemine göre farklı hücre tipleri hakim olabilmektedir. Dolayısıyla 

periton mayi analizinde hücre artıĢı olan hastalarda ayırıcı tanıda TB‟da 

düĢünülmelidir.  

Quantiferon testinin, ekstrapulmoner TB için tanı değeri düĢüktür. Bir 

meta-analizde; 1711 ETB hastasında quantiferon testinin duyarlılığı ve özgüllüğü 

sırasıyla %72 ve %82 olarak bildirilmiĢtir (164). Crohn hastalığından bağırsak 

TB'unun ayırıcı tanısında klinik yararlılığının araĢtırıldığı bir baĢka meta-analizde, 

düĢük duyarlılık %74, fakat %87'lik tatmin edici bir özgüllük bulunmuĢtur. (165). 

Bizim çalıĢmamızda ise iki hastada quantiferon testi çalıĢılmıĢ, bir (%50) hastada 

pozitif bulunmuĢtur. Rana ve ark.‟nın (154) çalıĢmasında TDT hastaların 

%84,8‟inde pozitif saptanmıĢtır. Bizim çalıĢmamızda ise TDT pozitifliği %62,5 

hastada görülmüĢtür. GĠS TB tanılı hastalar karın ağrısı, ateĢ, kilo kaybı, ishal gibi 

özgül olmayan Ģikayetler ile baĢvurabilir. Ayrıca hastalarda tümör markerı olan 

CA-125 seviyelerinin de yüksek olması nedeniyle tanıda chron hastalığı ve GĠS 

maligniteleri ile karıĢabilir. Klinik ve görüntüleme yöntemlerinde Ģüphe olan 

hastalardan biyopsi alınması ve basilin gösterilmesi önemlidir. Tüberküloz 

bölgemizde endemik görülmesi nedeniyle özgül olmayan ve inatçı GĠS 

semptomları ile baĢvuran hastaların ayırıcı tanısında akılda tutulmalı ve 

gerektiğinde tanıya yönelik ileri tetkikler istenmelidir. 

5. Tüberküloz mastit  

Meme tüberkülozu nadir görülen ekstrapulmoner tüberküloz 

formudur. Meme tüberküloz vakası ilk olarak „Sir Astley Cooper‟ tarafından 

1829'da memenin kabarık ĢiĢmesi olarak tanımlanmıĢtır (166). Hindistan‟da 
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yapılan bir çalıĢmada TB mastitin, ETB olgularının %4‟ünü oluĢturduğu 

bildirilmiĢtir (167). Genellikle üreme çağındaki (20-40 yaĢ) kadınları etkilediği 

tespit edilmiĢtir (168, 169). Tanrıkulu ve ark. (170) 2004 ile 2008 yılları arasında 

27 TB mastit olgusunu inceledikleri çalıĢmada yaĢ ortalaması 31,5±8,4 olarak 

saptanmıĢtır. Aynı çalıĢmada hastaların Ģikayetleri incelendiğinde %48,1‟i 

memede ĢiĢlik, %18,5‟de memede ağrı, %40,7‟de memede kitle oluĢumu ve 

fluktuasyon ile baĢvurduğu bildirilmiĢtir. BaĢka bir çalıĢmada, hastaların %26‟sı 

meme ağrısı nedeniyle baĢvurmuĢtur (169). Yapılan çalıĢmalarda hastaların 

%10'undan azında geçirilmiĢ TB öyküsü olduğu bildirilmiĢtir (170, 171). Bizim 

çalıĢmamızda TB mastit, ETB olgularının %5‟ini oluĢturdu. YaĢ ortalaması 

36,2±6,5 idi. Hastaların %85,7‟si memede ĢiĢlik Ģikâyeti ile baĢvurdu. 

Hastalarımızın birinde (%14,2) ailede geçirilmiĢ TB öyküsü vardı. Tüberküloz 

mastit olgularının düĢüklüğü, meme bezi dokusunun M. tuberculosis‟in 

çoğalmasına ve canlı kalmasına dirençli olmasına bağlanılmıĢtır.  

Harris ve ark.‟nın (169) yaptığı bir araĢtırmada meme dokusunda, sıklıkla 

tek taraflı solit bir kitlenin olduğunu, memenin orta veya üst dıĢ kadranında yer 

aldığını, katı, düzensiz ve bazen kas, deri veya göğüs duvarına yapıĢık 

olabileceğini bildirilmiĢlerdir. Elli iki TB mastit olgusunun dâhil edildiği baĢka 

bir çalıĢmada, olguların %40,3'ünde aksiller lenfadenopati görülmüĢtür (171). TB 

mastit tanılı 5 olgunun sunulduğu baĢka bir çalıĢmada hastaların tümünde tek 

taraflı tutulum bildirilmiĢtir (172). Bilateral tutulum veya birden çok kitle varlığı 

(%3) nadiren görülmüĢtür (173). Bizim çalıĢmamızda hastalarımızın %14,2 

(1)‟sinde bilateral aksiller LAP, %28,3 (2)‟ünde ise aynı bölgedeki aksillada LAP 

izlendi. Hastalarımızın %57,5 (4)‟inde lenfadenopati saptanmamıĢtır. Ayrıca 

çalıĢmamızda hastaların %71,4‟ünde tek taraflı abse tespit edilmiĢtir.  

Tüberküloz mastit tanısı için altın standart, basilin EZN boyama yöntemi 

ile gösterilmesi veya mikobakteri kültüründe üretilmesidir.  Ancak, EZN 

boyamada ARB nadir olarak tespit edilmektedir. Histopatolojik inceleme en 

yaygın kullanılan tanı yöntemidir (174). Khurram (175) ve Kalaç (172) yaptıkları 

bir çalıĢmalarında TB mastit hastalarının hiçbirinde ARB pozitifliği 

bildirmemiĢlerdir. Türkiye‟de yapılan bir çalıĢmada hastaların %96‟sında 

histopatolojik inceleme sonucu ile TB tanısı konulmuĢtur (171). Yapılan bir 
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çalıĢmada PZR yöntemi ile M. tuberculosis DNA‟sı araĢtırılmıĢ ve hastaların 

%50‟sinde pozitif bulunmuĢtur (175). Bizim çalıĢmamızda hastaların tümüne 

histopatolojik olarak tanı konulmuĢtur. Hastalarımızın hepsinde alınan örneklerin 

histopatolojik incelemesi, kazeifikasyon nekrozu olmayan granülomatöz 

inflamasyon Ģeklinde raporlanmıĢtır. Ġki hastadan örnek alınarak ARB aranması, 

mikobakteri kültürü yapılmıĢ ve PZR yöntemi ile M. tuberculosis DNA‟sı 

aranmıĢtır. Hiçbir hastada ARB pozitifliği, TB PZR pozitifliği saptanmamıĢ ve 

mikobakteri kültüründe üreme olmamıĢtır. Bakteriyolojik olarak tanı 

konulamamasının nedeni meme bezi dokusunun basilin çoğalmasına dirençli 

olması ve enfeksiyonun az miktarda basil ile oluĢmasına bağlı olabilir. Memede 

abse tespit edilen hastalarda ARB negatif olması ve mikobakteri kültüründe üreme 

olmaması TB tanısını dıĢlamamaktadır. Bu nedenle memede ĢiĢlik ve abse olan 

hastalarda mutlaka histopatolojik inceleme yapılmalıdır.  

6. Santral sinir sistemi tüberkülozu 

Mycobacterium tuberculosis'in neden olduğu santral sinir sistemi 

tüberkülozu (SSS TB) tüm tüberküloz vakalarının yaklaĢık %1'ini oluĢturmasına 

rağmen yüksek bir mortaliteye ve ileri seviyede bir nörolojik morbiditeye sahip 

olmaktadır (176). CDC verilerine göre SSS TB‟u, ETB vakalarının %4,5‟ini 

oluĢturmaktadır (123). Lee ve ark.‟nın (177) yaptığı çalıĢmada ise hastaların 

%75,6‟sını erkek, %24,4‟ünü kadın hastalar oluĢturmuĢtur. BaĢka bir çalıĢmada 

hastaların yaĢ ortalaması 33 (min-max: 14-87) ve kadın/ erkek oranı eĢit 

bulunmuĢtur (178). Çin‟de yapılan SSS TB‟u tanılı 45 hastanın dahil edildiği 

çalıĢmada hastaların yaĢ ortalaması 46 (min-max: 20-85), erkek ve kadın hasta 

oranları sırasıyla %66,7/ %33,3 bulunmuĢtur (179). Bizim çalıĢmamızda santral 

sinir sistemi TB‟u, ETB vakalarının %4‟ünü oluĢturmuĢtur. Hastaların yaĢ 

ortalaması 36,4±15,8 ve %60‟ı erkek, %40‟ı kadın hastadan oluĢmaktaydı. 

Bir değerlendirme çalıĢmasında hastaların en sık ateĢ (%100), baĢ ağrısı 

(%64,4), bulantı-kusma (%60) ve bilinç bulanıklığı (%24,4) Ģikâyetleri ile 

baĢvurduğu görülmüĢtür. Hastaların %86,7‟sinde ense sertliği, %40‟ında kernig 

ve brudzinski fenomeni, %33,3‟ünde kranial sinir paralizisi saptanmıĢtır (179). 

Bizim hastalarımızda benzer Ģekilde en sık ateĢ (%80), baĢ ağrısı (%80), bulantı 

(%60) ve kusma (%60) ile baĢvurdu. Fizik muayene bulguları incelendiğinde 
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hastaların %80‟sinde ense sertliği, %40‟ında kernig ve brudzinski fenomeni 

pozitif bulunmuĢtur. 

Santral sinir sistemi tüberkülozu tanısı konulan hastaların çoğunda 

laboratuvar testlerinin spesifik olmadığı bildirilmiĢtir. Erdem ve ark. (180) yaptığı 

çalıĢmada hastaların laboratuvar değerleri incelendiğinde lökosit sayısı ortalama 

9,5±4,3 (min-max: 1-27,3) x10
3
/mm

3
, ESH ortalama 43,7±26,4 (min-max: 2-140) 

mm/h olarak bulunmuĢtur. BOS bulguları incelendiğinde; lökosit sayısı ortalama 

320 /mm
3
, BOS glukozunun kan glukozuna oranı 0,28, protein değeri ortalama 

307 mg/dL olarak bulunmuĢtur. BaĢka bir çalıĢmada ise BOS bulguları 

incelendiğinde lökosit sayısı ortalama 303 /mm
3
, glukoz değeri ortalama 38,3 

mmol/L (Hastaların %92,5‟inde BOS glukozunun kan glukozuna oranı 2/3‟den az 

bulunmuĢ.), protein değeri ortalama 170 mg/dL olarak bulunmuĢtur (181). 

ÇalıĢmamızda hastalarımızın laboratuvar bulguları incelediğinde lökositoz tespit 

edilmedi (lökosit sayısı ortalama 7,5±3,3 x10
3
/mm

3
) ve ESH değerlerinde hafif 

yükselme görüldü (ESH ortalama 34±18 mm/h). ÇalıĢmamızda hastalardan alınan 

BOS örneklerinde, lökosit sayısı ortalama 460 /mm
3
, BOS glukozunun kan 

glukozuna oranı 0,52 ve protein değeri ortalama 180 mg/dL olarak bulundu. 

ÇalıĢmamızdaki hastaların BOS proteini ve hücre sayısı incelendiğinde diğer 

çalıĢmalar ile benzer olduğu görüldü. Ancak, BOS glikozunun kan glukozuna 

oranı hastaların %50‟sinde 2/3‟ün altında olduğu tespit edilmiĢtir. Ayrıca SSS 

tüberkülozu tanısı alan hastalarımızda baĢlangıçta PMNL hakimiyeti olup sonra 

lenfosit hakimiyetine dönüĢmüĢtür. Bu durum hastalığın baĢlangıç dönemlerinde 

farklı hücre morfolojisi ile karĢımıza çıkabileceğini göstermektedir. Tedavi 

baĢlandıktan sonra özellikle yanıt alınamayan veya yavaĢ yanıt alınan menenjitli 

hastalarda kontrol LP yapılarak BOS bulgularında düzelmenin gösterilmelidir. 

Aksi takdirde tüberküloz menenjit gibi ayırıcı tanılar gözden kaçabilir. 

Türkiye‟den 88 SSS TB‟lu hastanın incelendiği çalıĢmada, BOS 

örneklerinde mikobakteri kültürü, ARB ve PZR yöntemi ile M. tuberculosis 

DNA‟sı araĢtırılmıĢtır. Hastaların %20,9‟unda ARB pozitifliği, %82,9‟unda BOS 

kültüründe Mycobacterium tuberculosis complex üremesi ve %44,4‟ünde PZR 

yöntemi ile M. tuberculosis DNA pozitifliği saptanmıĢtır (178). Santral sinir 

sistemi TB'unun tanısı için kullanılan PZR yönteminin duyarlılığı %56 ve 
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özgüllüğü %98 olarak bildirilmiĢtir (54). Bizim çalıĢmamızda 4 hastanın BOS 

örneğinden ARB aranmıĢ, 3 hastanın BOS örneğinde mikobakteri kültürü ve PZR 

yöntemi ile M. tuberculosis DNA‟sı araĢtırılmıĢtır. Hastaların %50‟sinde ARB 

pozitifliği ve %33,3‟ünde TB PZR pozitifliği saptanmıĢtır. BOS örneklerinin 

hiçbirinde mikobakteri kültüründe üreme olmamıĢtır. Hastalarımızın bize 

baĢvurmadan önce baĢka merkezlere baĢvurması ve bu merkezlerde verilen 

nonspesifik antibiyotikler kültür sonuçlarımızı negatif yönde etkilemiĢ olabilir. 

Santral sinir sistemi TB‟u tanısı konulan hastalar için TDT pozitifliği; 

Kilpatrick ve ark.‟nın (182) çalıĢmasında %10-20, Mahadevan ve ark.‟nın (183) 

yaptığı çalıĢmada ise %50 oranında bulunmuĢtur. Türkiye‟de yapılan bir 

çalıĢmada ise hastaların %67,8‟de TDT pozitifliği tespit edilmiĢtir (184). Bizim 

çalıĢmamızda TDT pozitifliği %20 gibi düĢük düzeyde saptanmıĢtır. 

Tayvan'da yapılan bir araĢtırmada, 1997 ve 2001 yılları arasındaki TB 

nedeniyle ölümlerin %1,5'inin SSS TB‟una bağlı olduğu bildirilmiĢtir (185). 

BaĢka bir çalıĢmada mortalite oranı %6 bulunmuĢtur (178). YaĢlılık, bilinç 

bozukluğu, EEG'de orta/ Ģiddetli anormallik, hidrosefalinin varlığı, BOS protein 

seviyelerinin yüksekliği ve BOS‟ta lökosit sayısının fazla olması kötü prognozla 

iliĢkilendirilmiĢtir (179). ÇalıĢmamızda SSS TB‟u tanısıyla takip edilen bir hasta 

kaybedildi. Mortalite oranı ETB vakalarının içinde %0,8 ve SSS TB‟u vakalarının 

içinde %20 olarak saptanmıĢtır. Ölen hasta ile yaĢayan hastalarımızın BOS 

bulguları karĢılaĢtırıldığında (hücre sayısı ve hakim hücre, protein, BOS 

glikozu/kan glikozu oranı) anlamlı bir farklılık saptanmamıĢtır. Sadece PZR 

yöntemi ile direnç saptanmıĢ, mikrobiyolojik olarak üreme olmadığından diğer 

antitüberküloz ilaçlarına dirençli olup olmadığı değerlendirilememiĢtir. Hastanın 

kaybı dirençli M. tuberculosis ile enfekte olmasına bağlanmıĢtır. 

7. Miliyer tüberküloz 

Miliyer tüberküloz, M. tuberculosis'in lenfo-hematojen yayılması ile 

geliĢir ve TB‟un nadir görülen bir formudur (186). Miliyer TB, iki veya daha fazla 

komĢu olmayan organın eĢ zamanlı tutulumu ile karakterizedir (35).  1986'da 

ABD'de TB'lu 22506 hastanın 289'unda (%1) miliyer TB tespit edilmiĢtir 

(187).  Hastalar, çeĢitli organ sistemlerin tutulumunu gösteren semptom ve 

bulgularla baĢvurmuĢtur. Hussain ve ark.‟nın (188) yaptığı çalıĢmada miliyer TB, 
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tüberkülozlu yetiĢkin hastaların %10-30'unda tanımlanmıĢtır. Türkiye‟de yapılan 

bir çalıĢmada miliyer TB oranı %14 ve hastaların yaĢ ortalaması 41 (min-max: 16-

76) bulunmuĢtur (189). Bizim çalıĢmamızda milier TB, %4 görüldü. Hastaların 

yaĢ ortalaması 65 ve kadın erkek oranı eĢit bulundu. Bu da, özellikle bölgemizde 

65 yaĢ ve üstü hastalarda miliyer TB aranması gerekliliğini desteklemektedir. 

Endemik alanlarda bile, miliyer tüberküloz tanısını koymak zor 

olmaktadır. Klinik semptomların spesifik olmaması, akciğer radyografilerinde 

klasik miliyer değiĢikliklerin her zaman oluĢmaması ve atipik tutulumlara sık 

rastlanması nedeniyle, miliyer TB tanısını koymak için yüksek bir klinik Ģüphe ve 

tanı testlerine sistematik yaklaĢım gerekmektedir (190). Mert ve ark.‟nın (189) 38 

hastayı değerlendirdiği çalıĢmasında; hastaların tamamı ateĢ, halsizlik-güçsüzlük, 

kilo kaybı ve gece terlemesi Ģikâyetleri ile baĢvurmuĢtur. ÇalıĢmamızda da, 

hastalar en sık halsizlik, terleme, ateĢ, öksürük ve balgam Ģikayetleri ile 

baĢvurmuĢtur. 

Miliyer TB'li hastalarda; kronik hastalık anemisi, lökositoz, lökopeni, 

lökomoid reaksiyonlar ve trombositopeni gibi hematolojik ve biyokimyasal 

anormallikler görülebilir. Bu hastalarda ESH genellikle yükselmiĢtir (190). Bizim 

çalıĢmamızda da hastaların tümünde ESH yüksekliği, %50‟sinde lökositoz 

mevcuttu. Anemi tespit edilen hasta yoktu.  

Miliyer TB tanısında akciğer, karaciğer, kemik iliği ve lenf düğümleri gibi 

organların ikisinde granülomların histopatolojik olarak gösterilmesi tanıda 

yardımcıdır. Ġki seri çalıĢmada yapılan transbronĢiyal biyopside, histopatolojik 

incelemede sırasıyla %63 ve %75 granülom yapıları tespit edilmiĢtir (47, 191). 

BaĢka bir çalıĢmada olguların %85'inde akciğer dokusunun histopatolojik 

incelemesinde granülom yapıları tespit edilmiĢtir (189). Bizim çalıĢmamızda bir 

(%25) hastada plevra ve üriner sistemde granülom yapıları tespit edildi. Ġki (%50) 

hastada mikobakteri kültüründe üreme olmasına rağmen histopatolojik 

incelemede granülom yapıları saptanmadı, kronik iltihabi infiltrasyon görüldü.  

Miliyer TB tanılı hastalarda TDT‟nin anerjik görülme sıklığı, akciğer TB‟u 

ve ETB hastalarına göre daha fazla oranda bulunmaktadır. BaĢarılı bir tedaviden 

sonra TDT‟nin anerjik durumdan pozitif duruma dönüĢümünün meydana 

gelebileceği bildirilmiĢtir (190). Yapılan çalıĢmalarda, miliyer TB tanılı hastalarda 
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TDT‟nin anerjik saptanma oranı sırasıyla %74 ve %70 olarak görülmüĢtür (189, 

192). Hastalarımızın tümünde TDT pozitifliği saptanmıĢ olup, 2 hastada 

mikobakteri kültüründe üreme tespit edilmiĢtir. Bir hastada ise iki komĢu olmayan 

doku biyopsilerinin histopatolojik incelemesinde kazeifikasyon nekrozu gösteren 

granülom yapılarının görülmesi ile tanı konulmuĢtur. Özellikle ileri yaĢlarda 

TB‟nin, miliyer seyir gösterebileceği unutulmamalıdır. Bu nedenle herhangi bir 

organda TB tanısı konulan hastalar diğer organların tutulumu açısından da 

dikkatlice taranmalıdır.  

Miliyer TB‟a bağlı ölüm yaklaĢık %25-%30 oranında görülmektedir (193). 

Mortalite; yaĢ, mikobakteriyel yük, kemoterapi baĢlangıcındaki gecikme, 

lenfopeni, trombositopeni, hipoalbüminemi ve artmıĢ karaciğer transaminazları 

gibi hastalığın ciddiyetini gösteren laboratuvar belirteçleriyle  ölüm oranı güçlü 

bir Ģekilde iliĢkilendirilmiĢtir (47, 191). ÇalıĢmamızda mortal seyreden hasta 

olmamıĢtır. 

7. Diğer organ tüberkülozu 

Plevral tüberküloz, ETB‟un sık görülen (%20) bir klinik türüdür ve dünya 

çapında plevral efüzyonun en yaygın nedeni olarak bilinmektedir (194). Plevral 

sıvıda direkt boyamada basil gösterilme oranı düĢüktür. Plevral sıvıda M. 

tuberculosis üretilme oranı %25-30 olarak bildirilmiĢtir (64). Conde ve ark.‟nın 

(195) plevral TB tanılı 84 hasta ile yaptıkları çalıĢmada; vakaların %12'sinde 

ARB pozitifliği ve %52'sinde mikobakteri kültüründe üreme saptanmıĢtır. ADA, 

monosit-makrofaj aktivasyonunun bir enzim markerıdır. Plevral TB tanısında 

ADA'nın duyarlılığı ve özgüllüğü 33 ile 79 IU/L arasındaki cut-off değerleri 

kullanıldığında %89-100 olarak bildirilmiĢtir (196). Hastanemizde akciğer 

tüberkülozu ve plevral efüzyonu olan hastaların ağırlıklı olarak göğüs hastalıkları 

kliniğinde takip edilmesi nedeniyle plevra TB‟u tanısı alan bir (%0,8) hastamız 

vardı. Bizim olgumuzdan alınan plevral mayiden mikobakteri kültüründe üreme 

saptanmamıĢtır ve ARB negatif olarak sonuçlanmıĢtır. Ancak, plevral mayide 

ADA değeri 144 IU/L olarak sonuçlanması nedeniyle plevral TB tanısı konmuĢ ve 

tedavi ile hasta iyileĢmiĢtir.  

Tüberküloz perikardit, otopsi yapılan tüm tüberküloz vakalarının yaklaĢık 

%1'inde ve pulmoner tüberküloz olgularının %1-2'sinde saptanmıĢtır (197). 
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Tüberküloz perikarditte mortalite %26 oranında bildirilmiĢtir. Bu sebeple erken 

tanı ve tedavi önemlidir. (198). Perikardiyal biyopsinin tanısal duyarlılığı %10 ile 

%64 arasında değiĢmekte ve normal bir perikardiyal biyopsi sonucu tüberküloz 

perikarditi dıĢlamamaktadır (199). Tüberküloz perikardit tanısında perikard 

sıvısında PZR yöntemi ile M. tuberculosis DNA'sının aranması önerilmektedir 

(200). Cegielski ve ark. (201) tüberküloz perikardit tanılı hastalardan alınan 28 

perikardiyal mayi örneğinin 14‟ünde (%50) PZR pozitifliği tespit etmiĢlerdir. 

Bizim çalıĢmamızda bir hastaya (%0,8) TB perikardit tanısı konuldu. Hastamıza 

TB tedavisi baĢlamadan önce perikardit nedeniyle 3 hafta nonspesifik 

antibiyoterapi uygulanmıĢtı. Hastaya perikardiyal biyopsi yapıldı ve histopatolojik 

incelemede akut iltihabi reaksiyon görüldü. Perikardiyal mayiden mikobakteri 

kültürü, ARB aranması ve PZR yöntemi ile M. tuberculosis DNA‟sı 

araĢtırılmıĢtır. ARB negatif ve PZR yöntemi ile M. tuberculosis DNA'sı pozitif 

saptanmıĢ, ancak mikobakteri kültüründe üreme olmamıĢtır. Hastaya nonspesifik 

antibiyoterapinin 3. haftasında TB PZR sonucu pozitif saptanması üzerine 

antitüberküloz tedavi baĢlanmıĢ olup hasta iyileĢmiĢtir. 

M. tuberculosis‟in ağız yapılarına yerleĢimi nadir görülür. Tüm ETB 

enfeksiyonlarının %0.1-5'ini oluĢturur (202). Oral TB, ağız mukozasının herhangi 

bir yerinde olabilir, ancak en sık dil tutulumu görülür. Tutulum gösteren diğer 

bölgeler damak, dudaklar, bukkal mukoza, gingiva, palatin, tonsil ve ağız tabanı 

olabilmektedir (203). Tonsil tüberkülozu son derece nadir görülen bir klinik 

formdur (204). Hastalar en sık boğaz ağrısı Ģikayeti ile baĢvurmakla beraber 

boyunda ĢiĢlik, öksürük, yutma güçlüğü, ağız içinde ülsere yara ve beyaz lekeler 

gibi Ģikayetlerde görülebilir (205). Das ve ark. (206) tekrarlayan boğaz ağrısı, 

yutma güçlüğü ve kilo kaybı Ģikâyetiyle baĢvuran 76 yaĢında bir hastaya tonsil TB 

tanısı koymuĢlardır. Hastanın fizik muayenesinde bilateral servikal lenfadenopati 

ve laboratuvar bulgularında sadece anemi olduğu bildirilmiĢtir. Hastaya bilateral 

tonsillektomi yapılmıĢ ve rezeke edilen doku histopatolojik olarak incelenmiĢ. 

Histopatolojik incelemede germinal merkezli lenfoid folliküller, langerhans ve 

yabancı cisim dev hücreleri bulunan, kazeifikasyon nekrozu gösteren epiteloid 

granülomlar görülmüĢ ve ziehl neelsen boyamada ARB görülmediği bildirilmiĢtir. 

BaĢka bir çalıĢmada histopatoloji örneklerinin sadece %7,8‟inde ARB pozitifliği 
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tespit edilmiĢtir (202). TB tonsillit tanısı konulan hastamız boğaz ağrısı ve yutma 

güçlüğü Ģikayeti ile baĢvurdu. Hastanın fizik muayenesinde servikal LAP 

mevcuttu ve tonsiller hipertrofikti. Hasta serumundan tularemi mikroaglütinasyon 

testi ve brucella standart tüp aglütinasyon testi çalıĢılmıĢ olup iki testte negatif 

olarak sonuçlanmıĢtır. Hastaya tonsillektomi yapılarak alınan doku örneği 

histopatolojik olarak incelenmiĢ kazeifikasyon nekrozu gösteren granülom 

yapıları görülmüĢtür. Quantiferon testi çalıĢılmıĢ ve pozitif sonuçlanmıĢtır. 

Tüberküloz sinüzit tanısı konulan hastamız ise burun akıntısı ve geniz 

akıntısı Ģikâyeti ile baĢvurdu. Hastaya „endoskopik sinüs cerrahisi + septoplasti + 

caldwell luc‟ operasyonu yapıldı ve hastada operasyon sonrası oroantral fistül 

geliĢti. Operasyon sırasında maksiller sinüsten alınan örnekten histopatolojik 

inceleme yapılmıĢtır. Histopatolojik incelemede nekroz alanları, nekrotik materyal 

içerisinde çok sayıda basil ve nekroz alanları etrafında kazeifiye granülom 

yapılarına rastlanmıĢtır. Fistül bölgesinden alınan örnekten mikobakteri kültürü 

yapıldı ve ARB arandı. Hastanın kültüründe Mycobacterium tuberculosis complex 

üremiĢ ve ARB pozitif saptanmıĢtır. Hastamızda TDT‟ de pozitif olarak 

sonuçlanmıĢtır. Hastalarımız antitüberküloz tedavi ile iyileĢmiĢtir. 

Kutanöz tüberküloz, geliĢmiĢ ülkelerdeki ekstrapulmoner tüberküloz 

vakalarının %0,5-2'sini oluĢturan nadir görülen bir klinik formdur (207). GeliĢmiĢ 

ülkelerde tüberkülozun en sık rastlanan deri lezyonu lupus vulgaris, geliĢmekte 

olan ülkelerde ise skrofulodermadır (208). Sıklıkla gövde ya da ekstremitelerde 

bulunan tekli veya çoklu lezyonlar olarak görülür. BaĢlangıçta, eritemli, ağrısız, 

dalgalanan subkütan nodüller gözlenebilir. Bazen fistülize olup pürülan akıntı 

geliĢebilir (209). Vashisht ve ark. (210) örnek alınan vakaların %18,4‟ünde ARB 

pozitifliği ve %10,7‟sinde mikobakteri kültüründe üreme saptamıĢlardır. Bir 

olgumuzda, 64 yaĢında kadın hasta yaklaĢık 8 ay önce sağ elinde travma sonrası 

ĢiĢlik geliĢmiĢ. Hastanın sağ eline yaklaĢık 3 ay atel takılmıĢ. Eldeki ödemde 

gerileme olmaması üzerine hasta opere edilmiĢ. TDT pozitif saptanan hastada 

operasyon esnasında alınan materyalin histopatolojik incelemesinde granülom 

yapıları görülmüĢ ve EZN boyamasında ARB pozitifliği saptanmıĢtır. 

Olgularımız arasında literatürde rastlanılmayan tüberküloz kondrit tanısı 

konulan bir hasta bulunmaktaydı. Ek hastalığı olmayan 54 yaĢında erkek hasta sol 
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kulakta ağrı, kızarıklık ve ĢiĢlik Ģikâyeti mevcuttu ve hastaya relaps polikondrit ön 

tanısı ile metotreksat tedavisi baĢlanmıĢtı. Tedaviye rağmen Ģikâyetlerinde ve 

klinik bulgularda gerileme olmaması üzerine sol kulak kıkırdak dokusundan 

biyopsi yapılmıĢ. Histopatolojik incelemede nekroz olmayan granülom yapılarının 

yanısıra, langerhans tipi dev hücreler görülmüĢtür. TDT ve quantiferon testi de 

pozitif saptanmıĢtır. Hastaya antitüberküloz tedavisi baĢlanılmıĢ ve hasta 

iyileĢmiĢtir. 

Tiroid tüberkülozu, tüberkülozun endemik olduğu ülkelerde bile nadir 

görülen klinik formdur ve olgu sunumları Ģeklinde yayınlar bulunmaktadır (211). 

Ülkemizde yayınlanan olgu sunumunda, 42 yaĢında bayan hasta total tiroidektomi 

sonrası boyunda ĢiĢlik ve akıntı Ģikâyeti ile baĢvurmuĢ. Boyundaki akıntıdan 

alınan sürüntü materyalinin incelemesinde ARB görülmemiĢ ama, mikobakteri 

kültüründe üreme olduğu bildirilmiĢtir. Hastaya tirodektomi yapılmıĢ, alınan 

materyalin histopatoljik incelemesinde „lenfositik tirodit ve minimal nekrozlaĢma 

gösteren granülomatöz iltihap‟ saptanmıĢtır (212). BaĢka bir olgu sunumunda, 43 

yaĢında bayan hastada rutin kontrollerde tiroid USG‟de „17 mm olan bir izoekoik 

katı kistik nodül‟ tespit edilmiĢtir. Bu nedenle, hastaya sol hemitiroidektomi 

yapılmıĢtır. Alınan materyalin histopatolojik incelemesinde „kazeifikasyon 

nekrozu gösteren granülom yapıları ve multinükleer dev hücreler‟ görülmüĢtür. 

Ayrıca alınan dokudan PZR yöntemi ile M. tuberculosis DNA'sı aranmıĢ ve 

pozitif olarak sonuçlanmıĢtır (213). Bizim olgumuz, 42 yaĢında bayan hasta 5 yıl 

önce total tiroidektomi yapıldıktan sonra baĢlayan ve ara ara tekrarlayan boyunda 

akıntı Ģikâyeti ile baĢvurdu. Hastaya yapılan MRG‟de trakeadan cilde uzanan 

fistül tespit edildi. Hasta opere edilip fistül traktı diseksiyonu yapılmıĢ ve alınan 

doku örneğinin histopatolojik incelemesinde kazeifikasyon nekrozu gösteren 

granülom yapıları saptanmıĢtır. Quantiferon testi negatif olarak sonuçlanmıĢtır. 

Hastaya tiroid TB‟u tanısı konulmuĢ ve HRZE tedavisi baĢlanmıĢtır. Tedavi 

sonunda hastanın fistül traktı kapanarak akıntı kesilmiĢ ve hasta iyileĢmiĢtir.  

Tüberküloz insidansının tekrar yükselmeye baĢlaması, M. tuberculosis 

suĢları arasında çoklu ilaç direnci gösteren izolatların artması, mikobakterilerle 

ilgili çalıĢmaların yeniden hız kazanmasına neden olmuĢtur. 1960‟lı yıllarda iki 

ilaca karĢı %1-2 oranında olan direnç, 1991 yılında dört ilaca karĢı %13 gibi 
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yüksek oranlara ulaĢmıĢtır (214). Bizim çalıĢmamızda mikobakteri kültüründe 

üreme olan 15 hastaya antibiyotik duyarlılık testi çalıĢılmıĢtır. Bir (%6,6) 

antibiyogram sonucunda rifampisin ve izoniyazid direnci tespit edilmiĢtir. 

Hastalardan alınan örneklerin 18‟inde PZR yöntemi ile M. tuberculosis DNA‟sı 

araĢtırılmıĢ ve 8 örnekte pozitif saptanmıĢtır. TB PZR pozitifliği saptanan bir 

örnekte (%12,5) M. tuberculosis DNA‟sında rifampisin direnç geni saptanmıĢtır. 

Tüberküloz tedavisinin en önemli yan etkilerinden biri olan hepatotoksisite 

sıklığı %1-10 oranında görülebilmektedir (215). Ülkemizde yapılan bir çalıĢmada 

ise hepatotoksisite insidansının %0,8-18 arasında olduğu bildirilmiĢtir (216). 

BaĢka bir çalıĢmada ise 1443 hastanın 116 (%7,3)‟sında hepatotoksisite geliĢtiği 

bildirilmiĢtir. Ayrıca bu hastalarda tedavinin ortalama 20. gününde hepatotoksisite 

geliĢtiği ve ortalama 14 gün sürdüğü belirtilmiĢtir (217). Bizim çalıĢmamızda 

diğer çalıĢmalara benzer oranda hastaların %9,6‟sında hepatotoksisite geliĢmiĢtir. 

Hepatotoksisite geliĢme zamanı ortalama 40,3±60,9 gün olmasına rağmen 

tedavinin kesilmesini gerektirecek boyutta toksisite geliĢme zamanı 14,8±11,3 

gün olduğu gözlendi. Ayrıca ürik asit yüksekliğinin de ilk 2 hafta içinde 

gözlendiği saptandı. Bu nedenle antitüberküloz tedavi alan hastalara ilk 2 hafta 

doktor gözetiminde tedavi verilmesine ve hepatotoksisite, ürik asit yüksekliği 

açısından yakın takip edilmesine kanaat getirildi. 

Sonuç olarak, tüberküloz, tüm organ ve dokuları tutabilen önemli bir 

sağlık problemidir. Etkili bir Ģekilde tedavi edilebilmesine rağmen geriatrik hasta 

sayısının artması, ileri yaĢta diabet, kronik böbrek hastalığı, akciğer hastalıkları, 

artan HIV insidansı, immün sistemin zayıflaması gibi nedenlerden dolayı TB 

insidansı artmaktadır. Risk faktörleri bulanan hastalarda var olan LTBE‟nin aktive 

olabileceği unutulmamalıdır. Tüberkülozun erken tanı ve tedavisi; hastanın 

iyileĢmesinin yanı sıra tüberküloz ile mücadelede enfeksiyonun toplumdaki diğer 

bireylere bulaĢmasını da engellediği için önemlidir. 

Tüberküloz lenfadenit ekstrapulmoner tüberkülozun en yaygın formudur. 

Sağlık kuruluĢuna geç baĢvuran hastalarda lenfadenopati cilde fistülize olabilir. 

Lenfadenopatili hastaların ayırıcı tanısında tüberküloz mutlaka akılda tutulmalıdır. 

Cilde fistülize olmayan hastalarda örnek alınarak basilin gösterilmesi ve kültürde 

üretilmesi güç olmaktadır. Bundan dolayı lenfadenopatili hastalarda tanı sıklıkla 
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histopatolojik inceleme sonucunda konulmaktadır. Ayrıca antitüberküloz tedavisi 

baĢlanılan hastalarda paradoksal yanıt geliĢebileceği unutulmamalı ve tedavi 

baĢarısızlığı olarak değerlendirilmemelidir. 

Tüberküloz, kas-iskelet sisteminde en sık vertebral bölgeyi tutar. Ayrıca 

artrit, fasiit, psoas apsesi ve vertabra dıĢı osteomiyelite de neden olabilir. Bu 

hastalar sıklıkla ağrı ve fonksiyon kısıtlılığı ile baĢvurmaktadır. Ayırıcı tanıda 

mekanik nedenlere, nonspesifik enfeksiyonlara ve tüberküloz enfeksiyonuna 

yönelik hastalara görüntüleme (MRG vs.) yapılmalıdır. Vertebral bölgenin 

tutulumlarında örnek alınmasında yaĢanan problemler nedeniyle çoğunlukla 

bakteriyolojik olarak tanı konulabilmesi mümkün olmamaktadır. Bu nedenle 

quantiferon testi ve TDT‟nin tüberküloz tanısında önemi artmaktadır. Bölgemizde 

TB endemik olarak görüldüğü için klinik ve radyolojik olarak Ģüpheli hastalarda 

quantiferon testi ve TDT pozitifliği ile antitüberküloz tedavisi baĢlanılması 

düĢünülebilir. 

Üriner TB‟da, idrar miktarının artırılması veya farklı günlerde en az 3 defa 

idrar alınması ile ARB pozitifliği ve mikobakteri kültüründe üreme ihtimali 

arttırılabilir. PZR yönteminin TB tanısında duyarlılığı ve özgüllüğü yüksektir. 

Bizim çalıĢmamızda idrarda PZR yöntemi ile M. tuberculosis DNA‟sı araĢtırılan 

hasta yoktu. Tekrarlayan idrar yolu enfeksiyonu, steril piyüri tespit edilen 

hastalarda üroloji ile bir konsensus oluĢturulmalıdır. Bu hastalarda idrarda ARB 

aranması ve mikobakteri kültürüne ek olarak PZR yöntemi ile M. tuberculosis 

DNA‟sı araĢtırılmalıdır. 

Genital TB kadınlarda infertiliteye neden olabilmektedir. Tüberküloz 

genital organların tutulumu sonucu yapıĢıklık veya menstrüel anormallikler 

yaparak infertiliteye neden olmaktadır. Hastalar bu Ģikâyetlerle sıklıkla kadın 

hastalıkları ve doğum uzmanına baĢvurmaktadır. Bu nedenle kadın hastalıkları ve 

doğum uzmanın tüberküloz hakkında yeterli bilgisi olmalıdır. Ayrıca 

tüberkülozun endemik olduğu bölgelerde infertilite ve menstrüel anormallikler ile 

baĢvuran hastaların ayırıcı tanılarında TB unutulmamalıdır. 

GĠS TB tanılı hastaların Ģikâyetlerinin nonspesifik olması nedeniyle ayırıcı 

tanıda chron hastalığı ve GĠS maligniteleri ile karıĢabilir. Tanıda ARB aranması, 

mikobakteri kültürü yapılması ve biyopsi yapılarak alınan örneğin histopatolojik 
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incelemesi önemlidir. Ancak invazif giriĢimsel iĢlemlerden önce mümkünse en az 

1 lt asit mayi alınması daha sonra asit mayi santrifüj edildikten sonra yoğunlaĢan 

kısmından PZR yöntemi ile M. tuberculosis DNA‟sı araĢtırılması gerektiği 

kanaatindeyiz. Bölgemizin tüberküloz için endemik olması nedeniyle özellikle 

tanı konulamayan asit etyolojisi araĢtırılan hastalar baĢta olmak üzere asiti 

bulunan tüm hastalarda bu hususlara dikkat edilmesi gerektiğinden 

gastroenteroloji kliniğiyle ortaklaĢa eğitim toplantısı düzenlenmeli ve TB peritonit 

ile ilgili farkındalık artırılmalıdır. 

Tüberküloz mastitte meme az miktarda basil ile enfekte olmaktadır. Bu 

nedenle bakteriyolojik testlerin duyarlılığı düĢüktür. ÇalıĢmamızda da görüldüğü 

gibi hastalar sıklıkla meme de ĢiĢlik Ģikayeti ile baĢvurmaktadır. Bu nedenle TB 

mastitden Ģüphelenilen hastalarda diğer lezyonlar ile ayrıcı tanısını da yapabilmek 

için biyopsi ile örnek alınmalı ve histopatolojik inceleme yapılmalıdır. 

Tüberküloz menenjitte erken tanı ve tedavi prognozu etkileyecek en 

önemli parametre olduğundan hasta ilk değerlendirdiğinde menenjit Ģüphesi olan 

durumda kontrendikasyon yok ise lomber ponksiyon yapılarak BOS örneği 

alınmalıdır. EZN boyama ile basilin gösterilmesi veya mikobakteri kültüründe 

üreme ile kesin tanı konulmasına rağmen negatif olması ekarte ettirmemektedir. 

SSS tüberkülozunun mortalitesi çalıĢmamızda ve diğer çalıĢmalarda da görüldüğü 

üzere yüksektir. Bu nedenle SSS tüberkülozundan klinik olarak Ģüphelenildiğinde 

BOS bulguları dikkatli bir Ģekilde yorumlanmalı ve kontrol LP‟ler yapılarak BOS 

bulgularında düzelme gösterilmelidir. 

Miliyer TB, görülme sıklığı düĢük fakat mortalitesi yüksektir. Sağlık 

Bakanlığı, TB‟un mortal seyreden komplikasyonlarını azaltmak için doğumdan 

sonra BCG aĢısı yapılmasını önermektedir. ÇalıĢmamızda miliyer TB oranının 

diğer çalıĢmalardan düĢük olduğu görülmüĢtür. Bunun muhtemel sebebi diğer 

çalıĢmaların önceki yıllarda yapılmıĢ olması ve son zamanlarda aĢılama 

kampanyalarının etkin bir Ģekilde yürütülüyor olmasıdır. Bu konu hakkında 

toplantılar düzenlenerek, broĢürler dağıtılarak toplum aĢı hakkında bilinç düzeyi 

ve farkındalığı daha da artırılmalıdır. 

ÇalıĢmamızda da görüldüğü üzere tüberküloz, farklı doku ve organlarda 

nadir de olsa tutulum göstermektedir. Bu da klinisyenlerin çoğu zaman ayrıcı 
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tanıda tüberkülozu unutmasına neden olmaktadır. Bu yüzden hastalar sıklıkla 

birçok defa doktora baĢvurabilmektedir. Ayrıca tüberküloz tanısı konulmasında 

yaĢanan zorluklar nedeniyle tanıda gecikmeler olabilmektedir. Bizim 

çalıĢmamızda da hastaların birinde perikart, birinde tonsil, birinde maksiller sinüs, 

ikisinde yumuĢak doku, ayrıca literatür taramasında rastlamadığımız kıkırdak 

doku tutulumu görülmüĢtür. Tüberküloz bazı dokulara nadiren yerleĢse de tüm 

dokuları tutabileceğini çalıĢmamız doğrular niteliktedir. 

Ekstrapulmoner tüberküloz tanısında mikroskopi ve kültür yöntemlerinin 

yüksek özgüllüğüne rağmen duyarlılığın düĢük olması ve kültür yöntemlerinin 

uzun sürede sonuç vermesi nedeniyle tanı ve tedavide gecikmelere neden 

olmaktadır. Bundan dolayı kısa sürede tanı koyabilen ve ilaç direncini 

saptayabilen testlere ihtiyaç duyulmaktadır. PZR yöntemi ile M. tuberculosis 

DNA‟sının aranması pahalı bir yöntem olmasına rağmen TB tanısında hızlı sonuç 

vermebilmesi, direnç genlerini saptayabilmesi, duyarlılığının ve özgüllüğünün 

yüksek olması nedeniyle ideal bir yöntem olarak görülmektedir. PZR yöntemi 

kullanımının artırılması gerekmektedir. TB tanısında daha çok yardımcı olacağını 

düĢünülmektedir. 

Tüberküloz tanısında, hastanemizde daha çok histopatolojik tanının ön 

planda olduğu saptanmıĢtır. Mikrobiyolojik olarak tanı konulmasının az olmasının 

nedeninin klinisyenlerin mikrobiyolojik yöntemleri isteme sıklığının az 

olmasından ayrıca, istenilen hastalarda ise doku örneğinin formol solüsyonunda 

laboratuvara gönderilmesi nedeniyle mikobakteri tespitinin güç olmasından 

kaynaklanmaktadır. Özellikle doku örneği laboratuvara gönderilirken 

histopatolojik inceleme için dokunun formol solüsyonu içinde, mikrobiyolojik 

inceleme için ise serum fizyolojik içinde gönderilmesine dikkat edilmesi gerekir. 

Bu konuyla ilgili farkındalığı artırmak adına cerrahi branĢlar ve giriĢimsel 

radyoloji birimleriyle ortak eğitim toplantılarının yapılmasının faydalı olacağı 

düĢünüldü. 

ÇalıĢmamızda histopatolojik inceleme yapılan hastaların %18,2‟sinde 

granülom yapılarına rastlanılmamıĢtır.  Ayrıca, mikrobiyolojik olarak tanı konulan 

hastaların histopatolojik incelemesinin %51,8‟inde, kültür pozitifliği ile tanı 

konulan hastaların %60‟ında granülom yapıları görülmemiĢtir. Bu nedenle 
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histopatolojik incelemede granülom yapıları görülmese bile TB ayrıcı tanıda 

unutulmamalıdır. 

Quantiferon testi ve TDT aktif ya da latent tüberküloz enfeksiyonu 

ayrımını yapamamaktadır. Tüberkülozun endemik olduğu ülkelerde sağlıklı 

insanlarda da pozitif olabilir. Ayrıca TDT‟in yalancı pozitiflik ve negatiflik oranı 

yüksetir. Bu nedenle aktif TB enfeksiyonu tanısında kullanılması 

önerilmemektedir. Ancak bizim çalıĢmamızda da olduğu gibi ETB olguların 

büyük çoğunluğunda örnek alınamamaktadır. Örnek alınan durumlarda da ARB 

pozitifliği ve mikobakteri kültüründe üreme ihtimali düĢüktür. Bundan dolayı 

örnek alınamadığı durumda klinik olarak tüberkülozdan Ģüphelenilen hastalarda 

quantiferon testi ve TDT pozitifliği ile tedaviden tanıya gitmek için antitüberküloz 

tedavisi baĢlanılabilir. 

Tüberküloz hemen hemen her organı tutabilir, farklı yaĢ gruplarında ve her 

iki cinste de görülebilir. Hastalar çok farklı Ģikâyetler ile baĢvurabilir ve hastaların 

fizik muayene bulguları nonspesifik olabilir. Tüberkülozun, özellikle endemik 

bölgelerde etyolojisi saptanamayan enfeksiyon hastalıklarının ayırıcı tanısında ön 

planda mutlaka düĢünülmesi gerekmektedir. Ayrıca, ETB tanı yöntemlerin 

hiçbirinin tek baĢına kullanılabilecek duyarlılık ve özgüllüğe sahip olmadığı, hala 

TDT ya da quantiferon değerlendirilmesinin tanıda kullanılabileceği düĢünüldü. 

ETB tanısı için duyarlılık ve özgüllüğü yüksek yeni testlere ihtiyaç olduğu 

kanaatine varıldı. 
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