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OZET

Amag: Ekstrapulmoner tiiberkiiloz (EPTB), tanisindaki zorluklar ve hemen akla gelmemesi nedeniyle kolaylikla gézden
kagabilen bir hastaliktir. Bu nedenle tiberkiilozun endemik olarak goriildigi bolgelerde, 6zellikle nedeni bilinmeyen
ates EPTB'nin ayirici tanisinda mutlaka akilda tutulmalidir.

Yontemler: Caligma kapsaminda, 2005-2018 yillar1 arasinda Ondokuz May1s Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesinde
EPTB tanist ile takip ve tedavi edilen olgular retrospektif olarak degerlendirildi. Olgulara ait demografik 6zellikler, altta
yatan hastaliklar, fizik muayene ve laboratuvar bulgulary, tiiberkiilozun organ ve/veya sistem tutulumu, tedavi rejimleri
ile antitiiberkiiloz ilaglarin yan etkileri ve hastalia bagh sekel ile mortalite oranlar1 incelendi.

Bulgular: Caliyma doneminde 75 (%63) kadin ve 44 (%37) erkek olgu olmak iizere toplam 119 olgu EPTB tanisiyla
takip edildi. Olgularin yas ortalamasi 48.4+17.8 yilds; kadinlarin yas ortalamasi 51.8+16.7 yil ve erkeklerin yas ortala-
mas1 42.6+18.4 y1l olup iki cinsiyet arasindaki yas farki istatiksel agidan anlamli diizeydeydi (p<0.05). Olgularin %45.4ti
kentte, %4071 kirsal bolgede yastyordu; 60 (%50.4)'inda lenf nodu, 15 (%12.6)’'inde santral sinir sistemi, 14 (%11.8)’tinde
vertebral kolon, 7 (%5.9)’sinde kemik, 7 (%5.9)’sinde tirogenital sistem; 6 (%5)’sinda periton; 6 (%5)’sinda gastrointestinal
sistem, 3 (%2.5)’tinde plevra ve 1 (%0.8)'inde gz tutulumu mevcuttu. Alinan 49 6rnegin 4 (%8.1)’iinde aside direngli
basil pozitifligi, 60 6rnegin 29 (%48.3)’unda kiiltiir pozitifligi ve 46 6rnegin 24 (%52)’inde “polymerase chain reaction”
(PCR) pozitifligi tespit edildi. Olgulardan alinan 6rneklerin patolojik incelemesinde en sik olarak %41.2 oraninda ka-
zeifiye graniilomatoz iltihap kaydedildi. Antitiiberkiiloz ilaglara bagli olarak en sik goriilen yan etki hepatotoksisite idi.
Sonug: EPTB birgok organ ve sistemi tutabilen bir hastalik olup tiiberkiilozun endemik olarak gorildigi tilkemizde
ayirici tanida mutlaka akilda tutulmalidir.

Anahtar kelimeler: ekstrapulmoner tiiberkiiloz, tani, klinik tablo

ABSTRACT

Objective: Extrapulmonary tuberculosis (EPTB) can be easily missed due to challenges in diagnosis or overlooked
in the differential diagnosis. Therefore, EPTB should be considered in endemic regions, especially in the differential
diagnosis of fever of unknown origin.

Methods: Adult patients diagnosed and treated for EPTB at Ondokuz Mayis University School of Medicine Hospital
between 2005 and 2018 were analyzed retrospectively.

Results: One hundred and nineteen patients with a mean age of 48.4+17.8 years, including 75 (63%) females and 44
(37%) males, were included in the study. The mean age of female patients was 51.8+16.7, and the mean age of male
patients was 42.6+18.4. Female patients were significantly older than male patients (p<0.05). Urban and rural residen-
cy rates were 45.4 and 40%, respectively. EPTB involved lymph nodes in 60 (50.4%), the central nervous system in 15
(12.6%), the vertebral column in 14 (11.8%), bone in 7 (5.9%), the urogenital system in 7 (5.9%), peritoneum in 6 (5%),
the gastrointestinal system in 6 (5%), pleura in 3 (2.5%) and eye in 1 (0.8%) patient. Acid-fast bacilli were seen in 4
(8.1%) of 49 samples; Mycobacterium tuberculosis grew in cultures of 29 (48.3%) of 60 samples; and the polymerase
chain reaction was positive for tuberculosis in 24 (52%) of 46 samples. In the histopathologic examination, caseous
granulomatous inflammation was the most reported finding (41.2%). The most common adverse event related to an-
tituberculosis drugs was hepatotoxicity.

Conclusion: EPTB can involve various organ systems and should be included in the differential diagnosis.
Keywords: Extrapulmonary tuberculosis, diagnosis, clinical presentation
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Tiiberkiiloz, ozellikle gelismekte olan {ilkelerde, morbidite ve
mortalitenin ana nedenlerindendir. Diisiik sosyoekonomik durum,
go¢, immiinsiipresif ajan kullanimi ve HIV/AIDS hastaliginin goriilme
sikhigindaki artigla birlikte tiiberkiiloz insidansinda artis olmustur.
Ekstrapulmoner tiiberkiiloz (EPTB), tiiberkiilozun akciger disindaki
organlarda yerlesimidir. Diinya genelinde 2017 yilinda 6.4 milyon yeni
tiberkiilloz olgusu tespit edilmistir. Bunun %14inii EPTB olgulan
olusturmaktadir. EPTBnin tanisinda zorluk olup klinik siiphe tanida
6nemli bir rol oynamaktadir. Bu nedenle tiiberkiilozun endemik olarak
gorildigii bolgelerde, ozellikle nedeni bilinmeyen ates EPTBnin
ayiricl tanisinda mutlaka akilda tutulmalidir. Tiirkiye Verem Savast
Raporu’nda iilkemizde 2017 yilinda tiiberkiiloz tanisi alan hasta sayisi
12 046 iken akciger dig1 organ tutulum orani %33.9dur (1). EPTBde; lenf
diigiimi, plevra, kemik-eklem, genitoiiriner veya santral sinir sistemi

Demografik Ozellikler (n=119) n (%)
Cinsiyet
Kadin 75 (63)
Erkek 44 (37)
Yas Ortalamasi (Yil)
Kadin 51.8+16.7
Erkek 42.6+18.4
Tiiberkiiloz Gegirme Oykiisii
Var 12(10.1)
Yok 81 (68.1)
Bilinmiyor 26 (21.8)
Tiberkiiloz Temasi
Var 12(10.1)
Yok 82 (68.9)
Bilinmiyor 25 (21)
Ahsgkanliklar
Sigara 2(1.7)
Alkol 2(1.7)
Her ikisi 3(2.5)
Yok 20 (16.8)
Bilinmiyor 92 (77.3)
Ek Hastalik
Romatolojik Hastalik 9(7.6)
Diyabet 8(6.7)
Solid Organ Kanseri 7 (5.9)
Kronik Bobrek Yetmezligi 5(4.2)
Hematolojik Malignite 4(3.4)
HIV infeksiyonu 2(1.7)
Yok 84(70.6)
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(SSS) tutulumlari yaygin olmakla birlikte viicuttaki herhangi bir organ
sistemi de etkilenebilir (2).

Bu ¢alismada, hastanemize gesitli sikayetlerle bagvurup EPTB tanisi
alan 119 olgu demografik 6zellikleri, tutulum bélgeleri, mikrobiyolojik
ozellikleri ve ilag yan etkileri agisindan irdelendi.

Calisma kapsaminda, 2005-2018 yillar1 arasinda Ondokuz Mayis
Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesinde EPTB tanisi ile takip edilen
18 yag ve ustii olgularin hastane otomasyon kayit sisteminde bulunan
verileri retrospektif olarak degerlendirildi. EPTB, akciger tutulumu
olmaksizin viicuttaki diger organ veya sistemlerin tutulumu olarak
tanimlandi. Caligmaya akcigerlerde tiiberkiiloza ait radyolojik bulgular1
olan olgular dahil edilmedi. EPTB tanisinda, tiiberkiiloz ile uyumlu
Klinik bulgular varliginda asagidaki kriterlerden biri veya birkagi
kullanild1:

* Tutulum goriilen organ ve/veya dokudan alinan 6rnegin bakteriyo-
lojik kdiltiirtinde Mycobacterium tuberculosis 'in liremesi,

e Aliman oOrnekte Ehrlich-Ziehl-Neelsen “acid-resistant bacilli”
(ARB) boyama yontemiyle M. tuberculosis in gosterilmesi,

* Alian 6rnekte “polymerase chain reaction” (PCR) yontemiyle M.
tuberculosis gosterilmesi,

* Biyopsi materyalinde tiiberkiilozla uyumlu histopatolojik morfolo-
jinin goriilmesi.

Olgulara ait demografik ozellikler, altta yatan hastaliklar, fizik muayene
ve laboratuvar bulgulari, tiiberkiilozun organ ve/veya sistem tutulumu,
tedavi rejimleri ile antitiiberkiiloz ilaglarin yan etkileri ve hastaliga bagh
sekel ile mortalite oranlar1 incelendi.

Tiiberkiiloz menenjit evreleri, Ingiliz Tibbi Aragtirma Konseyi (Medical
Research Council - MRC)'nin kriterlerine uygun olarak asagida verildigi
sekilde tanimlandi:

« Evre-I; suur agik, semptomlar nonspesifik ve nérolojik defisit yok,

o Evre-II; meningeal iritasyon bulgulari, letarji ve mindr nérolojik
defisit,

o Evre-III; stupor, koma, konviilziyon ve agir nérolojik defisit olarak
tanimlandi (3).

Galigma, Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik Arastirma
Etik Kurulu tarafindan 08 Temmuz 2021 tarih ve KAEK 2021/356 karar
numarasiyla onaylandu.

Calisma doneminde; toplam 119 olgu EPTB tanisi ile antitiiberkiiloz
tedavisi almis ve 97 (%81.5) olgunun tedavisi tamamlanmist; 14
(%18.5) olgunun tedavisi halen siirtiyordu. Olgularin 75 (%63)’i
kadm, 44 (%37)t erkek olup yas ortalamasi 48.4+17.8 yil idi.
Kadinlarin yas ortalamas: 51.8+16.7 yil, erkeklerin yas ortalamasi ise
42.6+18.4 yil olarak tespit edildi. Kadin ve erkeklerin yas ortalamalar1
karsilastirildiginda, ekstrapulmoner tiiberkiiloz tanisi alan kadinlarin
yas1 erkeklerden istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksekti (p<0.05).
Kentsel bolgede yasayan olgu sayis1 54 (%45.4), kirsal bolgede yasayan
olgu sayisi ise 48 (%40) idi.

Olgularin, 81 (%68.1)’inin tiiberkiiloz gegirme Gykiisii ve 82 (%68.9)’sinin
tiiberkiilozlu kisilerle temas bilgisi yoktu; 84 (%70.6)’tinde eslik eden ek
hastalik tespit edilmedi (Tablo 1).
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Olgularin 49 (%41.1)’u lenf diigimiinde sislik, 23 (%19.3)’t ates, 15
(%12.6)’i bel agrisi, 8 (%6.7)’1 bas agrisi, 7 (%5.8)’si biling degisikligi, 6
(%5)’s1 karinda sislik, 5 (%4.2)’1 kilo kayb1 ve 4 (%3.3)’i1 halsizlik sikaye-
tiyle bagvurmustu.

EPTB tutulum boélgelerine bakildiginda; olgularin 60 (%50.4)1nda lenf
nodu, 15 (%12.6)’inde merkezi sinir sistemi, 14 (%11.8)’tinde vertebral
kolon, 7 (%5.9)’sinde kemik dokusu, 7 (%5.9)’sinde {irogenital sistem, 6
(%5)’sinda periton, 6 (%5)’sinda gastrointestinal sistem, 3 (%2.5)tinde
plevra ve 1 (%0.8)’inde g6z tutulumu mevcuttu.

Lenf nodu tutulumu olan 60 olgunun 25 (%41.7)’inde servikal, 12
(%2)’sinde aksilla, 10 (%16.7)’'unda mediasten, 6 (%10)’sinda suprak-
lavikiiler, 4 (%6.7)’tinde intraabdominal ve 3 (%5)’iinde inguinal bolge
tutulumu oldugu goriildii.

Tiiberkiiloz lenfadenit nedeniyle tedavi alan olgularin taniss; 55 (%91.7)
olguda histopatolojik incelemede tiiberkiilozla uyumlu histopatolojik
bulgularin saptanmasiyla, 2 (%3.3) olguda M. tuberculosis tiremesinin
olmasi nedeniyle, 2 (%3.3) olguda PCR yontemiyle M. tuberculosis’in
gosterilmesiyle ve geriye kalan 1 (%1.7) olguda klinik ve radyolojik bul-
gularla koyuldu. Ayrica histopatolojik incelemeyle tani koyulan olgula-
rin altisinda M. tuberculosis iremesi saptanmisty; lenfadenitli olgularin
%13.3tinde M. tuberculosis izolasyonu elde edildigi goriildii (Tablo 2).

Tiiberkiiloz menenjit tanili 15 olguda en sik karsilagilan bagvuru yakinma-
lary; 9 (%60) olguda ates, 7 (%46.6) olguda bas agris1 ve 7 (%46.6) olguda
biling degisikligi olarak tespit edildi. Bagvuru esnasinda; 10 olgunun
evre-2'de, dort olgunun evre-1'de ve bir olgunun evre-3’te oldugu goriil-
dii. Beyin-omurilik sivis1 (BOS) 6rneklerinin hi¢birinde ARB pozitifligi
saptanmamist;; PCR pozitifligi olgularin %71.4 (5/7)’tinde ve kiiltiirde
M. tuberculosis izolasyonu ise olgularin %58.3 (7/12)tinde tespit edilmisti
(Tablo 3). Kranial goriintilleme yontemleri ile bakildiginda en sik kar-
silagilan kranial sinir tutulumunun yani sira hidrosefali, meningeal ve/
veya parankimal tutulum da tespit edilmisti. Vertebral kolon tutulumu
olan 14 olgunun bagvurularinda en sik karsilagilan yakinmanin sirt-bel
agrisi oldugu goriildii. Olgularin 6 (%42.8)’sinda torakal, 3 (%21.4)’tinde
lomber ve 5 (%35.7)’inde torakal ve lomber vertebralarin birlikte tutulu-
mu mevcuttu. S6z konusu olgularin besine kemik biyopsi 6rneginde M.
tuberculosis iiremesi ve patolojik bulgularin tiiberkiilozla uyumlu olmasy;
dordiine kemik biyopsi 6rneginde M. tuberculosis tiremesi olmasi; ikisine
kemik biyopsi 6rneginin patolojik incelemesinin tiiberkiilozla uyumlu
olmasy; ikisine kemik biyopsi 6rneginde PCR pozitifligi olmasi ve birine
de klinik yakinmalarin gériintiileme yontemleri ile uyumlu olmasi ne-
deniyle EPTB tanis1 koyuldugu tespit edildi (Tablo 4).

Osteomyeliti olan yedi kadin olgunun; metakarpal, femur, iliak kemik,
humerus, nazal kemik tutulumlarinin oldugu goriildii. Olgular ilgili
kemikte akint1 ve agr1 yakinmalari ile bagvurmustu. Yedi olguya kemik
biyopsi 6rneginde patolojik bulgularin tiiberkiilozla uyumlu olmasi ve
iki olguya da diger bulgularla birlikte kemik kiiltiiriinde M. tuberculosis
iiremesi olmasi nedeniyle EPTB tanis1 koyuldugu tespit edildi. Urogeni-
tal sistem tiiberkiilozlu yedi olgunun en sik gériilen yakinmasi diziiri idi.
Olgulara idrarda ARB pozitifligi ve/veya histopatolojik yontemlerle tan
koyuldugu saptandi.

Peritonitli olgularda en sik karsilagilan yakinma karinda siglik, ates ve
kilo kaybiyd1. Bes olguya periton sivisinda M. tuberculosis tiremesi, bir
olguya ise goriintiileme ve direkt mikroskobik inceleme yontemleriyle
tan1 koyulmustu. Gastrointestinal sistem (GIS) tiiberkiilozunda en sik
goriilen yakinma karin agris olup terminal ileum, omentum, jejenum ve
kolon tutulumu da mevcuttu. Olgulara doku 6rneklerinin patolojik ince-
lemelerinin yani sira radyolojik sonuglarla da tani koyuldugu tespit edildi.

Klinik Ozellikleri ve Lokalizasyonlar (n=60) n (%)
Lenf Bezi Bolgesi
Servikal Bolge 25 (41.7)
Aksilla 12 (20)
Mediasten 10 (16.7)
Supraklavikuler 6 (10)
intraabdominal 4(6.7)
inguinal Bélge 3(5)
Klinik Ozellikler
Lenf Nodunda Sislik 49 (81.6)
Ates 9 (15)
Lenf vaqunda Histopatolojik inceleme 49 (81.6)
Pozitifligi
Lgnf Nodunl('ja.Tbc Kaltar Po'z'itivfwli'gi ve 6(10)
Histopatolojik Inceleme Pozitifligi
Lenf Nodunda Thc Kultir Pozitifligi 2(3.3)
Lenf Nodunda PCR Pozitifligi 2(3.3)
Klinik Ozellikleri ve Evreler (n=15) n (%)
Klinik Yakinmalar
Ates 9 (60)
Bas Agrisi 7 (46.6)
Biling Degisikligi 7 (46.6)
Klinik Evre
Evre | 4(26.6)
Evre Il 10 (66.6)
Evre Il 1(6.6)
BOS PCR Pozitifligi 5/7 (71.4)
BOS Kultiir Pozitifligi 7/12(58.3)

Plérezisi olan olgularda nefes darlig1 yakinmas: 6n planda olup plevra si-
visinda ADA (adenozin deaminaz) yiiksekligi ve kiiltiirde M. tuberculosis
iremesi ile tan1 koyuldugu goriildi.

Gorme azlig1 olan bir olguda fizik muayene bulgularinin yani sira inter-
feron gama salinim testinin pozitif olmasi nedeniyle tiiberkiiloz tiveit
tanis1 koyuldugu tespit edildi.

EPTB tanisi alan 119 olgunun 8 (%6.7)’i tedavi sirasinda kaybedilmisti.
Bu olgularin 4 (%50)’tinde SSS, 2 (%25)’sinde lenf nodu, 1 (%12.5)’inde
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periton ve 1 (%12.5)’inde tirogenital sistem tutulumu oldugu saptand.
Olgularin iigiinde 6liim nedeni tiiberkiiloz olup diger bes olguda tiiber-
kiiloza bagli olmayan nedenlerle 6liim gergeklestigi gortldii. Tiberkii-
loza bagli 6liimlerin ikisinde SSS tutulumu ve birinde periton tutulumu
saptandy; tiiberkiiloza bagli olmayan 6liimlerin ikisi serebrovaskiiler olay,
biri malignite, biri kan dolagimi infeksiyonu ve biri tirosepsis idi.

Olgulardan alinan 49 6rnekte ARB pozitifligi oran1 %8.1 (4/49), 33 6r-
nekte PCR poxzitifligi oran1 %48.4 (16/33) ve ¢alisilan 60 hasta kiiltiiriinde
tiiberkiiloz pozitifligi oran1 %48.3 (29/60) olarak tespit edildi. Kiiltiirle-
rinde M. tuberculosis tireyen 29 6rnegin 16’sinda antitiiberkiiloz ilag di-
renci ¢aligilmus olup 12 6rnekte ilaglara direng saptanmazken {i¢ 6rnekte
streptomisin direnci (3/16-%18.7) ve bir 6rnekte izoniyazid (INH) direnci
(1/16-%6.2) tespit edildi.

Olgularin 93’inden alinan 6rneklerde patolojik inceleme yapilmis olup
en sik karsilagilan bulgu %41.2 oraniyla kazeifiye graniilomatoz iltihap-
tir (%41.2) (Tablo 5).

Olgulara dortlii antitiiberkiiloz tedavi [INH 300 mg/kg/giin, rifampisin
(RIF) 600/kg/giin, pirazinamid (PZA) veya morfazinamid 25mg/kg/giin
ve streptomisin 1 gr/giin veya etambutol 20-25mg/kg/giin] baglanmis
olup tedavi siiresi menenjit ve kemik-eklem tiiberkiilozunda 12-18 ay
ve diger organ-sistem tiiberkiiloz hastaliklarinda ise 6 aydir. Tedaviye
bagli yan etkiler 48 olguda tespit edilmistir; en sik goriilen yan etki %50
(24/48) oraniyla hepatotoksisite olup bunu %18.75 (9/48) oraniyla iirik
asit artig1 izlemigtir (Tablo 6).

EPTB, M. tuberculosis’in akciger disindaki herhangi bir organ veya dokuyu
etkilemesidir. Hastalik titberkiiloz basilinin akcigerdeki odaktan lenfo-
hematojen yolla yayilmasi, aktif akciger tiiberkiilozlu olgularin infekte
balgamlarinin solunum yollar1 veya GIS mukozalarina ulagmasi veya
komguluk yoluyla diger organlara yayilmasiyla ortaya ¢ikar (4). Genel-
likle semptomlar akciger tiiberkiilozundaki gibi belirgin olmadigi igin
tan1 koymada giigliik ve gecikme yasanabilir. Akciger tiiberkiilozunda
kadin ve erkek orani esitken EPTB kadinlarda daha sik gériilmektedir
(1). Caliymamiz kapsaminda incelenen EPTB tanist almis olgularin ¢o-
gunlugu %63 oraniyla kadinlardi ve kadinlar erkeklere kiyasla istatistiksel
olarak anlamli gekilde daha ileri yaslarda EPTB tanisi almigti. Ulkemiz-
den yapilan farkl ¢aligmalarda da EPTB tanist alan kadinlarin benzer
sekilde daha fazla oldugu bildirilmistir (5-8). Smaoui ve arkadaslari (9)
da ¢alismalarinda, 181 tiiberkiiloz lenfadenit olgusunun ¢ogunlugunun
(%64) kadin oldugunu bildirmistir.

Dosyalarindan, yagadig: yer bilgisine ulasilan olgularin %45.4’tiniin kent-
sel ve %40’ 1n1n kirsal bolgede yasadig tespit edildi. Farkli ¢alismalarda
da benzer gekilde EPTB olgularinin daha ¢ok kentsel bolgeden basvur-
dugu bildirilmistir (4, 9).

Caligmamizda, olgularin %10.1’inde daha 6nce tiiberkiiloz gegirme 6ykiisii
ve %10.1’inde de tiiberkiilozlu hasta ile temas oykiisii mevcuttu. Hitit ve
arkadaslarinin (8) ¢aligmasinda, %29.8 oraninda tiiberkiiloz ge¢irme
oOykiisii varken, Turung ve arkadaglarinin (5) ¢aliymasinda tiiberkiiloz
gegirme Oykiisii %11.5 ve tiiberkiilozlu kisi ile temas %22.1 olarak tespit
edilmisti (5). Caligmamizdaki oranin diigiikligiiniin nedeni; olgularin
bir kisminin yeterli 6ykii vermemesine ve i¢inde olduklar: diisiik sosyo-
kiiltiirel seviyeye bagli olabilir.

Malignite, kronik bobrek yetmezligi, diyabet, kemoterapi, uzun siireli
steroid kullanimi, HIV/AIDS gibi bagisikligin baskilandig1 durumlar tii-
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Klinik ve Laboratuvar Ozellikler (n=14) n (%)
Tutulan Vertebra Bolgesi

Torakal 6 (42.8)

Lomber 3(21.4)

Torakolomber 5(35.7)
Klinik Yakinmalar

Sirt-Bel Agrisi 10 (71.4)

Kemik Dokuda Thc Kiltir Pozitifligi 4 (28.5)

Kgmik Dokulfia‘ Kaltur Pozitifligil\vlg 5(35.7)

Histopatolojik Inceleme Pozitifligi

ggrz?tiil;“%?kuda Histopatolojik inceleme 2(14.2)

Kemik Dokuda PCR Pozitifligi 2(14.2)
Histopatolojik Bulgular (n=119) n (%)
Kazeifiye Granlilomat6z iltihabi 49 (41.2)
Nekrotizan Grantilomatoz iltihabi 16 (13.4)
Non-Diagnostik 10(8.4)
Kazeifiye Grantlomatéz Lenfadenit 7 (5.9)
Nekrotizan Granulomat6z Lenfadenit 7(5.9)
Non-Kazeifiye Granllomatdz Lenfadenit 4(3.4)
Patolojik inceleme Yapilmadi 26 (21.8)
Yan Etkiler (n=48) n (%)
Hepatotoksisite 24 (50)
Urik Asit Yiksekligi 9(18.75)
Gorme Bozuklugu 7 (14.5)
Bulanti-Kusma 3(6.25)
Diger 5(10.4)

berkiilozun reaktivasyonuna yol agabilir. Bu nedenle olgularin altta yatan
hastaliklar agisindan sorgulanmasi ve immiinsiiprese hastalarda uzun
stireli nedeni bilinmeyen ates varliginda tiiberkiilozun da ayiric: tanida
diisiiniilmesi gerekmektedir. Calismamizda olgularin biiyiik bir bolimii
(%70.6) altta yatan bir hastalik bildirmemisti. Farkli calismalarda ise altta
yatan hastalik orani %14.9-35 olarak bildirilmistir (6-8).
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Ates, kilo kaybs, gece terlemesi gibi akciger tiiberkiilozunda sik¢a goriilen
yakinmalar EPTB'de daha nadir veya belirsizdir. Ulkemizden yapilan ve
nedeni bilinmeyen ates (NBA)’in kaynaklarinin irdelendigi cok merkezli
bir galismada, infeksiy6z kaynakli NBAde EPTB brusellozdan sonra %6.4
oraniyla ikinci siklikta tespit edilmigtir (10). Calismamizda ates yakinmasi
en sik menenyjit olgularinda (%60) goriilmiis olup bunu peritonit gelisen
(%33.3) ve lenfadenit (%15) tanisi alan olgular takip ediyordu. EPTB ol-
gularinin irdelendigi farkli ¢aligmalarda, ates siklig1 calismamizla benzer
sekilde %21, %24.7 ve %51 olarak bildirilmistir (6, 9, 11). En sik tutulum
bolgesi olarak tespit ettigimiz lenfadenitli olgular biiyiik oranda lenf no-
dunda sislik (%80) yakinmasi ile bagsvurmustu. Benzer sekilde Smaoui ve
arkadaglari (9) galigmalarinda, tiiberkiiloz lenfadenit olgularinin %55.2
siklikla lenf nodunda siglik yakinmast ile bagvurdugunu bildirmistir.

Calismamuzda, tiiberkiiloz menenjitli olgularda atese ek olarak biling
degisikligi, kemik eklem tiiberkiilozu olan olgularda ilgili bolgede agri,
diger olgularda da karin agrisi, karinda sislik ve diziiri gibi yakinmalarin
oldugu tespit edildi.

Lenfadenit, EPTB’nin en sik goriilen formudur. Tipik olarak kronik ve
agrisiz lenfadenopati (LAP) olarak gériiliir (2). Ulkemizden yapilan ve
periferik LAP’1n etiyolojik, klinik ve laboratuvar bulgular: a¢isindan ir-
delendigi ¢ok merkezli bir ¢alismada, hastaligin en sik karsilagilan ne-
deninin %16.8 oraniyla EPTB oldugu bildirilmistir (12). Caliyjmamizda
da en sik karsilasilan EPTB formunun %50.4 oraniyla lenfadenit oldugu
tespit edildi; bunu sirasiyla %12.6 oraninda menenjit ve %11.8 oraninda
spondilodiskit izliyordu. EPTB’nin irdelendigi farkli ¢alismalarda tii-
berkiiloz lenfadenit orani; %26.5- %49 arasinda bulunmustur (4, 5, 13).
Tasova ve arkadaslari (6), olgularda en sik goriillen EPTBnin menenjit
(%48.9) oldugunu, bunu izleyen periferik lenfadenitin ise %81.5 oranin-
da servikal bolgede yerlestigini bildirmistir. Tiiberkiiloz lenfadenitlerin
irdelendigi farkli galigmalarda, %57-83.4 oranlar1 arasinda servikal lenf
nodu tutulumunun gorildigi bildirilmistir (9, 14, 15). Caliymamizda,
diger caligmalardan daha diisiik oranda olmakla birlikte, servikal tiiber-
kiiloz lenfadenit %41.7 oraniyla ilk sirada yer almaktadir.

Tiiberkiiloz menenjit, tiiberkiilozun en sik goriilen SSS tutulumudur; tim
EPTB olgularinin %5’ini olusturur (16). Calismamizdaki EPTB olgula-
rinin %12.6’s1n1 menenjit olusturmaktayd: ve bagvuru esnasinda olgula-
rin ¢ogunlugunun (%66.6) evre-2de oldugu tespit edildi. Benzer gekilde
Tasova ve arkadaslari (6) da ilk degerlendirmelerinde olgularin %50’sinin
evre-2'de oldugunu tespit etmisti (6).

Kemik-eklem tiiberkiilozu, EPTB olgularinin %35’inden fazlasinda go-
rillmekte olup en sik olarak kargilagilan vertebra tutulumudur; vertebra
tiiberkiilozu (Pott hastalig1) siklikla torakal vertebralar: etkilemektedir (2,
17). Calismamizda, %42.8 oraninda torakal ve %35.7 oraninda torako-
lomber tutulumu tespit edildi. Farkli ¢caligmalarda da ¢alismamiza benzer
sekilde en sik torakal ve lomber vertebra tutulumlari gézlenmistir (6, 7, 18).

Genital sistem tiiberkiilozu EPTB olgularinin %5 ila %30’unu olusturmak-
tadur; iriner sistemde basil sikga bobrege yerlesir, diziiri ve yan agrisina
yol agar (19). Caligmamizda olgularin %5.9’unda genital sistem tiiberkii-
lozu tespit edilmis olup en sik karsilagilan yakinma diziiri idi. Oztop ve
arkadagslari (20) da genitotiriner tiiberkiiloz olgularinin ¢ogunda (%60)
diziiri, hematiiri yakinmasi oldugunu bildirmistir.

Tiiberkiiloz peritonitte karin agris1 siklikla goriilen bir semptom olup
periton ve mezenterin inflamasyonuna baglidir. Caligmamizda peritonit
tanis1 almis olan olgularda en sik goriilen yakinmalar karinda sislik, ates
ve kilo kaybi olarak tespit edildi.

GIS tiiberkiilozunda siklikla ileogekal bolge etkilenir; lenf nodundan

zengin, akimin yavas ve absorbsiyonun yiiksek oldugu bu bolgede basil
invazyonu da fazladir (21). Galismamizda, GIS tiiberkiilozunda en sik
yakinma karin agrisi olup terminal ileum, omentum, jejenum ve kolon
tutulumu da tespit edildi.

Tiiberkiiloz plorezide ise oksiiriik ve ploretik gogiis agrisi en dnemli semp-
tomlardir. Caliymamizdaki olgularda nefes darlig1 yakinmasi en 6nemli
semptomlardan birisi olarak tespit edildi.

Tiiberkiiloz tanisinda en 6nemli nokta ayiric1 tanida EPTB’nin akla gelme-
sidir.. EPTBde klinik 6zellikler tutulan organa spesifik oldugu i¢in ilgili
bolgeden alinan 6rneklerde galisilacak mikrobiyolojik ve patolojik ana-
lizlerin yanu sira ve gerektigi durumlarda radyolojik incelemelerin yapil-
masi ¢ok kritiktir. Tiiberkiiloz tanisinda boyama ile direkt mikrobiyolojik
inceleme ve tiiberkiiloz kiiltiirii en sik bagvurulan ve altin standart olan
yontemlerdir. ARB pozitifligi i¢in dokuda 10° bakteri/gr olmas: gerekir;
bu nedenle EPTBda tanisal deger %0-%40 arasindadir (22). Calismamizda
incelenen olgularda; %8.1 oraninda ARB poxzitifligi, %48.3 oraninda kiiltiir
pozitifligi saptanmustir. Tagova ve arkadaslarinin (6) yaptig1 caligmada,
ARB pozitifligi %21.4, kiiltiir pozitifligi ise %20.5 oraninda saptanmuistir.
Fain ve arkadaglar1 (13) 141 EPTB hastasin1 kapsayan ¢aligmalarinda;
toplam 68 M. tuberculosis sugu izole ettiklerini, bunlarin 27’sinin direkt
baku ve kiiltiir sonuglarinin pozitif oldugunu ve 41’inin ise sadece kiiltiir
pozitifligi oldugunu bildirmistir. Hitit ve arkadaglarinin (8) ¢aliymasinda
da kiiltiir pozitifligi oran1 %26.6d1r. Calismamizda, ARB pozitifligi oranla-
rinin diisiik tespit edilmesi 6rnek miktarinin yetersiz ve/veya incelemenin
uzun siire yapilmamis olmasina bagl olabilir.

SSS tiiberkiilozunda tan1 koymak giigtiir. Mikobakteri kiiltiiriinde tireme
zaman alacag icin BOS PCR yontemi kiiltiirden daha duyarlidir. Ancak
negatif PCR sonucu tiiberkiiloz menenyjiti tanisini ekarte ettirmez (16).
Calismamizda BOS orneklerinin hi¢birinde ARB pozitifligi saptanmamis
olup PCR poritifliginin %71.4 oraninda, tiiberkiiloz kiiltiiriinde {iremenin
ise %58.3 oraninda oldugu goriilmiistiir. Farkli calismalarda BOS kiiltiiriin-
de M. tuberculosis iiremesi %18.7 ve %48 oranlarinda bulunmustur (6, 7).
Calismamizdaki olgularda, BOSda ARB pozitifliginin saptanmamasinin
nedeni gerekli miktarda BOS alinamamasi veya iyi santrifiij edilip yeterli
slirede preparatin incelenememis olmasina bagl olabilir.

Tiiberkiiloz tanisinda patolojik inceleme de oldukga yol gostericidir. Bir
¢alismada, eksizyonel biyopsinin igne aspirasyon biyopsisine gore daha
duyarli oldugu ve elde edilen patolojik bulgunun kazeifikasyon nekrozu
olan/veya olmayan epiteloid graniilomlar ve Langerhans hiicreleri oldugu
belirtilmigtir (9). Ulkemizden yapilan bir calismada da biyopsi yapilan
olgularda %82.2 oraninda kazeifiye ve non-kazeifiye graniilomlar sap-
tanmugtir (8). Caligmamizda 6rneklerin %78.2’sinde patolojik inceleme
yapildig: tespit edilmistir; en sik karsilagilan patolojik bulgu kazeifiye
graniilomatoz iltihaptir (%41.2). Bu durum tani i¢in mikrobiyolojik in-
celeme yaninda doku incelemesinin de oldukga faydali bir yontem oldu-
gunu gostermektedir.

Plevra tiiberkiilozunun tanis1 genel olarak plevra sivisinin analizi ve/
veya plevra biyopsisi ile koyulur. Plevra sivisinda adenosin deaminaz
(ADA) enzim diizeyinin >50 {nite/lt olmasinin tiiberkiiloz plorezi ta-
nisinda duyarlik ve 6zgiilliigi yiiksektir (23). Caligmamizda, tiiberkiiloz
plorezi tanisi alan olgularin hepsinde ADA diizeyi >50 {inite/lt olarak
yiiksek tespit edilmistir.

Tiiberkiiloz tedavisinde baslangigta iki ay dortlii daha sonra 4-7 ay ikili
tedavi 6nerilmektedir. Ancak tiiberkiiloz menenjitte tedavi siiresi 12 aya
uzatilabilir. Antitiiberkiiloz tedaviye; 6-8 hafta deksametazon veya predni-
zolon eklenmesi, meningeal inflamasyonun ve intrakranial basincin azaltil-
masl i¢in 6nerilmektedir (16). Calismamizdaki SSS tiiberkiiloz olgularina,
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12 ay antitiiberkiiloz tedavi ve alt1 hafta steroid tedavisi uygulanmigtir.

Tiiberkiiloz tedavisi sirasinda en sik rastlanan yan etki hepatotoksisitedir.
INH, RIF ve PZA hepatotoksik ila¢lar olup birlikte kullanildiginda yan
etki riski de artmaktadir. PZA, bobrek tubuluslarinda tirik asit sekresyo-
nunu engelledigi i¢in iirik asit seviyesi yiikselir. Caligmamizda, tedaviye
bagli yan etki 48 (%40) olguda tespit edildi. En sik goriilen yan etki, %50
(24/48) oraniyla hepatotoksisite olup bunu %18.5 ile tirik asit artis1 izledi.

EPTB tanisi alan 119 olgunun 8 (%6.7)’i tedavi sirasinda hayatini kay-
betmisti. S6z konusu olgularin; dordii titberkiiloz menenjit olup biri eslik
eden kateter iligkili kan dolagim infeksiyonu, biri eglik eden malignite ve
ikisi tiiberkiiloz nedeniyle; tiiberkiiloz lenfadenit olan iki olgunun ise se-
rebrovakiisler hastalik nedeniyle hayatini kaybettigi tespit edildi. Tiiber-
kiiloz peritonitli bir olgunun peritonit ve komplikasyonlari ve tirogenital
sistem tiiberkiilozu olan bir diger olgunun da bakteriyel kaynakli sepsis
nedeniyle hayatini kaybettigi goruldii.

Sonug olarak; tiiberkiiloz halen énemli bir saglik sorunudur. Ozellikle
lenfadenopati, ates, halsizlik ve kilo kaybu ile gelen hastalarda tiiberkiiloz
ayirict tanida mutlaka distiniilmelidir.

Olgularin hastane otomasyon kayit sisteminde bulunan verileri retrospektif
olarak degerlendirildigi igin hasta onami alinmamugtir.

Calisma, Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik Aragtirma Etik
Kurulu tarafindan 08 Temmuz 2021 tarih ve KAEK 2021/356 karar numa-
rasiyla onaylanmigtir.
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