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OZET

Giris ve Amac: Tiberkilloz diinyada ve {ilkemizde oOnemli saglik
sorunlarindan birisi olmaya devam etmektedir. Cocuk hasta grubunda erken tani ve
etkili tedavi tiiberkiiloz ile miicadelede olduk¢a Onem tasimaktadir. Tanida temas
Oykiisti, tiiberkiilin deri testi (TDT) pozitifligi, mikrobiyolojik ve radyolojik bulgularin
varligr degerlendirilmektedir. Calismamizda klinigimizde tani alip tedavi goren
tiiberkiiloz hastalarinin bagvuru yili, yasi, cinsiyeti, laboratuvar ve radyolojik verileri,
TDT sonuglari, kiiltiir, PCR ve ARB sonuglari, tedavi rejimleri, hastaligin akciger ve
akciger dis1 yerlesim yerlerine gore dagilimi incelenerek tiiberkiiloz hastaliginin

ozelliklerinin belirlenmesi amaglanmustir.

Gerec ve Yontemler: Calismamizda Saglik Bilimleri Universitesi Hamidiye
Uluslararas1 Tip Fakiiltesi Kartal Dr. Liitfi Kirdar Sehir Hastanesi Cocuk Sagligi ve
Hastaliklar1 Klinigi’ne bagvuran, Ocak 2018 ile Temmuz 2023 tarihleri arasinda

tiiberkiiloz tedavisi alan 45 hasta retrospektif olarak degerlendirilmistir.

Bulgular: Calismamizda yas ortalamasi 116,73 ay olan 45 hasta (%57,78’1 kiz,
%42,2’s1 erkek) degerlendirilmistir. Hastalarin yas grubuna gore dagilimima
bakildiginda en sik 12 yas {izeri olan adolesan grupta hasta sayis1 fazla saptanmigtir.
Tanm1 alan hastalarin %80’1 asilidir. Hastalarin %57,78’inde akciger tutulumu,
%42,2’sinde akciger dis1 tiiberkiiloz tutulumu goriilmektedir. Akciger dis1 tiiberkiiloz
tutulumlarindan en sik %26,67 hastada lenf nodu tiiberkiilozu goriilmektedir.
Hastalarin %71,1’ine BT c¢ekilmis ve ¢ekilen BT lerin %75’ inde bulgu saptanmis olup
en sik saptanan bulgu (%53,13) konsolidasyondur. Ortalama tedavi siiresi 7,58 aydir.
Tedavi siireleri degerlendirildiginde, akciger dis1 tiiberkiiloz tutulumu olan grubun
tedavi stiresi, akciger tutulumu olan grupla kiyaslandiginda istatistiksel olarak anlamli
derecede yiiksek bulunmustur. Tedavi alan hastalarin %57,78’inde yan etki

goriilmiistiir.

Tartisma ve Sonu¢: Cocuk yas grubunda tiiberkiiloz tanisinda ve erken
tedavisinde hekimin siiphesi biiyilk Onem tasimaktadir. Toplumda tiiberkiiloz
vakalarinin kontrol altina alinmasi i¢in eriskin hastalar kadar ¢ocuk hastalarin da

dikkatli degerlendirilmesi gerekmektedir.

Anahtar Kelimeler: Tiiberkiiloz, tedavi, ¢cocuk, pediatri



ABSTRACT

Introduction and Objective: Tuberculosis continues to be a significant health
issue both globally and in Turkey. Early diagnosis and effective treatment are crucial
in combating tuberculosis, especially in the pediatric patient group. Diagnosis involves
evaluating the history of contact, the positivity of the tuberculin skin test (TST), and
the presence of microbiological and radiological findings. In the present study, we
aimed to determine the characteristics of tuberculosis by examining the year of
admission, age, gender, laboratory and radiological data, TST results, culture,
polymerase chain reaction (PCR) and acid-fast bacillus (ARB) results, treatment
regimens, and the frequency of pulmonary and extrapulmonary localizations among

tuberculosis patients who were diagnosed and treated in our clinic.

Materials and Methods: Forty-five patients who were treated for tuberculosis
at the University of Health Sciences Hamidiye International Medical Faculty Kartal
Dr. Liitfi Kirdar City Hospital Pediatric Health and Diseases Clinic between January
2018 and July 2023 were retrospectively evaluated.

Results: The mean age of the patients was 116.73 months. Of the patients,
57.78% were female 42.2% and were male. The distribution by age group showed that
the highest number of patients was in the adolescent group, aged over 12 years. Among
the diagnosed patients, 80% had been vaccinated. Pulmonary involvement was
observed in 57.78% of the patients, while extrapulmonary involvement was seen in
42.2%. Among the cases with extrapulmonary involvement, lymph node tuberculosis
was the most common, observed in 26.67% of the patients. Computed tomography
(CT) was performed on 71.1% of the patients, and findings of tuberculosis were
detected in 75% of these CT scans, with consolidation being the most common finding,
present in 53.13% of cases. The average duration of treatment was 7.58 months. When
treatment durations were compared, it was found that cases with extrapulmonary
involvement had statistically significantly longer treatment duration than the group
with pulmonary involvement. Side effects were observed in 57.78% of the treated

patients.

Discussion and Conclusion: In the diagnosis and early treatment of

tuberculosis in the pediatric age group, the physician's attentiveness and vigilance is



of great importance. In order to control tuberculosis cases in the community, pediatric

patients should be evaluated as carefully as adult patients.

Keywords: Tuberculosis, treatment, child, pediatrics
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1. GIRIS VE AMAC

Tiiberkiiloz diinyada ve iilkemizde en Onemli saglik sorunlarindan birisi
olmaya devam etmektedir. Yapilan ¢aligmalarda diinyada her yil 10 milyondan fazla
kisinin tiiberkiiloz hastaligina yakalandigi bildirilmektedir (1).

Tiiberkiiloz aerosol yoluyla bulasan Mycobacterium tuberculosis etkeninin
dokuda kazeifikasyon nekrozu igeren tipik graniilomlar olusturmasiyla karakterize,
cogunluk ile akciger tutulumu olmakla birlikte hemen hemen her organ ve dokuyu
etkileyen bakteriyel bir kronik enfeksiyon hastaligidir (2,3).

Her y1l 7,5 milyon ¢ocuk tiiberkiiloz ile enfekte olmakta ayrica yine her yil 1,1
milyon c¢ocuk tiiberkiiloz hastaligina yakalanmaktadir. Bu da global tiiberkiiloz
yiikiinlin %12’sini temsil etmektedir (1,4).

Eriskin hastalarda tiiberkiiloz kendini kilo kaybi, gece terlemesi, ates gibi
klasik semptomlar ile gosterirken pediatrik hastalarda hastaligin ortaya ¢iktig1 yasa
bagli olarak klinik farklilik gostermektedir. Pediatrik hastada farkli ortaya ¢ikabilecek
tutulum yerleri sebebi ile risk faktdrleri bulunan ve baska nedenler ile agiklanamayan
farkli organ tutulumlarini disiindiiren semptom ve bulgulari olan her cocukta

tiiberkiiloz akilda tutulmalidir (5).

Bu calismada 2018 ve 2023 yillart arasinda hastanemiz Cocuk Saglig1 ve
Hastaliklar1 Klinigi’ne basvuran ve tiiberkiiloz tedavisi alan hastalar1 retrospektif
olarak ele almayi, yas gruplarina gore vaka sikligimi ve tutulum yerlerini
tanimlamay1, yapilan laboratuvar testlerinin sonuglarini karsilastirmayi, tedavi alan
hastalarin prognozlarini, tedavi amaciyla verilen ilaglarin yan etkilerini arastirmay1

amacladik.



2. GENEL BILGILER

2.1. TUBERKULOZ ve TARIHCESI

Tiiberkiiloz tarih boyunca insan hayatini tehdit eden 6nemli bir hastalik olarak
yerini almistir. Tarihte bahsedilen tiiberkiiloz hakkinda ilk bilgiler milattan 6nce 3000
yillarina uzanmaktadir (6,7). Benzer sekilde Hindistan’da M.O 3300 y1l dncesi, Cin’de
ise 2300 y1l 6ncesinden tiiberkiiloz ile ilgili bilgiler anlatan yazili metinler mevcuttur
(8). Ayrica M.O 2400 yillarina ait oldugu diisiiniilen Misir’da incelenen mumyalarda
da pott hastaligi deformitesini diisiindliren bulgular saptanmis olup incelenen
mumyalardan alinan numunelerde bulunan mikobakteriyel DNA’nin Mycobacterium
tuberculosis e ait oldugu dogrulanmistir (9,10). Yine benzer sekilde Peru’da bulunan
mumyalanmis dokularda da M. Tuberculosis DNA’s1 elde edilmistir (11). Hipokrat
(MO 460-370) tiiberkiiloz igin eserlerinde dénemin yaygin gériilen ve oliimciil

hastalig1 olarak “’phthisis‘’ ad1 ile bahsetmistir (12).

Tiiberkiiloz giiniimiize kadar devam eden tarihsel siirecte “tiiketim hastalig1”
(consumption), “beyaz oliim” (whitedeath), “beyaz veba” (whiteplaque), “0liimiin
kaptan1” (captain of thedeath), “phthisis” ve dilimizde kullandigimiz “ince hastalik”

gibi farkli isimlerle anilmistir (7).

Tiiberkiilozun enfeksiyon kaynakli bir hastalik olabilecegi ilk kez Benjamin
Marten tarafindan 1790 yilinda 6ne siiriilmistiir (13). Jean-Antoine Villemin, 1865'te
yaptig1 deneyde, bir insanin tiiberkiiloz kavitesinden alinan irin sivisini bir tavsana
enjekte etmis ve tavsanin 3 ay sonra yapilan otopsisinde genis bir tiiberkiiloz bulgusu
tespit etmigtir. 1882 yilinda Hermann Heinrich Robert Koch tarafindan tiiberkiiloz

basili olan Mycobacterium tuberculosis kompleksini kesfetmistir (14).

Bacillus Calmette-Guérin (BCG) asisinin galismalari, ilk olarak 1900'lerin
basinda Albert Calmette ve Camille Guérin tarafindan gerceklestirilmis ve 1921'de
Paris'te uygulanmaya baslanmis, kisa siire sonra da tiim Avrupa'da yaygin bir sekilde

kullanilmastir (15).



Tiirkiye’de ilk kez Prof. Dr. Refik Giiran tarafindan 1926 yilinda BCG asis1
oral yol ile kullanilmistir. Avrupa’dan yeni as1 uygulama teknikleri 6grenen saglik
ekipleri BCG as1 iiretimine baslamis ve 1948 yilinda ise Prof. Dr. Tevfik Saglam
tarafindan deri i¢i as1 ilk kez uygulanmstir (16).

1944 yilinda Albert Schatz, Elizabeth Bugie ve Selman Waksman tiiberkiiloza
kars1 bakterisidal etkili ilk ajan olan streptomisini gelistirdiklerini duyurmuslardir
(17). Streptomisinin kesfini p-amino salisilik asit, isoniazid, pirazinamid, sikloserin,

etambutol, rifampisin gibi antitiiberkiiloz ilaglarin kesfi izlemistir.

2.2. TUBERKULOZ EPIiDEMIiYOLOJISi
2.2.1. Diinya’da Tiiberkiiloz

Her yil 10 milyondan fazla kisinin tiiberkiiloz hastalifina yakalandigi
bildirilmektedir, diinya niifusunun yaklasik dortte birinin tiiberkiiloz ile enfekte oldugu
bilinmektedir (1,4). 2022'de yeni teshis konulan kiiresel insan sayis1 7,5 milyon olarak
rapor edilmekte. Bu rakam DSO'niin 1995 yilinda kiiresel tiiberkiiloz izlemlerinin

baslamasindan bu yana en yliksek rakam olarak belirtilmektedir (1).

DSO 2022 yili verilerine gore tiiberkiiloz vakalarinin diinya genelinde %87’sini
olusturan otuz iilke bulunmaktadir. Vakalarin yiizdesine bakildiginda tigte ikisini
Hindistan (%27), Endonezya (%10), Cin (%7,1), Filipinler (%7), Pakistan (%S5,7),
Nijerya (%4,5), Banglades (%3,6) ve Demokratik Kongo Cumhuriyeti (%3,0) olarak
bu sekiz iilke olusturmaktadir (1).

2022 yilinda tiiberkiiloz tanisi alan hastalarin %55°1 erkek, %33’1 kadin ve

%12’sinin ¢ocuk (0-14 yas aras1) oldugu bildirilmektedir (1).

Cocuklarda tiiberkiiloz hastaliginin dagilimini tahmin etmekte zorluga neden
olan bir dizi faktoér bulunmaktadir. Bu faktorler arasinda standart bir vaka taniminin
eksikligi, kesin tan1 koyma zorluklari, kii¢iik cocuklarda extrapulmoner hastaligin
daha yaygin olmasi ve yetiskinlere kiyasla tiiberkiilozlu ¢ocuklara verilen halk saglig

onceliginin siirli olmast yer almaktadir (5).



2022'de, COVID-19'den sonra tek bir enfeksiyon etkeninin neden oldugu
Olimlerde diinya genelinde tiiberkiiloz ikinci sirada yer almaktadir. Tiiberkiilozun
resmi olarak neden oldugu kiiresel 6liim sayis1 2022'de (1,13 milyon), HIV/AIDS'in
neden oldugu oSliimlerin (0,63 milyon) yaklasik iki kat1 oldugu DSO verilerinde
belirtilmektedir (1).

DSO verilerine gore 2022°de HIV negatif kisiler arasinda tiiberkiilozun neden
oldugu oliimler incelendiginde oliimlerin %352’sini erkekler, %32’si kadinlar ve
%16°s1n1 ¢ocuklar olusturmakta. HIV pozitif kisilerde goriilen tiiberkiiloza bagli 6lim
sayilar1 incelendiginde ise Oliimlerin %47’si erkekler, %35’ini kadinlar ve %18’ini

cocuklar olusturmakta oldugu goriilmektedir (1).
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Sekil 1: Ulkelere gore tahmini tiiberkiiloz insidans oranlari, 2022

(World Health Organization. Global Tuberculosis Report 2023.)



2.2.2. Tiirkiye’de Tiiberkiiloz

Ulkemizdeki Ulusal Tiiberkiiloz Kontrol Programi'min basarili bir sekilde
uygulanmasiyla her yil hasta sayisinda azalma goriilmektedir. 2005'te 20.535 olan
tiiberkiiloz hasta sayis1, 2019'da 11.401'e ve 2020'de 8.925'e diismiistiir. Ayn1 sekilde,
2005'te yiiz binde 29,4 olan insidans hizi, 2020'de 10,6'ya diismiistiir. Bu, 2005'e gore
toplam olgu hizinda %56,5'lik bir azalmaya denk gelmektedir (18).

insidans (Yiiz binde)

2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018
Yil

Sekil 2: Tiirkiye’de de yillara gore tiiberkiiloz insidansi, 2005-2018

(Tiirkiye de verem savagsi 2020 Raporu. Verem Savasi Dairesi Baskanligi, Ankara 2020.)

Tiiberkiiloz olgu hizinda, 2005 ile 2018 arasinda Onemli bir azalma
gbézlemlenmistir. Bu diisiis, 6zellikle %63,6 oraninda olan 15-24 yas grubunda en

belirgin sekilde meydana gelmistir (18).

T.C. Saglik Bakanlig1 Verem Savasi Dairesi Bagkanlig1 verilerine gore 2018
yilinda, en fazla tiiberkiiloz olgusuna sahip ii¢ ilimiz Istanbul (n=3528), Izmir (n=
613) ve Bursa (n= 577) olarak belirlenirken, en az olgu sayisina sahip ti¢ ilimiz ise

Bayburt (n= 3), Tunceli (n=4) ve Giimiishane (n= 6) olarak siralanmigtir (18).
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Sekil 3: Tiirkiye’de de yas gruplarina gore yeni tiiberkiiloz olgu hizlari, 2005-2018 (18)

(Tiirkiye 'de verem savasi 2020 Raporu. Verem Savasi Dairesi Baskanligi, Ankara 2020.)

2.2.3. Cocuklarda Tiiberkiiloz

Cocukluk ¢agi tiiberkiillozu, ge¢miste genellikle goz ardi edilmis bir halk
saglig1 sorunu olmustur. Bu durum, tanisinin zor olmasi, halk saglig: giindemlerinde
yeterince yer almamasi ve benzer enfeksiyonlarin yayginliginin yiiksek olmasi gibi
nedenlerle agiklanabilir. Bu sebeplerle, ¢ocukluk cagi tiiberkiilozunun prevalansin

belirlemek zor hale gelmistir ve literatiirde bu konuda sinirlt veri bulunmaktadir (5).

DSO'niin 1989 raporunda, yaklasik olarak her yil 1,3 milyon yeni ¢ocukluk
cagi tiiberkiilozu vakast oldugu (15 yas alt1) ve bu hastalik nedeniyle her yil 450,000
cocugun hayatin1 kaybettigi belirtilmistir (19). DSO verilerine gore 2022 yili
tiiberkiiloz verilerinde tahmin edilen 7,5 milyon yeni tiiberkiiloz olgusundan 1.3

milyonunu (%12) 15 yas alt1 ¢ocuklar olusturdugu belirtilmektedir (1).



2.3. TUBERKULOZ ETYOLOJiSi VE PATOGENEZ

Mycobacterium tuberculosis kompleksi, M.bovis, M.africanum, M.microti ve
M.canetti olmak lizere bes ¢esit mikobakteriden olusur; ancak insanlarda tiiberkiiloza

neden olan en 6nemli mikobakteri tlirii Mycobacterium tuberculosis'tir.

Tiiberkiiloz basilleri spor olusturmayan, pleomorfik, immobil, zayif gram
pozitif, egri gomaklardir. Lowenstein-Jensen besiyerinde iireyebilen zorunlu aerobik
bakteriler, karbon kaynagi olarak gliserol ve azot kaynagi olarak amonyum tuzlarini
kullanir; en iyi treyebildikleri sicaklik ise 37-41°C (98,6-105,8°F) araligindadir.
Lipidden zengin olan hiicre duvar1 sayesinde antikor ve komplemanin bakterisidal

etkisine kars1 direng olusturabilir (2).

Mikobakterilerin yavas ¢ogalma 6zelligi, boliinme zamanlarinin 12-24 saat
olmasindan kaynaklanir. Klinik o6rneklerin solid sentetik besi yerinde {iiremesi
genellikle 3-6 hafta siirerken, ila¢ duyarlilik testleri i¢in ek 2-4 hafta gerekebilir.
BACTEC gibi radyasyon duyarl: likid besi yerlerinde ise lireme siiresi genellikle 1-3
hafta i¢inde tamamlanirken, ila¢ duyarlilik testleri 3-5 giin siirebilir. Mikobakterilerin
cogalmas1 goriildiikten sonra var olan mikobakterilerin tiirleri yiiksek basingl likid

kromatografi analizi ya da DNA problar1 kullanilarak belirlenebilir (2).

Tiiberkiiloz enfeksiyonu, genellikle alveollere ulasabilen, havada asili kalan ve
1-5 mikron ¢apina sahip olan bir veya daha fazla canli tiiberkiiloz basilinin bulundugu
partikiillerin solunmasiyla bulasir (3). Cogunlukla cocuklarda M. Tuberculosis
enfeksiyonu evlerinde yakin temas kurduklari kisiler tarafindan bulagsmaktadir. Ancak
bunun disinda okullarda, bakim evlerinde, okul otobiislerinde, spor merkezlerinde de

salginlar olabilmektedir (2).

Cocuklarin endobronsiyal sekresyonlarinda az miktarda basil bulunmasi ve
okstiriik kuvvetlerinin damlacik olusturacak kadar giiclii olmamasi nedeniyle,
genellikle bulastirict olmadiklar1 kabul edilir. Ancak, eriskin tip kaviter ve
endobrongiyal tiiberkiiloz tanis1 konmus ¢ocuklar ve ergenler bulastirict olabilirler

(20).



Akciger vakalarin  %98’inden  fazlasinda tiliberkiiloz etkeni olan
Mycobacterium tuberculosis’in giris yeridir, enfekte bir kisinin {ist solunum
yollarindaki silli mukoza hiicrelerinden atilmasina ragmen, sadece bir kismi alveollere

kadar ulasabilen damlaciklar halinde bulunur (2).

Mycobacterium tuberculosis ile daha once temasi olmayan ve bagisiklik
sistemi saglam olan bireylerde, konak immiin yanitinin ana unsurlar1 doku

hipersensivitesi ve hiicresel immiinitedir.

Ik olarak dogal bagisiklik sistemi bilesenleri olan makrofajlar, nétrofiller ve
dendritik hiicreler gibi savunma mekanizmalar1 devreye girer. Alveoler makrofajlar
tarafindan mannoz reseptorleri araciligiyla taninan Mycobacterium tuberculosis
makrofaj icerisine alinir, endozomal maturasyonunu durdurarak ve asidik pH'nin
olusumunu bozarak etkili bir fagositoz olusumunu engeller ve basiller kontrolsiiz bir

sekilde cogalmaya baslayabilir (21).

Basilin ilk yerlestigi yer olan ve ayni zamanda primer inflamasyon alani olarak
da bilinen inflamasyon alani Ghon odag1 olarak da adlandirilir, bu alan o bolgedeki

akciger enfeksiyonunu ve o bolgeyi drene eden lenf nodunu igerir (2).

Tiiberkiiloz basilleri, dnce alveollerde ve alveolar duktuslarda c¢ogaldiktan
sonra aktif olmayan makrofajlar tarafindan lenfatik damarlar araciligiyla bolgesel lenf
nodlarina taginir. Bu nedenle, primer enfeksiyon akcigerde olmasina ragmen genellikle
bolgesel lenf nodlart da etkilenir. Akciger parankimi ve lenf bezlerinde olusan doku
reaksiyonunda 2-12 hafta icerisinde artis olusur. Ardindan organizmalarin sayisinda

artis olusup dokuda hipersensivite gelisir (2).

Primer kompleksin parankimal kismi, fibrozis ve kalsifikasyon ile iyilesirken,
buna bagl olarak kazeoz nekroz ve enkapsiilasyon olusur. Eger kazeifikasyon fazla
ise, lezyonun merkezinde kavite olusabilir; olusan bu kavite, en yakin bronsa agilabilir

(22).

Bolgesel lenf nodundaki enfeksiyon odagi fibrozis ve enkapsiilasyon ile
iyilesebilir, ancak akciger parankimindeki lezyon tam olarak gerilemeyebilir. M.

Tuberculosis bu odaklar igerisinde uzun siire kalabilmektedir (2).



Primer kompleksin olusumu sirasinda tiiberkiiloz basili lenfohematojen yolla
farkli organlara da yayilabilir ve eger konak¢i immiin sistem cevabi yetersiz ise
dissemine tiiberkiiloza da neden olabilir (2,23). M. tuberculosis’in dissemine

enfeksiyon riskinin HIV ile enfekte kisilerde ¢ok daha fazla oldugu bilinmektedir (2).

2.4, TUBERKULOZ iMMUNOLOJISI

Genele bakildiginda M. Tuberculosis ile enfekte kisilerin biiylik bir kisminda
hicbir zaman hastalik klinik olarak ortaya ¢ikmaz. Bu durum konagin dogal ve
kazanilmig immiin yanmitinin tliberkiilloz enfeksiyonun iizerindeki etkisini

gostermektedir (24).

Dogal immiin yanit, viicudun mikroorganizma ayirt etmeden verdigi tepkilerdir.
Solunum yolu fiziksel bariyeri, alveolar makrofajlar, notrofiller, dogal dldiiriicti (NK)
hiicreler, mast hiicreleri, kompleman sistemi, tiimor nekrotizan faktor-alfa (TNF-a)
gibi sitokinler, D vitamini, toll benzeri reseptorler gibi molekiiller dogal immiinite de

rol alir (25,26).

Dogal immiin yanitin esas hiicresi makrofajlardir. Makrofaj igerisine alinan
basiller reaktif oksijen ara iiriinlerine (Reactive Oxygen Intermediates, ROI) direnc,
asit pH olusumunun engellenmesi ve fagolizozom olusumunun engelleyerek

kontrolsiiz cogalmaya baslarlar (21,27).

Dogal immiin yanit savunmada genellikle yetersiz kalabilir. M. tuberculosis’e
verilen tepki aslinda makrofajlar ve T helper hiicre popiilasyonun arasindaki ortak
yanitin bir sonucudur. CD4+ T lenfositler hem immiin sistem hiicrelerini hem de
interferon gama salmimi uyarir. Interferon gama salinimi sonrasi aktive olan
makrofajlar TNF (Timor nekrozis faktor) sitokinleri araciligi ile monositlerin
epiteloid histiyositlere donilistimiine aracilik saglar. TNF-ograniilom olusumda rol
oynar. CD8+ T lenfositlerin temel gorevi ise hedeflenmis hiicre Oliimiini
gerceklestirmektir. Fagosite edilmis ancak 6ldiiriilememis basillerin antijenleri MHC-
1 araciligi ile CD8+ T lenfositlerine sunulur. Boylece hedeflenmis enfekte olan

hiicrenin 6limii saglanir (2,28,29).



Basilin ilk yerlestigi yer olan ve ayni zamanda primer inflamasyon alani olarak
da bilinen inflamasyon alan1 ghon odag1 olarak da adlandirilir (2). Bu odakta yer alan
basiller belli bir siire ¢cogalmaya devam edebilirler. Hiicre disina ¢ikan basiller
makrofaj ve monositleri uyararak bdlgeye toplanmasina sebep olur ardindan bu
hiicreler epiteloid histiyosit ve langerhans dev hiicrelerine doniisiir. Lenfositlerin de bu
odak etrafinda bir araya gelmesi ile tiiberkiil veya graniilom meydana gelir. HIV+
hastalarda da oldugu gibi Thl yamitinin yetersiz oldugu durumlarda graniilom
olusumunda bozukluk meydana gelebilir. Primer ghon odaginda ¢ogalan basillerin o
bolgedeki lenf nodlarina yayilmasi sonucunda ghon kompleksi olusur. Lenf
nodlarindan lenfohematojen yolla yayilan basiller farkli kliniklere yol agabilirler

(2,26,30).

2.5. COCUKLUK CAGI TUBERKULOZ EVRELERI

Cocuklarda tiiberkiiloz temel olarak temas, enfeksiyon ve hastalik olmak iizere

ic evreden olusmaktadir (31).

Tablo I: Cocukluk ¢ag: tiiberkiiloz evrelerinin 6zellikleri (31)

Temas Enfeksiyon Hastalik

TDT Negatif Pozitif Pozitif (%50-85)

Akciger Grafisi Normal Genellikle normal* | Genellikle bulgu
vardir®*

Fizik Muayene Normal Normal Genellikle bulgu
vardir***

Koruyucu ilag tedavisi | Gereklidir | Gereklidir -

Hastalik tedavisi - - Gereklidir

* Enfeksiyon evresinde bakilan akciger grafisinde veya bilgisayarli tomografi goriintiilerinde, lenf nodu
veya kalsifikasyonlar goriilebilir.

** Ekstrapulmoner tiiberkiiloz tanist alan ¢ocuk hastalarin bakilan akciger grafisi normal olabilir.

*** Bazi pulmoner tiiberkiiloz tamist alan ¢ocuklarda yapilan fizik muayene normal iken, bakilan
akciger grafisinde bulgu olabilir.
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2.5.1. Temas

Cocuklarda cogunluk ile erigkin ya da ergen bir akciger tiiberkiilozlu hastanin
bulundugu ortamda basillerin inhalasyonu ile temas ger¢eklesir. Genellikle hane halki
ile ev i¢i temas ¢ogunluktadir ancak okul, kres, bakim evi gibi kapal1 alanlarda da

gergeklesebilir.

Temas sonrasi ¢ocuklarda bakilan tiiberkiilin deri testi (TDT) negatif olabilir,

akciger grafisi ve fizik muayenesinde de bulgu saptanmayabilir.

Cocuk M. Tuberculosis basilini inhale ettikten sonra TDT pozitiflesmesi

ortalama 2-12 hafta slireceginden temas durumunda negatiftir (31-33).

2.5.2. Enfeksiyon (Latent TB Enfeksiyonu)

Cocukta inhale edilen basiller akcigerde primer odakta ¢ogalirlar ardindan bu
primer odaga yakin lenf bezlerine ve yine lenfohematojen yolla organ ve dokulara
tagiirlar (2). Bu olaylar genellikle cocukta subklinik seyreder. Geg tip asir1 duyarlilik
reaksiyonu ile bu kazedz lezyonlar sinirli bir hale gelir ve tiiberkiiloz basilleri bu

bolgede canli kalmaya devam edebilirler.

Latent tiiberkiiloz enfeksiyonu evresinde tiiberkiilin deri testi (TDT) ya da
interferon gama salinim testi (IGST) pozitiflesir. Yine bu evrede yapilan fizik muayene
ve bakilan akciger grafileri normal olabilecegi gibi, parankimde ya da lenf nodlarinda

kalsifikasyonlar gortilebilir.

Bu evredeki c¢ocuklarin bulastiriciligt  yoktur ancak koruyucu tedavi

baslanmamig ¢ocuklarin hasta olma olasilig1 mevcuttur (31,34).

2.5.3. Hastahk

M. Tuberculosis basilinin olusturdugu enfeksiyon smirlandirilamaz ve akciger

parankiminde basilin ¢gogalmaya devam eder. Viicudun da olusturdugu immiinolojik
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yanit ile akciger parankiminde infiltrasyon ve lenf bezlerinde biiyiime gercekleserek

hastalik ortaya cikar.

Cocugun enfekte oldugu yas ne kadar kiicilikse, hastaligin gelisme riski o kadar
yiiksektir. Tablo II ‘de bagisikligi baskilanmamis yasa bagli olarak risk oranlari
gosterilmistir (5,31).

Tablo II: Bagisikligi baskilanmamis ¢ocuklarda yasa bagli olarak primer

enfeksiyonun hastaliga ilerleme riski (5)

Primer enfeksiyonun Akciger TB Miliyer veya
hastaliga ilerleme riski Menenjit TB
0-12 ay %350 %30-40 %10-20
1-2 yas %20-25 %10-20 %?2-5
2-5 yas %5 %5 <%0,5
5-10 yas %2 %2 <%0,5
10 yas tstii %10-20 %10-20 <%0,5

Bagisiklik sistemi tiiberkiiloz basiline karsi yanitta rol oynamasi nedeni ile
bagisiklik sisteminin baskilandigi durumlarda meydana gelecek hastaligin da riski
artmaktadir. Diyabet, kronik bobrek yetmezIligi, malniitrisyon, HIV enfeksiyonu ve
kortikosteroid gibi immunsupresif ila¢ kullanim durumlarinda Tiberkiiloz
enfeksiyonunun hastaliga doniismesi ve tiiberkiiloz hastalig1 reaktivasyon ihtimalinin

arttig1 bilinmektedir (5,34).

2.6. COCUKLUK CAGI TUBERKULOZUNDA KLIiNiK

2.6.1. Primer Akciger Tiiberkiilozu

Cocuklarda tiiberkiiloz en sik pulmoner tiiberkiilloz veya intratorasik

lenfadenopati ile kendini ortaya cikarir. Akciger tiiberkiilozunda iki haftadan uzun
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stiren Oksiiriik, ates, kilo kaybi, gelisim geriligi gibi bulgular ortaya ¢ikabilir ama pek
¢ok cocuk asemptomatik olarak seyredebilir. infant ve adolesanlarda semptomlar daha
sik goriiliirken, okul cagindaki ¢ocuklarda herhangi bir sikayet olmadan sadece

radyolojik bulgularla saptanan sessiz bir hastalik ortaya ¢ikabilir (32).

Genellikle nonspesifik bulgular ile seyreden hastaligin diger akciger
hastaliklarindan ayriminda tiiberkiiloz temas 6ykiisii olmas1 ve tiiberkiilin deri testinin

(TDT) pozitif olmasi énemlidir (35).

Bu hastalarin biiyiilk ¢ogunlugunun akciger muayenesi dogaldir, ancak
beraberinde olusan lenfadenopatilerin olusturdugu bronsiyal obstriiksiyon ile hisilti
(wheezing), takipne, solunum sikintis1 gelisebilir. Yine lenfadenopatilerin bronsa
yapacagl kismi obstriiksiyon ile akcigerin belli bolgelerinde havalanma artis1 ve

atelektaziler geligebilir (31,32).

2.6.2. Ilerleyici Akciger Tiiberkiilozu

Ilerleyici pulmoner tiiberkiiloz, olusan primer odagin gerileyip kalsifiye olmasi
yerine daha da biiyliyerek kazedz merkez olusturmasi ile meydana gelir. Hasta bu
sekilde bulastirict hale gelir. Kaze6z merkez likefiye olarak komsu bronsa acilir,
bdylece primer kavite olusur. Tiiberkiiloz basilleri tiim akcigere ve hatta plevral alana
da yayilabilir. Nadir de olsa bu biiyiiyen odak plevra bosluguna acilir ve bronkoplevral

fistiil veya kazedzpiyopndmotoraksa neden olabilir (36).

Yiiksek ates, siddetli oksiirtik, istahsizlik, kilo kayb1 gibi primer pulmoner
tiiberkiiloza gore daha siddetli bir klinik tablo vardir. Yapilan fizik muayenede belirgin
bulgular goriiliir (32,37).

2.6.3. Reaktivasyon Akciger Tiiberkiilozu

Daha o6nce tiiberkiiloz ile enfekte olmus kiside, dokuda uykuda olan (dormant)
basilin tekrar aktive olmasi ya da basile tekrar maruz kalinmasi ile hastalik belirtileri

ortaya c¢ikar. Bu erigkinde goriilen bir tiiberkiiloz seklidir. Reaktivasyon, primer
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enfeksiyon sirasinda akcigerde kanlanmanin daha iyi oldugu {ist loblara yerlesen
basillerin olusturdugu Asmann ve Simon odaklarindan kaynaklanir. Olusan bu

odaklarda yogun basil iceriginden dolay1 bulastiricilik da fazladir (38).

Hastalarda ates, istahsizlik, kilo kaybi, oksiiriik, gégiis agrisi, hemoptizi gibi
sikayetler sik goriiliir (5,38).

2.6.4. Eriskin ve Cocuklarda Akciger Tiiberkiilozu Arasindaki Farklar

Cocuklarda ve eriskinlerde bagisiklik sistemindeki farkliliktan dolay1

tiiberkiiloza bagl gelisen belirti ve bulgularda farkliliklar gézlenebilir.

Erigkinlerde ve ¢ocuklarda goriilen akciger tiiberkiilozu arasindaki farklar

tablo III’te belirtilmistir.

Tablo III: Erigkinlerde ve ¢ocuklarda goriilen akciger tiiberkiilozu arasindaki farklar (39)

Eriskin Cocukluk ¢ag
Klinik Oksiiriik, ates, hemoptizi, Primer enfeksiyon
istahsizlik ve kilo kaybi sirasinda bulgular silik
sik
Balgamda ARB %70 %5
pozitiflik oram
Tiiberkiiloz kiiltiir Balgamda %90 Mide aclik suyu %30-40
pozitifligi
Akcigerde yerlesim Apikal, tist loblar Periferik, siklikla orta ve
alt loblar
Iyilesme Fibrozis Kalsifikasyon
Lenf bezleri Nadir Sik
Yayillma egilimi Nadir Sik
Bulastiricilik Sik Nadir
Kavite Sik Nadir
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2.6.5. Plevra Tiiberkiilozu

Plevra tiiberkiilozu, ektrapulmoner tiiberkiilozun lenfatik tutulumdan sonraki
en sik ikinci seklidir. Tiiberkiilozun endemik oldugu bolgelerde tan1 konulamamis her

plevral efilizyonu olan hastada plevra tiiberkiilozu akilda tutulmalidir (40).

Hastalar klinik olarak ates, Oksiirliik, gogiis agrist ile basvururlar. Plevra
tiiberkiilozu erigkinlerde genellikle reaktivasyon akciger tiiberkiilozu ile iligkili iken
cocuklarda ¢ogunlukla primer akciger tiiberkiilozu sonrasi ortaya ¢ikar. Cocuklarda en

sik adolesan grupta goriiliir (41).

Plevra tiiberkiilozu, tiiberkiiloz basili ile enfekte hastanin plevral bosluktaki
mikobakterilere ve antijenlerine kars1 gecikmis tip asir1 duyarlilik reaksiyonunun bir
etkisi olabilir veya primer pulmoner hastalik sirasinda subplevral alanda bulunan bir

odagin plevral bosluga acilmasi ile ortaya ¢ikabilir.

Plevral siv1 genellikle lenfositlerden olusur ve eksuda formundadir. Plevra
tiilberkiilozu tanis1 i¢in plevral alandan alinan Orneklerde Mycobacterium
tuberculosis’in saptanmast ya da kazeifiye graniilomlarin histolojik olarak

gosterilmesidir (40,42).

Ayrica plevra tliberkiilozu olan hastalarda alinan plevral sivi 6rneginde
adenozin deaminaz diizeyinin 40 U/L’nin iizerinde olmasi da tan1 koymak acisindan

yardimci olmaktadir (40).

2.6.6. Tiiberkiiloz Perikarditi

Tiiberkiiloz perikarditi tiiberkiilozun en 6nemli komplikasyonlarindan biridir.

Tanisin1 koymak genellikle zordur ve tan1 koymak siklikla gecikebilir (43).

Tiiberkiiloz perikarditi genellikle ates, kilo kaybi, gece terlemesi, gogiis agrisi
gibi spesifik olmayan semptomlar ile ortaya cikabilir. Ayn1 sekilde tiiberkiiloz
perikarditi olan ¢ocuk hastalarda oksiiriik, ates, gelisim geriligi gibi spesifik olmayan

semptomlar ile bagvururlar (43,44).
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Hastalarin az bir kismi ise hastaligin ge¢ evresi olan konstriktif perikarditin

tipik ortaya cikan bulgulari ile bagvurabilirler.

Tiiberkiiloz perikarditinde yapilan fizik muayene de ayrica juguler vendz

basingta artis, hepatomegali, batinda asit ve periferik 6dem goriilebilir (45).

Tan1 perikard sivisinda Mycobacterium tuberculosis saptanmasi veya histolojik

incelemede kazeifiye graniilomun saptanmasi ile konur (46).

2.6.7. Dissemine-Miliyer Tiiberkiiloz

Miliyer tiiberkiiloz, Mycobacterium tuberculosis’in hematojen yolla

yayilimindan kaynaklanan hastalik durumudur.

Miliyer tiiberkiilozun klinik bulgular1 genellikle subakut ve kronik seyreder.
Hastalarda ¢ogunluk ile biiylime gelisme geriligi, nedeni bilinmeyen ates veya bir ya
da birden fazla organ tutulumuna bagli bulgular goriilebilir. Bu hastalarda gece

terlemeleri siktir (47).

Akciger tutulumu olan miliyer tliberkiilozlu hastalarda oksitiriik, solunum

sikintisi, hipoksi goriilebilir.

Yine hastalik akut sekilde ¢coklu organ yetmezligi, septik sok, akut respiratuar
distress sendromu (ARDS) olusturarak 6liimciil seyredebilmektedir (48,49).

Miliyer tiiberkiilozun en yaygin tutulum bdlgeleri akciger, lenfatik sistem,
karaciger, kemik ve eklemler, merkezi sinir sistemi ve adrenal bezdir, tutulum

bolgesine gore olusan klinik tablo degismektedir (48).

2.6.8. Tiiberkiiloz Lenfadeniti

Tiiberkiiloz lenfadeniti ¢ocuklarda goriilen akciger dis1 tliberkiilozun en sik
goriilen formlarindan biridir. Servikal bolgede gelisen tiiberkiiloz lenfadeniti skrofula

olarak adlandirilir (50).
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Tarihsel olarak bakildiginda M. bovis tiiberkiiloz lenfadenitin yaygin bir
etkeniydi, ancak gelismis iilkelerde yapilan pastorizasyon ve hayvancilik programlari
bu enfeksiyonun kaynagini belirgin Olgiide azaltmistir (51). Giliniimiizde M.

tuberculosis tiiberkiiloz lenfadenitin en sik goriilen etkenidir (50).

Tiiberkiiloz lenfadeniti olan hastalar cogunluk ile kii¢iik agrisiz, yavas biiyliyen
birkag¢ adet servikal lenf nodu ile bagvurur (52). Hastalarin ¢cok biiyiik kisminda TDT
pozitif saptanir (53). Ancak kesin tani ic¢in histolojik ve mikrobiyolojik ¢alisma

yapilabilmesi amaci ile eksizyonel biyopsi yapilmasi gerekmektedir (52).

2.6.9. Abdominal Tiiberkiiloz

Abdominal tliberkiilozun spesifik bulgular1 olmamasi tan1 koymakta zorluk

olusturmakta, bu da olusan komplikasyonlarda artiga sebep olmaktadir (54).

Gastrointestinal sistem, periton, lenf nodlar1 ve solid organlarin tutulumu

olabilir. En sik tutulum ileocekal bolgede goriiliir (55).

Abdominal tiiberkiiloz kiside, mevcut latent tiiberkiilozun reaktivasyonu veya
tiiberkiiloz mikobakterileri basillerinin yutulmasi ile meydana gelebilir. Ayrica aktif
tiiberkiiloz odagindan hematojen yayilim ile, tiiberkiiloz ile enfekte komsu odaktan

direk yayilim ile ve lenfatik kanallar yolu ile de bulas olabilir (54).

2.6.10. Deri Tiiberkiilozu

Oldukg¢a nadir goriilen deri tiiberkiilozu, gercek kutandz tliberkiiloz ve

tiiberkiilid olarak iki gruba ayrilabilir.

Gergek kutandz tiiberkiiloz basilin deriye dogrudan girmesi ile ya da M.
tuberculosis ile enfekte odaktan lokal veya hematojen yol ile yayilmasi sonucu
gelisebilir. Tiiberkiilid ise M. tuberculosis antijenlerine kars1 viicudun olusturdugu asir1

duyarlilik reaksiyonlar1 sonucu olugan cilt bulgularidir (56,57).

TDT pozitif olabilir ancak kesin tani i¢in biyopsi ve kiiltiir gereklidir (56).
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2.6.11. iskelet Sistemi Tiiberkiilozu

Iskelet sistemi tiiberkiilozunun en sik goriilen sekli vertebra tutulumunun
oldugu Pott hastaligidir. Ancak ¢ocuklarda en sik spondilit, artrit, osteomyelit formlari

goriilmektedir (58,59).

Cocuklarda, tiiberkiilozun kemik ve eklem tutulumu eriskinlere kiyasla daha
fazladir, bunun sebebi yas kiiciildiikce kemikte epifiz bolgesindeki kanlanma
miktarinda olan artistir (59).

Iskelet sistemi tiiberkiilozu ¢ogunluk ile lenfohematojen yayilim sonucu
olugsmakta iken ayrica enfekte kemik veya dokudan direk yayilim ile de

olusabilmektedir.

Klinik ve radyolojik bulgular degerli olsa da kesin tani1 i¢in yetersizdir. Kesin

tani1 i¢in patolojik ve mikrobiyolojik inceleme gereklidir (60).

2.6.12. Genitoiiriner Tiuberkiiloz

Genitoliriner tiiberkiiloz primer akciger odagindaki basillerin lenfohematojen
yolla yayilmas1 sonrasi meydana gelir. Baslangicta spesifik semptomlar olusmaz.
Piyiiri, hematiiri, sik idrara ¢ikma, ani sikigma hissi, noktiiri, yan agris1 ve ates gibi

semptomlar goriilebilir.

Tani i¢in idrar mikobakteriyel kiiltiirii veya idrarda M. tuberculosis polimeraz

zincir reaksiyonu (PCR) pozitifligi bakilabilir (61).

Adolesan doneminden sonra ise, erkeklerde tiiberkiiloz prostati, seminal
vezikiilii, epididimi, testisleri, penisi etkileyebilir. En sik epididimit goriiliir.
Kadinlarda ise tiiberkiiloz fallop tiiplerini, endometriyumu, yumurtaliklar
etkileyebilir. Tiiberkiiloz siiphesi olan durumlarda tani i¢in biyopsi ve mikobakteriyel

kiiltiir yapilmas1 gerekmektedir (61,62).
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2.6.13. Santral Sinir Sistemi Tiiberkiilozu

Santral sinir sistemi tiiberkiilozu; menenjit, intrakranial tiiberkiiloma ve spinal

araknoidit olarak ti¢ klinik sekilde goriiliir (63).

Tiiberkiilom, viicutta dissemine tiiberkiiloz sirasinda tiiberkiillerin bir araya
gelerek olusturduklart graniilomatdz odaktir. Spinal tiiberkiiloz araknoidit, omurilik
veya meninkslerdeki graniilomatéz odaklardan meydana gelir, sinir kilifinda eksudatif

enflamatuvar yanit olusur (64,65).

Tiiberkiiloz menenjiti agisindan 6zellikle yasi kiigiik cocuklarda ve HIV pozitif
hastalar yiiksek risk olusturmaktadir. Cogunluk ile halsizlik, ates, bas agris1 gibi

semptomlar olustururken, klinik olarak stupor, koma ve 6liime kadar ilerleyebilir.

Tan1 agisindan hastadan alinan beyin omurilik s1visi (BOS) 6rnekleri nemlidir.
Orneklerde lenfositik pleositoz, glukozun diisiik olmasi ve protein oranin yiiksek
olmasi belirgindir. Ayrica BOS 6rneginden ¢alisilan aside direngli boyama, polimeraz

zincir reaksiyonu (PCR), BOS kiiltiir ¢alisilmasi kesin tan1 agisindan 6nemlidir.

Kranial bilgisayarli tomografi (BT) ve manyetik rezonans (MRI)
goriintiilemeleri hastaligin komplikasyonlarini1 ve progresyonunu anlamak agisindan

degerlidir (63).

2.7. 0ZEL DURUMLAR

2.7.1 Konjenital Tiiberkiiloz

Oldukga nadir goriilmektedir. Anneden bebege plasenta veya umblikal ven ile
hematojen yolla veya tiiberkiiloz basili ile enfekte amniyotik sivinin fetus tarafindan

aspire edilmesi veya yutulmasi ile olusabilir.

Solunum sikintisi, ates, beslenme giicliigii, hepatomegali, splenomegali, diisiik
dogum agirlig1 gibi yenidogan dénemi sepsisi ile benzer klinik bulgulara neden olabilir

(66).
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2.7.2 HIV Enfekte Cocukta Tiiberkiiloz

Insan bagisiklig1 yetmezligi viriisii (HIV) kiside immiin sistemi baskilayarak
tiiberkiiloz gibi firsat¢1 enfeksiyonlarda artiga sebep olabilir. Cocuklarda HIV
enfeksiyonunun klinik belirtileri spesifik degildir. Daha kiigiik yaslarda oral
kandidiyazis, pndmoni, gelisme geriligi gibi bulgular ortaya ¢ikarabilir (67).

HIV ile enfekte hastalarin, CD4 sayisindan bagimsiz olarak interferon gama
testi veya tiiberkiilin deri testi ile latent tiiberkiiloz durumu agisindan tarama yapilmasi

gerekmektedir.

HIV ile enfekte ¢ocuklarda, perinatal bulas var ise ilk olarak 3-12 ay arasinda
olmak tiizere her yil, daha biiyiik cocuk ve ergenlerde de HIV enfeksiyonu tanisi

aldiktan sonra her yi1l diizenli tiiberkiiloz taramasi yapilmasi gerekmektedir (68,69).

2.8. TANI YONTEMLERI

Cocuklarda tiiberkiiloz tanisin1 koymak, eriskinlerle kiyaslandiginda daha zor
olabilmektedir. Cocuklarda ortaya cikan semptomlar spesifik olmamakla birlikte,

baska hastaliklar ile de karisabilir.

Stipheli klinik bulgular1 olan her ¢ocuk, bulastiriciligi olan bir hasta ile temas
Oykiisii var ise veya tiiberkiilozun endemik oldugu bir bolgede ikamet ediyor veya 1
aydan uzun seyahat Oykiisii varsa tiiberkiiloz acisindan siipheli degerlendirilmelidir.
Ozellikle temas oOykiisii olan, 5 yasindan kiiciik, beslenme yetersizligi ve HIV
enfeksiyonu gibi immunsupresyon olusturan bir durumu olan hastalar tiiberkiiloz

acisindan yiiksek riskli kabul edilmelidir (4,70).
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Tablo IV: Tiberkiilozda tanisal yaklasim agamalari (4)

1) Opykii (hastanin temas durumunu, tiiberkiiloz ile ilgili olabilecek belirti ve
bulgularini igeren)

2) Fizik muayene (sistem muayenesi ve hastanin biiyiime ve gelisimini de
degerlendiren)

3) Akciger Grafisi (ulasilabiliyorsa)

4) TDT ve/veya IGST

5) Bakteriyolojik degerlendirilme (yapilmasi miimkiinse)

6) HIV testi (enfeksiyon prevalansi yiiksek bolge ise)

Tiiberkiilin Deri Testi (TDT)

Tiiberkiiloz basilinin kesfinden sonra Robert Koch ¢alismalarina devam ederek
M. tuberculosis kiiltiirii ekstre filtratlarindan elde edilen sivi olan tiiberkiilinin
subkutan verilmesini Onermistir, ancak bu uygulama tedavi yontemi olarak kabul
edilmemistir. Ancak bu uygulamalar sirasinda tiiberkiilinin tiiberkiilozu olmayan
kisilere uygulandiginda herhangi bir semptom olusturmadig1 goriilmistiir, boylece
tilberkiilin uygulanmasinin enfekte kisi ve saglikli kisilerin ayirt edilmesinde
kullanilabilecegi goriilmiistiir. 1930°larin baslarindan itibaren TDT tarama testi olarak

kullanilmaya baslanmigtir (71,72).

TDT, M. tuberculosis enfeksiyonu sonrasinda ortaya ¢ikabilen mikobakteriyel

protein antijenlerine kars1 olusan gecikmis tip asir1 duyarliligin bir yanitidir.

M. tuberculosis’ten elde edilen 0.1 ml 5 tiiberkiilin {initesi PPD on kol i¢
yiizeyine intradermal olarak uygulanir. Ulkemizde de en sik kullanilan bu yénteme
Mantoux yontemi ad1 verilir. Degerlendirme i¢in en uygun zaman uygulama sonrasi
48-72 saattir. Degerlendirme sirasinda 6l¢iim i¢in kizariklik degil endurasyon ol¢timii

yapilmalidir (71,73).
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Tablo V: T.C. Saglik Bakanlig1 Halk Sagligi Genel Miidiirliigli Verem Savag Daire
Bagkanligi’na gore TDT pozitiflik kriterleri (31)

BCG as1 skari olan Kisilerde

Endiirasyon 0-5 mm arasinda ise Negatif kabul edilir.

Endiirasyon 6-14 mm arasinda ise Negatif kabul edilir. (BCG asisinda
bagli)

Endiirasyon 15 mm iizerinde ise Pozitif kabul edilir.

BCG ag1 skar1 olmayan Kisilerde

Endiirasyon 0-5 mm arasinda ise Negatif kabul edilir.

Endiirasyon 6-9 mm arasinda ise Stipheli kabul edilir, test bir hafta sonra
tekrar edilir. Yine benzer sonug goriiliir

ise negatif kabul edilir.

Endiirasyon 10 mm tiizerinde ise Pozitif kabul edilir.

Immunsupresif kisilerde TDT 5 mm iizerinde ise de pozitif oldugu kabul edilir.

TDT’nin negatif oldugu durumlarda yanlis negatiflik olasiligi géz Oniine
alinmalidir. Kisiye ait ek hastaliklar, immunsupresyon yapan durumlar, enfeksiyonlar,
canli as1 uygulamalar1 ile birlikte teknik olarak test materyalinin uygunsuz
uygulanmasi ve degerlendirilmesi de TDT yanlis negatiflik sonucuna neden olabilir.

TDT pozitifligi durumunda ileri degerlendirme yapilmasi gerekmektedir (71).

Interferon Gama Salimm Testi (IGST)

IGST, hiicre aracili bagisiklik yanitin1 Slgen in vitro bir kan testidir. M.
tuberculosis’e maruz kalma sonrasi ortaya cikabilecek olan antijenler tarafindan

uyarilan T hiicresinin interferon- gamma saliniminin 6l¢tilmesidir (74).

Pozitif IGST sonucu enfeksiyonun gostergesi olarak kabul edilebilir, negatif
sonug ise enfeksiyonu kesin olarak diglayamaz, hastanin diger klinik bulgular ile
beraber degerlendirmek gerekmektedir. Bu nedenle immunsupresif ¢ocuklarda IGST

sonuglar1 yanlis negatiflik agisindan dikkatli degerlendirilmelidir.
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Tablo VI: Cocuklarda IGST ve TDT kullanimi1 agisindan oneriler (39,76)

TDT uygula
o Cocuk 5 yasindan kiigiik ise

IGST uygula, TDT istege bagh uygulanabilir

o Cocuk BCG asili ve 5 yasinda veya 5 yasindan biiyiik ise

o Cocuk 5 yasinda veya 5 yasindan biiyilik ancak TDT okunmast igin
basvuru olasilig1 diisiik ise

TDT ve IGST her iki testin uygulanabilecegi durumlar

o IGST sonucu belirsiz veya gegersiz ise*

o TDT ve IGST negatif olmasina ragmen TB hastaligi a¢isindan klinik
olarak sliphenin devam etmesi ve ¢cocugun kotii prognoz agisindan yiiksek
riske sahip olmasi

IIk uygulanan TDT pozitif olmasina ragmen, IGST uygulanacak durumlar

o Cocuk 5 yasima veya 5 yasindan biiyiik ve BCG asili,

Tiiberkiiloz hastalig1 ve kotii prognoz agisindan risk faktorii yoksa,
yalanci pozitifligi dislamak i¢in,
Yine hastanin tedavisini baslamak i¢in ek kanita ihtiya¢c duyuldugunda

*Herhangi birinin pozitif olmast anlaml kabul edilir.

IGST, TDT ile kiyaslandiginda benzer duyarlilik gosterir, ancak tiiberkiiloz
enfeksiyonu tanisi i¢in IGST daha yiiksek bir 6zgiilliik saglar (75).

Giiniimiizde en sik kullanilan IGST igerisinde; T SPOT.TB testi (T-SPOT;
Oxford Immunotec, Abington, United Kingdom) ve QuantiFERON-TB Gold In-Tube
test (QFT GIT; Cellestis/Qiagen, Carnegie, Australia)’dir.

Radyolojik Bulgular

Cocukluk caginda 6zellikle intratorasik tiiberkiiloz acisindan 6n-arka ve yan

akciger grafilerinin goriintiilenmesi 6nemlidir (77).
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Cocuklarda ¢cogunluk ile primer tiiberkiiloz hastalig1 goriiliir. Primer pulmoner
tiiberkiiloz hastaliginin radyolojik bulgularinda hiler, mediastinal, subkarinal,
paratrakeal lenfadenopati goriiliir. Lenfadenopati ilerledikge mevcut komsu hava
yollarina yaptig1 basi ile hava yollarinda obstriiksiyon yaparak konsolidasyon,
atelektazi, bazi1 bolgelerde havalanma artig1 yapabilir. Ayrica hematojen yayilimin bir

etkisi olarak akcigerde miliyer tutulum olusabilir (31,39).

Ergenlerde ise, tiiberkiilozun radyolojik bulgular1 eriskinler ile benzerlik
gostermektedir. Daha ¢ok akciger iist lobda olmak iizere konsolidasyon, kavitasyon,

atelektazi, plevral efiizyon izlenir.

Bilgisayarli tomografi (BT) ek ayrintili inceleme i¢in kullanilabilir. Akcigerde
olusan kavitasyonlar, bronsektaziler, endobronsial tutulumlar akciger grafisine kiyasla
BT goriintiilemelerinde daha rahat degerlendirilebilir. Ancak rutin goriintiilemeler

arasinda yer almaz (70).

Tiiberkiilozun santral sinir sistemi tutulumlarinda kranial BT ve manyetik

rezonans goriintiilemeleri (MRI) ile degerlendirilme yapilmasi gerekmektedir (76).

Laboratuvar Bulgularn

Cocuklarda yapilan mikrobiyolojik yontemler temel olarak mikobakteriyel
kiiltiir, molekiiler testler ve asite direngli basil yaymasidir. Mikobakteriyel kiiltiir temel
olarak tani agisindan en hassas yontemdir ve siiphelenilen tim klinik durumlarda
orneklerden kiiltiir bakilmalidir ancak kiiltiiriin net sonu¢ vermesi en az bir aya yakin

stirebilmektedir. Kiiltiirde pozitiflik olugsmasi i¢in gerekli olan siire basilin yiikiine
baghdir (74).

Alinan balgamdan yapilan yaymalarin incelenmesinde aside direngli basillerin
(ARB) mikroskobik olarak saptanmasi tiiberkiiloz tanisi i¢in hem hizli hem de ucuz
bir yontemdir. Ancak yaymalarda ARB basillerin saptanmasi i¢in ml’de yaklagik
10.000 basil olmas1 gerekmektedir (78).
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Niikleik asit amplifikasyon testleri icerisinde polimeraz zincir reaksiyonu

(PCR) en sik kullanilan formudur (79).

Bes yasin altindaki ¢ocuklarda yeterince balgam alinamamasi sebebi ile kiiltiir
icin en uygun materyal sabah a¢ karna alinan mide icerigi ornegidir. Ergenler ise
cogunluk ile uygun balgam 6rnegi verebilmektedir. Ayrintili degerlendirme gerektigi
durumlarda bronkoskopi ile aliman bronkoalveoler lavaj orneginden de kiiltiir

caligmasi yapilabilmektedir (39,80).

Adenozin deaminaz (ADA) piirin katabolizmasinda rol oynayan bir enzimdir.
Yapilan c¢alismalarda tiiberkiiloz tanili hastalarin beyin omurilik s1visi, periton, plevral
stvi gibi viicut sivilarinda enzim diizeyinde artis oldugu goriilmiistiir. Ozellikle

tedaviye yanitin izlenmesi agisindan 6nemlidir (40,76).

2.8. BILDIiRIM

Ulkemizde Saglik Bakanligi tarafindan hazirlanan rehber dogrultusunda
tiiberkiiloz hastaligi bildirimi zorunlu olan A grubu hastaliklar igerisindedir.
Tiiberkiiloz tanist konulan her hastanin bildirimi 24 saat igerisinde il saghk

miidirliigiine bulasici hastaliklar bildirim formu doldurularak iletilmesi gerekmektedir

31).

2.9. TUBERKULOZ TEDAVISi

Cocukluk cag tiiberkiiloz tedavisi ile eriskin ¢agi tiiberkiiloz tedavisi arasinda
farkliliklar goriilmektedir. Hastanin yasi kiigiildiikge tiiberkiilozun tiim viicutta hizla
yayilarak ciddi mortalite ve morbiditeye sebep olabileceginden tedaviye hizla

baslanmasi1 gerekmektedir.
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Tablo VII: Cocukluk ¢aginda birinci secenek olarak kullanilan tiiberkiiloz ilaglart ve
dozlar1 (31,39)

Ilac Giinliik Doz Giinliik alinabilecek
maksimum doz

Rifampisin 10-15 mg/kg 600 mg/giin

Pirazinamid 20-40 mg/kg 2 gr/glin

Izoniyazid 10-15 mg/kg 300 mg/gilin

Streptomisin 15-20 mg/kg 1 gr/giin

Etambutol 15-25 mg/kg 1.5 gr/glin

Cocuklarda sekonder ila¢ direnci gelisme riski eriskinlere gore daha azdir,

ayrica ilag yan etkileri agisindan erigkinlere kiyasla ilaclar1 daha rahat tolere edebilirler

(31,81).
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Tablo VIII: Cocukluk caginda ikinci segenek olarak kullanilan tliberkiiloz ilaglar1 ve

dozlar1 (31,39)

Ilac Giinliik Doz Giinliik alinabilecek
maksimum doz
Amikasin 15-20 mg/kg 1 gr/giin
Kanamisin 15-20 mg/kg 1 gr/giin
Levofloksasin 7.5-10 mg/kg 750 mg/glin
Siprofloksasin 10-20 mg/kg 1.5 gr/giin
Ofloksasin 15-20 mg/kg 800 mg/giin
Kapreomisin 15-20 mg/kg 1 gr/giin
Moksifloksasin 7.5-10 mg/kg 400 mg/giin
Etiyonamid 15-20 mg/kg 1 gr/giin
Sikloserin 10-20 mg/kg 1 gr/giin
Paraaminosalisilik Asit 150 mg/kg 12 gr/giin
(PAS)
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Tablo IX: Tiiberkiiloz tedavisi sirasinda kullanilan ilaglarin olas1 yan etkileri (31,39)

Tlac Olas1 yan etkileri

[zoniazid Hepatotoksisite, hepatit, karaciger enzimlerinde
yukselme,  periferik  noropati,  hipersensivite,

hematolojik bozukluklar, methemoglobinemi.

Pirazinamid Hepatotoksisite, artralji, hiperiirisemi,  gastrit,
dermatit.
Rifampisin Viicut  salgilarinin =~ turuncu  renkte  olmasi,

hepatotoksisite, hepatit, karaciger enzimlerinde
yikselme, kusma, grip benzeri semptomlar,
hematolojik ~ bozukluklar  (anemi, 16kopenti,

trombositopeni)

Streptomisin Ototoksisite, norotoksisite  (isitme ve denge
bozukluklari), nefrotoksisite, dokiintii, agraniilositoz,

anemi, trombositopeni.

Etambutol Kirmiz1 yesil renk ayriminda azalma, optik norit,

gastrointestinal sistem yan etkileri

Etyonamid Hepatit, gastrointestinal sistem yan etkileri
Aminoglikozidler Ototoksisite, norotoksisite, nefrotoksisite
Kinolonlar Gastrointestinal yan etkiler, kikirdak biiylimesi

tizerine baskilayici yan etki

Sikloserin Konviilsiyon, psikiyatrik yan etkiler

Paraaminosalisilik Asit Gastrointestinal yan etkiler, hepatotoksik

Ilk Secenek Olan Ilaclar

Izoniazid (INH): Izoniazid, gocuklarda tiiberkiiloz tedavisinde kullanilan
temel ilaglardan biridir. INH antimikrobiyal etkisini hiicre duvari sentezinde rol alan
mikolik asit sentezini inhibe ederek secici bakterisidal etki olusturmaktadir. M.
tuberculosis icin INH minimum inhibitdr konsantrasyonu (MIC) genellikle 0,03 ile

0,125 mcg/ml arasinda degismektedir (82).
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INH oral uygulamalarinda emilimi iyidir, beyin omurilik sivist dahil olmak

tizere tiim viicut dokularina ve sivilarina yaygin olarak dagilir.

Cocuklarda 10-15 mg/kg/gilin giinde tek doz (maksimum doz 300 mg/giin)
olacak sekilde oral uygulanir (31).

En 6nemli yan etkisi hepatotoksisitedir, INH metabolitleri nedeni ile ortaya
cikmaktadir. Hastalarin ¢ogunda hepatik yan etkiler tedavinin ilk iki ay1 igerisinde
meydana gelmektedir. Hepatotoksisite agisindan karaciger fonksiyon testlerinde

bozukluk olan hastalarda INH tedavisi dikkatli kullanilmasi gerekmektedir (2,83).

INH ayrica sinaptik ndrotransmiter sentezinde rol alan B6 vitamini (piridoksin)
ile yarisir. Boylece periferik noropati, parestezi, ataksi gibi yan etkiler

olusabilmektedir.

INH baslica eliminasyon yolu bobreklerdir, bobrek yetmezligi durumunda
noropati riski artabilmektedir. Yine immunsupresyon durumu olan veya yetersiz
beslenme durumu olan ¢ocuklarda da noéropati riski artabilmektedir, B6 vitamini

takviyesi alinmasi bu risklerin ortaya ¢ikmasini azaltabilmektedir (84).

Rifampisin (RIF): Rifampisin, tiiberkiiloz tedavisinde birinci secenek olarak
kullanilan ilaglarin igerisindedir. RIF etkisini bakteriyel RNA polimerazi (RNAP)

inhibe ederek gosteren etkili ve 6nemli anti-tiiberkiiloz ilag¢larindan biridir (31,85).

RIF’in tliberkiiloz hastalig tizerindeki etkinligi INH ile benzerlik gosterdigi
diistiniilmektedir. RIF’in kiiglik ¢ocuklarda kullanim kolaylig1 olmasi ve INH gore
daha diisiik hepatotoksisite olusturma oranlart nedeni ile daha iyi tolere

edilebilmektedir (86,87).

Rifampisin, INH direnci olan ancak rifampisine duyarl tiiberkiiloz

enfeksiyonu diisiiniilen ¢ocuklarin tedavisinde tercih edilebilmektedir (88).

[lag10-20 mg/kg/giin tek dozda (maksimum 600 mg/giin) kullanilmaktadr. ilag
alimmnin ardindan hizlica tiim viicuda yayilir, viicut salgilarinin turuncu renge
boyanmasi, karaciger fonksiyon testlerinde bozulma, ates, grip benzeri bulgular

olusturma gibi yan etkiler yapabilmektedir (31,39).
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Pirazinamid (PZA): Pirazinamid, nikotinamidin sentetik analogudur. Dar bir
etki spektrumuna sahip olup, tiiberkiiloz tedavisinde birinci se¢enek olan ilaglar ile
birlikte ¢ogunluk ile kombinasyon halinde kullanilir. PZA kars1 gelisen hizli direng

nedeni ile M. tuberculosis e kars1 tekli tedavi olarak kullanilmamaktadir (89).

Beyin omurilik sivisi dahil olmak iizere dokulara ve viicut sivilarina hizli bir
sekilde yayilmaktadir. Cocuklarda ila¢ 20-40 mg/kg/giin (maksimum dozu 2 gr/giin)
dozunda kullanilmaktadir (31).

PZA en sik goriilen yan etkileri, gastrointestinal intolerans, hepatotoksisite ve
asemptomatik hiperiirisemidir. Tedavi almakta olan hastalarin izlemlerinde karaciger
fonksiyonlarmin disinda bobrek fonksiyonlari, serum iirik asit 6l¢iimleri yakin takip

edilmelidir (31,39).

Etambutol (EMB): Tiiberkiiloz tedavisinde c¢ogunlukla diger ilaglar ile
birlikte kombine kullanilmaktadir. Etki mekanizmasi ¢ok iyi bilinmese de hiicre
duvarinda bulunan arabinozil transferaz enzimini inhibe ederek bakteriyosidal etki

olusturmaktadir.

Ilag doza bagl olarak optik nérit, gérmede kirmizi yesil renk ayriminda
azalma, gastrointestinal yan etkilere neden olabilmektedir. Cocuklarda 15-25 mg/kg
(maksimum 1,5 gr/gilin) dozunda kullanilmaktadir. Yan etkileri nadir goziikiiyor olsa

da gorme ile ilgili bozulma durumlarinda ila¢ kesilmelidir (31,39).

Koruyucu Tedavi

Koruyucu tedavi, bulastirici oldugu bilinen bir hasta ile temasl olan ancak
hastalik saptanmayan veya latent tliberkiiloz tanist konulan ¢ocuk hastalara

baglanmaktadir.

Saglik Bakanlig1 tarafindan ¢ocuklarda koruyucu tedavi endikasyonlari su

sekilde belirtilmistir (31,70).
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Tablo X: Saglik bakanlig tarafindan ¢cocuklarda koruyucu tedavi endikasyonlari
(31,70)

Erigkin bulastirict1 TB hastas1 ile yakin temasi olan ve aktif hastalifi olmayan

cocuklar (TDT hastalik tanisina destek olmasi amaci ile bakilabilir)

Erigskin TB hastas1 ile temas1 olmayan, TDT pozitif saptanan ve aktif hastalig
olmayan ¢ocuklarda;

e 5 yasindan kii¢lik tlim ¢ocuklara

e 5 yasindan biiyilk ama BCG asis1 olmayanlar

e 5 yasindan biiyiik, BCG asis1 var ancak TDT pozitif ise (yalanci pozitiflik

acisindan IGST istenebilir, ancak yapilamiyor ise) proflaksi uygulanir

Immunsupresif cocuklarda TDT istenir;
e TDT 5 mm iizerinde ve ¢ocukta aktif hastalik yok ise 9 ay siire ile proflaksi
uygulanir
e TDT 5 mm altinda ise yalanci negatiflik agisindan IGST istenir, IGST
pozitifligi durumunda aktif hastalik yok ise proflaksi baglanir

Tiiberkiilozlu anneden dogan aktif hastaligi bulunmayan bebekler

TDT konversiyonu olan hastalar (arada BCG asis1 olmamis ancak son iki y1l iginde

TDT’de en az 6 mm artis olmasi ve pozitiflesmesi)

Koruyucu tedaviye baslamadan once cocuklarda aktif hastalik acisind
ayrintili degerlendirilmesi gerekmektedir, siipheli tiiberkiiloz hastaligi durumun

bakteriyolojik olarak aragtirma yapilmasi gerekmektedir.

an

da

Koruma tedavisinde INH 10 mg/kg/giin tek dozda (maksimum 300 mg/giin)

baslanir ve 6 ay siire ile devam edilir. Immunsupresif ¢ocuklarda ise bu siire 9 aydir.

TB kaynagi INH direncli ise hastaya koruyucu tedavi olarak RIF 10 mg/kg/giin

(maksimum 600 mg) dozunda 4 ay boyunca verilir (31,39,70).
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Hastalik Tedavisi

Cocukluk ¢agi tliberkiilozu eriskin tipi tiiberkiilozdan farkli olarak primer

enfeksiyonun bir komplikasyonu olarak ortaya ¢ikar. Eriskin tip tliberkiilozda goriilen

yuklii basil igeren kaviteli lezyonlarin bulunmamasi sebebi ile sekonder ilag¢ direnci

daha az goriilmektedir. Ancak eriskin tipi kaviter lezyonlar ergenlik donemi sonrasi

cocuk hastalarda goriilebilmektedir.

Tablo XI: Cocuklarda yeni olgularda akciger ve akciger dis1 TB tedavi rejimleri (31)

Tiiberkiiloz tutulum yeri

Baslangic donemi tedavi

idame tedavi

rejimi rejimi
Kaviteli, yaygin ya da ARB
pozitif akciger tiiberkiilozu 2 ay boyunca 4 ay boyunca
Agir akciger disi tiiberkiiloz [zoniazid, Rifampisin, [zoniazid,
Miliyer tiiberkiiloz Pirazinamid, Etambutol Rifampisin
Konjenital-Neonatal
tiiberkiiloz
Akciger tiiberkiilozu 2 ay boyunca 4 ay boyunca
Tiberkiiloz lenfadeniti [zoniazid, Rifampisin, [zoniazid,
Agir olmayan akciger dis1 TB Pirazinamid Rifampisin
Immunsupresif cocuklarda 2 ay boyunca 7-10 ay boyunca
tiiberkiiloz [zoniazid, Rifampisin, [zoniazid,
Pirazinamid, Etambutol Rifampisin
Kemik-eklem tiiberkiilozu 2 ay boyunca 10 ay boyunca
Tiiberkiiloz Menenjiti [zoniazid, Rifampisin, Izoniazid,
Pirazinamid, Etambutol Rifampisin

Cocuk hastalarda ila¢ yan etkileri erigkinlere kiyasla daha az goriilmektedir.

Hastalarda ozellikle etambutol baglanacak olan hastalara tedavi baslangicinda goz

muayenesi yapilmasi gerekmektedir. Ayrica izoniazidin piridoksin metabolizmasi
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tizerine etkisi sebebi ile piridoksin eksikligi olusabilecek durumlarda hastaya ek

piridoksin tedavisi verilmesi gerekebilmektedir.

flaca Direncli Tiiberkiiloz Tedavisi

Cocuklarda en sik goriilen ilaca direngli bir mikroorganizma ile enfekte
olmanin sonucunda goriilen primer direngtir. Cocuklarda, ilaca direngli tiiberkiiloz ile
enfekte bir erigkinle temas durumunda, tedavi basarisizligi, tekrarlayan tedavi
ihtiyaglar1 ve ilag direnci yliksek bir bolgeden seyahat Oykiisii durumlarinda ilaca
direncli tliberkiiloz akilda tutulmalidir. Bu hastalarin tedavileri tgilincii basamak

hastane kliniklerinde gézlem altinda yapilir.

Tedavide Kortikosteroidlerin Kullanimi

Cocuklarda bazi akciger dis1 tiiberkiiloz ve agir akciger tiiberkiiloz klinigi
durumlarinda, tiiberkiilozun olusturdugu siddetli inflamatuar yanitin sebep oldugu

hasar1 azaltmak icin kortikosteroidler kullanilabilmektedir.

Cocuklarda tiiberkiiloz menenyjiti, tiiberkiiloz perikarditi, hipoksi olusturan
miliyer tiiberkiiloz ve yine hipoksiye sebep olabilecek sekilde biiylimiis ve basi
olusturan lenf nodlar1 olmasi durumunda kortikosteroid tedavisi baslanabilmektedir.
Genellikle prednizolon 1-2 mg/kg dozunda baslanir, tedavinin 2. haftasindan sonra doz
azaltilmaya baslanir, tedavi hastanin klinigine gore 4-8 haftaya tamamlanarak kesilir

(31,90).
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3. GEREC VE YONTEMLER

3.1. ARASTIRMANIN SEKLI

Saglik Bilimleri Universitesi Hamidiye Uluslararas1 Tip Fakiiltesi Kartal Dr.
Litfi Kirdar Sehir Hastanesi Cocuk Sagligi ve Hastaliklar1 Klinigi’ne basvuran
ayaktan ve yatarak takip edilerek tiiberkiiloz tedavisi alan 1 ay-18 yas ¢ocuk hastalarin

dahil edildigi retrospektif tanimlayici ¢alismadir.

3.2. ARASTIRMANIN YAPILDIGI YER VE ZAMAN

Arastirmaya Saglik Bilimleri Universitesi Hamidiye Uluslararas: Tip Fakiiltesi
Kartal Dr. Litfi Kirdar Sehir Hastanesi Cocuk Saglhigi ve Hastaliklar1 Klinigi’ne
basvuran, 1 Ocak 2018 ile 30 Temmuz 2023 tarihleri arasinda ayaktan ve yatarak takip

edilen 1 ay-18 yas arasi ¢cocuk hastalar alindx.

3.3. ETIK KURUL ONAYI

Calisma protokolii Saglik Bilimleri Universitesi Hamidiye Uluslararas1 Tip
Fakiiltesi Kartal Dr. Liitfi Kirdar Sehir Hastanesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu’nun
09.08.2023 tarih ve 2023/514/255/10 karar numarali etik kurul onaymdan ge¢mistir.

3.4. CALISMA KAPSAMINA ALINMAYAN HASTALARIN OZELLIKLERI

Bir aydan kii¢iik ve 18 yasin1 doldurmus hastalar, tiiberkiiloz proflaksi

tedavisi alan hastalar ¢alisma dis1 birakilmistur.
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3.5. CALISMA VERILERI

Saglik Bilimleri Universitesi Hamidiye Uluslararas1 Tip Fakiiltesi Kartal Dr.
Liitfi Kirdar Sehir Hastanesi Cocuk Sagligi ve Hastaliklar1 Klinigi’ne 1 Ocak 2018 ile
30 Temmuz 2023 yillar1 arasinda bagvuran ve tiiberkiiloz tedavisi baslanan 1 ay-18 yas

aras1 45 hasta mevcuttu.

Hastalarin verilerine Kartal Dr. Liitfi Kirdar Sehir Hastanesi sistem verileri
geriye doniik incelenerek ulasilmistir. Hastalarin yasi, cinsiyeti, agilanma durumlari,
TDT sonuglari, IGST sonuglari, alindrysa mide aglik suyu sonuclari, akciger grafisi ve
varsa BT bulgulari, hemogram, biyokimya, C-reaktif protein sonuclari, hastaneye

yatip yatmadiklar1 ve ne kadar siire tedavi aldiklar1 ve ilag yan etkileri kaydedildi.

Tiiberkiilin deri testi yapilan hastalarda, asisiz ¢ocuklarda 10 mm’nin, asili
cocuklarda 15 mm’nin ve bagisikligi baskilanmis cocuklarda 5 mm ve tlizerinde olan
degerler pozitif kabul edildi. Hastalardan ti¢ giin iist iiste aglik mide suyu alinmugtir.
Alinan orneklerden direk basil incelenmesi (ARB), Polimeraz Zincir Reaksiyonu
(PCR), tiiberkiiloz kiiltiiri ¢alisilmistir. Lenf nodu tiiberkiilozunda biyopsi 0rnegi,
tiiberkiiloz menenjitinde beyin omurilik s1vis1 (BOS) 6rnegi, plevral eflizyonda plevral

stv1 Ornegi, tiiberkiiloz artritinde ponksiyon materyali degerlendirilmistir.

Radyolojik degerlendirmede Kartal Dr. Liitfi Kirdar Sehir Hastanesi radyoloji

raporlar esas alinmastir.

3.6. ISTATISTIKSEL YONTEMLER

Bu calismada istatistiksel analizler NCSS (Number Cruncher Statistical
System) 2007 Statistical Software (Utah, USA) paket programui ile yapilmaistir.

Verilerin degerlendirilmesinde tanimlayici istatistiksel metotlarin (ortalama,
standart sapma, median, interquartil range, siklik ve yilizde dagilimlar1) yani sira
Shapiro-Wilk normallik testi ile degiskenlerin dagilimina bakilmis, normal dagilim
gosteren degiskenlerin ikili gruplarin karsilagtirmasinda bagimsiz t testi , normal

dagilim gostermeyen degiskenlerin ikili gruplarin karsilastirmasinda Mann Whitney U
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testi , nitel verilerin  karsilastirmalarinda  ki-kare ve Fisher gergeklik testi

kullanilmistir. Sonuglar, anlamlilik p<0,05 diizeyinde degerlendirilmistir.
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4. BULGULAR

Calismada 1 Ocak 2018 ile 30 Temmuz 2023 tarihleri arasinda Kartal Dr. Liitfi
Kirdar Sehir Hastanesi Cocuk Sagligi ve Hastaliklar1 Klinigi’nde yatarak ve ayaktan
takip edilen 45 hasta yer almustir.

Hasta sayilarinin yillara gére dagilimi incelendiginde 8 (%17,78) hasta 2018
yilinda, 4 (%8,89) hasta 2019 yilinda, 6 (%13,33) hasta 2020 yilinda, 12 (%26,67)
hasta 2021 yilinda, 13 (%28,89) hasta 2022 yilinda ve 2 (%4,44) hasta 2023 yilinda
basvurmustur (Tablo XII), (Sekil 4).

Tablo XII: Basvurulan Yila Gore Hasta Sayilariin Dagilimi

n %
Basvurulan Yil 2018 8 17,78
2019 4 8,89
2020 6 13,33
2021 12 26,67
2022 13 28,89
2023 2 4,44

Bagvuru Yil

30% H

25% 1

20%

15%

10%

5%

0%

2018 Yihh 2019 Yih 2020 Yili 2021 Yili 2022 Yili 2023 Yih

Sekil 4: Hastalarin Bagvurdugu Yillara Gore Dagilimi
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Calismamiza alinan hastalarin 26°s1 (%57,78) kiz ¢ocuklardan, 19°u (%42,22)
erkek ¢ocuklardan olusmaktadir (Sekil 5).

Cinsiyet

Erkek; 19;
42,22%

Kiz; 26; 57,78%

Sekil 5: Hasta Sayilarinin Cinsiyete Gore Dagilimi

Tim hasta grubunun yas ortalamasi 116,73+64,46 ay, mediam1 130 ay,
minimum 10 ay maksimum 213 aydir (Tablo XIII).

Erkek ¢ocuklarin yas ortalamasi 119,96+£66,92 ay, median1 132,5 aydir. Yas
dagilimma bakildiginda minimum 12 ay, maksimum 213 aydir. Kiz ¢ocuklarin yas
ortalamast 112,32+62,47 ay, median1 128 aydir. Yas dagiliminda minimum 10 ay,
maksimum 207 aydir (Tablo XIII).

Tablo XIII: Hastalarin Cinsiyet ve Yas (Ay) Dagilimi1 Ozellikleri

Kiz Erkek Tiim Hasta Grubu
N 26 (%57,78) 19 (%42,22) 45 (%100)
Ortalama+SS 119,96+66,92 112,32+62,47 116,73+64,46
Yas (ay) Median 132,5 128 130
Minimum 12 10 10
Maximum 213 207 213
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Hastalarimizin yas gruplarina gore dagilimina bakildiginda, 2 yas alti 6
(%13,33) hasta, 2-5 yas arasinda 6 (%13,33) hasta, 6-11 yas arasinda 14 (%31,11)
hasta ve 12 yas iistiinde 19 (%42,22) hasta bulunmustur (Sekil 6).

Yas Dagilimi

45% —
40%
35% | — >
30%
25% -
20%
15% /
10% /
5%
0%

<2 Yas 2-5Yas 6-11 Yas >12 Yas

Sekil 6: Hastalarin Yas Gruplarina Gore Dagilimi

Hastalarin agilanma durumuna bakildiginda 36 (%80) hasta asili, 9 (%20)
hastanin asis1z oldugu bulunmustur (Tablo XIV).

Tablo XIV: Hastalarin Asilanma Durumuna Gore Dagilimi

n %
As1 Durumu As181Z 9 20,00
Asilh 36 80,00

Ornegin alindigi yer dagilimi incelendiginde mide aglik suyu alinan 44
(%97,78) hasta, doku 6rnegi alinan 5 (%11,11) hasta, BOS 6rnegi alinan 3 (%6,67)
hasta, plevral stvidan 6rnek alinan 3 (%6,67) hasta, BAL’ dan 6rnek alinan 3 (%6,67)
hasta, apseden 6rnek alinan 6 (%13,33) hasta, balgam 6rnegi ¢alisilan 1 (9%2,22) hasta
olarak belirlenmistir (Tablo XV), (Sekil7).
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Tablo XV: Ornek Alinan Yerlerin Dagilim1

Ornegin Ahndig Yer n Y%
Yok 1 2,22
Mide Aclhik Suyu Var 44 97,78
Yok 40 88,89
Doku Var 5 11,11
Lenfadenopati Yok 33 73,33
Var 12 26,67
Yok 42 93,33
Beyin Omurilik Sivisi Var 3 6,67
Yok 42 93,33
Plevral Sivi Var 3 6,67
Yok 42 93,33
Bronkoalveoler lavaj Var 3 6,67
Yok 39 86,67
Apse Var 6 13,33
Yok 44 97,78
Balgam Var 1 2,22

Ornegin Alindigi Yer

100% | =
80% |
60% |
40% £
20% |
0% 7*“-‘6 @-‘Di7

Mide Doku BOS Plevral BAL Abse Balgam

Aclik Sivi
Suyu

Sekil 7: Ornegin alindig1 Yerlerin Dagilimi

Tedavi alan hastalarda tiiberkiiloz ARB, PCR ve kiiltiir 6rneginin alindig:
yerlerin dagilimi ise agsagidaki tabloda degerlendirilmistir (Tablo XVI).



Tablo XVI: Tiiberkiiloz ARB, PCR ve Kiiltiir Orneklerinin Alindig1 Yerlerin ve

Sonuglarinin Dagilimi

n %
ARB Negatif 43 97,73
Pozitif 1 2,27
PCR Negatif 32 72,73
Pozitif 12 27,27
TBC Kiiltiir Negatif 37 84,09
Mide A¢hik Suyu Pozitif 7 15,91
ARB Pozitif 1 100,00
PCR Pozitif 1 100,00
Balgam TBC Kiiltiir Pozitif 1 100,00
ARB Negatif 5 100,00
PCR Negatif 2 50,00
Pozitif 2 50,00
TBC Kiiltiir Negatif 4 80,00
Doku Pozitif 1 20,00
ARB Negatif 3 75,00
Pozitif 1 25,00
PCR Negatif 2 50,00
Beyin Omurilik Pozitif 2 50,00
S1visi Kiiltiir Negatif 4 100,00
ARB Negatif 3 100,00
PCR Negatif 1 33,33
Pozitif 2 66,67
Plevral Sivi Kiiltiir Negatif 3 100,00
ARB Negatif 2 66,67
Pozitif 1 33,33
PCR Negatif 2 66,67
Bronkoalveolar Pozitif 1 33,33
Kiiltiir Negatif 2 66,67
Lavaj Pozitif 1 33,33
ARB Negatif 4 80,00
Pozitif 1 20,00
PCR Negatif 3 100,00
TBC Kiiltiir Negatif 3 50,00
Apse Pozitif 3 50,00

ARB: Aside rezistan basil PCR: Polimeraz Zincir Reaksiyonu TBC: Tiiberkiiloz
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Tedavi alan hastalar degerlendirildiginde mide aglik suyu Ornegi alinan
hastalarda ARB pozitifligi 1 (%2,27), PCR pozitifligi 12 (%27,27), TBC kiiltiir
pozitifligi 7 (%27,27) bulunmustur (Tablo XVI).

Balgam 6rnegi bakilan bir hastada ARB pozitifligi 1 (%100), PCR pozitifligi 1
(%100), TBC Kiiltiir pozitifligi 1 (%100) bulunmustur (Tablo XVI).

Doku 6rnegi bakilan 5 hastada ARB tiim hastalarda negatif saptanirken, PCR
pozitifligi 2 (%50) hastada, TBC kiiltiir pozitifligi 1 (%20) hastada bulunmustur (Tablo
XVI).

Beyin omurilik sivisindan (BOS) 6rnek alinan 4 hastadan, ARB pozitifligi 1
(%25) hastada, PCR pozitifligi 2 (%50) hastada saptanirken TBC Kkiiltiir pozitifligi
bakilan tiim hastalarda negatif bulunmustur (Tablo XVI).

Bronkoalveoler lavaj (BAL) ile 6rnek alinan 3 hastadan, ARB pozitifligi 1
(%33,33), PCR pozitifligi 1 (%33,33), TBC Kiiltiir pozitifligi 1 (%33,33) hastada
bulunmustur (Tablo XVI).

Apse 0rnegi alinan 3 hastanin bakilan ARB pozitifligi 1 (%20) hastada, PCR
tiim hastalarda negatif, TBC kiiltiir ise 3 (%50) hastada pozitif bulunmustur (Tablo
XVI).

Hastalarimizin tiimiine TDT yapilmis, yapilanlarin 34’tinde (%75,56) pozitif
olarak degerlendirilmistir (Tablo XVII).

Tablo XVII: TDT Yapilan Hastalar ve Sonuglarinin Dagilimi

n %o

Hayir 0 0
TDT yapildi mi? Evet 45 100,00
Negatif 11 24,44
TDT Pozitif 34 75,56

TDT: Tiiberkiilin Deri Testi

Hastalarimizin  24’tine  (%53,33) IGST yapilmis, yapilanlarin 19’unda
(%79,17) test sonucu pozitif olarak belirlenmistir (Tablo XVIII), (Sekil 8).
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Tablo XVIII: IGST Yapilan Hastalar ve Sonuglarinin Dagilimi

n %
Hayr 21 46,67
IGST yapildi mi1? Evet 24 53,33
Negatif 5 20,83
IGST Pozitif 19 79,17

IGST: Interferon gama salinim testi

80% 1
70% A
60%
50%
40% -
30%
20%
10% -
0% -

Pozitif Pozitif

Sekil 8: PPD ve IGST Yapilan Hastalarin Sonuglarinin Dagilimi

Hastalarimizin  tiimiine Akciger grafisi c¢ekilmis, ¢ekilenlerin 26’sinda

(%57,78) bulguya rastlanmistir (Tablo XIX).

Tablo XIX: Tedavi Baslanan Hastalarin Akciger Grafisinde Bulgu Saptanma Oranlari

n %
Akciger Grafisi Cekildi mi? Var 45 100,00
Yok 19 42,22
Akciger Grafisinde Bulgu
Var 26 57,78
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Hastalarimizin  32°sine  (%71,11) bilgisayarli tomografi (BT) c¢ekilmis,

cekilenlerin 24’tinde (%75) bulgu saptanmistir. BT bulgusu dagilimi incelendiginde;
17 (%53,13) hastada konsolidasyon, 7 (%21,88) hastada plevral s1vi, 8 (%25) hastada

parankimal mediastinal lenfadenopati, 6 (%18,75) hastada kavitasyon saptanmistir

(Tablo XX).

Tablo XX: BT Cekilen Hastalarda Bulgu Saptanma Oranlar1 ve Saptanan Bulgularin

Dagilimlar
n %

Yok 13 28,89

Bilgisayarh Tomografi Cekildi mi? Var 32 71,11
Yok 8 25,00

Bilgisayarhh Tomografide Bulgu Var 24 75,00
Yok 21 46,67

Bilgisayarh Tomografi Bulgusu Var 22 48,89
Yok 15 46,88

Konsolidasyon Var 17 53,13

Yok 25 78,13

BT Plevral Siv1 Var 7 21,88
Bulgusu Parankimal Mediastinal Yok 24 75,00
Lenfadenopati Var 8 25,00

Yok 26 81,25

Kavitasyon Var 6 18,75

BT: Bilgisayarli Tomografi

Hastalarimiz1 akciger tutulumu olanlar ve akciger dist tutulumu olanlar olarak

degerlendirdigimizde, 26 (%57,78) hasta akciger tutulumu varken, 19 (%42,22)

hastada akciger dis1 tutulum yerleri gézlenmistir (Tablo XXI).

Akciger dis1 tutulum yerlerinin dagilimima baktigimizda ise 12 (%26,67)

hastada lenfadenopati (LAP), 1 (%2,22) hastada abdominal intestinal tiiberkiiloz, 4

(%8,89) hastada iskelet sistemi tutulumu, 2 (%4,44) hastada santral sinir sistemi

tutulumu goriilmiistiir (Tablo XXI).
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Tablo XXI: Tiiberkiiloz Tutulum Yerlerinin Dagilim1

N %
Tutulum Yeri Akciger 26 57,78
Diger 19 42,22
Akciger 26 57,78
Lenfadenopati 12 26,67
Abdominal intestinal
Tutulum Yeri Tiiberkiilozu 1 2,22
Iskelet Sistemi 4 8,89
Santral Sinir Sistemi
Tiiberkiilozu 2 4,44

Tiim hastalarin tedavi siiresi (ay) ortalamasi 7,5843,25 ay, median degeri 6 ay,

minimum 6 ay, maksimum 18 ay bulunmustur.

Tiim hastalarimiz yatarak tedavi gdrmiistiir. Serviste takibi yapilan hastalarin
yatis giin ortalamasi 20,07+13,72 giin, median degeri 16 giindii. Hastalarn servis
takibi minimum 5 giin, maksimum 69 giindii.

Servis yatiglarina ek olarak yogun bakim iinitesinde takip edilen 4 (%8,89)
hasta vardir. Hastalarin yatis giin ortalamast 30,75+23,34 giin, median 27,5 giindi.
Hastalar yogun bakim iinitesinde minimum 6 giin, maksimum 62 giin takip edilmistir

(Tablo XXII).

Tablo XXII: Yogun Bakim Unitesinde Takip Edilen Hastalarin Yatis Siireleri

N Ort+SS Median Minimum Maximum
Yogun Bakim Yatis
Giin Sayisi 4 30,75+23,34 27,5 6 62
n %
Yogun Bakim Yatis1 Yok 41 91,11
Var 4 8,89
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Hastalarimizin 4’iinde (%8,89) ek hastalik bulunmaktadir (Tablo XXIII).

Tablo XXIII: Tedavi Alan Hastalarda Fk Hastalik Bulunma Orani

n %
Yok 41 91,11

EK Hastahk
astalil var 4 8,89

Hastalar icerisinde 4 (%8,89) hasta steroid tedavisi almistir (Tablo XXIV).

Tablo XXIV: Steroid Tedavisi Alan Hastalarin Orani

n Y%
Yok 41 91,11

d T -
Steroid Tedavisi 4 8,89

Tiiberkiiloz tedavisi alan hastalarin Anti HIV sonuglar degerlendirildiginde

tiim hastalarin Anti HI'V sonucu negatif oldugu goriilmiistiir (Tablo XXV).

Tablo XXV: Tedavi Alan Hastalarin Anti HIV Sonucu Oranlari

AntiHIV ~ Negatif 45 100,00

Hastalarimizin laboratuvar bulgular1 degerlendirildiginde, hemoglobin ortalamasi
11,55£1,49 g/dl, median degeri 11,5 g/dl, minimum 8,4 g/dl, maksimum 15,3 g/dl
olarak hesaplandi (Tablo XXVI).

Lokosit ortalamast 9203,56+4217,14 103/uL, median degeri 8160 103/uL,
minimum 3400 10°/L, maksimum 22110 10°/ul idi. Notrofil ortalamasi
4769,76+£3032,08 10° /uL, median degeri 4200 10° /uL, Lenfosit ortalamasi
2962,44+1965,39 10° /uL, median degeri 2470 10° /uL, minimum 88010° /uL,
maksimum 12300 10° /uL idi (Tablo XXVI).
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Tablo XXVI: Tedavi Alan Hastalarin Laboratuvar Bulgularinin Referans Araligina

Gore Karsilastirilmasi

Media Minimu Maximu
N Ort£SS n m m
Lokosit (10°/ul) 45 9203,56+4217,14 8160 3400 22110
Hemaoglobin (g/dl) 45 11,55+1,49 11,5 8,4 15,3
Notrofil (10°/uL) 45 4769,76+3032,08 4200 1268 17790
Lenfosit (10%/ul) 45 2962,44+1965,39 2470 880 12300
Eozinofil (103/uL) 45 267,11£286,63 150 0 1200
Bazofil (10%/uL) 45 28,67+26,59 20 0 100
Monosit (10%/uL) 45 685,11+£368,53 610 200 2040
MPV (um3) 45 8,98+1,3 9,1 6,8 12,2
334155,56+112008.,9

Trombosit (10°/ul) 45 2 340000 128000 668000
C-reaktif protein
(mg/dL) 45 17,28+28,04 3,3 0,2 126,9
Ure (mg/dl) 45 21,56+9,13 19 6 59
Kreatinin (u/L) 45 0,41+0,17 0,41 0,11 0,9
Laktat dehidrogenaz
(u/L) 45 272,44+79,31 263 105 507
Total Bilirubin (mg/dl) 45 0,35+0,21 0,29 0,09 1
Direkt Bilirubin
(mg/dl) 45 0,12+0,06 0,1 0,04 0,36
Gama glutamil
transferaz (U/l) 45 21,13+19,38 15 7 117
Alkalen fosfataz (U/l) 45 184,27+89,44 198 59 447
Sedimantasyon (mm) 44 28,43£25,59 16,5 2 86
Prokalsitonin (ug/L) 32 0,19+0,38 0,061 0,03 2,11
Adenozin Deaminaz 1 19,8+. 19,8 19,8 19,8
Tedavi Oncesi AST
(u/L) 45 28,53+16,66 26 7 88

Tedavi Oncesi ALT
(u/L) 45 22,89+15 19 5 74
Tedavi Oncesi Urik
Asit Degeri(mg/dl) 45 4,09+1,35 3,8 1,6 7,4
Tedavide En Yiiksek
Urik Asit Degeri
(mg/dl) 45 7,134+2 7,6 2,4 12,2
Tedavide En Yiiksek
ALT (u/L) 45 40,56+47,37 24 12 260
Tedavide En Yiiksek
AST (u/L) 45 58,51+£121,61 33 14 836

MPYV: Ortalama trombosit hacmi, AST:Aspartat aminotransferaz ALT: Alanin aminotransferaz
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Eozinofil ortalamas1 267,11+286,63 103/uL, median degeri 150 103/uL, minimum
0 103/uL, maksimum 1200 10°/uL iken, bazofil ortalamasi 28,67+26,59 103/uL, median
degeri 20 10*/uL, minimum 0 10%/uL, maksimum 10010°/uL idi. Monosit ortalamas1
685,11£368,53 103 /uL, median degeri 610 10°/uL, minimum 200 10°/uL, maksimum
2040 103/uL idi. PLT ortalamas1 334155,56+112008,92 10°/uL, median degeri 340000
10°/ul, minimum 128000 10°/ulL, maksimum 668000 10°/uL bulunmustur (Tablo
XXVI).

CRP ortalamas1 17,28+28,04 mg/dL, median degeri 3,3 mg/dL, minimum 0,2
mg/dL, maksimum 126,9 mg/dL olarak bulundu (Tablo XXVTI).

Sedimantasyon ortalamasi 28,43+25,59 mm/saat, median degeri 16,5 mm/saat,
minimum 2 mm/saat, maksimum 86 mm/saatti. Prokalsitonin ortalamasi 0,19+0,38 ug/L,
median degeri 0,061 ug/L, minimum 0,03 pg/L, maksimum 2,11 ug/L bulunmustur
(Tablo XXVI).

Ure ortalamasina bakildiginda 21,56+9,13 mg/dl, median degeri 19 mg/dl,
minimum 6 mg/dl, maksimum 59 mg/dl iken kreatinin ortalamas: 0,41+0,17 mg/dl,
median degeri 0,41 mg/dl, minimum 0,11 mg/dl, maksimum 0,9 mg/dl bulunmustur
(Tablo XXVI).

Hastalarimizin tedavi oncesi bakilan irik asit degerleri ortalamasi 4,09+1,35
mg/dl, median degeri 3,8 mg/dl, minimum 1,6 mg/dl, maksimum 7,4 mg/dl idi. Tedavi
sirasinda goriilen en Yyiiksek iirik asit degerleri ortalamasi 7,13+2 mg/dl, median degeri
7,6 mg/dl, minimum 2,4 mg/dl, maksimum 12,2 mg/dl oldugu goriildii (Tablo XX VT).

Hastalarimizin total bilirubin ortalamasi 0,35+0,21 mg/dl, median degeri 0,29
mg/dl, minimum 0,09 mg/dl, maksimum 1 mg/dl idi. Direkt bilirubin ortalamasi
0,12+0,06 mg/dl, median degeri 0,1 mg/dl, minimum 0,04 mg/dl, maksimum 0,36 mg/dI
ve GGT ortalamasi1 21,13+19,38 U/L, median degeri 15 U/L, minimum 7 U/L, maksimum
117 U/L, ALP ortalamas1 184,27+89,44 U/L, median degeri 198 U/L, minimum 59 U/L,
maksimum 447 U/L bulunmustur (Tablo XXVI).

Tedavi sirasinda goriilen en yiiksek ALT degeri ortalamasi 40,56+47,37 UIL,
median degeri 24 U/L, minimum 12 U/L, maksimum 260 U/L iken, tedavi sirasinda
goriilen en yiiksek AST degeri ortalamasi 58,51+121,61 U/L, median degeri 33 UJ/L,
minimum 14 U/L, maksimum 836 U/L olarak bulunmustur (Tablo XXVI).
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Tablo XXVII: Tedavi Alan Hastalarda Yan Etki Goriilme Oranlari

n %
Yan Etki Yok 19 42,22
Var 26 57,78
Urik Asit Yiiksekligi Yok 22 48,89
Var 23 51,11
KCFT Yiiksekligi Yok 35 77,78
Var 10 22,22

KCFT: Karaciger fonksiyon testleri

Tedavi alan 26 (%57,78) hastada yan etki goriildii. 23 (%51,11) hastada iirik
asit yiiksekligi, 10 (%22,22) hastada karaciger fonksiyon testlerinde (KCFT) yiiksek
oldugu gozlenmistir (Tablo XXVII).

Tablo XXVIII: Yan Etki Gériilen Hastalarda Urik Asit ve KCFT Yiiksekligi

Goriilme Oranlart ve Karsilastirilmasi

Yan Etki Yan Etki
Goriilmeyenler Goriilenler p
Tedavi Oncesi Urik Asit
Degerleri (mg/dl) Ort+SS 3,79+0,97 4,32+1,56  0,363*
Tedavide En Yiiksek Urik
Asit Degerleri (mg/dl) Ort£SS 5,33+1,26 8,44+1,28 0,0001*
Yok 19 100,000 3 11,54%
Urik Asit Yiiksekligi Var 0 0,00% 23 88,46% 0,0001+
Yok 19 100,00% 16 61,54%
KCFT Yiiksekligi Var 0 0,00% 10 38,46% 0,002+

*Bagimsiz t testi +Ki Kare testi , KCFT: Karaciger fonksiyon testleri

Tedavi alan hastalar igerisinde yan etki goriilmeyen ve yan etki goriilen
gruplarin tedavi 6ncesi bakilan {irik asit degerlerinin ortalamalar1 arasinda istatistiksel
olarak anlamli farklilik gézlenmemistir (p=0,363) (Tablo XXVIII).

Yan etkilerin gozlendigi grupta tedavide bakilan en yiiksek iirik asit degerleri
ortalamalar1 yan etki goriilmeyenlere gore istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek

bulunmustur (p=0,0001) (Tablo XXVIII).
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Yine benzer sekilde yan etkilerin gozlendigi grupta KCFT yiiksekligi varligi,

yan etkilerin olmadig1 grupla kiyaslandiginda istatistiksel olarak anlamli derecede

yiiksek bulunmustur (p=0,002) (Tablo XXVIII).

Tablo XXIX: Akciger Tutulumu Olanlar ve Akciger Dis1 Tiiberkiiloz Tutulumu

Olanlarin Karsilastirilmast

Akciger
Tutulumu Akciger Dis1
Olanlar Tutulum Olanlar p
Yas (ay) Ort+£SS 128,54+69,11 100,58+55,2 0,103*
Kiz 17 65,38% 9 47,37%
Cinsiyet Erkek 9 34,62% 10 52,63% 0,227+
As181Z 7 26,92% 2 10,53%
As1 Durumu Asih 19 73,08% 17 89,47% 0,174+
\"(ogun Bakim Ort+SS 15+£12,73 46,5+21,92
Unitesi Yatis Median
Giin Sayisi (IQR) 15 (4,5-21,5) 46,5 (23,25-52,75) 0,121%
Ort£SS 21,31+13,06 18,37+14,76
Servis Yatis Median
Giinii (IQR) 20,5 (12-27) 14 (10-24) 0,210%
Ort£SS 6,58+1,7 8,95+4,29
Tedavi Siiresi Median
(Ay) (IQR) 6 (6-6) 6 (6-12) 0,029%
Mide Achk Negatif 25 96,15% 18 100,00%
Suyu ARB Pozitif 1 3,85% 0 0,00% 0,401+
Mide Achk Negatif 15 57,69% 17 94,44%
Suyu PCR Pozitif 11 42,31% 1 5,56% 0,001+
Mide Achk Negatif 20 76,92% 17 94,44%
Suyu TBC Pozitif
Kii};tiir 6 23,08% 1 5,56% 0,118+

*Bagimsiz t testi JMann Whitney U testi +Ki Kare testi, ARB: Aside rezistan basil, TBC: Tiiberkiiloz

Akciger tutulumu olan ve akciger dis1 tutulumu olan gruplarin yag ortalamalari
ve cinsiyet dagilimlari arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmemistir
(p=0,103 p=0,227), (Tablo XXIX).

Akciger tutulumu olan ve akciger disi tutulumu olan gruplarin asilanma
durumunun dagilimlart arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmemistir

(p=0,174), (Tablo XXIX).
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Akciger tutulumu olan ve akciger disi tutulumu olan gruplarin servis yatis
giinleri ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmemistir
(p=0,210), (Tablo XXIX).

Akciger dis1 tutulumu olan grubun tedavi siiresi (ay) ortalamalari, akciger
tutulumu olan grup ile kiyaslandiginda istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek
bulunmustur (p=0,029), (Tablo XXIX).

Akciger tutulumu olan ve akciger disi tutulumu olan gruplarin mide aglik suyu
ARB, PCR pozitiflik durumu dagilimlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
gozlenmemistir (p=0,401), (p=0,029), (Tablo XXIX).

Akciger tutulumu olan ve akciger disi tutulumu olan gruplarin mide aglik suyu
TBC Kiiltiir dagilimlar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmemistir

(p=0,118), (Tablo XXIX).

Tablo XXX: Akciger Tutulumu Olanlar ve Akciger Dis1 Tiiberkiiloz Tutulumu

Olanlarin Goriintiileme Bulgulart A¢isindan Karsilastirilmasi

Akciger Akciger Dis1

Tutulumu Tutulum P+
Yok 4 1538% 15 78,95%

Akciger Grafisinde Bulgu Var 22 84,62% 4 21,05% 0,0001
Bilgisayarlh Tomografide Yok 2 870% 6  6667%

Bulgu Var 21 91,30% 3 33,33% 0,001
Yok 7 3043% 8 88,89%

Konsolidasyon Var 16  69,57% 1 11,11% 0,003
Yok 16 6957% 9  100,00%

Plevral Sivi Var 7 3043% O 0,00% 0,061
Parankimal Mediastinal Yok 18 78,26% 6 66,67%

Lenfadenopati Var 5 21,74% 3 33,33% 0,496
Yok 17 7391% 9  100,00%

Kavitasyon Var 6 2609% O 0,00% 0,089

+Ki Kare testi

Tedavi alan tiim hastalarin akciger grafileri degerlendirilmistir. Akciger dist
tutulumu olan hasta grubunda akciger grafisinde bulgu varligi, akciger tutulumu olan
hasta grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede diisiik bulunmustur (p=0,0001),
(Tablo XXX).
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Akciger dist tutulumu olan hasta grubunda bilgisayarli tomografide bulgu
varligi, akciger tutulumu olan hasta grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede
diisiik bulunmustur (p=0,001), (Tablo XXX).

Akciger dist tutulumu olan hasta grubunun bilgisayarli tomografide
konsolidasyon varligi akciger tutulumu olan grup ile karsilastirildiginda istatistiksel
olarak anlamli derecede diisiik bulunmustur (p=0,003), (Tablo XXX).

Akciger tutulumu olan ve akciger disi tutulumu olan gruplarin bilgisayarl
tomografi goriintiilerinde plevral sivi varligi, dagilimlar1 arasinda istatistiksel olarak
anlamli farklilik gézlenmemistir (p=0,061), (Tablo XXX).

Akciger tutulumu olan ve akciger dist tutulumu olan gruplarin bilgisayarl
tomografi goriintiilerinde parankimal mediastinal lenfadenopati varligi dagilimlari
arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik g6zlenmemistir (p=0,496), (Tablo XXX).

Akciger tutulumu olan ve akciger dist tutulumu olan gruplarin bilgisayarl
tomografi goriintiilerinde kavitasyon varligi dagilimlar1 arasinda istatistiksel olarak

anlamli farklilik gézlenmemistir (p=0,089), (Tablo XXX).

Tablo XXXI: Akciger Tutulumu Olanlar ve Akciger Dis1 Tiiberkiiloz Tutulumu
Olanlarin IGST ve TDT Sonuglar1 Agisindan Karsilagtirilmasi

Akciger Akciger Dis1

Tutulumu Tutulum p+
Negatif 2 1818% 3 23,08%

IGST Pozitif 9 8182% 10 76,92% 0,769
Negatif 4 1538% 7  36,84%

TDT Pozitif 22 84,62% 12 63,16% 0,098

+Ki Kare testi, IGST: Interferon gama salimm testi, TDT: Tiiberkiilin deri testi

Akciger tutulumu olan ve akciger dist tutulumu olan hasta gruplarinin TDT

pozitifligi ve IGST pozitifligi varligi dagilimlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli

farklilik gézlenmemistir (p=0,098), (p=0,769), (Tablo XXXI).

52



Tablo XXXII: Akciger Tutulumu Olanlar ve Akciger Dis1 Tiiberkiiloz Tutulumu
Olanlarin Ek Hastalik ve Yan Etkiler A¢isindan Karsilastirilmasi

Akciger Akciger Dis1

Tutulumu Tutulum p+

Yok 24 9231% 17 89,47%

Ek Hastalik Var 2 7,69% 2 10,53% 0,741
Yok 11 4231% 8 42,11%

Yan Etki Var 15 5769% 11 57,89% 0,989
Yok 12 46,15% 10 52,63%

Urik Asit Yiiksekligi Var 14 5385% 9 4737% 0,668
Yok 19 73,08% 16 84,21%

KCFT Yiiksekligi Var 7 2692% 3 1579% 0,375

KCFT: Karaciger fonksiyon testleri

Akciger tutulumu olan ve akciger disi tutulumu olan hasta gruplarinin ek
hastalik varligi agisindan dagilimlari arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
gozlenmemistir (p=0,741), (Tablo XXXII).

Akciger tutulumu olan ve akciger dis1 tutulumu olan hasta gruplarinin yan etki
varligr dagilimlari arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmemistir
(p=0,989), (Tablo XXXII).

Akciger tutulumu olan ve akciger dig1 tutulumu olan hasta gruplarinin tirik asit
yuksekligi varligt dagilimlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
gozlenmemistir (p=0,668), (Tablo XXXII).

Akciger tutulumu olan ve akciger dis1 tutulumu olan hasta gruplarinin KCFT
yiiksekligi varligi dagilimlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik

gozlenmemistir (p=0,375), (Tablo XXXII).
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Tablo XXXIII: Akciger Tutulumu Olanlar ve Akciger Dis1 Tiiberkiiloz Tutulumu

Olanlarin Laboratuvar Bulgularinin Referans Araligina Gore Karsilastirilmasi

Akciger Dis1 Tutulumu
Akciger Tutulumu Olanlar Olanlar p

Ort+SS 9015,77+4348,67 9460,53+4133,62

Lékosit (10%/uL) Median (IQR) 7850 (6375-9800) 8160 (6630-10460) 0,421%

Hemoglobin (g/dl)  Ort+SS 11,41+1,61 11,75+1,33 0,280*
Ort£SS 4306,124+2066,52 5404,21+3975,73

Notrofil (10%/ul) Median (IQR) 3940 (2625-5552,5) 4400 (2950-6160) 0,597%
Ort+SS 2726,54+2274,65 3285,26+1437,28

Lenfosit (103/uL) Median (IQR) 1975 (1500-3287,5) 3000 (2300-3790) 0,033%
Ort+SS 246,15+£265,83 295,79+318,09

Eozinofil (10°/uL) Median (IQR) 145 (60-422,5) 160 (90-450) 0,558%
Ort+SS 26,92+27,24 31,05+26,22

Bazofil (10°/uL) Median (IQR) 20 (0-40) 30 (0-40) 0,432%
Ort£SS 675,38+363,18 698,42+385,32

Monosit (103/uL) Median (IQR) 605 (422,5-910) 630 (490-720) 0,739%

MPV (um3) Ort£SS 8,95+1,18 9,02+1,48 0,872*

Trombosit (103%/ul) Ort£SS 336923,08+106916,39 330368,42+121512,33 0,679*

C-reaktif protein Ort+SS 25,85+33,38 5,55+11,1

(mg/dL) Median (IQR) 8,05 (3,09-43,55) 3,02 (0,4-3,5) 0,003+
Ort+SS 21,88+10,06 21,11£7,92

Ure (mg/dl) Median (IQR) 19 (14,75-26,25) 21 (16-26) 0,936%
Ort+SS 0,42+0,16 0,39+0,19

Kreatinin (mg/dl) Median (IQR) 0,435 (0,29-0,515) 0,34 (0,25-0,48) 0,421%
Ort+SS 20.42+17,18 273241631

AST (u/L) Median (IQR) 28 (16,25-38) 23 (19-31) 0,704%
Ort+SS 2427+18,11 2149,39

ALT (u/L) Median (IQR) 19 (11,75-31,25) 18 (15-27) 0,945%

LDH (u/L) Ort£SS 286,19+89,78 253,63+£59,45 0,260*

Total Bilirubin

(mg/dl) Ort+SS 0,34+0,22 0,36+0,22 0,845*

Direkt Bilirubin

(mg/dl) Ort+SS 0,12+0,07 0,11+0,05 0,936*
Ort+SS 22,46+2227 19,32+14,93

GGT (U/) Median (IQR) 16 (11-25,25) 13 (11-22) 0,612%
Ort+SS 163,04+95,04 213,32+73,95

ALP (U Median (IQR) 133 (87,75-235) 209 (164-252) 0,036

Sedimantasyon Ort£SS 32,6+27.5 22,954+22,36

(mm/saat) Median (IQR) 21 (8,5-60) 15 (10-35) 0,331%

Prokalsitonin Ort+SS 0,15+0,18 0,27+0,59

(ng/L) Median (IQR) 0,07 (0,05-0,12) 0,05 (0,04-0,21) 0,284%

Tedavi Oncesi Urik

Asit (mg/dl) Ort+SS 3,92+133 433+139 0,269*

Tedavide En

Yiiksek Urik Asit  Ort+SS 7,30+2,06 6,89+1,95 0,621%

Tedavide En Ort+SS 39,08+38,75 42 .58+58.25

Yiiksek ALT (u/L)  Median (IQR) 245 (17,5-41,75) 22 (20-37) 0,854%

Tedavide En Ort+SS 4581+33,16 75,89+184,58

Yiiksek AST (u/L)  Median (IQR) 36,5 (22,75-55,5) 31 (24-42) 0,535%

*Bagzmszz t testi fMann Whitney U testi +Ki Kare testi, MPV: Ortalama trombosit hacmi, GGT:Gama glutamil transferaz,

ALP: Alkalen fosfataz, AST:Aspartat aminotransferaz ALT: Alanin aminotransferaz
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Akciger tutulumu olan ve akciger dis1 tutulumu olan hasta gruplarinin 16kosit
ve hemoglobin degerleri ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
gbzlenmemistir (p=0,421), (p=0,280), (Tablo XXXIII).

Akciger tutulumu olan ve akciger disi tutulumu olan hasta gruplarinin nétrofil
degerleri ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmemistir
(p=0,597), (Tablo XXXIII).

Akciger disi tutulumu olan hasta gruplarinin lenfosit degerleri ortalamalari
akciger tutulumu olan hasta grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek
bulunmustur (p=0,033), (Tablo XXXIII).

Akciger tutulumu olan ve akciger disi tutulumu olan hasta gruplarinin
eozinofil ve bazofil degerleri ortalamalar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
gozlenmemistir (p=0,558), (p=0,432), (Tablo XXXIII).

Akciger tutulumu olan ve akciger dis1 tutulumu olan hasta gruplarinin PLT
degerleri ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmemistir
(p=0,679), (Tablo XXXIII).

Akciger dist tutulumu olan grubun c-reaktif protein (CRP) ortalamalar
akciger tutulumu olan hasta grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede diisiik
bulunmustur (p=0,003), (Tablo XXXIII).

Akciger dis1 tutulumu olan grupta olan hastalarin alkalen fosfotaz (ALP)
degeri ortalamalar1 akciger tutulumu olan hasta grubundan istatistiksel olarak anlaml
derecede yiiksek bulunmustur (p=0,036), (Tablo XXXIII).

Akciger tutulumu olan ve akciger disi tutulumu olan hasta gruplarinin
prokalsitonin degerlerinin ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
gozlenmemistir (p=0,284), (Tablo XXXIII).

Akciger tutulumu olan ve akciger dist tutulumu olan hasta gruplarinin iire ve
kreatinin degerleri ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
gozlenmemistir (p=0,936), (p=0,421), (Tablo XXXIII).

Akciger tutulumu olan ve akciger dis1 tutulumu olan hasta gruplarinin tedavi
oncesi bakilan AST ve ALT degerleri ortalamalari arasinda istatistiksel olarak anlaml

farklilik gézlenmemistir (p=0,704), (p=0,945), (Tablo XXXIII).
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Akciger tutulumu olan ve akciger dist tutulumu olan hasta gruplarinin total
bilirubin ve direkt bilirubin degerleri ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli
farklilik gézlenmemistir (p=0,845), (p=0,936), (Tablo XXXIII).

Akciger tutulumu olan ve akciger disi tutulumu olan hasta gruplarinin tedavi
Oncesi bakilan iirik asit ve tedavi sirasinda bakilan en yiiksek irik asit degerleri
ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gozlenmemistir (p=0,269),
(p=0,621), (Tablo XXXIII).

Akciger tutulumu olan ve akciger disi tutulumu olan hasta gruplarinin tedavi
sirasinda bakilan en yiiksek ALT ve AST degerleri ortalamalar1 arasinda istatistiksel

olarak anlamli farklilik gézlenmemistir (p=0,854), (p=0,535), (Tablo XXXIII).

Calismaya alinan hastalar 5 yas alt1 ve 5 yas ustii olan hasta gruplar1 olarak
degerlendirildiginde cinsiyet ve asilanma dagilimlar1 arasinda istatistiksel olarak
anlamli farklilik gézlenmemistir (p=0,964), (p=0,178), (Tablo XXXIV).

Bes yas alt1 ve 5 yas {istii olan hasta gruplarinin servis yatis giinleri
ortalamalari arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmemistir (p=0,09),
(Tablo XXXIV).

Bes yas iistii olan hasta grubunun tedavi siiresi (ay) ortalamalar1 5 yasindan
kiiciik hasta grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede diisiik bulunmustur

(p=0,009), (Tablo XXXIV).
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Tablo XXXIV: Tiiberkiiloz Tedavisi Alan 5 Yas Alt1 ve 5 Yas Ustii Hastalarin
Karsilastirilmasi (devam ediyor)

<5 Yas >5 Yas p
Cinsiyet Kiz 7 58,33% 19 57,58%
Erkek 5 41,67% 14 42,42% 0,964+
As1 Durumu AsIS1Z 4 33,33% 5 15,15%
Asih 8 66,67% 28 84,85% 0,178+
Yogun Bakim  Ort£SS 39+20,22 6+.
Yatis Giin Median
Sayisi (IQR) 31 (24-62) 6(.-.) 0,181%
Ort£SS 25,67+16,79 18,03+£12,08
Servis Yatis Median
Giinii (IQR) 25 (12,75-33) 16 (10-23,5) 0,09%
Ort+SS 9,42+4,1 6,91+2,65
Tedavi Siiresi Median
(Ay) (IQR) 7,5 (6-12) 6 (6-6) 0,009+
Mide A¢hk Negatif 11 100,00% 32 96,97%
Suyu ARB Pozitif 0 0,00% 1 3,03% 0,559+
Mide A¢chk Negatif 8 72,73% 24 72,73%
Suyu PCR Pozitif 3 27,27% 9 27,27% 1+
Mide Achk Negatif 8 72,73% 29 87,88%
Suyu TBC Pozitif
Kitiir 302721% 4 1212% o,

IMann Whitney U testi +Ki Kare testi tFisher’s Gergeklik testi, ARB: Aside rezistan basil, TBC:
Tiiberkiiloz, PCR: Polimeraz Zincir Reaksiyonu

Bes yas alt1 ve 5 yas istii olan hasta gruplarinin akciger grafisi ve bilgisayarli
tomografide bulgu saptanma dagilimlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
gbzlenmemistir (p=0,964), (p=0,346), (Tablo XXXIV).

Bes yas alti ve 5 yas iistli olan hasta gruplarimin bilgisayarli tomografide
konsolidasyon varligi dagilimlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
gozlenmemistir (p=0,838), (Tablo XXXIV).

Bes yas alti ve 5 yas iistii olan hasta gruplariin bilgisayarli tomografide
plevral sivi varligi dagilimlart arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
gozlenmemistir (p=0,459), (Tablo XXXIV).

Bes yas alti ve 5 yas iistii olan hasta gruplariin bilgisayarli tomografide
parankimal mediastinal lenfadenopati ve kavitasyon varligi dagilimlari arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmemistir (p=0,346), (p=0,601), (Tablo
XXXIV).
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Tablo XXXIV: Tiiberkiiloz Tedavisi Alan 5 Yas Alt1 ve 5 Yas Ustii Hastalarin

Karsilagtirilmasi (devam ediyor)

<5 Yas >5 Yas p
Yok 5  41,67% 14 42,42%
Akciger Grafisinde Bulgu Var 7 5833% 19 57,58% 0,964
Bilgisayarh Tomografide Y0k 3 3750% 5 20,83%
Bulgu Var 5 62,50% 19  79,17% 0,346
Yok 4  50,00% 11  45,83%
Konsolidasyon Var 4 50,00% 13 54,17% 0,838
Yok 7 87,50% 18  75,00%
Plevral Sivi Var 1 12,50% 6 25,00% 0,459
Parankimal Mediastinal Yok 7  87,50% 17  70,83%
Lenfadenopati Var 1 12,50% 7 29,17% 0,346%
Yok 7 8750% 19 79,17%
Kavitasyon Var 1 12,50% 5 20,83% 0,601%

+Ki Kare testi tFisher s Ger¢eklik testi

Bes yas alt1 ve 5 yas iistii olan hasta gruplarinin TDT pozitifligi ve IGST

pozitifligi varhigt dagilimlar1 arasinda

istatistiksel

gozlenmemistir (p=0,464), (p=0,088), (Tablo XXXIV).

olarak anlaml

farklilik

Tablo XXXIV: Tiiberkiiloz Tedavisi Alan 5 Yas Alt1 ve 5 Yas Ustii Hastalarin

Karsilastirilmasi (devam ediyor)

<5 Yas >5 Yas p

Negatif 3 4286% 2 11,76%

IGST Pozitif 4 57,14% 15 88,24% 0,088+
Negatif 2 16,67% 9  27.27%

TDT Pozitif 10 83,33% 24 72,73% 0,464+
Yok 11 91,67% 30 90,91%

Ek Hastahk Var 1 8,33% 3 9,09% 0,9374
Yok 5 41,67% 14 42.42%

Yan Etki Var 7  5833% 19 57,58% 0,964+
Yok 8 66,67% 14 4242%

Urik Asit Yiiksekligi Var 4  3333% 19 57,58% 0,150+
Yok 7  5833% 28 84,85%

KCFT Yiiksekligi Var 5 41,67% 5 15,15% 0,058+

+Ki Kare testi tFisher’s Gergeklik testi, IGST: Interferon gama salinim testi, TDT: Tiiberkiilin deri

testi, KCFT: Karaciger Fonksiyon Testleri
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Bes yas alt1 ve 5 yas iistii olan hasta gruplarinin ek hastalik varlig1 dagilimlar
arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gozlenmemistir (p=0,937), (Tablo
XXXIV).

Bes yas alti ve 5 yas iistii olan hasta gruplarinin yan etkilerinin varligi
dagilimlar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmemistir (p=0,964),
(Tablo XXXIV).

Bes yas alt1 ve 5 yas iistii olan hasta gruplarinin yan etkileri igerisinde iirik asit
yuksekligi ve KCFT yiiksekligi varlig1 dagilimlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli
farklilik gézlenmemistir (p=0,150), (p=0,058), (Tablo XXXIV).

Hastalarin laboratuvar bulgular1 incelendiginde 5 yas {istiinde olan hasta
grubunun l6kosit sayist ortalamalar1 5 yas alti hasta grubundan istatistiksel olarak
anlamli derecede diistik bulunmustur (p=0,026), (Tablo XXXV).

Bes yas tistiinde olan hasta grubunun hemoglobin ortalamalar1 5 yas alt1 olan
hasta grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulunmustur (p=0,0001),
(Tablo XXXV).

Bes yas altinda olan ve bes yas istii olan hasta gruplarinin noétrofil sayisi
ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmemistir (p=0,817),
(Tablo XXXV).

Bes yas listiinde olan hasta grubunun lenfosit sayis1 ortalamalar1 5 yas alt1 hasta
grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede diisiik bulunmustur (p=0,001), (Tablo
XXXV).

Bes yas altinda olan ve bes yas listii olan hasta gruplarinin eozinofil ve bazofil
ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gozlenmemistir (p=0,316),
(p=0,773), (Tablo XXXV).

Bes yas iistiinde olan hasta grubunun monosit sayisi ortalamalar1 5 yas alti
hasta grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede diisiik bulunmustur (p=0,001),
(Tablo XXXV).

Bes yas altinda olan ve bes yas iistii olan hasta gruplariin PLT ortalamalari
arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik goézlenmemistir (p=0,259), (Tablo

XXXV).
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Tablo XXXV: Bes Yas Alt1 ve 5 Yas Ustii Hastalarin Laboratuvar Bulgularinin
Referans Araligina Gore Karsilastirilmasi

<5 Yas >5 Yas p

Ort+SS 11361,67+5385,43 8418,79+£3478,8

Lékosit (10%/uL) Median (IQR) 9410 (7655-14050) 7400 (6350-9635) 0,026%

Hemoglobin (g/dl) Ort+SS 10,29+0,89 12,01+1,41 0,0001*
Ort+SS 5366,67+4257,66 4552,7+2495,5

Notrofil (10%/ul) Median (IQR) 4300 (2462,5-6250) 4090 (2880-5505) 0,817%
Ort£SS 4610+£2772,24 2363,33+£1132

Lenfosit (103/ul) Median (IQR) 4410 (2477,5-5212,5) 2080 (1550-3000) 0,001%
Ort£SS 332,5+£327,14 243,334+272,01

Eozinofil (10°/uL) Median (IQR) 250 (80-472,5) 120 (75-425) 0,316%
Ort+SS 24,17420,21 30,3+28.,67

Bazofil (10%/ulL) Median (IQR) 25 (0-40) 20 (5-40) 0,773%
Ort£SS 1014,17+488,62 565,45+222,04

Monosit (103/ul)) Median (IQR) 860 (630-1265) 570 (400-700) 0,001%

MPV (um3) Ort+SS 8,56+1,19 9,14+1,32 0,275%

Trombosit (10%/ul) Ort+SS 381833,33+138630,2 316818,18+97375,71 0,259*

C-reaktif protein Ort+SS 14,63+24,98 18,254+29,38

(mg/dL) Median (IQR) 3,58 (1,575-14,6) 3,3 (3,01-25,35) 0,653%
Ort+SS 17,58+6,33 23+9,63

Ure (mg/dl) Median (IQR) 18 (12,5-21,75) 21 (16-27) 0,092%
Ort+SS 0,22+0,05 0,48+0,14

Kreatinin (mg/dl) Median (IQR) 0,23 (0,17-0,25) 0,46 (0,37-0,555) 0,0001%

Tedavi Oncesi AST Ort+SS 39,5+21,58 24,55+12.,65

(u/L) Median (IQR) 34,5 (26,5-49,25) 21 (16,5-31) 0,011%

Tedavi Oncesi ALT Ort+SS 25,5+10,85 21,94+16,29

(u/L) Median (IQR) 21 (17,25-31,75) 18 (12,5-24) 0,083%

LDH (u/L) Ort+SS 307,92+80,59 259,55+75,98 0,01*

Total Bilirubin (mg/dl) Ort+SS 0,27+0,1 0,38+0,24 0,191*

Direkt Bilirubin (mg/dl)  Ort£SS 0,11+0,04 0,12+0,07 0,767*
Ort+SS 20,92+15,95 21,21420,71

GGT (U Median (IQR) 14,5 (9,5-26,75) 15 (11,5-23,5) 0,807%
Ort+SS 217+£82,53 172,36+90,06

ALP (U/D) Median (IQR)  227,5(152,25-259,75) 164 (89-234,5) 0,098%
Ort+SS 27+25,59 28,97+£25,98

Sedimantasyon (mm) Median (IQR) 18 (9,25-34,5) 15,5 (9,25-53,25) 0,937%
Ort+SS 0,36+0,66 0,13+0,18

Prokalsitonin (ug/L) Median (IQR) 0,112 (0,067-0,3065) 0,06 (0,04-0,097) 0,054%

Tedavi Oncesi Urik Asit  Ort+SS 3,12+0,85 4454133 0,004*

Tedavide En Yiiksek

Urik Asit (mg/d) Ort+SS 6,09+2.01 7,51+1,88 0,059*

Tedavide En Yiiksek Ort+SS 55,25+71,39 35,21434,97

ALT (u/L) Median (IQR) 24,5 (17,75-48.,5) 21 (18-37) 0,382%

Tedavide En Yiiksek Ort+SS 113,33+228,23 38,58+29,86

AST (u/L) Median (IQR) 42 (37,25-68,25) 30 (22-42) 0,006

*Bagimsiz t testi fMann Whitney U testi, MPV: Ortalama trombosit hacmi, GGT:Gama glutamil transferaz, ALP: Alkalen
fosfataz, AST:Aspartat aminotransferaz ALT: Alanin aminotransferaz, LDH: Laktat Dehidrogenaz



Bes yas altinda olan ve bes yas iistii olan hasta gruplarinin CRP ortalamalar
arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gozlenmemistir (p=0,653), (Tablo
XXXV).

Bes yas altinda olan ve bes yas iistii olan hasta gruplarinin iire ortalamalari
arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gozlenmemistir (p=0,092), (Tablo
XXXV).

Bes yas {istiinde olan hasta grubunun kreatinin degeri ortalamalar1 5 yas alt1
hasta grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulunmustur (p=0,0001),
(Tablo XXXV).

Bes yas iistiinde olan hasta grubunun tedavi Oncesi bakilan AST degeri
ortalamalar1 5 yas alt1 hasta grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede diisiik
bulunmustur (p=0,011), (Tablo XXXV).

Bes yas altinda olan ve bes yas iistii olan hasta gruplarinin tedavi 6ncesi bakilan
ALT degeri ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmemistir
(p=0,083), (Tablo XXXV).

Bes yas altinda olan ve bes yas iistii olan hasta grubunun total bilirubin ve direkt
bilirubin degeri ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
gbzlenmemistir (p=0,191), (p=0,767), (Tablo XXXV).

Bes yas altinda olan ve bes yas iistii olan hasta grubunun GGT ve ALP degeri
ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmemistir (p=0,807),
(p=0,098), (Tablo XXXV).

Bes yas altinda olan ve bes yas iistii olan hasta grubunun sedimentasyon ve
prokalsitonin degeri ortalamalari arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
gozlenmemistir (p=0,937), (p=0,054), (Tablo XXXV).

Bes yas iistii olan hasta grubunun LDH degeri ortalamalar1 5 yas alt1 hasta
grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede diisiik bulunmustur (p=0,01), (Tablo
XXXV).

Bes yas iistii hasta grubunun tedavi dncesi bakilan {irik asit diizeyi ortalamalari
5 yas alt1 hasta grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulunmustur

(p=0,004), (Tablo XXXV).
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Bes yas altinda olan ve bes yas iistii olan hasta grubunun tedavi sirasinda
gbzlenen en yiiksek tirik asit degeri ortalamalari arasinda istatistiksel olarak anlamli
farklilik gézlenmemistir (p=0,059), (Tablo XXXV).

Bes yas listii hasta grubunun tedavi sirasinda bakilan en yiiksek AST degeri
ortalamalar1 5 yas alt1 hasta grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede diisiik
bulunmustur (p=0,006), (Tablo XXXV).

Bes yas altinda olan ve bes yas iistii olan hasta grubunun tedavi sirasinda
gozlenen en yiliksek ALT degeri ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli

farklilik gézlenmemistir (p=0,382), (Tablo XXXV).
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5. TARTISMA

Diinya Saghk Orgiitii verilerine gore her yil 10 milyondan fazla kisinin
tiiberkiiloz hastalig1 tanisi1 aldig1 bildirilmektedir. Mevcut hasta grubunun igerisinde
pediatrik yas grubunda goriilen tiiberkiiloz vakalari 6nemli bir halk saglig1 sorunudur.
Cocukluk caginda hastalik tanisinin konmasindaki zorluk, akciger disi tiiberkiiloz
tutulumlarinin da sik goriilmesi gibi durumlar nedeni ile ¢ocukluk ¢aginda goriilen
tiiberkiiloz vakalarin1 degerlendirmek zor hale gelmistir. Bu nedenle literatiirde de

kisitlt veri bulunmaktadir (1,5).

Ulkemizde uygulanan basarili programlar sayesinde her yil hasta sayilarinda
azalma oldugu goriilmektedir. Tiirkiye Verem Savas Dairesi’nin acikladig1 raporlara
gbore 2020°de hasta sayist 8.925’e gerilemis olup, insidans hizi yiiz binde 10,6’ya
diigmiistiir (18). Bizim de Ocak 2018 ve Temmuz 2023 yillar1 arasinda hastanemize
bagvuran ve tiiberkiiloz tedavisi alan 45 hastayr dahil ettigimiz calismamizda
hastalarimiz1 bagvuru yillarina gore degerlendirdigimizde en ¢ok tedavi alan hasta
sayisinin 2021 ve 2022 yillarinda oldugunu gordiik. Tiirkiye Verem Savag Dairesi’nin
acikladig1 raporlar ile karsilastirildiginda tedavi alan hasta sayisindaki artisin uyumsuz
olmasinin nedeni hastanemize basvuran hasta oranlarinin degiskenlik gostermesi ile

aciklanabilmektedir.

Tiirkiye Verem Savasi 2020 Raporu’na gore 2020 yilinda tespit edilen on bes
yasin altindaki 392 vakanin %45,4’i (n=178) erkek, % 54,6’s1 (n=214) kizdir (18).
Yine iilkemizde Izmir ilinde Tatar ve arkadaslar1 tarafindan 67 ¢ocuk hastanin dahil
oldugu bir ¢alismada hastalarin 32’sinin (% 47,7) kiz, 35’inin (% 52,2) erkek oldugu
saptanmistir (96). Meksika’da yapilan ve 127 ¢ocuk hastanin degerlendirildigi bir
calismada ise vakalarin 74’1 (%58) erkek, 53’1 (%42) kiz oldugu saptanmistir (97).
Bizim ¢alisgmamizda ise cinsiyet dagilimina baktigimizda literatiir ile uyumlu olarak
calismaya alinan tedavi baglanan hastalarin 26’s1 (%57,78) kiz, 19’u (%42,22) erkek

cocuklardan olusmaktadir.

Ulkemizde yapilan Cosar ve arkadaslarmin 2003 ve 2016 yillar1 arasinda
tiiberkiiloz tanis1 almis 44 hastanin degerlendirildigi ¢alismalarinda yas ortalamasinin

7,02 y1l oldugu belirtilmistir (91). Ayn1 zamanda hastanemiz ile ayn1 ilde bulunan bir
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merkezde tiiberkiiloz tanis1 alan 236 cocuk hastanin degerlendirilmesi ile yapilan
calismada hastalarin yas ortalamasi 94,39 ay olarak bulunmus ve hastalar yas
gruplarina gore degerlendirildiginde addlesan yas grubunda tiiberkiiloz hastalig
sikliginin (%32,2) fazla oldugu goriilmiistiir (92). Kanada’da 2013 ve 2016 yillart
arasinda 200 tliberkiiloz tanisi1 alan ¢ocuk hastanin degerlendirilmesi ile yapilan
calismada hastalarin yas dagilimina bakildiginda 1 yas altinda 28 (%14), 1-4 yas arasi
82 (%41), 5-9 yas aras1 36 (%18) hasta, 10 yas lizerinde ise 54 (%27) hasta oldugu
saptanmis ve hastaligin en sik goriildiigii yas grubu 1-4 yas arasi olarak belirlenmistir
(98). Bizim calismamizda ise tedavi alan hastalar degerlendirildiginde hastalarin yas
ortalamas1 116,73 ay olarak saptandi. Hastalarin yas gruplarma gore dagilimini
inceledigimizde ise 12 yas tlizeri 19 hasta (%42,22) ile adolesan gruptaki hasta sayisini

fazla olarak saptadik.

Bacille Calmette-Guérin (BCG) asist tiiberkiiloza karst koruma saglamak
amactyla 80 yili askin siiredir kullanilmakta olup, diinya genelinde c¢ocuklarin
%90"ndan fazlas1 bu as1 ile asilanmaktadir (99). DSO tiiberkiiloz riski yiiksek olan
tilkelerde dogum sonrasi kisa bir siire sonra as1 yapilmasini 6nermekte olup, iillkemizde
de 2. ayda BCG asis1 yapilmasi &nerilmektedir (31,70). Tiirkiye’de Istanbul’da
bulunan bir {iglincii basamak hastanede 216 hastanin degerlendirildigi ¢alismada
hastalarin %79,6’smin asilt olugu belirtilmis (93). Yine Tezol ve arkadaslarinin 77
hasta tlizerinde yaptig1 calismada asili hasta oram1 %41,5 olarak bulunmustur (94).
Bizim ¢alismamizda da hastalarin asilanma durumunu degerlendirdigimizde hastalarin
36’s1min (%80) asili ve 9 (%20)’unun asis1z oldugu goriilmiistiir. Colditz ve arkadaslari
tarafindan yapilan 14 prospektif ve 12 vaka kontrol ¢aligmasinin degerlendirildigi
meta analizde, BCG asisiin tiliberkiiloza kars1 koruyuculugu ve tiiberkiiloza bagh
Oliimlere kars1 etkinligi incelenmistir. Bu meta analize gore, BCG asisinin tiiberkiiloz
riskini ortalama %50 oraninda azalttigi, tiiberkiilozdan Oliimlerin bildirildigi yedi
calismada %71 oraninda koruyucu etki gosterdigi ve menenjit hakkinda rapor veren

bes calismada ise %64 oraninda koruyucu bir etki sagladigi belirtilmistir (100).

Immunsupresyon olusturan durumlardan olan HIV pozitifligi kiside tiiberkiiloz
hastalig1 oranlarinda artisa sebep olmaktadir. Gelismemis iilkelerde HIV pozitifligi
durumu tiiberkiiloz hastaliginda mortalitenin 6nemli nedenlerinden biridir (67, 95).

Tiiberkiiloz ve HIV yiikiiniin yiiksek oldugu iilkelerden biri olan Giiney Mozambik’te
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Moon ve arkadaglarimin 933 tiiberkiiloz tanili ¢ocuk hastayr degerlendirdikleri
caligmalarinda 565 (%62) ¢ocuk hastanin HIV pozitif oldugu belirtilmistir (101).
Calismamizda hastalarin tamami1 HIV pozitiflik durumu agisindan degerlendirildi.
Tim hastalar HIV negatif olarak sonuglandi. Tiirkiye Verem Savas1 2020 Raporu’na
gore 2020 yilinda kaydedilen 8.925 hastadan 7.142’sine (%80) HIV testi bakilmis
olup, sadece 87 hastada (%]1) HIV pozitifligi goriilmiistiir (18).

TDT’nin yanlis negatif oldugu durumlar olabilmekle birlikte, TDT pozitifligi
durumunda ileri degerlendirme yapilmasi gerekmektedir. Yine benzer sekilde IGST
sonucunun pozitif saptanmasi enfeksiyonun gdstergesi olarak kabul edilebilir, negatif
sonuclanmasi ise enfeksiyonu kesin olarak diglayamaz, hastanin diger klinik bulgular
ile beraber degerlendirmek gerekmektedir (74). Alam ve arkadaglar1 tarafindan 2017
ve 2018 yillar1 arasinda bir pediatri kliniginde 76 tiiberkiiloz tanisi alan hastanin
degerlendirildigi calismada hastalarin 51’inde (%67,1) TDT pozitifligi oldugu
belirtilmistir (102). New York’da 207 ¢cocuk hastanin TDT ve IGST sonuglarinin analiz
edildigi bir ¢aligmada negatif sonuglanan TDT ve IGST arasinda uyum oldugu ancak
TDT sonucu pozitif saptanan hastalarin yalnizca %23’iiniin IGST pozitif oldugu
belirtilmistir (103). Bizim ¢alismamizda da literatiir ile uyumlu olarak tedavi alan tiim
hastalara TDT uygulanmistir ve yapilanlarin 34’tinde (%75,56) pozitif olarak
degerlendirilmis olup, hastalarin 24’tine (%53,33) IGST yapilmis, yapilanlarin

19’unda (%79,17) test sonucu pozitif olarak belirlenmistir.

Ulkemizde Verem Savas Raporu’nda belirtilen verilere gore 2005 ve 2020
yillar1 arasinda degerlendirilen tiiberkiiloz olgular igerisinde akciger tiiberkiilozu
tutulumunun daha fazla oldugu goriilmektedir. Raporda 2020 yilinda tespit edilen
tiiberkiiloz vakalarinin %65’inin akciger tiiberkiilozu olgular1 oldugu belirtilmistir
(18). Borges ve arkadaslarinin 2008 ve 2019 yillar1 arasinda 12 y1l boyunca tiglincii
basamak bir hastaneye bagvuran ve tiiberkiilloz tanist alan 145 hastanin
degerlendirildigi caligmalarinda hastalarin 76’simnin (%52,4) akciger tiiberkiilozu,
69’unun %47,6 akciger dis1 tiiberkiilloz tanisi aldigi belirtilmistir. Akciger disi
tiiberkiiloz tutulumlar1 arasinda ise en sik tiiberkiiloz lenfadeniti (n=26), ikinci sirada
ise iskelet sistemi tiiberkiilozu olgularinin (n=15) oldugu belirtilmistir (104). Cin’de
Zheng ve arkadaslar tarafindan 2012 ve 2021 yillar1 arasinda 3193 tiiberkiiloz tanisi

alan hastanin klinik ve epidemiyolojik profillerinin arastirildig: calismada, hastalarin
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%51,05’inde pulmoner tiiberkiiloz, %15,16’sinda ise ekstrapulmoner tiiberkiiloz
saptandig1 belirtilmis olup ekstrapulmoner tiiberkiiloz olgulari incelendiginde ise en
sik goriilen formun tiiberkiiloz menenjiti (%39,05), ikinci sirada ise plevra tiiberkiilozu
(%29,75) oldugu belirtilmistir (105). Calismamizda ise tiiberkiiloz tanisi alan 45 hasta
icerisinde 26 hastada (%57,78) akciger tutulumu varken, 19 hastada (%42,22) akciger
dis1 tiberkiiloz tutulumu gorilmistir. Akciger dis1 tiiberkiilloz tutulumlari

incelendiginde ise en sik tiiberkiiloz lenfadeniti (%26,67) saptanmustir.

Morris ve arkadaslarinin 2013 ve 2016 yillart arasinda 200 tiiberkiiloz tedavisi
alan ¢ocuk hastanin degerlendirilmesi ile yaptig1 ¢alismada hastalarin ortalama tedavi
stiresinin 26 hafta oldugu, tiiberkiiloz menenjiti vakalarinda ortalama tedavi siiresinin
48 hafta oldugu saptanmis olup, takip edilen hastalarin %51’inin ortalama 14 giin
boyunca hastanede takip edildigi bildirilmis. Ayrica toplam 11 hastanin yogun bakim
tinitesinde takip edildigi ve bu hastalarin 7’sinde (%54) merkezi sinir sistemi tutulumu
oldugu belirtilmistir (98). Portekiz’de tiiberkiiloz tedavisi alan 145 ¢ocuk hastanin
degerlendirildigi calismada hastalarin tedavi siireleri karsilastirildiginda akciger dist
tiiberkiiloz tanis1 alan hastalarin tedavi siirelerinin daha uzun oldugu saptanmis (104).
Ulkemizde Giineydogu Anadolu bolgesinde Erat ve arkadaslar tarafindan yapilan 47
cocuk hastanin retrospektif degerlendirildigi calismada hastalarin tedavi stirelerine
bakildiginda hastalarin %78,7’sinin tedavisi siiresinin 6 aya tamamlandigi, miliyer
tiberkiiloz, i1skelet sistemi tiiberkiilozu ve santral sinir sistemi tiiberkiilozu tanilari ile
takip edilen %17 hastada tedavi siiresinin 12 aya tamamlandig1 belirtilmistir (106).
Bizim ¢alismamizda calismaya dahil edilen tiim hastalarin tedavi protokolleri Saglik
Bakanlig1 Tiiberkiiloz Tan1 ve Tedavi rehberine gore diizenlenmis olup hastalarin
tamaminda tedavi siiresinde hastane yatis Oykiisii mevcuttu. Hastalarin ortalama
hastane yatis siiresi ise 20 giin olarak saptandi. Ayrica ¢alismamizda servis yatigina ek
olarak yogun bakim iinitesi takibi gereken 4 hasta olmustur. Literatiirle uyumlu olarak
calismamizda akciger dis1 tutulumu olan vakalarda tedavi siiresinin akciger tutulumu
olan grup ile kiyaslandiginda daha fazla oldugu saptanmistir. Ayrica 5 yas iistii olan
hasta grubunun tedavi siiresi ortalamasinin 5 yasindan kii¢iik hasta grubunun tedavi
siiresi ile karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli derecede diisiikk oldugu

bulunmustur.
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Radyolojik degerlendirme tiliberkiiloz tanis1 acisindan oldukc¢a Onemlidir.
Ulasilabilir, ucuz ve klinik olarak etkin yonlendirme yapabilmesi agisindan iki yonlii
akciger grafisi tiiberkiiloz tanisi alan hastalarda goriintiileme yontemleri arasinda ilk
siray1 almaktadir. Movahedi ve arkadaslari tarafindan 2006 ve 2016 yillar1 arasinda 90
tiiberkiiloz tanist alan hastanin degerlendirildigi ¢alismada hastalarin 80’ine (%89)
akciger grafisi ¢ekildigi ve bu hastalarin 32’°sinde (%35,5) akciger grafisinin normal
olarak degerlendirildigi belirtilmis. Yine ayni calismada takip edilen 80 hastadan
29’unda bilgisayarli tomografi ile ileri inceleme yapilmis ve bu hastalardan 27’sinde
(%30) BT de bulgu saptandig1 belirtilmistir (107). Ulkemizde Ege Bélgesinde yapilan
ve 41 ¢ocuk hastanin geriye doniik incelendigi ¢calismada hastalarin tiimiiniin akciger
grafisi ile degerlendirildigi, c¢ekilen akciger grafilerinde ise en sik bulgunun
konsolidasyon (n=23) oldugu belirtilmistir (108). Yaptigimiz ¢alismada tiim hastalar
akciger grafisi ile degerlendirilmis olup, ¢ekilen akciger grafilerinin 26’sinda (%57,78)
bulgu saptanmistir. Hastalarin 32°sine (%71,11) bilgisayarli tomografi ¢ekilmis ve
cekilenlerin 24’{inde (%75) bulgu saptanmistir. Literatlir ile uyumlu olarak bizim

hastalarimizda da akciger grafilerinde en sik goriilen bulgu konsolidasyon olmustur.

Hepatotoksisite, nefrotoksisite, norotoksisite gibi yan etkileri olabilen
antitiiberkiiloz ilaclar1 pediatrik yas grubunda eriskin hastalara kiyasla kilogram basina
daha yiiksek dozlarda kullanilmasimna ragmen daha iyi tolere edilmektedir (70).
Yaptigimiz calismada tedavi alan hastalar yan etki goriilmesi acisindan incelediginde
26 hastada (%57,78) yan etki goriildiigi, bunlarin 23’tinde (%51,11) trik asit
yiiksekligi, 10’unda (%22,22) karaciger fonksiyon testlerinde artis oldugu
saptanmistir. Ohkawa ve arkadaglar1 tarafindan Japonya’da 117 tiiberkiiloz tedavisi
alan ¢ocuk hastanin degerlendirildigi ¢calismada tedavi 6ncesi karaciger fonksiyon testi
degerleri normal olan 99 c¢ocuk hastanin tedavi sirasinda 8’inde hepatotoksisite
gelistigi belirtilmis. Hepatotoksisite gelisen 8 hastanin tamaminin 5 yasindan kiigiik
ve hepatotoksisite gelisen cocuklarin anlamli derecede daha gen¢ oldugunu
belirtilmistir (109). Bizim yaptigimiz calismada ise 5 yas alt1 ve 5 yas iistii olan hasta
gruplari incelendiginde yan etkileri dagilimlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli
farklilik g6zlenmemistir. Donald ve arkadaslari tarafindan antitiiberkiiloz ilaglara bagh
hepatotoksisitenin 6zellikle ¢ocuklardaki goriilme sikligina dair yayinlanmis verilerin

degerlendirilmesi ile yapilmis meta analizde, antitiiberkiiloz tedavisi alan ¢ocuklarin
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%8’inde anormal karaciger fonksiyon testi sonuclar1 gelistigi bildirilmistir. Yine ayn
calismada ¢ocuklarda eriskinlere kiyasla yan etki olusumunun daha az oranda oldugu

belirtilmistir (110).

Tiiberkiiloz hastalarinda anemi, I0kopeni, 16kositoz, trombositopeni,
trombositoz gibi hematolojik degisiklikler goriilebilecegi gibi bu degisiklikler diger
enfeksiyoz durumlarda da olusabilmesi sebebi ile tanmi1 agisindan 6nemi kisithdir.
Benzer sekilde akut faz reaktanlarinda da artis goriilebilir, bu laboratuvar degerleri
yardimc1 olsa da degerlerin normal olmast kesin taniyr diglamamaktadir.
Calismamizda tan1 alan hastalarin ortalama l6kosit sayis1 9203 103/uL, nétrofil sayisi
4769 103/uL, lenfosit sayis1 2962 103/uL idi. Ayrica CRP ortalamas1 17,28 mg/dL,
sedimantasyon 28,4 mm/saat, prokalsitonin 0,19 pg/L saptanmis ve artis oldugu
goriilmiistiir. Aygiin ve arkadaslarimin yaptigi ve 216 c¢ocuk hastanin klinik ve
laboratuvar bulgularinin degerlendirildigi ¢aligmada hastalarin ortalama CRP degeri
11,56 mg/dL, sedimantasyonu 35,8 mm/saat, 16kosit sayis1 9050 10°/uL olarak
saptanmistir. Hastalarin %44’linde sedimantasyonda ve CRP’de artig goriiliirken,
%20,4’iinde 16kositoz saptandig1 belirtilmistir (93). Yine benzer sekilde Iran’da 90
hastanin retrospektif degerlendirilmesi ile yapilan bir ¢calismada hastalarin 24’{inde
(%27) 16kositoz, 3’iinde (%3) lI6kopeni goriildiigl belirtilmistir, ayrica 1 hastada (%1)
notrofili, 39 hastada (%43) ndtropeni, 52 hastada (%59) lenfositoz ve 9 hastada (%10)
lenfositopeni saptanmistir (107). Calismamizda hastalar1 akciger tutulumu olan ve
akciger dis1 tutulumu olan hastalar olarak degerlendirdigimizde akciger disi tutulumu
olan hastalarin lenfosit degerleri anlamli olarak yiiksek saptanmistir. Yine benzer
sekilde 5 yas tistii ve 5 yas alt1 tiiberkiiloz tanis1 alan hastalar degerlendirildiginde 5
yasinin altindaki hasta grubunun 16kosit sayisi ortalamasi 5 yas iistii hasta grubuna

gore anlamli olarak yiiksek bulunmustur.

Sonug olarak tiiberkiiloz tiim diinyada énemli bir halk sagligi sorunu olmaya
devam etmektedir. Bizim de tek merkez olarak yaptigimiz ¢calismamizda pediatrik yas
grubunda tiiberkiiloz hastaliginin hala yiiksek oranlarda tami aldigini gérmekteyiz.
Cocuk yas grubunda tiiberkiiloz tanisinda ve erken tedavisinde hekimin siiphesi biiyiik
onem tagimaktadir. Toplumda tliberkiiloz vakalarmin kontrol altina alinmasi igin

eriskin hastalar kadar ¢cocuk hastalarin da dikkatli degerlendirilmesi gerekmektedir.
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6. SONUCLAR

Saglik Bilimleri Universitesi Hamidiye Uluslararas1 Tip Fakiiltesi Kartal Dr.

Liitfi Kirdar Sehir Hastanesi Cocuk Sagligi ve Hastaliklar1 Klinigi’ne bagvuran, Ocak

2018 ile Temmuz 2023 tarihleri arasinda takip ve tedavi edilen hastalarin dosya verileri

degerlendirilerek yapilan ¢alismanin sonuglar1 su sekildedir;

1.

Retrospektif olarak yaptigimiz ¢alismada Ocak 2018 ile Temmuz 2023 tarihleri
arasinda klinigimizde takip ve tedavi edilen yaslar1 1 ay- 18 yas aras1 45 hasta
degerlendirmeye alindi.

Calismadaki hastalarin yas ortalamasi 116,7 ay olup yaslar1 10 ay ile 213 ay
arasinda  degigmektedir. Hastalarin yas gruplarma gore dagilimi
incelendiginde, en sik goriilen yas grubunun 12 yas iistii oldugu ve bu grupta
19 hasta (%42,22) bulundugu goriilmustiir. Hastalarin 2 yas altinda oldugu
grupta 6 (%13,33) hasta bulunmaktadir. Ayn1 sekilde, 2-5 yas arasinda da 6
(%13,33) hasta vardir.

Calismada hastalarin 26’s1 (%57,78) kiz ¢ocuklardan, 19’u (%42,22) erkek
¢ocuklardan olusmaktadir.

Calismada tedavi alan hastalarin asilanma durumuna bakildiginda 36 (%380)
hasta asil1, 9 (%20) hasta asisizdur.

Tedavi alan tiim hastalara TDT uygulanmistir ve yapilanlarin 34’iinde
(%75,56) pozitif olarak degerlendirilmis olup, hastalarin 24’tine (%53,33)
IGST yapilmis, yapilanlarin 19’unda (%79,17) test sonucu pozitif olarak

belirlenmistir.

Calismada 26 (%57,78) hastada akciger tutulumu varken, 19 (%42,22) hastada
akciger dis1 tutulum yerleri gozlenmistir. Akciger dist tutulumu olan TBC
hastalar1 incelediginde en sik 12 (%26,67) hastada TBC lenfadeniti
goriilmiistiir.

Tiim hastalar yatarak tedavi gormiistiir. Serviste takibi yapilan hastalarin yatis
giin ortalamas1 20,07 giindiir ayrica servis yatislarina ek olarak yogun bakim
tinitesinde takip edilen 4 (%8,89) hasta vardir.

Calismada hastalarin 4’linde (%8,89) ek hastalik mevcuttur.

Tedavi alan hastalar igerisinde 4 (%8,89) hasta steroid tedavisi almistir.
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10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

Calismada tedavi alan 26 (%57,78) hastada yan etki goriilmiistiir, hastalarin
23’linde (%51,11) iirik asit yiiksekligi, 10’ unda (%22,22) karaciger fonksiyon
testlerinde (KCFT) yiikselme olmustur.

Calismada akciger tutulumu olan ve akciger dist tutulumu olan TBC
hastalarinin agilanma durumunun dagilimlar1 arasinda istatistiksel olarak
anlaml farklilik gézlenmedi.

Akciger dis1 tutulumu olan hastalarin tedavi siiresi (ay) ortalamalari, akciger
tutulumu olan grup ile kiyaslandiginda istatistiksel olarak anlamli derecede
yiiksek bulunmustur (p=0,029).

Akciger disi tutulum olan hastalarda bakilan mide aclik suyunda PCR
pozitifligi varhig1 akciger tutulumu olan hasta grubu ile kiyaslandiginda
istatistiksel olarak anlamli derecede diisiik bulundu (p=0,029) ancak akciger
tutulumu olan ve akciger dig1 tutulumu olan gruplarin mide aglik suyu TBC
kiiltir dagilimlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gbzlenmedi
(p=0,118).

Hastalarin tiimiine akciger grafisi ¢ekilmis ve ¢ekilenlerin 26’sinda (%57,78)
bulguya rastlanmis olup hastalarin 32’sine (%71,11) bilgisayarli tomografi
(BT) ¢ekilmis, ¢ekilenlerin 24’tinde (%75) bulgu saptanmistir. BT bulgusu
dagilimi incelendiginde en sik 17 (%53,13) hastada konsolidasyon
saptanmuistir.

Tedavi alan tiim hastalarin akciger grafileri degerlendirilmistir. Akciger disi
tutulumu olan hasta grubunda akciger grafisinde bulgu varligi, akciger
tutulumu olan hasta grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede diisiik
bulunmustur (p=0,0001), benzer sekilde akciger disit tutulumu olan hasta
grubunda bilgisayarli tomografide bulgu varlig1 da akciger tutulumu olan hasta
grubundan istatistiksel olarak anlaml derecede diisiik bulunmustur (p=0,001).
Akciger tutulumu olan ve akciger dis1 tutulumu olan hasta gruplarinin IGST ve
TDT pozitifligi varlig1 dagilimlar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
gozlenmemistir (p=0,769), (p=0,098).

Akciger tutulumu olan ve akciger dig1 tutulumu olan hasta gruplarinin yan etki
varlig1 dagilimlari arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmemistir

(p=0,989).
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18.

19.

20.

21.

22.

23.

Akciger dis1 tutulumu olan hasta gruplarimin lenfosit degerleri ortalamalari
akciger tutulumu olan hasta grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede
yiiksek bulundu (p=0,033). Akciger dis1 tutulumu olan grubun c-reaktif protein
(CRP) ortalamalar1 akciger tutulumu olan hasta grubundan istatistiksel olarak
anlamli derecede diisiik bulundu (p=0,003). Akciger dis1 tutulumu olan grupta
olan hastalarin alkalen fosfotaz (ALP) degeri ise akciger tutulumu olan hasta
grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulundu (p=0,036).
Calismamizda 5 yas alt1 ve 5 yas iistii olan hasta gruplarinin asilanma durumlari
dagilimlari arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmedi (p=0,178).
Bes yas iistii olan hasta grubunun tedavi siiresi (ay) ortalamalar1 5 yasindan
kiigiik hasta grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede diisiik bulundu
(p=0,009).

Bes yas alt1 ve 5 yas lstli olan hasta gruplarinin IGST ve TDT pozitifligi varlig
dagilimlar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmedi (p=0,088),
(p=0,464).

Bes yas iistiinde olan hasta grubunun 16kosit sayis1 ortalamalar1 5 yag alt1 hasta
grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede diisiik bulundu (p=0,026). Yine
benzer sekilde 5 yas iistiinde olan hasta grubunun lenfosit sayis1 ortalamalar1 5
yas alt1 hasta grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede diisiik bulundu
(p=0,001).

Bes yas istiinde olan hasta grubunun monosit sayisi ortalamalar1 5 yas alti
hasta grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede diisik bulundu
(p=0,001).
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