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Ozet

Arastirma Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi Gogiis Hastaliklar: Klinigi’'nde yatarak tetkik ve
tedavi goren reenfeksiyon tiiberkiilozlu 12 olgu iizerinde gergeklestirildi. Ayrica 1 0 normal
saglikl kisi kontrol grubu olarak ¢alisild:. Tetkik igin kanlar hastalarin antitiiberkiiloz tedavisi
bagslamadan once alinds. -

Reenfeksiyon tiiberkiilozlu olgularin T helper lenfositlerinin ortalama sayist 827/mm3, orani
% 45.66 olarak bulundu. Kontrol grubunda ise T helper lenfositlerin ortalama sayist 845/mm3,
orani % 49.28 olarak bulundu. Kontrol grubuna gire aragtirma grubu degerleri anlaml: olarak
diigiik bulundu (sirastyla p<0.05; <0.005). Aragtirma grubu CD4/CDg orant ortalama 1.375
iken kontrol grubunda 1.707 olarak saptandi (p<0.001). Genel olarak CD4+ T Lenfositler
tiiberkiilozdaki koruyucu bagisikhgin anahtar hiicreleridir. AIDS'de T helper lenfositlerin
azalmasi ve CD4/CDg orammin diigiik olmas: tiiberkiilozlu olgularin periferik kan degerleriyle
benzerlikler gostermektedir. :

Anahtar Kelimeler: T Helper lenfosit, akciger tiiberkiilozu.

Investigation of T Helper Lymphocytes in Tuberculosis Cases and
Comparison with AIDS

Abstract

The research was carried on 12 cases of reinfection tuberculosis who were followed at Chest
Diseases Department of Medical Faculty of Uludag University. Also, 10 normal healthy people
were studied as controls. The blood samplesfor investigation was taken before the initiation of
antituberculosis chemotherapy.

Of the reinfection tuberculosis cases, the mean number of T helper lymphocytes and the ratio
of T helper lymphocytes, to whole lymphocyte count was found to be 827/mm3 and % 45.66
respectively. The values were 845/mm3 and % 49.28 in the controls. The values of the patients
were found to be significantly lower than the controls (p<0.05; <0.005). The CD4/CDg ratio of
the patients was 1.375 while it was 1.707 for the controls (p<0.001). It is generally accepted
that CD4+ T lymphocytes are the key cells in protective immunity in tuberculosis. The decrease
in T helper lymphocytes and the smaller ratio of CD4/CDg in AIDS shows resemblance with the
blood values of tuberculosis cases.

Key Words: T Helper lymphocyte, pulmonary tuberculosis.

Tiiberkiiloz yillardir diinyanin en nemli
saglik sorunlarindan biridir. AIDS vakala-
rinda son zamanlarda belirgin artiglar g6z-
lenmektedir. Tiiberkiilozun gok azaldig1 ge-
ligmis iilkelerde, semptomsuz HIV enfeksi-
yonundan AIDS hastaliginin ortaya ¢ikigina
kadarki dénemde tiiberkiilozun 6nemli artig
gosterdigi saptanmistir (1-3). Tiiberkiiloz
immiinitesi, monosit ve T hiicrelerinin normal
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fonksiyon yapmalariyla saglanir. AIDS'te
CDg4+ lenfositlerin harabiyeti ile hiicresel
immiinitede major defisit olugmaktadir (4).

Aragtirmamizda reenfeksiyon tiiberkiilozlu
olgularin hiicresel immiinitesini ele alarak,
literatiirdeki AIDS'le ilgili son verilerle karsi-
lagtirmay: amagladik.
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Materyal ve Metod

Aragtirma Uludag Universitesi Tip
Fakiiltesi Gogiis Hastaliklar1 Anabilim
Dali'nda yatarak tetkik ve tedavi goren 12
reenfeksiyon tiiberkiilozlu olgu tizerinde ger-
ceklestirildi. Ayrica 10 normal saglikh kisi
kontrol grubu olarak ¢aligildi. Aragtirma gru-
bu olgularin yaglar1 18-58 arasinda degisme
gosteriyordu, 10'u erkek 2'si kadindi. Kon-
trol grubu olgularin yaglan ise 18-85 arasin-
dayds; 5'i erkek, 5'i kadind1.

Reenfeksiyon tiiberkiilozu tanisi Klinik,
radyolojik ve mikrobiyolojik aragtirmalara
dayamilarak konuldu. Hastalarin periferik
kanlar tiiberkiiloz tedavisi baglamadan igleme
alind1. ‘Aragtirma ve kontrol grubu olgularin
lenfosit grup ve alt gruplan (T lenfosit, T
helper lenfosit, T siipresor lenfosit) tayini 6n-
cesinde mononiikleer hiicreler Ficoll
Hypaque dansite gradient yontemi ile ayrildi
(5-9). T lenfositlerdeki CD3, CDa4, CDg yii-
zey reseptorlerine kargt monoklonal antikorlar

kullanlds. Bu antikorlara kargt da fluoroscein
isothiocyanete ile konjuge ikinci antikor ilave
edildi. Hiicreler lam-lamel arasinda fluoresan
mikroskobu ile incelendi. Her lenfosit grubu
icin en az 200 hiicre sayimi gerceklestirildi.
Bu sonuglar AIDS'li olgularn literatiir deger-
leriyle kargilagtinldi. Kontrol grubu ve tiiber-
kiilozlu olgularin verileri student t testi kul-
lanilarak degerlendirildi.

Bulgular

Reenfeksiyon tiiberkiilozlu olgularin
3'iinde periferik kan I6kosit sayilar1 normal
degerin iistiinde (9600/mm3, 10000/mm3,
10200/mm3) bulunurken, sedimentasyon hiz-
lar tiim olgularda degisik oranda yiiksek
bulundu. Arastirma grubundaki 12 reenfeksi-
yon tiiberkiilozlu olgunun periferik kan T
ienfosit (CD3+), T helper lenfosit (CD4+), T
stipresér lenfosit (CDg+) oranlar1 her olgu
icin ayn ayn saptandi (Tablo 1).

Tablo 1. Reenfeksiyon Tiiberkiilozlu Olgulann Periferik Kan Lenfosit Grup ve Alt Gruplanmn Orantist ve

Sayisal Degerleri.

No T Lenfosit T Helper Lenfosit T Siipresor Lenfosit T helper/ T siipresor
(CD3+) (CD4+) (CDg+) lenfosit Oran1
% /mm3 % /mm3 % /mm3 %
1 75 2331 45 1049 32 - 746 1.41
2 70 2764 44 1216 33 912 1.33
3 60 960 45 432 33 317 1.36
4 69 584 49 286 35 204 1.40
5 75 3000 4 1320 31 930 1.42
6 71 1994 56 1089 41 797 1.37
7 68 2628 48 1261 30 788 1.60
8 72 959 50 480 38 364 1.32
9 56 784 39 306 33 259 1.18
10 64 2675 39 1403 32 856 1.22
11 82 1331 44 580 33 439 1.32
12 76 1902 45 856 29 544 1.57
Ant.Ort. 69.83 1821.8 45.66 827 33.3  596.3 1.375
S.H.:t 2.079 250.3 1.35 111.7 0.97 78.1 0.035

Normal saglikli kontrol grubu olgularn
periferik kan lenfosit grup ve alt gruplarinin
oranlar1 ve mutlak sayilan gahisildi. Veriler
Tablo 2'de 6zetlenmistir.

Caligmada reenfeksiyon tiiberkiilozlu ol-
gularin ve kontrol grubu olgulann periferik
kan ortalama lenfosit grup ve alt gruplarinin

sayisal degerleri ve CD4/CDg oranlan1 Tablo
3’de dzetlenmistir.

Tablo 1-2 ve 3’de goriildiigii gibi aras-
tirma grubu reenfeksiyon tiiberkiilozlu olgu-
larin T helper lenfositlerinin (CD4+) ortalama
oram % 45.66, ortalama mutlak sayisi
827/mm3 olarak bulundu. Aym degerler
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anlamli olarak diigiik bulundu (sirasiyla:

kontrol grubunda ise % 49.28 ve 845/mm3
p<0.005; <0.05).

olarak saptandi. Tiiberkiilozlu olgularin T
helper lenfosit degerleri kontrol grubuna gore

Tablo 2. Kontrol Grubu olgularin Periferik Kan Lenfosit Grup ve Alt Gruplarinin Orantisal ve Sayisal

Degerlerinin Dagghml.

Sira No T lenfosit T helper lenfosit T stipresor lenfosit T helper/T siipresdr
Lenfosit oran1

___CDs+ CDg+ ___ CDg+ CD4+/CDg+
% mm3 % mm3 % mm3 %

1 67.2 1637  47.1 771 30.7 503 1.53

2 73.5 1705 47.8 815 23.7 404 2.01

3 69.0 1507 49.0 738 32.0 482 1.53

4 78.0 1685  48.5 817 333 561 1.46

5 74.5 1466 504 739 323 474 1.56

6 74.0 2131 47.0 1002 250 533 1.88

7 72.8 1957 50.8 994 26.8 524 1.90

8 70.5 2707  50.7 1372 25.8 698 1.97

9 65.0 1638  49.5 811 31.0 508 1.60

10 73.6 74 52.0 386 32.0 238 1.63

AntOrt 71.81  1717.6 49.28  844.5  29.26 4925 1.707

S.H+ 1.22 159.1  0.54 79.3 1.12 36.9 0.065

Eblo 3. Kgnltrol Grubu ve Tiiberkiilozlu Olgularin Lenfosit/mm3 Degerleri ve CD4/CDg Oranlan.
Calisma Gruplan T lenfosit T heiper Tentosit T supresor Tenfosit T helper/ T sipresor

Lenfosit Orant
CD3+ CDg4+ CDg+ CD4+/CDg+
/mm3 /mm3 /mm3 %
Normal Saglikli 1718 845 493 1.707
Kontrol Grubu
Reenfeksiyon 1822 827 596 1.375
Tiiberkiiloz Grubu  p< 0.05 p< 0.05 p< 0.001 p< 0.001
Tartigma nnda T helper (CD4+) lenfositler etkilenmek-

Mikobakteri alveole ilk ulagtifi zaman her
yabanci partikiil gibi derhal makrofajlar tara-
findan fagosite edilir. Enfekte makrofajlarin
bazilan bolgesel lenf bezlerine giderek immiin
yanit1 baglatirlar. Makrofajlarin mikobakteri-
yel antijeni lenfosite tamtmalan da genetik
kontrol altinda olmaktadir (10-12).

Pedrazzini ve arkadaglar1 fare deneyleriyle
mikobakteri enfeksiyonlarina karsi olugan
direngte T helper subgrubun gok onemli bir
rol oynadigini saptamglardar (13).

HIV (Insan immiin yetmezlik virusu)
enfeksiyonu nedeniyle olugan AIDS olgula-
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tedir ve hiicresel immiinitede bozukluklar
olugmaktadir (14). AIDS'in nedeni olan insan
immiin yetmezlik viriisii insam enfekte etti-
ginde aktif tiiberkiiloz sik ve ciddi bir komp-
likasyon olarak ortaya gikmaktadir (15).

Reenfeksiyon tiiberkiilozlu olgularin peri-
ferik kan ortalama T lenfosit (CD3+) oram (%
69.83) kontrol grubuna gore (% 71.81)
diigiik degerdeydi. Tiiberkiilozlu olgularin
periferik kan ortalama T helper (CD4+) len-
fosit oram (% 45.66) bulundu; kontrol gru-
buna goére (% 49.28) anlamli olarak diigiiktii
(p<0.005). Periferik kan ortalama T helper
lenfosit sayis ise (827/mm3) kontrol grubuna
gbre (845/mm3) diisiik bulundu.
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Goriildiigii gibi reenfeksiyon tiiberkiilozlu
olgularimizin periferik kan T helper (CD4+)
lenfosit oran1 ve mutlak sayilar1 kontrol gru-
buna gore diisiik degerlerdedir. Aragtirma
grubu tiiberkiilozlu olgularin periferik kan
ortalama T siipresor (CDg+) lenfosit orani (%
33.3) ve mutlak sayisi (596/mm3) kontrol
grubuna gére (% 29.26) (493/mm3) anlamh
olarak yiiksek bulundu (p<0.05; <0.001). Bu
verilerden tiiberkiilozlu olgularda periferik
kanda T siipresér (CDg+) lenfositlerin arttig1
sonucu ¢ikarilabilir.

Arastirma grubu reenfeksiyon tiiberkii-
lozlu olgularinin T helper/T siipresor
(CD4+/CDg+) orant 1.375 olarak bulundu,
kontrol grubuna gore (1.707) anlamh olarak
diisiik saptandi (p<0.001). Singhal ve arka-
daslar1 bu orani 15 balgam pozitif reenfeksi-
yon tiiberkiilozlu olguda ortalama 0.82 ola-
rak, kontrol grubunda ise ortalama 1.8 olarak
bulmuslardir (16).

AIDS'te CD4+ lenfositlerin harabiyeti ile
hiicresel immiinitede major defisit olusmak-
tadir (4,17). Agir enfeksiyonlarda ve hiicresel
immiiniteyi olumsuz etkileyen hastaliklarda
PPD siklikla negatif bulunmaktadir (18).

Luzzati ve arkadaglann HIV ile enfekte 8
aktif akciger tiiberkiilozlu olguda CDg+/-
CDg+ oranini ortalama 0.62, CD4+ lenfosit
sayisini ise ortalama 260/mm?3 olarak bulmug-
lardir. Bu degerlerin bizim reenfeksiyon
tiiberkiilozlu olgulardan daha diigiik oldugu
gozlenmektedir (19).

Carcaba ve galigma grubu 570 tane HIV ile
enfekte olguda 1984 ile 1991 yillan arasinda
yaptiklan incelemede 120 olguda tiiberkiiloz
tesbit etmiglerdir (20).

Lusaka ve Zambia'da 1993’de yapilan bir
calismada 109 balgam kiiltiirii M. tuberculo-
sis miisbet hastanin 72 tanesinde HIV-1 anti-
koru miisbet, 37 tanesinde menfi bulunmusg-
tur (21).

Van Deutekom yaptiklan aragtirmada HIV
riski yiiksek olan bir bolgede tiiberkiiloz insi-
dansi1 1984'de 16.1/100000 iken 1990’da bu
orani 34.7/100000 olarak bulmuglardir (22).

Peloguin tarafindan yapilan postmortem
- bir galismada AIDS'li olgularin % 50’sinden

fazlasinda yaygin M. avium enfeksiyonu teg-
his edilmistir (23).

Bir ¢ok aragtirmada goriildiigii gibi
AIDS'li olgularda tiiberkiiloz sik olarak goz-
lenmektedir. HIV ile enfekte olan ve AIDS'li
olgularda periferik kan T helper lenfositlerin
oran ve mutlak sayilarindaki belirgin azalma
ve CD4/CDg oranindaki diigiikliik bizim arag-
tirma olgularimiza benzerlik gostermektedir.
Fakat bunlar tiiberkiilozdan ¢ok daha diigiik
diizeylerdedir. HIV primer olarak lenfotropik
bir virustur ve CD4 + lenfositlerde progresif
olarak harabiyete yol agmaktadir (4). Bu
nedenle AIDS olgularinda latent bir tiiberkii-
loz gok kolay aktive olabildigi gibi eksojen
bir tiiberkiilozun da kolay olarak geligebile-
cegi soylenebilir.
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