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OZET

Tuberkuloz (tuberkiloz) taramasinda Kkullanilan
tuberkulin deri testinin (TDT) hemodiyaliz (HD)
uygulanan kronik bobrek yetmezlik (KBY)’li olgu-
larda genel topluma goére yliksek oranda negatif
bulunmasi, bu testin giivenirliligini gélgelemek-
tedir. Bu calismanin amaci; HD’e giren KBY'li
olgularda, tiliberkiiloz enfeksiyonu taranirken,
TDT’nin degerlendirilmesi ve ayn1 zamanda BCG

asisi, HD suresi, hepatit markerleri ile TDT ara-
sinda korelasyon olup olmadigina bakilmasi idi.

KBY’li 82 HD hastasina TDT yapildi. Ayni zamanda
BCG agisi, HD stiresi, hepatit markerlerine bakildi.

TDT olgularin 38 (%46.3)'inde pozitif, 44 (%53.7)
ise negatif olup, TDT'nin yalanci negatiflik orani
%53.7 olarak bulundu. BCG asisi, hepatit tasiyi-
cihid@i ve HD sureleri ile TDT arasinda bir kore-
lasyon tespit edilmedi

KBY’li olgularda hiicresel immiinitedeki azalma
nedeni anerjinin sik goriiliir. Bu nedenle TDT'nin
yarar didger calismalarda oldugu gibi bu ¢alisma-
da da tiiberkilloz infeksiyonu tanisinda yetersiz
oldugu dusunulmektedir.

SUMMARY

Negative results of tuberculin skin test (TST) which
used searching for tuberculosis in patients who
require hemodialysis (HD) treatment because of
chronic renal failure (CRF) make suspects about

its safe. Aim of this study was evaluating TST
and researching correlation between this test and
BCG vaccination, HD period, hepatitis markers if
there is any.

TST were 82 HD patients CRF. At the same time,
hepatitis markers were studied and HD period,
BCG vaccination status were noted.

TST is positive in 38 (%46.3) and negdativite in
44 (%53.7). False negative ratio was %53.7. There
was no corelation between BCG vaccination,
hepatitis carrier, HD period TST.

Anergia is common in patients with CRF, because
of reduced cellular immunity. Because of, if it was

thought that diagnostic value of TST is inadequate
in diagnosis of tuberculosis in CRF patients which
represent decreased cellular immunity and are
frequently anergic, Conclusions: TST is insufficient
in detecting tuberkiiloz infection which this is
similar to other studies and also there is no
correlation found between TST and BCG
vaccination, hepatitis carriers and HD periods.
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GiRi$

Tuberkiilin deri testi tiiberkiiloz infeksiyo-
nunu gosteren deri testlerinin genel adidir.
Mycobacterium tuberculosis’den hazirlanmis
purifiye protein deriveleri (PPD)'nin intra-
dermal test seklinde kullanimi, bu organiz-
mayla gelisen latent infeksiyonun belirlenme-
sinde altin standart olarak kabul edilmekte-
dir (1). Bu test gecikmis tipte hipersensiti-
vite reaksiyonu olup, hassaslasmis bireye
antijen enjekte edilen lokalizasyonda endu-
rasyon Olciimii ile tanimlanir (2). Uremiye
baglh bozulmus immiin yanitin sonucu ola-
rak, hemodiyaliz (HD)’e giren kronik bébrek
yetmezligi (KBY) hastalarinda immunkom-
petan hastalara gore tiiberkiiloz insidansi
yuksek oranda gorulir (3). Bunlarda T hicre
yaniti azaldidi i¢in intrakutan olarak uygula-
nan antijenlere karsi deride beklenen endu-
rasyon olusmaz. Ulkemiz sartlarinda BCG asI-
s1 rutin uygulanmaktadir. BCG asisi ile agila-
manin tuberkiiline karsi duyarhilik kazandi-
rarak, PPD’ye verilen yanitin yorumlanma-
sin1 zorlastirdidl bilinmektedir (4).

Bu ¢alismadaki amac; HD’e giren KBY’li olgu-
larda tuberkilin deri testi (TDT)'nin yalanci
negatiflik oranina bakmak, ayni zamanda
TDT'nin BCG asisi, hepatit tasiyicihgi, HD’e
girme sureleri ve ek hastaliklar ile arasinda
Korelasyon olup olmadigini tespit etmekti.

GEREC VE YONTEM

Calismaya KBY’li olan HD uygulanan 86
olgudan 82’si alindi. Diyabetes mellitusu
olan 3 olgu ile renal huicreli karsinomu olan
1 olgu calisma disi birakildi. HD’e giren,
hastanede yatarak tedavi goren, ciddi ek
hastaliklarn olanlar ve tespit edilmis tuber-
kuloz disi aktif infeksiyonu olanlar ¢alisma
dis1 birakildi. Bireylerin tiimiinde tiiberkiiloz
oOykusui ve bobrek yetmezligi disinda ek has-
tallk Oykuleri sorgulandi. Posteroanterior

akciger grafisi c¢ekilip, BCG asis1 skar iz
Kaydedildi. Test yapilacak Kisilere yapilacak
islem anlatilarak onaylan alindi. TDT Mantoux
yontemi Kkullanilarak (0.1 ml=5 tiiberkiilin
tinitesi) intrakutan olarak arteriovendz fistiil
bulunmayan, skarlardan ve goriinen venler-
den uzak, 6nkolun 6n yuziine yapildi. Hep:
sinde testin yapildidi lokalizasyonda 5-10
mm’lik bir endurasyon olusmasi éngéruldu.
Standart TDT yapildiktan 72 saat sonra olu-
san endurasyon klasik yontemle ve ayni Kisi
tarafindan olgiildi. Endurasyon capi > 10
mm pozitif olarak degerlendirilerek olgular
kendi icinde 2 gruba ayrldi. Grup 1°’de TDT’
de endurasyon c¢api 0-9 mm olanlar negatif
Kabul edilirken, grup 2’de 10 mm ve tuzeri
olanlar pozitif olarak kabul edildi. Tam
olgularin BCG skar izleri, posteroanterior
akciger grafileri, ek hastaliklari, HD’e girme
sureleri ve hepatit markerleri degerlendirildi.

Bu calismada istatistiksel analizde SPSS
(Statistical Packages for Social Sciences)
11.0 for Windows (Chicago, IL) istatistik
programi Kullanildi. Gruplarin belirleyici ista
tistikleri yapildiktan sonra alt grup karsilas:
tirmalarinda ki kare ( ¢?) ve Spearman kore-
lasyon analizi testleri kullanildi. istatistiksel
anlamhlik p <0.05 olarak kabul edildi.

BULGULAR

Kronik boébrek yetmezlikli olgularin 48’si
(%58.5) erkek, 34’11 (%41.5) kadindi. Olgu-
larin yas ortalamasi 47.2+16.4 (10-75) yas
idi. Ortalama HD sureleri 36.2+27.1 (1 ay
ve 120 ay arasi) ay idi. BCG skari; 18 (%?22)
olguda skarin olmadigi goéruldii. Postero-
anterior akcidger grafisinde; 63 (%76.8) olgu
da normal, 5 (%6.1) olguda kardiyomegali,
3 (%3.7) olguda apekste fibrotik sekel, 10
(%12.2) olguda hiler kalsifikasyon, 1 (%1.2)
olguda plevral Kalsifikasyon tespit edildi
(Tablo 1). Apekste izlenen fibrotik 1 ezyonlar
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dgecirilmis tuberkuloz sekeli olarak dusu-
niildi. Ek hastaliklarda ise 23 (%28) olguda
hipertansiyon, 2 (%?2.4) olguda kronik obs-
triktif akciger hastali@i, 1 (%1.2) olguda kalp
yetmeszligi, 1 (%1.2) olguda aktif ekstrapul-
moner tuberkuloz, 1 (%1.2) olguda HD’e
girmeden o6nce gecirilmis akciger tiiberkiiloz
nedeni ile tedavi aldiqi tespit edildi. Bu
olgunun TDT 17 mm idi. Aktif ekstrapul-
moner tiuberkiiloz (tiberkiiloz lenfadenit)
tespit edilen olgu 61 yasinda kadin olup,
TDT'de endurasyonun capr 18 mm idi.
intraabdominal lenfadenit tespit edilen olgu-
nun, histopatolojik incelemesi tiuberkiloz
lenfadenit (ekstra pulmoner tiiberkiiloz)
olarak raporlandi. Aktif pulmoner tiuberki-
lozu olan olguya rastlanilmadi. 54 (%®65.9)
olguda ise tespit edilmis ek hastalik yoktu
(Tablo 2). Olgularin hepatit markerleri; 4
(%4.9) olguda HBs-Ag, 10 (%12.2) olguda
ise HCV pozitif olarak tespit edildi.

Bu calismanin sonucunda TDT 44 (%53.7)
olguda negatif, 38 (%46.3) olguda ise pozitif

Tablo 1. Olgularin posteroanterior akciger
grafilerinin degerlendirilmesi.

Hemodiyaliz PA Sonuglari

Normal 63 (76.8)
Kardiyomegali 5(6.1)
Fibrotik Lezyon 3 (3.7)
Hiler Kalsifikasyon 10 (12.2)

Plevral Kalsifikasyon 1(1.2)

Tablo 2. Olgularin ek hastaliklarinin
degerlendirilmesi.

Hemodiyaliz EK Hastalik

EK Hastalik Yok 54 (65.9)
Hipertansiyon 23 (28)
KOAH 2 (2.4)
Kalp Yetmezligi 1(1.2)
Tuberkiiloz 2 (2.4)

Tablo 3. TDT ve BCG asi - hepatit markerleri
sonucu.

Hemodiyalize giren olgular

Negatif (%) Pozitif (%)
BCG Asi 18 (22) 64 (78)
TDT 44 (53.7) 38 (46.3)
HCV 72 (87.8) 10 (12.2)
HBs 78 (95.1) 4 (4.9)

olarak dederlendirilip, yalanci negatiflik orani
%53.7 olarak saptandi (Tablo 3). TDT'ne
gore ayrilmis grup 1 ve grup 2 arasinda ek
hastalik, BCG asisi;, HCV, HBs-Ag varhdi ile
hemodiyaliz streleri arasinda istatistiksel ola-
rak anlaml farkllik tespit edilmedi (p>0.05).

TDT ile ek hastalik, BCG asisi, HCV, HBs-Ag
varlid! ile hemodiyaliz stureleri arasinda an-
laml Korelasyon tespit edilmedi.

TARTISMA

KBY’li olgularda tiiberkuloz prevelansindaki
artis ilk kez 1974 yilinda Pradhan ve ark.
(5) tarafindan raporlandi. Daha sonra bu
konuda pek ¢ok arastirma yapildi. Hussein
ve arkadaslan 1974-1990 ile 1990-2001
yillan arasinda diyalize giren KBY’li tiiber-
Kuloz olgularinin verilerini yayinlayarak, pul-
moner tiuberkiiloz yani sira, ekstrapulmoner
tuberkilozun da arttigini vurguladilar (6).
Normal popiilasyon ile Karsilastirildiginda
HD hastalarinda tuberkiiloz gelisme riski 6—
16 kat artmis olarak tespit edilir (7).

Tuberkuloz gibi granilomat6z hastaliklarda
gecikmis tip hipersensitivite reaksiyonu (Tip
IV) gorulur (8,9). Gecikmis tip hipersensiti-
vite reaksiyonunda; Etken ajan, makrofaj
ve lenfositleri olay yerine ¢eker. Makrofaj,
antijeni T lenfositlere sunar, ayn1 zamanda
bir monokin olan interlékin 1°i (IL-1) yapar.
Bu T hicreleri antijene spesifiktir. Aktive
olup c¢ogalarak lenfokinleri meydana getirirler.
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Lenfokinler makrofaj ve lenfosit aktive edici
kemotaktik faktor, makrofaj aktive edici
faktor ( g interferon) ve interlokin-2 gibi T
hiicrelerinin béliinmesini sadlayan mitojenik
faktorleri ortaya cikarir. Bu sekilde degisik
aktivasyon asamalarinda olan makrofajlar
ve lenfositleri iceren drantilomatdéz yapi
ortaya cikar. Bu nedenle T lenfositlerin
fonksiyonu, makrofajlarin giicii ve yeterligi
bu grantiilomalarin ortaya ¢ikmasina neden
olan etkenin yok edilmesinde ve aym za-
manda bu granulomalarin kaybolmasi, devam
etmesi veya buyuyup ilerlemesinde Kritik
Oneme sahiptir. Tiiberkiiloz infeksiyonu sira-
sinda aktif olmus olan lenfosit toplulugu
infeksiyonun baglangicindan 3-9 hafta sonra
TDT pozitifligini olusturur. Ayni dénemde
artmis makrofaj aktivitesi de ortaya cikar
(10-14). TDT tuberkiloz infeksiyonunu gos-
termede Kkullanilan bir ydntem olup, tiiber-
kiiloz infeksiyonunu saptamada %100 sen-
sitivite ve spesitifiteye sahip degildir. Fakat
daha iyi bir tan1 yontemi henuz gelistiril-
memistir. TDT immuiiniteyi degil asin duyar-
Ik reaksiyonunun derecesini gosterir. Bu
nedenle pozitif bir test, hastaigin varhgini
yada yoklugunu gostermez. Yalnizca bu Kisi-
nin tiiberkuloz basili ile daha énceden Kkarsi-
lasilip enfekte oldugunu gdsterir (15,186).

TDT’'de yalanci pozitiflik ve negatiflik oran-
lart 6nemli olup yalanci pozitiflije neden
olan en o6nemli faktérler tiiberkiloz disi
mikobakterilerle infeksiyon ve BCG asila-
masidir (17). Yalanci negatiflikte Kisiye ait
faktorlerden anerjizan hastaliklar, canli virts
asilar;, metabolik bozukluklar, protein eksik-
ligi, lenfoma ve sarkoidoz gibi lenfoid doku
hastaliklari, kemoterapi ve Kkortikosteroid
gibi ila¢ Kullanan olgular, yeni dogan ve
ileri yas grubundaki olgular, yogun stres
gibi huicresel imminitesi baski altinda olan
Kimselerde gorulur (18,19). HD ve Kkronik
uremide antijen sunan hiicrelerin (Antijen

Presenting Cells-APC) sunma fonksiyonunda
bozulmaya neden olur. T-hiicre yaniti1 baski-
lanarak T helper-1
reaksiyonu yonetme yetenekleri azalir (20).
Amerika Birlesik Devletleri‘'nde TDT'ne yanit
10 mm ve uUzerinde olan ytiksek riskli has-
talara izoniyazid ile koruyucu tedavi icin
endikasyon Kkabul edilmektedir (21). Bu
amacgla HD hastalarina yillik TDT takibi ya-
pilmas1 Onerilmektedir (22). Bu hastalarda
TDT'ne anerjik yanit testin kiymetini azalt-
maktadir. Yapilan calismalarda anerji orani
%32-40 arasinda bulunmustur (11,24). HD’e
giren KBY’li olgularda TDT yanit1 ve anerji
oranlan ile immun hitcrelerdeki degisiklik-
leri arastiran ¢alismalarda, TDT'nin oldukg¢a
yuiksek negatiflik oranina karsin, yuksek po-
zitiflik oranlart da bildirilmistir (23). Smirnoff
ve ark. (24) HD olgularinda TDT’nin negatiflik
oranini %40-100 arasi ve pozitifligini %6.1-
19 arasi olarak bildirmislerdi. Bu ¢calismada
ise HD’e giren KBY’li olgularda TDT'nin nega
tiflik orani %53.7 olarak saptanmistir.

hiucrelerinin  immiin

HD hastalarinda, tiiberkilloz hastaliginin Klinik
prezantasyonu genellikle sinsi olup, non-
spesifik seyirlidir. KBY’li olgularda uremik
semptomlan taklit eder. Subfebril ates, istah-
sizlik, halsizlik, kilo kaybi, 6ksuiriik, hemop-
tizi, ekstrapulmoner tutulumun yerine ait
semptomlarla birlikte sedimantasyon ve C-
reaktif protein (CRP) ylikseklidi, anemi, 16ko
sitoz ve hipoalbliminemi gortilebilir (25,26)
Ekstrapulmoner tiiberkiiloz ¢ogunlukla ttiber-
killoz lenfadenit ve tiiberkiloz peritonit ola-
rak karsimiza cikar (27). Bu calismada eks-
trapulmoner tiiberkuloz tespit edilen olgu-
da nonspesifik semptomlar mevcut idi.

Kirsat ve ark. (28) 157 kronik HD hastasi
uzerinde yaptigi calismada 9 tuberkuloz
olgusu tespit edilmis olup, bunlarin 41
akciger, 4'tt nodal, 1'i ise izole cilt tuber
Kuiloz’u olarak bildirmislerdir. B u calismada
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ise HD’e giren 82 KBY’li olgudan 1’inde
(%]1,2) taberkiiloz lenfadenit tespit edilmis
olup, pulmoner tuberkiiloz’e ise rastlanma-
mistir.

BCG asisi ile asilanmanin TDT yanitin1 deger-
lendirmede sikintilara yol actiqi bilinmekte-
dir (4). BCG asillamasinin TDT uzerindeki
etkileri 15 y1l sonrasina kadar devam ede-
bilir (29). Fakat bu ¢alisma da TDT ile BCG
asisl arasinda istatistiksel olarak bir korelas-
yon saptanmadi. Bunu da yas ortalamasinin
yuksek BCG Koruyuculuk siiresinin 15 yil-
dan fazla olmadigi ve bu olgularn ise yas-
larinin ileri olmasi nedeni bir korelasyon
tespit edilemedigi dusuntldu.

KBY’li Gremik olgularda, intrakutan olarak
uygulanan antijenlere Kkars1 yeterli yanit
olusturulamadigindan, yiliksek oranda aner;ji
saptanmasina karsin, bu grup olguda geci-
rilmis tluberkiiloz veya aktif tuberkiloz 6ykii-
st olmadidi halde yiliksek oranda pozitiflik
de saptanmistir. Kagmaz ve arkadaslarinin
44 KBY’li olgu uzerinde yaptidi calismada
TDT'nin yansmin pozitif, yarisinin negdatif
cikmasi, KBY'nin stuiresi ve tedavisi, nutris-
yonel faktorler ve T-lenfosit alt gruplarinin
dagilimi TDT'i etkilemedidi seklinde rapor-
lamislardir (30). Bu ¢alismada da PPD pozi-
tifligi ve negatifliginin, BCG asisi, hemodi-
yaliz suresi, hepatit tasiyicilidr ile arasinda
anlamli korelasyon tespit edilmemistir.

HD’e giren KBY’li olgular, diyaliz Unitelerinde
periyodik olarak uzun siire birlikte kalmak

zorunlulugundan dolay1 aktif pulmoner
tuberkiiloz olanlarin bulastiricihik agisindan
yuksek potansiyele sahip olduklan ic¢in dik:
katli olmak gerekmektedir. KBY’ligi nedeni
ile HD’e giren olgularda, tuberkiiloz tarama-
larinda, sik rastlanan ekstrapulmoner tuber-
killoz ve bu olgularda tuberkillozun nonspe:
sifik semptomlar1 nedeni ile, oldukga stip-
heli yaklasmak ve gerektiginde invaziv giri-
simlerle tiiberkuloz taramasi yapilmasi ge-
rektigini distinmekteyiz.

Son yillarda interferon gamma (IFN-g) salgi-
layan T hucrelerini ve salgilanan IFN-g mik-
tarin1 degerlendiren testler gelistirilmistir.
Bu testler M. tuberculosis infeksiyonu tani
sinda daha spesifiktir. IFN-g arastirmasine
dayanan bu testler, IFN-g yanitini O6lgen
htlicre-temelli testlerdir (31). Yapilmis olan
bir calismada diyaliz hastalarinda TDT testi
yerine Quantiferon tiiberkiiloz testinin latent
tuberkiloz'u tespit etmede daha anlaml
oldugunu vurgulamiglar. (32). Sonug olarak
KBY’li olgularda anerji sik goriildiiginden
TDT'nin yaran tartismali olmakla birlikte,
uygulanmasinin kolay ve ucuz olmasi, alter-
natif bir ydntemin hentiz olmamasi nedeni
ile tercih edilmektedir. Fakat bu sonuclar
ve literatiir verileri KBY’li HD olgularinda
tanisal amacgh daha farkl testleri bulma
arayisina yonlenmemiz dgerektigini diusundiir-
mektedir. Bu nedenle KBY’li hemodiyaliz
hastalarinda TDT ile interferon salinimina
dayali testlerin genis serilerde Kkiyaslamal
yapilmasina ihtiya¢ oldugu diistinulmektedir.
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