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Altmis Ekstrapulmoner Tiiberkiiloz
Olgusunun Incelenmesi

Investigation of
Sixty Extrapulmonary Tuberculosis Cases

OZET Amag: Hastanemiz Enfeksiyon Hastaliklar1 ve Klinik Mikrobiyoloji Klinigi'nde ekstrapulmoner
titberkiiloz (EPTB) tamusi alan olgularin irdelenmesi amaglandi. Gereg ve Yoéntemler: Ocak 2004-Mart
2009 tarihleri arasinda izlenmis olan EPTB olgular1 geriye doniik olarak degerlendirildi. Olgularin ykiileri,
semptom, fizik ve laboratuvar bulgulari, tedavi ve sonug¢ ayrintili olarak incelendi ve kaydedildi.
Ekstrapulmoner tiiberkiiloz tanisi, klinik bulgular, tedaviye yanit ile mikrobiyolojik ve/veya histopatolojik
ve/veya radyolojik bulgularla kondu. Bulgular: Altmis hasta calisma kapsamina alindi. Olgularin 35 (%58)’i
kadin olup, yas ortalamasi 49,5 + 17,8 (18-76) idi. Kemik-eklem tiiberkiilozu ve tiiberkiiloz menenjit,
olgularin yaklagik ticte ikisini olusturmaktaydi. Diger EPTB olgular siklik sirasina gére; lenf bezi, plevra,
periton, iiriner sistem ve meme tiiberkiilozu olarak belirlendi. Olgularin %23’iinde ¢oklu-organ tutulumu
saptand1. Yirmi bir (%35) olguda altta yatan hastalik bulunmaktaydi. Olgularin genel ve klinik 6zellikleri
belirlendi ve gosterildi. Radyolojik bakida akciger grafisinde, 25 (%42) olguda sekel lezyon, yedi (%12)
olguda miliyer tutulum bulunmaktaydi. Cesitli 6rneklerin Ehrlich-Ziehl-Neelsen yontemi ile dogrudan
mikroskobik incelemesinde 16 (%26,7) olguda asido-rezistan basil goriildi, 25 (%42) olguda
Mycobacterium tuberculosis kompleks iiretildi. Biyopsi uygulanan 27 olgunun 16’sinin histopatolojik
incelemesi, graniilomatéz yangi (%59) olarak degerlendirildi. Mortalite oran1 %8,3 ve sekel orani %3,3
olarak saptandi. Sonug: Tiiberkiiloz, Tiirkiye gibi gelismekte olan iilkeler i¢in hal4d 6nemli bir saglik
sorunudur. Ekstrapulmoner tiiberkiiloz olgularinin irdelenmesi sonucunda, erken tani ve tedaviyle
mortalite ve sekel oranlarinin diisitk oldugu gozlenmistir.

Anahtar Kelimeler: Mikobakteryum tiiberkulozis; mikobakterium enfeksiyonlari

ABSTRACT Objective: The aim of this study was to examine cases diagnosed with extrapulmonary tu-
berculosis (EPTB) in the Infectious Diseases and Clinical Microbiology Department of our hospital. Ma-
terial and Methods: EPTB cases followed up between January 2004-March 2009 were analyzed
retrospectively. Medical histories, symptoms, physical, and laboratory findings, treatment and outcome of
the cases were analyzed in detail and recorded. Diagnosis of extrapulmonary tuberculosis was made with
bacteriologic and/or histopathologic and/or radiologic findings along with clinical findings, and responce
to treatment. Results: Sixty patients were included in the study. Of the cases, 35 (58%) were females and
mean age was 49.5 + 17.8 years (range 18-76). Bone-joint tuberculosis and tuberculous meningitis consti-
tuted approximately two- thirds of the cases. Other EPTB cases involved lymph node, pleura, peritoneum,
urinary system and breast tuberculosis respectively in terms of frequency. Twenty-three percent of the
cases multi-organ involvement. An underlying disease was present in 21 (35%) cases. General and clini-
cal features of the cases were determined and indicated. On radiologic examination, sequel lesion was
present in 25 (42%) cases and miliary involvement was present in 7 (12%) cases on chest X-ray. Acido-
resistant bacilli were seen in 16 (26.7%) cases in direct microscopic examination of various samples with
Ehrlicl-Ziehl-Neelsen method. Mycobacterium tuberculosis complex was recovered in 25 (42%) cases.
Histopathologic evaluation of 16 out of 27 cases (59%) revealed as granulomatous inflammation. Mortal-
ity rate was 8.3% and sequela rate was 3.3%. Conclusion: Tuberculosis is still an important health prob-
lem in developing countries such as Turkey. The review of EPTB cases revealed that mortality and sequela
rates were low due to early diagnosis and treatment.

Key Words: Mycobacterium tuberculosis; mycobacterium infections
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iiberkiiloz (IB), tiim doku ve organlar: tuta-
Tbilen bir enfeksiyon hastaligidir. Hastaligin

akciger dis1 yerlesimleri ekstrapulmoner tii-
berkiiloz (EPTB) olarak adlandirilir. Ekstrapulmo-
ner tiiberkiilozun baglicalari; miliyer TB, TB
menenjit, TB lenfadenit, kemik-eklem TB’si,
plevra ve perikart TB’si, genitoiiriner TB ve gas-
trointestinal TB’dir. Ekstrapulmoner tiiberkiiloz,
primer akciger enfeksiyonu ile beraber akut ola-
rak goriilebilmekle birlikte, primer enfeksiyondan
yillar sonra reaktivasyon enfeksiyonu olarak da go-
rilebilir.’3

Ekstrapulmoner tiiberkiiloz, sikligi yillar
icinde akciger TB’si sikligindaki degismelerden ¢ok
etkilenmeden, yavas ama siirekli bir artis goster-
mistir. “Centers for Disease Control and Preven-
tion” (CDC), Amerika’da 1993-2006 yallar1 arasinda
tiim tiiberkiiloz olgularinda EPTB oraninin 1993’te
%15,7 iken, 2006’da %21’e ¢iktigini bildirmigtir.*
Ulkemizde vaka bildirimlerinin diizenli olmay1sin-
dan o&tiirii saglikli verilere ulasmak pek miimkiin
degildir. Ancak, iilkemizde Diinya Saglk Orgiitii
(DSO)niin 2008 yili raporuna gére TB insidansi
ylizbinde 29 olup, tiim TB olgularinin %29unu
EPTB olgular olusturmaktadir.”

Bu ¢aligmada klinigimizde izlenen EPTB’li ol-
gularin dagilimi, demografik 6zellikleri, fizik mua-
yene-laboratuvar bulgulari, uygulanan tedavi,
tedavi yan etkileri, sekel ve mortalite oranlarinin
irdelenmesi amacland.

I GEREC VE YONTEMLER

HASTALAR

Hastanemiz Enfeksiyon Hastaliklar1 ve Klinik Mik-
robiyoloji Klinigi’'nde Ocak 2004-Mart 2009 tarih-
leri arasinda izlenmis olan, 18 yas iistii 60 EPTB’li
hasta ¢alismaya alindi. Hastalarin dosya kayitlar:
geriye doniik olarak incelendi. Hastalar, demogra-
fik 6zellikler, yakinma, 6ykii, altta yatan hastalik-
larin varligy, tutulan organ ya da sistem, fizik bak:
ve laboratuvar bulgulari, uygulanan tedavi rejim-
leri, antitiiberkiiloz ilaglara direng, tedavi yan et-
kileri, sekel ve mortalite oranlari1 acgisindan
incelendi. Hastalardan bilgilendirme ve tedavi
onam formu alindi.
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TANIMLAMALAR

Akciger dis1 organ ya da sistemlerin TB enfeksi-
yonu, EPTB olarak tanimlandi. Miliyer TB; birbi-
rine bitisik olmayan en az iki organda tutulumun
oldugu bir klinik tablo olarak tanimlandi. Akciger
grafisinde tipik miliyer goriintiiniin saptanmasi,
miliyer TB tanisinin gii¢lii destekleyicisi olarak go-
rilda.®

TANI

Beyin-omurilik sivis1 (BOS), apse, steril viicut sivi-
lar1 ve doku 6rneklerinde Ehrlich-Ziehl-Neelsen
(EZN) boyamasinda asido-rezistan basil (ARB) po-
zitifliginin saptanmasi, Lowenstein-Jensen (L]) be-
siyerinde Mycobacterium tuberculosisin izole
edilmesi ve/veya doku 6rneklerinin histopatolojik
incelemesinde kazeifikasyonlu ya da kazeifikas-
yonsuz graniilom gosterilmesi ve/veya TB enfeksi-
yonuna o6zgli klinik bulgularin olmasi ve TB
tedavisine yanit vermesi tani kriteri olarak belir-
lendi. Etkenin kiiltiirde izole edilmesi kesin tani
olarak kabul edildi.Tiiberkiiloz menenjit olgula-
rinda; BOS'un EZN boyamasinda ARB goriilmesi
ve/veya BOS kiiltiiriinde Lowenstein-Jensen besi-
yerinde M. tuberculosis iiremesi ve/veya manyetik
rezonans (MR) goriintillemede bazal tutulum ve tii-
berkiilom ile uyumlu yapilarin saptanmasi yaninda,
uygun BOS bulgulan (protein yiiksekligi, glukoz
diisiikliigii ve lenfosit hakimiyeti gosteren pleosi-
toz olmasi) ile ve gerekli goriilen olgularda BOS po-
limeraz zincir reaksiyonu (PZR) incelemesinde TB
basilinin gosterilmesi ile tan1 konuldu. Tiiberkiiloz
menenjitin norolojik evreleri, British Medical Co-
uncil tarafindan bildirilen 3 evreye gore tanim-
land1.”

ANTITUBERK(LOZ iLAG DUYARLILIK TESTLERI

National Committee for Clinical Laboratory Stan-
dards (NCCLS) tarafindan onerilen proporsiyon
yontemi ile yapildi.® Antibiyotik duyarlilik testle-
rinde ticari olarak saglanan izoniyazit (0,2 ve 1
pg/ml), rifampisin (20 ve 40 pg/ml), etambutol (2
ve 4 pg/ml) ve streptomisin (4 ve 8/ug/ml) iceren
L-J besiyerleri (Diomed A.S, Istanbul) kullanildi.
Kiiltirde tiretilmis bakteriden 1.0 Mc Farland bu-
lanikliginda siispansiyon hazirlandi. Bakteri siis-
pansiyonlarinin 10-2 ve 10-4’liik diltisyonlari ilagh
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ve ilagsiz (kontrol) besiyerlerine ekildi. Ekim ya-
pilmus tiipler 3-4 hafta inkiibe edildikten sonra olu-
san koloniler sayildi. Ila¢ iceren besiyerindeki
ireme orani kontrol besiyerindeki iiremenin
%1’ine esit veya daha biiyiik ise sonug¢ direncli,
%!1’inden az ise duyarl olarak degerlendirildi. Her
test icin M. tuberculosis H37Rv susu kontrol ola-
rak kullanildi.

TEDAVI

Sagaltimda, izoniazit (INH) 300 mg/giin, menenjit-
lerde 400 mg/giin, rifampisin (RIF) 600 mg/giin, pi-
razinamit (PZA) 15-30 mg/kg/giin (veya morfozi-
namid 25-50 mg/kg) ile streptomisin (SM) 1 gr/giin
ya da etambutol (EMB) 15-25 mg/kg/giin uygu-
landi. Tiberkiiloz menenjit, dissemine TB ve
kemik TB’sinde tedavi siireleri 9-12 ay olarak siir-
diirtildid. Hastanin klinik ve laboratuvar izlemine
gore bu siire 18 aya kadar uzatildi. Diger organ
TB’lerinde tedavi stiresi 6 ay olarak uygulandi. Has-
talara tedavinin ilk iki ay1 dortlii antitiiberkiiloz te-
davi verildi, daha sonra tedaviye INH + RIF olarak
devam edildi. Meninks tutulumu varliginda 40-60
mg/gilin prednizolon 4-6 hafta verildi. Hastalar kli-
nigimizde yattiklar siire i¢inde ve poliklinik kont-
rollerinde, ortaya ¢ikabilecek ilag¢ yan etkileri ve
hastalik komplikasyonu agisindan izleme alind.

I BULGULAR

Ondort olguda iki ya da daha fazla odakta birden
¢ok tutulum olmak {izere toplam 60 olguda EPTB
saptandi. Olgularin 35 (%58)’i kadin, 25 (%42)i er-
kekti. Yag ortalamas1 49,5 + 17,8 (yas aralig1 18-76)
olarak bulundu. Gece terlemesi, istahsizlik, kilo
kaybi, halsizlik gibi non-spesifik konstitiisyonel
semptomlar 49 (%82) olguda, ates 43 (%72) olguda
saptandi. Yakinmalarin baslangici ile tan1 konul-
mast arasinda gegen siire 17 (%28), 23 (%38) ve 20
(%33) olguda sirasiyla <1 ay, 1-4 ay aras1 ve >4 ay
olarak gozlemlendi. Yirmi bir (%35) olguda altta
yatan hastalik bulunmaktaydi. Radyolojik bakida
akciger grafisinde, 25 (%42) olguda sekel lezyon,
yedi (%12) olguda miliyer tutulum bulunmak-
taydi. Cesitli 6rneklerin Ehrlich-Ziehl-Neelsen
yontemi ile dogrudan mikroskobik incelemesinde
16 (%26,7) olguda asido-rezistan basil goriildii, 25
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(%42) olguda Mycobacterium tuberculosis kom-
pleks {iretildi. Biyopsi uygulanan 27 olgunun
16’sinin histopatolojik incelemesi, granulomatoz
yang1 (%59) olarak belirlendi. Olgulara ait genel
ozellikler Tablo 1’de gosterildi. Tani; 55 olguda kli-
nik bulgulara ek olarak radyolojik veri ve/veya pa-
tolojik veri ve/veya mikrobiyolojik veri ile, beg
olguda klinik bulgular ve tedaviye yanita gore ko-
nuldu. Klinik bulgular ve hastanin tedaviye yani-
tina gore tani konulan olgularin ikisi izole
spondilodiskit, biri izole lenfadenit, biri menenjit
ve sakroiliit ve biri menenjit ve lenfadenitti. Ti-
berkiiloz duyarlhilik testinde, ¢oklu ilag direncli sus
saptanmads; ii¢ susta izole INH direnci, bir susta
streptomisine azalmis duyarlilik izlendi.

Ekstrapulmoner tiiberkiilozlu olgularin ¢o-
gunlugunu santral sinir sistemi ve iskelet TB’sinin
olusturdugu gozlendi (Tablo 2).

Onii¢ olguda izole, oniki olguda ¢oklu-organ
tutulumunun komponenti olarak toplam yirmibes
olguda TB menenjit gozlemlendi. Tiiberkiiloz me-
nenjitli olgularin 20 (%80)’sinde gece terlemesi, is-
tahsizlik, kilo kaybi, halsizlik gibi non-spesifik
konstitiisyonel semptomlar, 20 (%80)’sinde bas ag-
ris1, 18 (%72)’inde ates ve fizik bakida 23 (%92) ol-
guda meninks irritasyon bulgular1 saptandi.

TABLO 1: Ekstrapulmoner tiiberkilloz olgularina ait
genel dzellikler (n= 60).

Ozellikler Say
Yas ortalamasi 495+ 17,8
Cinsiyet (kadin/erkek) 35/25
Altta yatan hastalik 21/60
Tuberkiloz ile karsilasma 25/60
ESH* (>20 mm/saat) 46/60
CRP** {>0,8 mg/dL) 47/60
Hemoglobin (<12 g/dL) 40/60
Beyaz kiire (>10000/mm?) 26/60
Akciger grafisinde infiltrasyon 32/60

Sekel lezyon 25/60

Miliyer patern 7/60
Biyopside granillomatdz yangi 16/27
Kultir pozitifligi 25/60
ARB*** pozitifligi 16/60

*ESH: eritrosit sedimantasyon hizi, **CRP: C-reaktif protein; ***ARB: asido-rezistan ba-
sil.

Turkiye Klinikleri ] Med Sci 2012;32(1)
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TABLO 2: Ekstrapulmoner tlberkilozlu olgularda tutulum bdlgelerine gére dagilim.

Organ/Sistem izole organ velveya sistem
Kemik-eklem 20

Santral sinir sistemi 13

Lenf bezi 11

Plevra 1

Periton 0

Uriner sistem 0

Meme 1

Baska organ tutulumu Toplam
5 25
12 25
3 14
1 2
2 2
1 1
0 1

Laboratuvar bakida, eritrosit sedimantasyon hizi
(ESH), C-reaktif protein (CRP), degerleri sirasiyla,
39,1 + 24,1 mm/saat, 4,5 + 3,4 g/dL, olarak bulundu.
Radyolojik bakida, akciger grafisinde 13 (%52) ol-
guda sekel lezyon goriildii. Manyetik rezonans go6-
riuntillemede, 11 (%46) olguda bazal menenjit, 7
(%29) olguda hidrosefali, 5 (%21) olguda tiiberkii-
lom ve iskemi/infarkt saptandi. Beyin-omurilik s1-
vist bulgular incelendiginde; olgularin tiimiinde
baslangi¢c BOS basinci artmis, goriiniim ksantokro-
mik, BOS glikozu kan glikozunun 2/3’inden az
olarak saptandi. Hiicre sayist 13 (%52) olguda 11-
100/mm? arasinda idi ve mononiikleer hiicre haki-
miyeti 19 (%76) olguda gozlendi. Beyin-omurilik
swvist proteini; 11 (%44) olguda 100-200 g/dL, 12
(%48) olguda 201-500 g/dL arasinda bulundu.
Beyin-omurilik s1visinin mikrobiyolojik inceleme-
sinde; alt1 (%24) olguda ARB pozitifligi, 12 (%48)
olguda L] besiyerinde M. tuberculosis iremesi sap-
tandi. Tiberkiiloz menenjitli olgulara ait klinik
ozellikler, klinik evrelendirme ve BOS bulgularn
Tablo 3’te gosterildi.

Yirmi olguda izole, bes olguda ¢oklu-organ tu-
tulumunun komponenti olarak toplam 25 olguda
kemik-eklem TB’si saptand1. Bu olgularin 21’1 izole
spondilodiskit, biri spondilodiskit ve sakroiliit, biri
tibia osteomyeliti, biri diz eklemi artriti, biri sak-
roiliyak eklem tiiberkiiloz artriti idi. Spondilodis-
kitli olgulara ait klinik o6zellikler Tablo 4te
gosterildi.

Laboratuvar bakida, olgularin hepsinde ESH
ve CRP degerleri yiiksekti; ortalama degerler sira-
siyla, 88,4 + 15,9 mm/saat ve 9,1 + 4,7 mg/dL olarak
saptandi. Radyolojik bakida, akciger grafisinde 15

Turkiye Klinikleri ] Med Sci 2012;32(1)

TABLO 3: Tiberkilloz menenijtli olgularin
klinik dzellikleri, evrelendirme ve beyin-omurilik sivisi
bulgulari (n= 25).
Sayi (%)

Klinik 5zellikler
Konstitlisyonel semptomlar 20 (80)
Basagris 20 (80)
Ates 18 (72)
Meninks irritasyon bulgulari 23(92)
Klinik evrelendirme
Evre | 13 (52)
Evrell 8(32)
Evre lll 4(16)
Beyin-omurilik sivisi bulgulan
Hiicre sayisi/mm? 11-100 13 (52)
Hiicre sayisi/mm3  101-500 8(32)
Hucre sayisi/mm® = 501 4 (16)
Mononiikleer hiicre tipi 19 (76)
Protein dizeyi = 100 mg/dL 25 (100)
BOS* glukozu < 2/3 kan glukozu 25 (100)
Kltdr pozitifligi 6 (24)
ARB** pozitifligi 12 (48)

*BOS: Beyin-omurilik sivisi; **ARB: Asido-rezistan basil.

(%65) olguda TB lehine bulgular saptanmis olup,
bunlarin biri miliyer tutulum ve ondérdii sekel
lezyon olarak goériildii. Manyetik rezonans goriin-
tlilemede, agirlikli olarak torakal (%41) ve torako-
lumbal (%32) tutulum izlendi. Spondilodiskitli
olgularda saptanan tutulum bolgeleri ve diger MR
goriintiileme bulgular: Tablo 5’te gosterildi. Spon-
dilodiskitli olgularin 16 (%73)’sina biyopsi yapildu.
Tan1 dort (%25) olguda ARB pozitifligi, bes (%31,3)
olguda L] besiyerinde kiiltiir pozitifligi ve yedi
(%43,75) olguda patolojik incelemede graniiloma-
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TABLO 4: Tiberkuloz spondilodiskitli olgularda
klinik 8zellikler (s= 22).

Klinik ozellikler Sayi (%)
Bel agrisi 21 (98)
Konstitlisyonel semptomlar 18 (82)
Ates 17 (77)
Bacaklarda gugsiizlik 15 (68)
Nérolojik kusur 13 (59)
Paraparezi 8 (36)
Parapleji 2(9)
Kuadrparezi 2{9)
Dustk ayak 1(5)

TABLO 5: Tiberkiiloz spondilodiskitli olgularda
tutulum boélgeleri ve diger manyetik rezonans
gdruntiileme bulgulari (%).

Tutulum bélgeleri

Serviko-torakal 1(5)

Torakal 9 (41)
Torako-lumbal 7(32)
Lumbal 3(14)
Lumbo-sakral 2(9)

Diger gériintiileme bulgulan

Kifoz 15 (68)
Medulla spinalis basisi 14 (64)
Yumusak doku dansitesinde artis 12 (55)
Paravertebral apse 9 (41)
Psoas apsesi 6 (27)

toz yangi sonucuna gore kondu. Biyopsi yapilama-
yan alt1 spondilodiskitli olgunun besinde kemik-
eklem dis1 organ tiiberkiilozlar:1 da mevcut olup,
ikisinde BOS’dan, birinde balgamdan ve birinde
idrardan basil izole edilerek tani kondu. Klinik
bulgular ve tedaviye yanita gore tani bir spondilo-
diskitli olguda konuldu.

Tibiya osteomiyeliti ve asil tendonu etrafinda
paratendinal apsesi olan olguda tani paratendinal
direnaj materyalinde ARB pozitifligi saptanmasi ve
LJ’de basil izole edilmesi ile kondu. ki olgu tiiber-
kiiloz artritli olup, birinde diz eklemi, digerinde
sakroiliyak eklem tutulumu mevcuttu. Diz eklemi
tiiberkiilozlu olgunun tanisi, diz ponksiyon sivisi-
nin incelenmesi ile kondu; ARB pozitif saptandi ve
kiltiirde L] besiyerinde iireme oldu. Sakroiliyak
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eklem tiiberkiilozlu hastanin ise tetkikleri sirasinda
menenjit klinigi gelisti ve BOS bakausi ile tiiberkiiloz
tanisi kondu.

Tiiberkiiloz lenfadenitli 14 olgunun {giinde
¢oklu-organ tutulumu mevcuttu. Eslik eden EPTB
formlari; miliyer TB, peritonit ve menenjitti. Ele
gelen kitle olgularin tiimiinde saptandi. Yakinma-
larin baslangici tiimiinde 1 aydan fazla, %85,7’sinde
4 aydan fazlaydi. Tki (%14) olguda TB &ykiisii, ii¢
(%21) olguda temas oykiisii mevcuttu. Fizik mua-
yenede en sik saptanan bulgu, agrisiz, sert lenfa-
denopatiydi. ki olguda fistiilizasyon goriildii.
Laboratuvar bakida, olgularin ESR ve CRP orta-
lama degerleri sirasiyla, 60,4 + 33,6 mm/saat ve 6,1
+ 6,1 mg/dL olarak saptandi. Hemoglobin degerleri
ortalama 10,7 + 1,8 g/dL seklindeydi. Beyaz kiire
ortalama degeri 8620 + 4288 /mm? olarak saptandi.
Akciger grafisinde bir olguda sekel lezyon gézlendi.
Tiiberkiiloz lenfadenitli olgularin 10 (%71)una bi-
yopsi yapilip, mikrobiyolojik ve histopatolojik in-
celemeleri sonucunda tan1 kondu. Fistiilize olan iki
olguya, akinti 6rneginin mikrobiyolojik incelemesi
ile tan1 kondu. Coklu organ tutulumu olan iki ol-
gunun birinde BOS’tan, birinde periton sivisindan
yapilan kiiltiir pozitif saptanda.

Akciger grafisinde tipik miliyer patern sapta-
nan yedi olgumuzun besinde menenjit, birinde
kemik-eklem tutulumu ve birinde de lenfadenit
mevcuttu.

Tedavi sirasinda ilag yan etkisi olarak 14 (%23)
olguda hepatotoksite, ii¢ (%5) olguda ototoksite
gelisti. Menenjitli iki olguda hidrosefali sekeli
saptandi. Altmis EPTB’li olgunun besi (%8) kay-
bedildi. Kaybedilen olgularin {i¢ii TB menenjit,
ikisi kemik eklem TB’siydi.

I TARTISMA

Ekstrapulmoner tiiberkiiloz klinigi genellikle ses-
siz seyirlidir. Bu nedenle, yakinmalarin baglamasi
ile tan1 arasinda gegen siire cogu zaman uzundur.
Bu caligmada, bu siire tim EPTBli olgularin
%71’inde bir ayin iizerinde bulundu. Ulkemizde
yapilan cesitli caligmalarda®'® da benzer sonuglar
bildirilmektedir. Biitiin bu verilerin de gosterdigi
gibi, EPTB’li olgularin ¢ogu, hastaligin ge¢ donem-
lerinde saptanabilmektedir.
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Ekstrapulmoner tiiberkiilozda mikrobiyolojik
tani, olgularin yaklasik {icte birinde miimkiin ola-
bilmektedir.!! Incelenen klinik 6rnekte, kiiltiir ile
basili elde edebilmek i¢in, materyalin mililitresinde
10-100 basil olmalidir. Ayni klinik 6rnegin mik-
roskobik bakisinda basilin goriilebilmesi i¢in, ince-
lenen klinik 6rnegin mililitresinde 5000-10000
basil bulunmalidir.'? Bu calismada, tiim EPTB’li ol-
gularin %42’sinde kiltiir pozitifligi, %27’sinde
ARB pozitifligi saptandi. Kiiltlir pozitifliginin
orani, yurti¢inden bildirilen ¢ogu ¢aligmaya®1%13.14
gore yiiksek saptanirken, yurtdisi ¢aligmalara'>1®
gore diisitk bulundu. Asido-rezistan basil pozitiflik
orani Ertugrul ve ark.nin'” ¢aligma sonucuna ben-

zerlik gostermekteydi.

Ekstrapulmoner tiiberkiiloz tanisinda histopa-
tolojik baki, en az mikrobiyolojik degerlendirme
kadar yol gostericidir.! Calisgmamizda, EPTB’li ol-
gularinda biyopsi yapilabildi. Bu olgularin iigte
ikisinde sonu¢ granulomat6z yangi olarak deger-
lendirildi. Tagova ve ark., ¢aligmalarinda biyopsi
yapilan olgularin %86’sinda histolojik olarak gra-
nulomatdz yangi saptandigini ve bu olgularin
%67’sinde kazeifikasyon nekrozunun gosterildi-
gini belirtmisgtir.’

Ekstrapulmoner tiiberkiilozda yapilan ¢alig-
malarda lenfadenit ¢ogunlukla ilk sirada saptan-
maktadir."*!* Bu ¢alismada tim EPTB olgulan
incelendiginde, en sik gézlenen EPTB formlari, TB
menenjit ve kemik-eklem TB’si olarak bulunmus-
tur. Menenjit olgularinin stk saptanmasinin nede-
nin, bu olgularin sadece enfeksiyon hastaliklar1 ve
klinik mikrobiyoloji servisinde izlenmesinden,
kemik-eklem TB’li olgularin sik gbzlenmesinin ne-
deni olarak da ortopedi ve norosiriirji kliniklerinin
enfeksiyon hastaliklar: klinigi ile koordine calis-
masindan kaynaklandig diisiiniilmektedir. Ulke-
miz hastanelerinde TB menenjit diginda kalan
organ TB’leri siklikla farkl kliniklerce takip ve te-
davi edilmektedir.

Tiberkiiloz menenjit, erken tani olanaklar:
ve tedavideki gelismelere karsin yiiksek o6lim
(%10-60) ve kalic1 sekel (%10-30) oranina sahip-
tir.1>%10.1821 Beg yag alt1, 50 yas tistiinde goriilmesi,
geg tan1 konmasi, 6zellikle semptomlarla tani ara-
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sinda gecen siirenin 2 aydan uzun olmas, klinik ev-
renin ileri olmasi, mortalite oranini artiric: faktor-
lerdir.13%10.1821 Calismamizda, mortalite oran1 %8,
sekel orani %3 olarak bulundu. Kaybedilen ii¢ olgu
ileri yasta olup, ikisi evre 2, biri evre 3’tii. Tiiber-
kiiloz menenjitte, BOS’ta ARB pozitifligi %10-90,
kiiltir pozitifligi %0-90 oranlar arasinda, bildiril-
mektedir.>>1%?? Caligmamizda olgularin %24’tinde
ARB ve %48’inde kiiltiir pozitifligi saptandi.

Tim ekstrapulmoner TB olgularinin %35’i
kemik-eklem TB’sidir. En sik tutulan bdlge omur-
galardir. Spondilodiskitte, tutulan kemik ve eklem
bolgesinde ortaya ¢ikan yerel agr1 en belirgin ya-
kinmadir. Ayrica agriya norolojik defisit ve konsti-
tisyonel semptomlar eslik edebilir. Yakinmalarin
baglama siiresi ise, olduk¢a uzundur.'*1° Bu calis-
mada da olgularin ¢ogunlugunda agr1, konstitiisyo-
nel semptomlar ve tgte ikisinde norolojik defisit
saptanmistir. Sikayetlerin baslamas: ile tani ara-
sinda gecen siire, olgularin ¢ogunlugunda bir ayin
tizerinde bulunmugtur. Ekstrapulmoner tiiberkii-
lozun bu formunda tanida gecikmeler olduke¢a sik
yasanmaktadir. Kronik bel, sirt, boyun agrilar ile
bagvuran hastalarda TB’nin bu formunun ayiric: ta-
nida mutlaka akla getirilmesi gerekmektedir.

Tuberkiloz spondilodiskitinde, alt torakal ve
iist lomber vertebralar en sik tutulan bolgeler olup,
servikal ve sakral vertebra tutulumu ¢ok daha az go-
riliir. Karakteristik MR goriintiileme bulgular; bir-
den fazla vertebra tutulumu, kifoz, yumusak doku
dansitesinde artis, cesitli diizeylerde apseler ve eslik
eden psoas apsesidir.!***% Asido-rezistan basil ya
da kiiltiir pozitifliginin %89,5 oranlarina ulastig:
bildirilmektedir.?¢ Caligmada olgularin bityiik ¢o-
gunlugunda torakal ve lumbal vertebra tutulumu
gozlenmistir. Manyetik rezonans goriintiillemede,
%80’inde birden fazla vertebra tutulumu, %68’sinde
kifoz deformitesi, %54,6’sinda yumusak doku dan-
sitesinde artis, %63,6’sinda gesitli diizeyde spinal
basi, %41’inde paravertebral apse, %54,6’sinda psoas
apsesi saptanmigtir. Olgularin dortte birinde ARB
ve tigte birinde kiiltiir pozitifligi saptanmstir.

Tiiberkiiloz lenfadenit, genellikle gen¢ ka-
dinlarda, en sik bag ve boyun bdlgesi lenf bezle-
rinde saptanmaktadir. Tek veya birden fazla lenf
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nodu tutulabilmektedir. Multifokal tutulum %39-
90 oranlar1 arasinda bildirilmektedir. En sik
bagvuru yakinmas: kronik ele gelen lenfadenopa-
tidir. Kesin tani, lenf bezi érneginde tiiberkiiloz
basilinin gosterilmesi ve patolojik olarak grantilo-
matoz yanginin belgelenmesi ile konur. Biyopsi
materyalinde mikroskobi pozitifligi %10,6-47 ara-
sinda degisirken, kiiltiir pozitifligi %15,9-54’]er-
dedir.'"*?2° Caligmamizda olgularin tamaminda
bas-boyun boélgesi tutulumu mevcuttu; olgularin
%64,3’i kadind1 ve %50’si 18-40 yas arasiydi. Tii-
minde ele gelen kitle yakinmasi, %86’sinda ESH
yiiksekligi saptandi. Olgularin %78,6’s1na biyopsi
ile tan1 konuldu. Biyopsi yapilan olgularin tama-
minda histopatolojik taniya ulagilirken, ARB po-
zitifligi %36,4, kiltir pozitifligi %54,6 idi.
Miliyer TB, tim TB olgularinin ~%1’ini,
EPTB’lerin %7’sini olusturmaktadir. Steroit/alkol
kullanimi, gebelik, immiinsiipresyon yaratan
durum ve hastaliklar, kolaylastiric1 faktorlerdir.
Miliyer tiiberkiilozda tedaviye ragmen mortalite
oran1 %28 gibi oldukca yiiksektir. Meninkslerin tu-
tulumu, altta yatan hastaligin varligs, ileri yas,
semptomlarin hizli gelismesi, tanida gecikme kotii
prognostik faktorlerdir.!¢ Bu ¢aligmada, %12 ol-
guda, klinige yatislarinda ¢ekilen akciger grafile-
rinde tipik miliyer gériiniim saptandi. Bu tabloya

¢ogunlukla menenjit eslik etmekteydi. Kolaylasti-
ric1 faktor olarak bir olguda HIV pozitifligi ve bir
olguda ileri yas (>65) bulunmaktaydi. Olgularin
hi¢biri kaybedilmedi. Tedavi basarisinin yiiksek-
ligi, olgularin ¢ogunlugunun geng, eslik eden has-
talik
konulmasina, etkili tedavinin erken baglanmasina

sayisinin az olmasina, taninin erken
ve hasta izleminin organ tutulum bulgularinin ge-

rilemesi egliginde yapilmasina bagland.

Sonug olarak EPTB, nonspesifik semptomlarla
seyreden, tiim organ ve sistemleri tutabilen genis
klinik spektrumlu bir hastaliktir. Kuskulanilma-
mas1 durumunda EPTB tanis1 atlanabilmektedir.
Tani ve tedavideki gecikmeler ise mortalite ve mor-
biditenin artmasina neden olmaktadir. Klinik ve
laboratuvar tani kriterlerinin iyi bilinmesinin
o6nemi biyiiktiir. Mortalite ve sekel oranlarinin
disitk gozlendigi bu ¢aligsmada da gorildagi gibi,
EPTB’den kugskulanildiginda, tiim invazif ve non-
invazif tetkikler yapilarak, hizla ve iilke direng ve-
rileri gbz 6niine alinarak uygun kombinasyon ve
stirede tedavi uygulanmalidir. Ekstrapulmoner tii-
berkiilozlu olgu izleyen her klinigin enfeksiyon
hastaliklar: ve klinik mikrobiyoloji uzmanlar ile
iletisim i¢inde olmas: ve olgularin saghklh bildiri-
minin yapilmasi daha giivenilir veriler elde edil-
mesi acisindan 6nemlidir.

72

Sharma SK, Mohan A. Extrapulmonary tuber-
culosis. Indian J Med Res 2004;120(4):316-
53.

Golden MP, Vikram HR. Extrapulmonary tu-
berculosis: an overview. Am Fam Physician
2005;72(9):1761-8.

Aygen B, Metan G. [Extrapulmonary tubercu-
losis ]. Wilke Topgu A, Séyletir G, Doganay M,
editérler. Enfeksiyon Hastaliklari ve Mikrobiy-
olojisi 3. Baski. istanbul: Nobel Tip Kitabev-
leri; 2008. p.850-9.

Peto HM, Pratt RH, Harrington TA, LoBue PA,
Armstrong LR. Epidemiology of extrapul-
monary tuberculosis in the United States,
1993-2006. Clin Infect Dis 2009;49(9):1350-7.

World Health Organization. Global Tuberculo-
sis Control: Surveillance, Planning, Financing.
WHO Report 2008. Geneva: World Health Or-
ganization, (WHO/HTM/. TB/2008.393); 2008.
p.291.

I KAYNAKLAR

Mert A. [Miliary tuberculosis]. ANKEM Derg
2004;18(2):127-32.

Molavi A, LeFrock JL. Tuberculous meningi-
tis. Med Clin North Am 1985;69(2):315-31.

National Committee for Clinical Laboratory
Standards. Antimycobacterial Susceptibility
Testing for Mycobacterium tuberculosis; Ap-
proved Standard. Wayne, PA: NCCLS, 2003:
M24-T.

Tasova Y, Saltoglu N, Midikli D, Kandemir O,
Aksu HSZ, Diindar iH. [Extrapulmonary tu-
berculosis in adults. An analysis of 98 pa-
tients]. Klimik Journal 2000;13(1):17-23.

. Hitit GO, Géktas P, Erdem I, Ozyiirek SC,

Yiksel S. [Extrapulmonary tuberculosis in
adults: an analysis of 67 cases]. Turkish Jour-
nal of Infection 2005;19(4):407-13.

. Fitzgerald D, Haas DW. Mycobacterium tu-

berculosis. In: Mandell GL, Benett J, Dolin R,
eds. Principles and Practice of Infectious Dis-

14.

eases. 6" ed. New York: Churchill Livingstone;
2005. p.2852-86.

Diagnostic Standards and Classification of Tu-
berculosis in Adults and Children. This official
statement of the American Thoracic Society and
the Centers for Disease Control and Prevention
was adopted by the ATS Board of Directors,
July 1999. This statement was endorsed by the
Council of the Infectious Disease Society of
America, September 1999. Am J Respir Crit
Care Med 2000;161(4 Pt 1):1376-95.

. ligazli A, Boyaci H, Basyigit |, Yildiz F. Extra-

pulmonary tuberculosis: clinical and epidemi-
ologic spectrum of 636 cases. Arch Med Res
2004;35(5):435-41.

Turung T, Habesoglu MA, Demiroglu YZ,
Karatasli M, Sen N, Ermis H, et al. [Compara-
tive evaluation of 113 cases with severe and
mild forms of extrapulmonary tuberculosis].
Bulletin of Microbiology 2008;42(3):399-406.

Turkiye Klinikleri ] Med Sci 2012;32(1)



Infectious Diseases and Clinical Microbiology

Bozca et al.

15.

16.

17.

18.

19.

Weir MR, Thornton GF. Extrapulmonary tu-
berculosis. Experience of a community hospi-
tal and review of the literature. Am J Med
1985; 79(4):467-78.

Gonzalez OY, Adams G, Teeter LD, Bui TT,
Musser JM, Graviss EA. Extra-pulmonary
manifestations in a large metropolitan area
with a low incidence of tuberculosis. Int J Tu-
berc Lung Dis 2003;7(12):1178-85.

Ertugrul MB, Karaaslan T, Ertugrul 0. [Extra-
pulmonary tuberculosis in adults: an analysis
of eleven patients]. ANKEM Derg 2005;
19(1):5-8.

Aver M, Ozgeng O, An A, Mermut G,
Coskuner A, Kurutiziim Z. [The evaluation of
cases of tuberculous meningitis]. Turkish Jour-
nal of Infection 2007;21(3):117-22.

Yildiz O, Aygen B. [Tuberculous meningitis].
Turkiye Klinikleri J Int Med Sci 2006; 2(28):75-
81.

Turkiye Klinikleri ] Med Sci 2012;32(1)

21.

22.

28.

24.

25.

. Anbas ET, Yilmaz A, Erayman |, Bitirgen M.

[Tuberculosis meningitis: review of 38]. Turkiye
Klinikleri J Med Sci 1998;18(3):156-60.

Eker A, Tansel O, Yiiksel P, Celik AD. [Evalu-
ation of twelve patients with tuberculous
meningitis]. Turkiye Klinikleri J Med Sci 2008;
28(6):909-15.

Gam M, Pekiin F, Kotan E. [The prognosis of
tuberculous meningitis cases). Turkish Jour-
nal of Infection 1987;1(2):145-9.

Tali ET. Spinal infections. Eur J Radiol 2004;
50(2):120-33.

Balci A, Karazincir S, Manisali M, ézaksoy D.
[MR imaging findings in spinal infections]. The
Journal of Turkish Spinal Surgery 2002;13(1-
2):9-17.

Watts HG, Lifeso RM. Tuberculosis of bones
and joints. J Bone Joint Surg Am 1996; 78(2):
288-99.

26.

27.

28.

29.

Mondal A. Cytological diagnosis of vertebral
tuberculosis  with fine-needle aspiration
biopsy. J Bone Joint Surg Am 1994;76(2):181-
4,

Karagdz T, Senol T, Bekgi TT. [Tuberculous
lymphadenitis]. Turkish Thoraric J 2001;2(1):
74-9.

Mudduwa LKB, Nagahawatte AS. Diagnosis
of tuberculous lymphadenitis: combining cyto-
morphology, microbiology and molecular tech-
niques-A study from Sri Lanka. Indian J Pathol
Microbiol 2008;51(2):195-7.

Tasbakan MS, Pullukgu H, Sipahi OR,
Isikgdz Tagbakan M, Ozkoren Calik S, Ya-
mazhan T. [Evaluation of 694 tuberculous
lymphadenitis cases reported from Turkey
between 1997-2009 period by pooled analy-
sis method]. Bulletin of Microbiology
2010;44(3): 385-93.

73



