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Abstract

Obijective: The progress and clinical findings of child-
hood tuberculosis are distinctly different from those of
adult tuberculosis. Children have fewer positive myco-
bacterial cultures and less specific findings and symp-
toms than adults. Thus, diagnosis of tuberculosis is
difficult and it is rarely evidenced.

Materials and Methods: The study involved retro-
spective evaluation of 35 confirmed tuberculosis cases
between May 2009 and February 2013 by the Infectious
Diseases Clinic of Sisli Hamidiye Etfal Training and
Research Hospital.

Results: Of the 35 patients included in this study, 13
had pulmonary tuberculosis, 15 had extrapulmonary
tuberculosis, and 7 had both pulmonary and extrapul-
monary tuberculosis. Primary tuberculosis (34.3%)
was the most commonly diagnosed form of pulmonary
tuberculosis; tuberculosis lymphadenitis (25.7%) was
the most frequently diagnosed form of extrapulmo-
nary tuberculosis. Acid-resistant bacteria were
observed in 40% of cases, mostly in the gastric lavage
aspirate (31.4%). The culture was positive in 62.9% of
cases, mostly in the gastric lavage aspirate (31.4%).
Conclusion: Diagnosis of tuberculosis in childhood is
quite difficult and it is rarely confirmed because chil-
dren have less specific signs and symptoms of the
disease and fewer positive mycobacterial cultures
than adults. The gold standards for diagnosing tuber-
culosis in childhood still include a history of close
contact with a tuberculosis patient, tuberculin skin test
reactivity, and clinical and radiological findings associ-
ated with tuberculosis. (J Pediatr Inf 2015; 9: 97-101)

Keywords: Tuberculosis, childhood, proven

Ozet

Amag: Cocuklarda tiberkllozun dogal seyri ve klinik
bulgulari, eriskinde gérilen hastaliktan belirgin olarak
farklidir. Cocuklarda hastaligin spesifik bulgu ve
semptomlarinin daha az olmasinin yaninda tiberki-
loz (TB) basilinin kiltlrde Gretilme orani eriskinlerden
dusUktlr. Bu nedenle, gocukluk ¢gaginda TB’nin tanisi
oldukga zordur ve nadiren kanitlanir.

Gerec¢ ve Yontemler: Sisli Hamidiye Etfal Egitim ve
Arastirma Hastanesi Cocuk Enfeksiyon Hastaliklari
Klinigi tarafindan Mayis 2009-Subat 2013 tarihlerinde
TB tanisi konulan 35 tiberkiloz olgusu retrospektif
olarak deg@erlendirildi.

Bulgular: Calismaya dahil olan 35 olgunun 13’0 pul-
moner TB, 15’ ekstrapulmoner TB ve 7’si pulmoner
ve ekstrapulmoner TB birlikteligine sahipti. Primer TB
(%34,3) en sik pulmoner TB formu iken; TB lenfadenit
(%25,7) en sik ekstrapulmoner TB formuydu. Aside
direncli basil (ARB) %40 olguda gdsterildi ve en sik
ARB pozitiflik orani (%17,1) aglik mide sivisindaydi.
Kultirde tGreme orani %62,9 olup; en ¢ok kdltur Gre-
mesi %31,4 oraninda aglik mide sivisinda saptandi.
Sonug: Cocukluk cagr TB’nin tanisi hastaligin daha
az spesifik semptom ve bulgularla seyretmesi ve eris-
kin hastalara gére daha az kultur pozitiflik oranlarina
sahip olmasindan dolay! olduk¢a zordur ve nadiren
kanitlanir. Bunun icin ¢ocukluk ¢agr TB tanisinda
halen TB'li bir erigkin ile temas éykusu, tberkdlin cilt
testi pozitifligi ve eslik eden anlamli klinik ve radyolojik
bulgularin varligi altin standart olmaya devam etmek-
tedir. (J Pediatr Inf 2015; 9: 97-101)

Anahtar kelimeler: Tuberkiloz, cocukluk ¢agi, kanit-
lanmig
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Giris

Tuberkiloz (TB) hastaligr glinimiizde halen énlenebilir
enfeksiyon hastaliklar icerisinde birinci 6lim nedeni olma
ozelligini korumaktadir. Diinya Saglik Orgiitii (DSO) verileri-
ne gére 2012 yilinda tim diinyada 8.6 milyon yeni TB olgu-
su tespit edilmis, 1.3 milyon TB olgusu yasamini kaybetmis-
tir. DSO verilerine gére Tirkiye’de 2012 yilinda 16.000 yeni
TB olgusu tespit edilmistir (1). 2012 Verem Savas
Dispanserligi (VSD) raporuna gére ise tilkemizde 2010 yilin-
da 15.183 yeni olgu tespit edilmis olup yillik toplam olgu
sayIs! 16.551 olarak belirtilmistir (2). Ayni raporda, TB olgu-
larinin gocukluk ¢ag@i yas gruplarina gére yapilan degerlen-
dirmesinde, olgularin %1,3’Uniin 0-4 yas, %4,1’inin 5-14 yas
ve %19,3’tnln 15 ve (zeri yasta oldugu saptanmistir.

Cocukluk cagr TB’nun kaynagi, genellikle eriskin
bulastirici pulmoner TB olgularidir. Normal sartlarda
Mycobacterium tuberculosis ile enfekte yetigkinlerin
%5-10'u TB hastaligini gelistirirken, ¢ocuklarda bu oran
%34’lere kadar ¢ikmaktadir (3). Yuksek riskli bélgelerde
TB ile temas altinda yasayan 5 yas alti gocuklarin
%79'unda TB hastaligi gelisebilmektedir (4).

Tiberkiiloz tanisinda DSO tarafindan énerilen TB sinif-
lamasi “stipheli, olasi ve kesin hastalik” olarak 3 gruptur (5).
Kesin hastalik tanisi yalnizca klinik érneklerden TB basilinin
gobsterilmesi veya Uretilmesi ile konulabilir (6, 7). Gocuklarda
TB, az sayida basil ile meydana gelir ve akcigerde kavitas-
yon beklenmez, bu nedenle mikrobiyolojik yéntemler eriskin
tipi TB’dan farkli olarak ancak %30-40 hastada pozitif sonug
verir (8-10). Cocuklarda TB’un kesin tanisindaki guclikler
nedeni ile supheli ve olasi olgularin tanisinda kullaniimak
Uzere; skor sistemleri, tanisal siniflandirmalar, algoritmalar
ve bunlarin kombinasyonu gibi gok sayida tanisal yaklagim
gelistirilmigtir (5, 11, 12). Ama higbiri istenilen 6zgullik ve
duyarhhkta bulunmamistir.

Bu calismada kesin TB tanisi alarak tedavi baglanan
35 pediyatrik olgunun epidemiyolojik, klinik, laboratuar,
mikrobiyolojik ve tedavi yéntemlerinin retrospektif olarak
degerlendiriimesi ve bu sayede cocukluk ¢agr TB’sinin
tanisinda klinik ve laboratuvar bulgularinin degerinin belir-
lenmesi amaglanmigtir.

Gerec ve Yontemler

Sisli Hamidiye Etfal Egitim ve Arastirma Hastanesi
Gocuk Enfeksiyon Hastaliklari Klinigi tarafindan Mayis
2009 - Subat 2013 tarihleri arasinda mikrobiyolojik ve/
veya histopatolojik olarak kanitlanmis TB tanisi alan 35
olgu calismaya dahil edildi.

Hastalarin medikal kayitlari taranarak elde edilen bil-
giler standart bir forma kaydedildi. Formda yas, cinsiyet,
sosyoekonomik dlzey, yakinma, muayene bulgulari,
temas Oykisu, tuberkdlin cilt testi (TCT), BCG as! skari

durumlari, QuantiFERON-TB Gold testi (Cellestis
International, Carnegie, Australia) sonuclari, TB organ
yerlesimi, laboratuar ve radyolojik bulgulari, mikrobiyolojik
ve histopatolojik tani varligi, tedavi rejimi ve siresi ile
izlem sonuglarina iligkin veriler kaydedildi.

Tuberkdlin cilt testi (TCT) 0,1 mL 5 tlberkdlin Unitesi
PPD solisyonu kullanilarak intradermal olarak én kol i¢
yUzlne yapildi ve 48-72 saat sonra olusan endurasyonun
dikey ve yatay capi kalem ucu teknigiyle milimetre olarak
6lciildi. Testin deg@erlendirmesi Ulkemiz VSD kriterlerine
gobre belirlendi. Buna gére BCG skari olmayan, TCT =10
mm olan ve BCG skari olan TCT 215 mm olan hastalar
TCT pozitif kabul edildi. QuantiFERON-TB Gold test; sade-
ce M. tuberculosiste olup Mycobacterium bovis ve bir¢ok
nontiiberkiiloz mikobakteride bulunmayan, ESAT-6, CFP-
10 ve TB 7.7 antijenlerini kullanarak in vitro ortamda bellek
T hlcrelerinden salgilanan interferon gamma (IFN-y) dize-
yinin ELISA ydntemi ile d&lgilmesine dayanir. M.
tuberculosis’in neden oldugu enfeksiyonun tanisi igin kulla-
nilan bir testtir. Hem aktif hastalik hem de latent hastalik
déneminde tani koydurucudur. Test, T hlcrelerinin spesifik
antijenler ile uyarilmasi, T lenfositlerinin bu uyaranlara
IFN-y salinimi ile cevap vermesi ve IFN-y miktarinin 6lgul-
mesine dayanir. Hastalarin akciger grafileri, toraks bilgisarli
tomografi (BT) ve diger radyolojik tetkikleri TB ydéninden
ayrintili olarak deg@erlendirildi. Toraks BT°'de TB ile uyumlu
bulgular (tomurcuklanmis aga¢ gérinima, plevral eflizyon,
plevral kalinlasma, ampiyem, konsolidasyon, kavitasyon,
lenfadenopati (LAP), kalsifiye lenf nodu, nodil, sekel, ate-
lektazi ve lenf nodu istasyonlari) arandi. Menenijit sliphesi
olan bitln hastalara lomber ponksiyon yapilarak beyin-
omurilik sivisi (BOS) incelendi. Uygulanan tedaviler ve
tedavi yaniti kaydedildi. Hastalara standart anti-TB tedavi
baslandi. Tim hastalara izoniazid (10 mg/kg/glin, maksi-
mum 300 mg/gin), rifampisin (15 mg/kg/giin, maksimum
600 mg/glin) 6-12 ay ve ek olarak tedavinin baslangi¢ fazin-
da iki ay pirazinamid (35 mg/kg/gin, maksimum 2 g/gun),
etambutol (20 mg/kg/giin, maksimum 1 g/giin) veya strep-
tomisin 25 mg/kg/glin, maksimum 2 g/giin) tedavisi uygu-
landi. Ayrica miliyer, meningoensefalit, perikardit ve perito-
niti olan olgulara steroid tedavisi verildi. Hastalar taburcu
olduktan sonra ilk ay 15 glinde bir, daha sonra ayda bir
tedavi bitimine kadar takip edildi.

istatistiksel analiz
Dosyalardan elde edilen veriler SPSS 16,0 (SPSS
Inc; Chicago, IL, USA) programina aktarilarak yapildi.

Bulgular
Calismaya alinan olgularin 20’si kiz ve 15’i erkek olup

yas ortalamalar 111,93+63,8 ay idi. Olgularin %25,7’si 5
yas altindaydi. Hastalarin %60’inda tiberkilozlu hasta ile
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temas Oykusu yoktu. Temas Oykisu olan olgulardan 12
(%34,3) olgu ev ici, 2 (%5,7) olgu ev disi temastl.
Pulmoner TB 13 olguda, ekstrapulmoner TB 15 olguda,
pulmoner ve ekstrapulmoner TB 7 olguda vardi. Primer
TB 12 olgu (%34,3) ile en sik pulmoner TB formu iken;
%11,4 olgu sekonder kaviter, %5.7 olgu plérezi ve %5,7
olgu miliyer TB idi. TB lenfadenit 9 (%25,7) olgu ile en sik
ekstrapulmoner TB formu iken; batin TB'u %20, TB
menenjiti %11,4, iskelet TB’'u %5,7 hastada goérildu. BCG
skari olgularin %22,9'unda mevcut olup TCT pozitifligi
orani %48,6 olarak saptandi. QuantiFERON-TB Gold
bakilan 22 olgunun %90’inda test pozitifti. Olgularimizin
%51,4’Unde anemi, %48,6’sinda eritrosit sedimentasyon
hizi (ESH) ylksekligi, %28,6’sinda |6kositoz vardi.
Pulmoner TB’lu 20 olgunun 8'inin akciger grafileri normal-
di, 18’inin toraks tomografisi TB’la uyumluydu. Aside
direncli basil (ARB) gosterilmesi ve kiltirde M. tuberculo-
sis tremesi Tablo 1’de gdsterilmistir. Histopatolojik biyopsi
bélgeleri Tablo 2'de gdsterilmistir. Olgulara izoniasid,
rifampisin, pirazinamid, etambutol veya streptomisin teda-
visi baglandi. Steroid tedavisi 13 (%37,1) olguya (7 olgu
peritonit, 2'si pldrezi, 2'si meningoensefalit, 2’si milier TB)
verildi. Tium hastalar tedaviye iyi yanit verdi, tedavi ve
izlem surecinde kaybedilen olgu olmamistir.

Tartisma

GuUnimuzde TB 6nemli bir halk saghgi sorunu olmaya
devam etmektedir. Ozellikle gocuk TB’unun yayginhd, bir
toplumda ydratulen halk sagligr hizmetlerinin géstergesi
olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Gocuklarin balgam ¢ikar-
masi gugctlr ve balgamda basil sayisi azdir. Bu ylzden;
cocuklarin indeks olgu olmasi beklenmez (13). Cocuklara
TB genellikle erigkin bulastirici TB’lu hastalardan bulas-
maktadir, bu ytzden ¢ocuklarda TB tanisinda indeks olgu
¢ok dnemlidir (14). Cocuk TB’unun tanisi erigkinden zor-
dur. Erigkinlerde tani icin mikrobiyolojik kanit gésterilmesi
zorunluyken; gocuk TB’da basilin gésterilmesi her zaman
olasi degildir (15).

Eriskin hastalarda pulmoner TB daha siklikla izlenirken
cocuklarda ekstrapulmoner TB daha sikti. Cocuklarda
immin durum, tedavi edilmemis HIV enfeksiyonu ve iki yas
altinda (6zellikle yenidogan déneminde, hiicresel immuini-
tenin zayif olmasi nedeniyle) olmasi; hastaliga dénisme,
ilerleyici/6lumcal gitme ve ekstrapulmoner TB gelisme riski-
ni arttinr (16-19). Shrestha ve ark. (20) 60 TB’lu gocuk
hastada yaptigi ¢calismada pulmoner TB’un (%53,7) ekstra-
pulmoner TB’dan daha sik gériildigi, BCG skarinin %48,8
olguda ve TB’la temas 6ykisinin %36,6 oldugu saptan-
mistir. Calismamizda da benzer sekilde ekstrapulmoner
TB olgular daha sik saptanmis olup BCG skari %22,9
oraninda tespit edilmistir. Pekcan ve ark. (13) 16 farkl mer-
kezde 12 yil boyunca izlenen 539 TB’lu ¢ocuk hastada

Tablo 1. Aside direngli basil (ARB) gdsterilmesi ve kultirde M.
tuberculosis Uretilmesi

ARB Kiiltar
Hasta Hasta
sayisi sayisl
(n=44) % (n=44) %
Aclik mide suyu 6 17,1 11 31,4
Apse 2 5,7 2 5,7
Periton sivisi 2 57 3 8,6
Bronkoalveolar lavaj 1 2,9
Beyin omurilik sivisi 1 2,9 2 5,7
Balgam 1 2,9 2 5,7
Plevral eflizyon 1 2,9 2 5,7
ARB: aside direncli basil
Tablo 2. Histopatolojik biyopsi tani yeri
Hasta sayisi (n=14) %
Lenf nodu 7 50
Periton 3 21,3
Terminal ileum 2 14,2
Eklem sivisi 2 14,2

yaptiklari calismada; TB temas 6ykisu %40 bulunmustur.
Calismamizda da literatirle uyumlu sekilde TB temas
Oykisl %40 olarak bulunmustur (13).

Cocuklarda sik saptanan ekstrapulmoner TB tiplerinden
en sik TB lenfadeniti gériilir. Ulkemizde Cosar ve ark. (21)
tarafindan yapilan calismada 44 TB’lu ¢ocuk olgudan
%38,6’sinda akciger disi TB tespit edilmis olup, bunlarin
da %11,7’sinde TB lenfadenit oldugu bildirilmistir.
Galismamizda, Cosar ve ark. (21) calismasina benzer
sekilde 35 kesin TB olgusunun %42,8ini akciger digl
TB’lu olgular olusturmaktaydi. Ancak, bizim ¢alismamizda
akciger disi TB’lu olgularimizdan %401 TB lenfadenit
tanisi almisti. Bu oran Cosar ve ark. (21) calismasina
g6re yiksek bir orandi.

Ekstrapulmoner TB igcinde mortalitesi en yiiksek SSS
tutulumudur. SSS TB'u, tedavi edilmemis hastalarin %13-
23 mortalite ve %30-40 sekellere neden oldugu bildirilen
en ciddi ekstrapulmoner TB seklidir (11, 16, 17, 22, 23).
Ting ve ark. (24) cocuklarda yaptiklari 10 yillik izlem ¢alis-
masinda; 5 kesin TB menenijitli olgu saptadiklarini ve iki
hastanin izlemde kaybedildigini, yas ortalamalarinin 7 yil
oldugunu bildirmislerdir. Calismamizda yaklasik 4 yilhk
izlemde dort olguya TB menenijit tanisi klinik, BOS bulgu-
lari, BOS TB polimeraz zincir reaksiyonu, BOS kulturu ve
kranial gériintileme bulgulari ile konuldu. Yas ortalamala-
r 54 ay olan olgulardan izlemde kaybedilen olmadi. izlem
slresinin kisa olmasi hastalarimizda mortalite gériilme-
mesini aciklayabilir.
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Tek basina TCT pozitifligi TB hastaligi tanisi konulma-
sinda yeterli degildir. Ayrica TB prevelansinin yiksek oldu-
gu ve BCG asisinin rutin uygulandigi Glkemiz gibi toplum-
larda testin TB lehine yorumlanmasini glglestirir. Buna
karsin diger parametreler ile birlikte yorumlandiginda TB
icin hala anlaml bir yere sahiptir. Colditz ve ark. (25) yap-
tiklari meta-analize gére; BCG asisinin TB’a yakalanma
riskini %50, TB’dan 6éIme riskini %71, TB menenijitine yaka-
lanma riskini %64 oraninda azalttigini hesaplamiglardi
(25). Cok merkezli farkh bir galismada genel koruma orani-
nin %0-80 oldugu saptanmistir (26). Sen ve ark. (27)
Elazi§ il merkezindeki ilkégretim okullarinda 6grenim géren
gocuklarda yaptiklari galismalarinda %21,7’sinin BCG ska-
rinin olmadigini, %65,7’sinin tek skarli, %12,6’sinin ise ¢ift
skarli oldugunu tespit etmislerdi. Bizim ¢alismamizda da
benzer sekilde hastalarin %22,9’'unda BCG skar saptandi.
Hastalarin koruyuculugu ylksek olan BCG aslilarinin olma-
masi; asili hastalara gére yiksek oranda hastaliga yaka-
lanmalarini izah etmektedir.

QuantiFERON-TB Gold testinin klinik olarak TB tanisi
konmus olgularda duyarlihgi %64 olup, 6zgulligu %100°dir
(28). Debord ve ark. (29) 2008-2010 yillari arasinda aktif
TB hastaligi tanisi alan 19 ¢ocuk hastayla yaptigi bir ¢alis-
mada mikrobiyolojik olarak kesin 10 TB olgusunun 6’sinda
(%60) QuantiFERON-TB Gold testi pozitifligi saptanmistir
(29). Bizim galismamizda QuantiFERON-TB Gold testi
yapilan 22 olgunun 20’sinde (%90,9) pozitif idi. Dogra ve
ark. (30) 2004-2005 yillar arasinda aktif TB hastaligi tanisi
olan 97 cocuk hasta ile yaptiklari bir calismada 8 hastada
mikrobiyolojik olarak kesin TB bulunmus ve bu hastalarda
klinik formun QuantiFERON-TB Gold test ile olan iligkisi
arastinimistir. Mikrobiyolojik olarak kesin 8 hastanin 4’0
pulmoner, 4’0 ekstrapulmoner olup, ekstrapulmoner TB
olgularinin 3'inde QuantiFERON-TB Gold test negatif sap-
tanmistir. Degerlendirmeye alinan hasta érneklem sayisi-
nin ¢ok az olmas istatistiksel olarak anlamh farka yol
acmamis, ancak sonucun sonraki ¢calismalar agisindan yol
gosterici olabilecedi belirtiimistir (30). Calismamizda pul-
moner TB’lu olgularda QuantiFERON-TB Gold testi %91,6
pozitif saptanmis olup ekstrapulmoner TB olgularinda
%92,8 pozitif saptanmistir. Pulmoner ve ekstrapulmoner
TB’u olup QuantiFERON-TB Gold testi yapilan 4 olguda da
test pozitif bulunmustur. TB’'da rastlanan hematolojik degi-
sikliklerin basinda anemi, I6kositoz, 16kopeni ve I6komoid
reaksiyon tanimlanmistir. Fakat bu parametrelerin bircok
enfeksiyon hastaliginda goérllebilmesi nedeniyle klinik
6énemleri sinirhdir (31). Galismamizda da literatlr bulgula-
rina benzer olarak anemi, ESHInda artis ve I6kositoz
olmasina ragmen bu bulgular bize tanida yol gdsterici
olmamigtir.

Cocuklarda mikrobiyolojik tani igin érnek elde etmek
hem gii¢c hem de elde edilen érnegin basil igeriginin disik
olmasi nedeniyle zordur. Bu nedenle ¢ocuklarda tani daha

¢ok indeks olgu ile temas ve klinik bulgulara gére konmak-
tadir. Demir ve ark. (32) 65 hastadan olusan serilerinde
basil pozitifligini %9,2, Gé¢men ve ark. (33) ise ¢cocuk TB’lu
hastalardan olusan serilerinde basil pozitifligini %28 olarak
saptamislardir. Calismamizdaki hastalarda ¢ gln Ust Uste
alinan érneklerde basilin goésterilebilirligi %40 gibi ylksek
bir de@eri olusturmaktaydi. Diger ¢calismalardaki dusuk kdl-
tar pozitifligi orani; érnek alinis teknidi ve laboratuvar galig-
ma kosullariyla ilgili olabilir. Bizim ¢alismamizdaki pozitiflik
orani literatlrle paralellik géstermektedir.

Sonuc

Gocukluk ca@r TB’'unun kesin tanisindaki guglukler
nedeniyle, hastaligin tanisinda halen TB’lu bir erigkin ile
temas 6ykusU, tuberkulin cilt testi pozitifligi ve eslik eden
anlaml klinik ve radyolojik bulgularin varligi altin standart
olmaya devam etmektedir. indeks olgunun temas halinde
oldugu olgular dikkatli takip edilmelidir. TB suphesinde
akciger grafisi normalse mutlaka toraks BT istenmelidir.
TCT yaninda QuantiFERON-TB Gold test planlanmalidir.
Gocukluk ¢caginda énemli bir halk sagligr sorunu olmaya
devam eden TB'u; her zaman ayirici tanida akilda tutma-
I ve kanitlanmis TB tanisi icin ARB goésterilmesi ve kiltur-
de M. Tuberculosis Uretilmesi, histopatolojik tani igin caba
sarf edilmelidir. ileride cok merkezli, daha ¢ok kanitlanmig
TB olgularinin dahil oldugu calismalarla; ¢ocuklarda TB
hastaliginin daha iyi anlasilmasi ve yeni tani yéntemleri-
nin geligtiriimesi ile bu hastalikla savasta basar sansimiz
artacaktir.
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