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Aktif akciðer tüberkülozunda tedavi baþlangýcýndaki
rutin hematolojik-radyolojik bulgular ve yayma 
negatifleþme süresi

Zafer Kartaloðlu (*), Oðuzhan Okutan (*), Erdoðan Kunter (*), Faruk Çiftçi (*),
Ahmet Ýlvan (*), Hayati Bilgiç (**)

Giriþ
Akciðer tüberkülozu, ülkemizde

halen önemli bir saðlýk sorunudur.
Bulaþýcýlýðý nedeniyle hastalýðýn toplum
saðlýðý açýsýndan da önemi büyüktür.
Yayma pozitif hasta, tedavi edilmediði
süre içerisinde çevresindeki çok sayýda
saðlýklý insaný enfekte edebilir (1).

Yaymasýnda basil saptanan hastalarda,
tedaviye baþlandýktan sonra eðer primer
direnç söz konusu deðil ise, basil yükü
hýzla azalmaktadýr. Özellikle, dört majör
ilaç ile tedavi baþlanmasý, basil yükünün
hýzla azalmasýna neden olmaktadýr.
Tedavinin ikinci haftasýndan itibaren
yayma sonuçlarý negatifleþmeye baþla-
makta ve yaklaþýk olarak hastalarýn
%90'ýndan fazlasýnda, tedavinin üçüncü
ayýnda yayma sonuçlarý negatifleþmekte-
dir (2). Dünya Saðlýk Örgütü (DSÖ)'ne
göre, tedavinin üçüncü ayýnda kültür
ve/veya beþinci ayýnda yayma pozitifliði
devam eden olgularda 'tedavi baþarýsýzlýðý'
olduðu vurgulanmýþtýr (3).

Akciðer tüberkülozunda tedaviye
cevap bakteriyolojik olarak deðer-
lendirildiði için, yayma/kültür negatif-
liðinin elde edilmesi, hastalýða karþý
yapýlan immünolojik ve farmakolojik
mücadelenin baþarýsýný da göstermekte-
dir. Ancak tedavi baþarýlý olsa da, bazen
yayma negatifleþme süresi uzamaktadýr.
Yayma negatifleþme süresi, hastalarýn
klinik, radyolojik ve laboratuvar veri-
lerinden etkilenebilmektedir (2,4-7).

Bu çalýþmada, yayma pozitif hastalar-
da, yayma negatifleþme süresinin tedavi
baþlangýcýndaki klinik, hematolojik ve
radyolojik parametreler ile iliþkisini araþ-
týrmayý amaçladýk.
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Özet
Bu çalýþma, yayma pozitif akciðer tüber-
külozlu hastalarda tedavi baþlangýcýnda
yapýlan rutin tam kan sayýmý ve radyolojik
tetkikler ile yaymalarýnýn negatifleþme
süresi arasýndaki iliþkileri incelemek ama-
cýyla planlandý. Çalýþmaya, balgam veya
açlýk mide suyu yayma pozitif 216 olgu
alýndý. Hastalarýn tedavi baþlangýcýndaki
tam kan sayýmý, tüberkülin cilt testi, pos-
tero-anterior akciðer grafisi, yayma basil
yükü ile yayma negatifleþme süreleri
(hafta olarak) kaydedildi. Yayma negatif-
leþme süresi, ortalama 4.5±1.7 (aralýk: 2-
11) hafta olarak bulundu. Radyolojik ola-
rak lezyonlarýn yaygýnlýðý ile yayma nega-
tifleþme süresi arasýnda istatistiksel olarak
anlamlý bir iliþki saptandý (p=0.016). Diðer
klinik, laboratuvar parametreler ve tüber-
külin cilt testi ile yayma negatifleþme
süresi arasýnda anlamlý iliþki bulunamadý.
Yayma negatifleþme süresi, 13 hastada
sekiz haftadan daha uzundu. Sonuç olarak
hastanýn tedavi baþlangýcýndaki radyolojik
tablosu, yaymanýn negatifleþme süresini
etkileyebilmektedir. Bu nedenle, hastalý-
ðýn baþlangýcýnda ileri derecede yaygýn
radyolojik lezyonlarý olan akciðer tüberkü-
lozlu hastalarda, ilaç direnci olmasa bile
yayma negatifleþme sürelerinin uzayabile-
ceði göz önünde bulundurulmalýdýr.

Anahtar kelimeler: Tüberküloz, yayma ne-
gatifleþmesi, tam kan sayýmý, radyoloji

Summary
Routine hematologic-radiologic findings
at the start of treatment and the time
period needed to obtain a negative smear
in active lung tuberculosis
This study was designed to investigate the
relationships between routine hematologic
and radiologic tests and time period to
obtain negative smears in patients with
smear-positive lung tuberculosis. The study
involved either sputum or fasting gastric
juice smear-positive 216 cases. Complete
blood count, tuberculine skin test, postero-
anterior chest radiography and smear bacil-
lus load at the start of the study and time
period to obtain a negative smear were
recorded in all cases. The mean time peri-
od to obtain a negative smear was 4.5±1.7
(range: 2-11) weeks. There was a statisti-
cally significant relationship between the
radiologic severity of lesions and time peri-
od to obtain a negative smear (p=0.016).
There were no statistically significant rela-
tionships between the time period to
obtain a negative smear and other clinical
and laboratory parameters and tuberculine
skin test. The time period to obtain a neg-
ative smear was longer than eight weeks in
13 patients. In conclusion, radiologic sever-
ity of lesions at the beginning of the treat-
ment may affect the time period to obtain
a negative smear. Thus, it should be con-
sidered that time period to obtain a nega-
tive smear may increase in the absence of
drug resistance in patients with tuberculo-
sis who have severe radiologic lesions at
the start of treatment.
Key words: Tuberculosis, smear conversi-
on, complete blood count, radiology
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Gereç ve Yöntem
Çalýþma, hastanemizde 2000-2001

yýllarý içerisinde yatýrýlarak yayma pozitif
akciðer tüberkülozu tanýsý konan 216 olgu
üzerinde retrospektif olarak yapýldý. Ayný
süre içerisinde kliniðimizde aktif akciðer
tüberkülozu olup primer ilaç direnci sap-
tanan 20 olgu, ilaç kesmeyi gerektiren
karaciðer toksikasyonu saptanan 12 olgu,
tedavi baþarýsýzlýðý olan sekiz olgu ve eþlik
eden kronik hastalýðý olan 13 olgu (kronik
akciðer hastalýðý ve diabetes mellitus gibi)
çalýþma dýþýnda býrakýldý. Hastalarýn
tümü, yaymalarý negatifleþinceye kadar
hastanede yatýrýlmýþtý.

Hastalarýn tümü erkek olup, 22 olgu
eski tüberküloz olgusu idi. Postero-ante-
rior (PA) akciðer grafisi, rutin tam kan
sayýmý, tüberkülin cilt testi (TCT), bal-
gam veya açlýk mide suyu basil yükü
sonuçlarý (yayma pozitifliði 1+, 2+, 3+,
4+ þeklinde), tedaviye baðlý ama ilaç kes-
meyi gerektirmeyen toksikasyonlar, has-
talarýn dosya bilgilerinden elde edilerek
kaydedildi.

Radyolojik verilerde, kavite olup
olmamasý ve varsa boyutu cm olarak
kaydedildi. Radyolojik yaygýnlýk, "hafif
ilerlemiþ", "orta derecede ilerlemiþ" ve
"çok ilerlemiþ" olarak da sýnýflandýrýldý.
Buna göre; "hafif ilerlemiþ", bir veya iki
akciðerdeki daðýnýk hafif ve orta yoðun-
luktaki lezyonlarýn toplam alaný bir
akciðerin 1/5'ini geçmemiþ ve kavite
bulunmayan lezyonlar olarak, "orta dere-
cede ilerlemiþ", hafif ve orta yoðunluktaki
lezyonlarýn toplam alaný bir akciðerin tüm
alanýný veya koyu yoðunluktaki ve birbiri
ile birleþik lezyonlarýn toplam alaný bir
akciðerin 1/3'ünü veya kavitelerin toplam
çapý dört cm'yi geçmemiþ lezyonlar olarak
ve "çok ilerlemiþ", orta dereceden daha
fazla lezyonlar veya kavitelerin toplam
çapý dört cm'den büyük olarak tanýmlandý
(8). Hastalarýn radyografileri, bir radyolo-
ji uzmaný tarafýndan deðerlendirildi.

Rutin tam kan sayýmý, otomatik tam
kan sayým cihazý ile (Coulter Micro dif
18, USA) yapýldý. Burada elde edilen
eritrosit sayýsý, lökosit sayýsý, trombosit
sayýsý, hemoglobin ve hematokrit sonuç-
larý kaydedildi. Tedavi baþlangýcýndaki
eritrosit sedimentasyon hýzý sonuçlarý da
kaydedildi.

Kliniðimizde basil pozitif saptanan
hastalarda, ayný gün, dört majör ilaçtan
oluþan kombinasyon ile antitüberküloz
tedaviye baþlanmaktadýr. Hastalarýn ilaç-
larý, doðrudan gözetimli tedavi (DGT)
kurallarý çerçevesinde doktor ya da
hemþire tarafýndan verilmektedir. Tedavi-
nin ikinci haftasýndan itibaren hastalardan
düzenli olarak her hafta balgam alýnmakta

ve yaymalarý yapýlmaktadýr. Balgam çýka-
ramayan olgularda, açlýk mide suyu da
alýnmaktadýr. Üst üste alýnan iki balgam
veya açlýk mide suyu yayma sonucu
negatif olan olgularda, ilk negatif sonucun
tarihi, negatifleþme süresi olarak kabul
edildi. Negatifleþme süreleri, hafta olarak
kaydedildi.

Elde edilen veriler, ortalama±stan-
dart sapma olarak deðerlendirildi. Hasta-
larýmýzdan elde ettiðimiz negatifleþme
sürelerinin daðýlýmý 'normal daðýlým'
göstermiyordu. Bu nedenle, parametrik
testler yapýlamadý ve non-parametrik
testler ile sonuçlarýn istatistiksel analizleri
yapýldý. Negatifleþme süreleri ile kavite
varlýðý, ilaç toksikasyonu, ailede tüberkü-
loz öyküsü, önceden tüberküloz geçirme
arasýndaki iliþkiler, Mann-Whitney U
testi ile deðerlendirildi. Yayma basil yükü,
radyolojik yaygýnlýk ile negatifleþme
süreleri, Kruskal-Wallis testi ile deðer-
lendirildi. Yaþ, TCT, tam kan sayýmý para-
metreleri, askerlik süresi, kavite boyutu
ile negatifleþme süreleri arasýndaki iliþki-
ler, Sperman rank korelasyon testleri ile
incelendi. Bulunan sonuçlarda p<0.05
olmasý, istatistiksel olarak anlamlý kabul
edildi.

Bulgular
Çalýþmaya alýnan 216 hastanýn yaþ

ortalamalarý 25.3±7.9 (aralýk: 17-73) yýl
olup, radyolojik deðerlendirmede 131
olguda (%60.6) kavite saptandý. Hastalarýn
yaþ, radyolojik yaygýnlýk, basil yükü ve ilaç
toksikasyonunun olup olmamasý gibi
genel özellikleri, Tablo I'de görülmekte-
dir.

Çalýþmaya alýnan hastalarýn 78'inde
tedavi baþlangýcýnda veya negatifleþme
sürecinde balgam alýnamadýðý için, mide
suyu alýnarak taný veya negatifleþme belir-
lendi. Hastalarýmýzda, yayma negatif-
leþme süresi ortalama 4.5±1.7 (aralýk: 2-
11) hafta olup, 13 hastada bu süre, sekiz
haftadan daha uzundu (Þekil 1).

Þekil 1. Hastalarda yayma negatifleþme sürele-
rinin daðýlýmý

Hastalarýmýzýn %94'ünde, sekiz haf-
tadan önce yayma sonuçlarý negatif-
leþmiþti. TCT sonuçlarýnda, 15 olguda
(%6.9) dokuz mm'nin altýnda endürasyon
vardý (Tablo II).

Yayma negatifleþme süresinin, hasta-
larda radyolojik olarak lezyonlarýn yaygýn-
lýðý ile iliþkili olduðu (p=0.016) ve lez-
yonlarýn daha yaygýn olduðu hastalarda,
negatifleþme süresinin daha uzun olduðu
saptandý (Tablo III). Radyolojik verilerin
güvenilirliði açýsýndan radyolog, 'gözlem
içi deðiþkenlik' yönünden tek kör olarak
deðerlendirdi. Verilerin güvenilirliði %95
olarak bulundu.

Bunlarýn dýþýnda, yaþ, eðitim düzeyi,
sigara kullanýmý, tüberküloz anamnezi
(eski/yeni olgu), tam kan sayýmý paramet-
releri, eritrosit sedimentasyon hýzý, TCT
ve ilaç komplikasyonu ile balgam nega-
tifleþme süresi arasýnda iliþki bulunmadý.

Tartýþma
Aktif akciðer tüberkülozlu hastalarda,

rutin tam kan sayýmý ve radyolojik ince-
lemelerin yayma negatifleþme süresi ile
iliþkisini incelediðimiz 216 olguluk bu
çalýþmamýzda, radyolojik yaygýnlýk ile
negatifleþme süresinin iliþkili olduðu
bulundu.

Basil pozitif hastalarda, dört majör
ilaçla tedaviye baþladýktan sonra, balgam
basil yükü hýzla azalmaktadýr. Ancak,
ilacýný kullanmayan hastalarda veya
primer ilaç direnci olanlarda, basil nega-
tifleþme süresi uzamaktadýr. Bu nedenle,
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Tablo I. Çalýþmaya alýnan olgularýn genel
özellikleri
____________________________________

Özellik Sayý   Yüzdesi____________________________________
Yaþ gruplarý

20 yaþ altý 7 3.2
21-40 yaþ 198 91.7
41-60 yaþ 9 4.2
61 ve üstü 2 0.9

Radyolojik yaygýnlýk
Hafif ilerlemiþ 59 27.3
Orta derecede ilerlemiþ 107 49.5
Çok ilerlemiþ 50 23.2

Basil yükü (Balgam/mide Suyu)
1 + 62 28.7
2 + 61 28.3
3 + 45 20.8
4 + 48 22.2

Ýlaç toksikasyonu
Var 74 34.3
Yok 142 65.7

____________________________________
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basil negatifleþme süresi uzayan hastalar-
da, ilaç direnci veya tedavi uyumsuzluðu
düþünülmektedir. Tedavi uyumsuzluðu,
doðrudan gözetimli tedavi ile ortadan
kaldýrýlabilir ve primer ilaç direnci de la-
boratuvar testleri ile ortaya çýkarýlabilir.
Bu faktörlerin olmadýðý bazý hastalarda,
yayma negatifleþmesi, yine de, uzun süre-
bilmektedir. Atipik mikobakteriler ya da
kültürde üreyemeyen basillerin, yayma
pozitifliðinin devam etmesinden sorumlu
olabileceði de bildirilmiþtir (9,10).

Tedavinin ikinci ayý sonunda, halen
basilin pozitif olarak saptanmasýnýn
nedenlerinin araþtýrýldýðý bir çalýþmada;
yaþ gruplarýndan 41-60 yaþ grubu ve 60
yaþ üzerinde olanlar, baþlangýç balgam
basil yoðunluðu fazla olanlar ve çok sayý-
da kavitesi bulunanlarda negatifleþme
süresinin uzun olduðu gösterilmiþtir (5).
Bizim çalýþmamýzda 13 olguda, tedavinin
sekizinci haftasýndan sonra yaymada
negatifleþme görüldü. Ancak hastalarýn
yaþ ortalamalarý genç yaþ grubunda
olduðu için, yaþ ile bir iliþki bulunamadý.

Yayma negatifleþme süresine etkili
olan faktörlerin araþtýrýldýðý bir çalýþmada
bu sürenin, ortalama 33 gün olduðu ve
kaviter hastalýk, baþlangýç balgam yayma
pozitiflik derecesi, önceden tüberküloz
anamnezi olmamasý ile negatifleþme
süresinin iliþkili olduðu bildirilmiþtir (4).
Yine bu çalýþmada, "Human immunode-
ficiency virus" (HIV) ile enfekte olgular
da çalýþmaya alýnmýþ ve HIV ile yayma

negatifleþme süresi arasýnda iliþki olma-
dýðý gösterilmiþtir. Bir baþka çalýþmada,
radyolojik görünüm (kavite), yaþ ve
eritrosit sedimentasyon hýzý ile negatif-
leþme süresi arasýnda iliþki bulunmuþ ve
HIV ile iliþki saptanmamýþtýr (6). Öte
yandan, HIV enfekte tüberkülozlu olgu-
larýn incelendiði bir seride ise, bu hasta-
larda, balgam negatifleþme oranlarýnda
anlamlý derecede farklýlýklar olduðu ve
HIV pozitif tüberkülozlu olgularýn daha
yakýndan ve uzun süre takip edilmesi
gerektiði belirtilmiþtir (11). Bizim HIV
pozitif olgumuz yoktu. Bu nedenle, bu
olgular hakkýnda elimizde veri yoktur.
Ancak, radyolojik verilerden kavite olup
olmamasý ya da kavitenin boyutu ile
negatifleþme süreleri arasýnda iliþki
bulunmazken, radyolojik yaygýnlýðýn ne-
gatifleþme süresini uzattýðý saptandý.

Ülkemizde yayma negatifleþme süre-
sinin araþtýrýldýðý çalýþmalarda sonuçlar ay
olarak verilmiþtir. Ataç ve ark., yayma
negatifleþme süresini 1.53±0.98 ay olarak
bildirmiþlerdir (12). Yazarlar, diabetes
mellitus varlýðýnýn da, negatifleþme süre-
sini etkilediðini bildirmiþlerdir. Kolsuz ve
ark. ise, ek hastalýk varlýðýnda (anlamlýlýk
sýnýrýna yakýn düzeyde) ve önceden
tüberküloz anamnezi olanlarda basil
negatifleþmesinin daha uzun sürdüðünü
bildirmiþlerdir (13). Her iki çalýþmada da,
yaþ ve radyolojik lezyonlar ile negatif-
leþme süreleri arasýnda anlamlý bir iliþki
bulunamamýþtýr. Radyolojik veriler ile

negatifleþme süresinin iliþkisi, çalýþmalar-
da radyolojik verilerin deðerlendiril-
mesinde deðiþik yöntemlerin kullanýlmasý
nedeniyle, saðlýklý olarak irdelenememek-
tedir. Kuþkusuz, PA akciðer grafisi ile
retrokardiyak, retrosternal ve retrodiyaf-
ragmatik alanlarýn deðerlendirilmesinde
eksikler olduðu da bilinmektedir. Hasta-
larýn radyolojik olarak deðerlendirilme-
lerinde, tomografik incelemeler daha
ayrýntýlý bilgiler vermektedir.

Rutin incelemelerden tam kan sayýmý
ve yayma negatifleþme süresi arasýnda
iliþkiyi gösteren çalýþma olmamakla
beraber, sadece eritrosit sedimentasyon
hýzýnýn etkili olabileceði gösterilmiþtir (6).
Çalýþmamýzda, eritrosit sedimentasyon
hýzý ile yayma negatifleþme süresi arasýnda
iliþki bulunamadý. Ayrýca, yayma negatif-
leþmesinin yaný sýra, kültür negatif-
leþmesinin saðlanmasý da, hastalarda bek-
lenmektedir. Ancak bu çalýþmamýzda,
kültür negatifleþme süreleri hakkýnda
yeterli veriler saðlanamadýðý için, deðer-
lendirmeye alýnmamýþtýr.

Sonuç olarak, aktif akciðer tüberkü-
lozlu hastalarda yayma negatifleþme süre-
si ile  rutin  tam  kan  sayýmý  ve  radyolo-
jik veriler arasýnda iliþkiyi araþtýrdýðýmýz
çalýþmamýzda, radyolojik olarak lezyon-
larýn yaygýnlýðýnýn bu süreyi olumsuz et-
kilediðini gözledik. Negatifleþme süresi
uzayan hastalarda, primer ilaç direnci ya
da tedavi uyumsuzluðu kararýný verme-
den önce, bu sürenin bazý faktörlerden
etkilenebileceði unutulmamalýdýr. Bu
çalýþmada, kültür negatifleþme sonuçlarý-
ný deðerlendirmeye almadýk. Çalýþmanýn
amacý, sadece yayma negatifleþme süre-
sine etkili faktörlerin araþtýrýlmasý ile
sýnýrlýydý. Yine çalýþmamýzda, diðer he-
matolojik parametreler (lenfosit sayýsý ve
eritrosit volümü gibi) ve biyokimyasal
veriler de deðerlendirmeye alýnmamýþtýr.
Ancak, kliniðimizde bu konularý da içeren
daha geniþ kapsamlý bir çalýþma baþlatýl-
mýþtýr. 
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Tablo II. Tedavi baþlangýcýnda hastalarýn tam kan sayýmý, eritrosit sedimentasyon hýzý ve
tüberkülin cilt testi sonuçlarý
______________________________________________________________________________
Parametre Ortalama±standart sapma (Alt-üst deðerler)
______________________________________________________________________________
Tam kan sayýmý

Eritrosit sayýsý 4.5 x 106±0.4 x 106 (3.2 x 106-6.1 x 106)/mm3

Lökosit sayýsý 9.0 x 103±2.7 x 103 (4.6 x 103-19.5 x 103)/mm3

Trombosit sayýsý 323 x 103±118 x 103 (106 x 103-714 x 103)/mm3

Hemoglobin 12.3±1.6 (8.4-16.9) gr/dL
Hematokrit %36.5±4.4 (%25.6-%47.3)

Eritrosit sedimentasyon hýzý 57.1±33.6 (1-140) mm/saat
Tüberkülin cilt testi 15.7±4 (0-25) mm
______________________________________________________________________________

Tablo III. Hastalarýn radyolojik yaygýnlýk düzeylerine göre ortalama yayma negatifleþme
süreleri
______________________________________________________________________________
Radyolojik Negatifleþme süresi (Hafta)              p   
Yaygýnlýk Sayý (n) Ortanca Ortalama ± SS* Alt ve üst deðerler deðeri
______________________________________________________________________________
Hafif ilerlemiþ 59 4 4.5 ± 1.6 2-8
Orta ilerlemiþ 107 4 4.2 ± 1.5 2-10 0.016
Çok ilerlemiþ 50 5 5.2 ± 2.1 2-11
______________________________________________________________________________
*SS: Standart sapma
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