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Tüberküloz plörezisi

Ömer Deniz (*)

Giriþ
Mycobacterium tuberculosis (MTB)'in neden olduðu plevral inflamasyon ile bir-

likte oluþan plevral efüzyon, tüberküloz plörezisi (TP) olarak tanýmlanýr. TP'nin
insidansý, genellikle tüberkülozun lokal prevalansýna baðlýdýr (1,2). Dünyanýn
birçok yerinde TP, eksüdatif plevral efüzyonlarýn en yaygýn nedenidir (2,3).
ABD'de TP, ekstrapulmoner tüberkülozlarýn %23.4'ünü ve bütün tüberküloz
olgularýnýn %3.8'ini oluþturmaktadýr. Yaklaþýk her 22 tüberküloz olgusundan
birisi, TP'dir. Bu da, yaklaþýk 1000 olgu/yýllýk bir insidansý göstermektedir (1,2).
TP, ülkemizde de eksüdatif plevral efüzyonlarýn en önemli nedenlerinden
biridir. TP, geliþmiþ ülkelerde orta-ileri yaþ hastalýðý, geliþmekte olan ülkelerde
ise genç yaþ hastalýðýdýr (4,5). Ülkemizde, 2001 yýlýnda askeri hastanelerde
tüberküloz tanýsý konulan, çoðunluðunu 20-24 yaþ grubu askerlerin oluþturduðu
hastalarda TP oraný, %29'dur (yayýnlanmamýþ veri).
Patogenez

Normal durumda plevral boþluktaki sývý, plazmanýn bir ultrafiltratý olup,
giren-çýkan sývý ve protein miktarý eþittir. Bu nedenle, sabit bir sývý hacmi ve pro-
tein konsantrasyonu vardýr. Plevral boþlukta sývý, Starling yasalarýna göre belirli
bir denge ile sabit bir hacimde tutulur. Ayrýca, lenfatik lakünalar da bu dengenin
saðlanmasýna önemli katký saðlar (Þekil 1). Plevra sývýsý, hem akciðerlerin
lenfatikleri, hem de periferik lenfatiklerden daha düþük bir protein konsantras-
yonuna sahiptir. Plevral boþluðun büyük bir lenfatik drenaj rezervi vardýr.
Plevral boþlukta aþýrý miktarda sývý toplanmasý, sývý oluþumunda artýþýn yaný sýra,
lenfatik drenajda da bozulma olduðunu gösterir (6,7). TP oluþmasý için
MTB'nin ya da MTB antijenlerinin plevral boþluða ulaþmasý ve
immünolojik/inflamatuvar bir dizi olaylarý baþlatmasý gerekmektedir.

Þekil 1. Plevral boþlukta
bulunan sývý miktarý, pariye-
tal ve visseral plevra kapiller-
leri ile plevral boþluk hid-
rostatik ve onkotik basýnçlarý
arasýndaki bir denge ile sabit
tutulur, ayrýca lenfatik lakü-
nalar da bu dengenin saðlan-
masýna önemli katký saðlar
(Rakamlar cmH2O olarak
basýncý göstermektedir, H:
Hidrostatik Basýnç, O:
Onkotik Basýnç)
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Özet
Tüberküloz, eksüdatif plevral efüzyonlarýn en
yaygýn nedenlerinden biridir. Tüberküloz plö-
rezinin insidansý, genellikle tüberkülozun lokal
prevalansýna baðlýdýr. Tüberküloz plörezi,
geliþmiþ ülkelerde orta-ileri yaþ hastalýðý, geri
kalmýþ ve geliþmekte olan ülkelerde ise genç
yaþ hastalýðýdýr. Tüm incelemelere raðmen ta-
nýsý konulamayan ya da geç konulan olgular
mevcuttur. Tedavi edilmeyen tüberküloz plö-
rezi olgularýnýn çoðunda, genellikle aylar
içerisinde spontan bir rezolüsyon görülür,
ancak daha sonra bu tür hastalarýn büyük kýs-
mýnda parankimal hastalýk geliþtiði belirlen-
miþtir. Bu nedenle, tüberküloz plörezi tanýsýný
koymak ve düzenli tedavi etmek zorunludur.
Anahtar kelimeler: Tüberküloz , plevral efüz-
yon, plörezi

Summary
Tuberculous pleuirsy
Tuberculosis is one of the most common caus-
es of exudative pleural effusions. Incidence of
tuberculosis pleurisy is generally linked to
local prevalence of tuberculosis. Tuberculosis
pleurisy is a disease of middle age/old age in
developed countries, while it is a disease of
young age in underdeveloped or developing
countries. Despite all examinations, there are
cases that could not be diagnosed or late diag-
nosed. In most of the cases, tuberculosis
pleurisy resolves spontaneously within
months, however parenchymal diseases devel-
ops in most of these patients in future. Thus,
it is obligatory to diagnose and to treat tuber-
culosis pleurisy.
Key words: Tuberculosis, pleural effusion,
pleurisy
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serbest sývý ayrýmý yapýlmasýnda, subpul-
monik sývýnýn belirlenmesinde yardýmcý
olur (2,19).

Ultrasonografi:Ultrasonografi, hem
tanýsal amaçlý, hem de torasentezde
yardýmcý araç olarak kullanýlmaktadýr.
Konvansiyonel radyolojiye olan en büyük
üstünlüðü, katý ve sývý komponentlerin
ayýrýmýnda yardýmcý olmasýdýr. Böylece,
loküle sývýlarýn tanýsýna da katkýda bulun-
maktadýr. Ultrasonografi ile fibrinöz sep-
talar, bilgisayarlý tomografiye göre daha
iyi gözlenir. Subpulmonik veya subfrenik
patolojilerin ayrýmýnda faydalýdýr. Ayrýca
ultrasonografi, taþýnabilir ve hasta yataðýn-
da uygulanabilir bir yöntemdir (2,18,20,
21).

Bilgisayarlý toraks tomografisi:
Bilgisayarlý tomografi, loküle plevral
sývýlar, ampiyem ve plevral kitlelerin
ayrýmýnda faydalýdýr. Ayrýca, PA akciðer
grafisiyle ortaya konamayan parankimal
lezyonlar, bilgisayarlý tomografi ile ortaya
çýkarýlabilmektedir (2,4,17,22).

Laboratuvar: TP'de plevral sývý, ge-
nellikle seröfibrinöz olup, neredeyse asla
hemorajik deðildir ve eksüda vasfýndadýr.
Genellikle, plevral sývý protein düzeyi 5
gr/dL'nin üzerindedir. Plevral sývý yay-
masýnda %50'den fazla lenfositler görü-
lürken, semptomlar iki haftadan daha
önce ortaya çýktýðýnda, PMNL hakimiyeti
olabilmektedir. Plevral yüzeyler fibrinle
kaplandýðý için, mezotel hücrelerin sývýya
düþmesi engellenebilir. Plevral sývýda
mezotel hücrelerinin %5'in altýnda
olmasý, TP tanýsýný destekler. Bazen,
plevral sývý glukoz düzeyi düþük olabilirse
de, hastalarýn çoðunda 60 mg/dL'nin

Tüberküloz basilleri plevraya þu yol-
larla da ulaþabilmektedir (3,5-8):

a- Doðrudan akciðer lezyonlarýndan
b- Kan yolu ile
c- Doðrudan diðer komþu dokularda-

ki tüberküloz lezyonlarýndan
d- Doðrudan hilus lenf bezlerinden
MTB'nin ya da MTB antijenlerinin

plevral boþluða ulaþmasý için öne sürülen
en geçerli hipotez, akciðerlerde bulunan
subplevral kazeöz bir odaðýn plevraya açýl-
masýdýr. Genellikle bu odak, primer kom-
pleksin akciðer komponentidir. Ancak,
bazen akciðer tüberkülozlu hastalarýn bir
kýsmýnda da hastalýklarýnýn doðal seyri
sýrasýnda herhangi bir zamanda plevral
efüzyon geliþebilmektedir (2,3,6,7). Yapý-
lan bir çalýþmada, TP'nin %76 oranýnda
primer tüberküloza, %24 oranýnda reakti-
vasyon tüberkülozuna baðlý olarak geliþti-
ði gösterilmiþtir (9). Ancak, farklý toplu-
luklarda farklý oranlarýn bulunabileceði
unutulmamalýdýr. Özellikle, geliþmiþ
ülkelerde orta-ileri yaþlý kiþilerde ortaya
çýkan TP, daha çok reaktivasyon tüberkü-
lozuna eþlik etmektedir (2). Diðer yandan
TP, primer tüberkülozun komplikasyonu
olarak, daha çok adölesan ve yetiþkinlerde
gözlenirken, çocuklarda ise primer tüber-
külozun sýk karþýlaþýlan bir özelliði
deðildir (10,11).

Yeni çalýþmalar, MTB'ye karþý oluþan
plevral inflamasyonu baþlatan ve modüle
eden hücrelerin, baþlýca mezotelyal
hücrelerden salýnan kemokinlerin oldu-
ðunu düþündürmektedir (12,13). TP'de,
plevral sývýda baskýn hücreler, lenfo-
sitlerdir. CD4 lenfositler, plevral boþluk-
taki predominant lenfositlerdir. TP'de
CD4/CD8 oranýnýn ikiden büyük olduðu
bildirilmiþtir (3,14-16).

Mikobakteriyel antijenler (tüberkülin
protein ya da canlý basil), duyarlý T
lenfositler ile etkileþime girip gecikmiþ
tipte hipersensitivite (GTH)'ye sebep
olmaktadýr. Bu olay, plevral kapillerlerin
geçirgenliðini deðiþtirip, sývý toplanmasý-
na neden olur Toplanan plevral sývý, pro-
teinlerden, inflamatuvar hücrelerden ve
mediyatörlerden zengindir (2,3,6,7).

GTH, TP'nin klinik semptomlarýn
birçoðundan sorumlu olsa da, birçok has-
tada tüberkülin deri testi (TDT) negatif-
liði vardýr. Deri testinin negatif olmasý, iki
þekilde açýklanmaktadýr; 1-Spesifik olarak

duyarlýlaþmýþ, bir baþka deyiþle TDT'den
sorumlu olan lenfositlerin birçoðu plevral
boþluða sekestre olmuþtur. 2-Dolaþýmda,
derideki GTH'yi baskýlayan, adherent
mononükleer hücreler vardýr (3,7,17).

Klinik bulgular ve doðal seyir:
Genellikle, kronik bir hastalýk olarak
kabul edilmesine raðmen, TPli hastalarýn
üçte birinde, bir haftadan daha kýsa sürede
semptomlar ortaya çýkar. Geri kalan üçte
ikisinde ise, semptomlarýn yerleþmesi bir
ay kadar sürebilir. Hastalarýn birçoðunda
ateþ vardýr; ancak %15'i afebril olabilir.
Antitüberküloz tedavi ile hastalarýn
çoðunda iki hafta içinde ateþ düþer. Non-
prodüktif bir öksürük vardýr. Eðer
akciðerde tüberküloz lezyonlarý varsa,
buna baðlý olarak balgam çýkar. Aðrý batýcý
özelliktedir (plöretik göðüs aðrýsý) ve
pariyetal plevranýn gerilmesi nedeniyle
derin inspirasyonla baþlar. Bu nedenle
hastalar, yüzeysel bir solunum yaparlar.
Sývýnýn fazla olduðu hallerde, dispne ve
siyanoz ortaya çýkabilir (5-8,18).

Tedavi edilmeyen birçok olguda, ge-
nellikle aylar içinde hastalýk kendiliðinden
düzelir. Bu tür hastalarýn yaklaþýk %65'in-
de, daha sonra parankimal hastalýk geliþ-
tiði belirlenmiþtir (18). Bu nedenle, taný
koymak ve düzenli tedavi etmek zorun-
ludur.

Taný
Konvansiyonel radyoloji: TP, çok

defa akciðerlerde lezyon görülen tarafta
oluþur ve sýklýkla primer infeksiyondan 3-
12 hafta sonra ortaya çýkar. Subplevral
kazeöz odak, genellikle çok küçük ve/veya
mikroskopik düzeyde olduðundan, direkt
akciðer grafilerinde çoðu zaman paranki-
mal lezyon gözlenmez. TP neredeyse
daima tek taraflý olup, küçük ya da orta
boyuttadýr; bazen, masif de olabilir (Þekil
2) (2,3,5-8,17). Postero-anterior (PA) ve
lateral akciðer grafileri, tanýda en önemli
araçlardandýr. Lateral grafilerde yaklaþýk
50 ml'lik, PA grafilerde ise, yaklaþýk 200
ml'lik bir sývý kosto-diyafragmatik sinüste
küntleþmeye yol açar. Radyografide 500
ml'lik bir sývý, diyafragmanýn görülmesini
engelleyebilir. Bazý olgularda daha yüksek
miktarda sývýlar, kostofrenik açýda künt-
leþme belirtisi göstermeyebilir (subpul-
monik plevral efüzyon). Lateral dekübitis
filmi, plevral yapýþýklýklarda loküle sývý/

Þekil 2. Tüberküloz plörezisi olan bir hastanýn
P/A akciðer grafisi
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üzerindedir. Eðer, daha önce yapýlan bir
iþlem sýrasýnda plevral boþluða hava kaç-
mamýþsa, plevral sývý eozinofilisi hemen
hemen hiç gözlenmez (5-7,17,18).

TP'nin kesin tanýsý, tüberküloz
basilinin plevral sývý ya da plevral biyopsi
örneklerinde gösterilmesi ile konur.
Ancak, plevral sývý MTB kültürünün
duyarlýlýðý düþüktür (%10-35). Plevra
iðne biyopsisinde kazeifiye granülomlarýn
gösterilmesi, kesin olmamakla birlikte
büyük oranda taný koydurucudur. Plevra
iðne biyopsisi ile TP'li hastalarýn %20-
40'ýna taný konulamamaktadýr; ancak alý-
nan biyopsi sayýsý arttýkça plevra biyop-
sisinin duyarlýlýðýnýn arttýðý, altý ve üzeri
biyopsi alýndýðýnda duyarlýlýðýn en fazla
olduðu bildirilmiþtir. Plevra biyopsisi
alýndýðýnda, mutlaka MTB kültürü için
gönderilmelidir. Plevra biyopsi kültürü,
olgularýn %55-80'inde pozitiftir. Plev-
ranýn hem histolojik, hem de mikrobi-
yolojik çalýþmalarýyla taný oraný, %80-
90'lara çýkabilmektedir (3,4,6,7,17,20,23).
TP'li hastalarda, MTB'nin mikroskopik
incelemesi ve kültürü için balgam gön-
derilmesinin tanýya katkýsý bulunmak-
tadýr. Ayrýca, balgam çýkaramayan hasta-
larda, indükte balgam kullanýlmasýnýn
tanýda faydalý olabileceði gösterilmiþtir
(5,24).

TP'nin erken tanýsý için, plevra
sývýsýnda önerilen ilgi çekici yöntem-
lerinden birisi PCR'dir ("Polymerase
chain reaction"). PCR yöntemi, mikobak-
teriyel DNA'nýn amplifikasyonunu temel
almaktadýr. TP tanýsýnda, amplifiye edilen
genomik sekansa ve DNA ekstraksi-
yonunda kullanýlan prosedüre baðlý ola-
rak, PCR'nin duyarlýlýðý %20-81 ve özgül-
lüðü %78-100 arasýnda deðiþmektedir.
PCR'nin rutin klinik kullanýmý, þu an için
önerilmemektedir (3).

TP'nin tanýsýný erken koymak için,
plevral sývýyla ilgili bir çok biyokimyasal
test önerilmiþtir. En çok ilgi, adenozin
deaminaz (ADA) üzerine yoðunlaþmýþtýr.
ADA, insan vücudundaki birçok hücrede
bulunur. ADA'nýn en önemli özelliði, T
lenfositlerin çoðalmasý ve farklýlaþmasýn-
da rol almasýdýr. Birçok çalýþmada lenfo-
sitik plevral efüzyonlarda ADA aktivite-
sinin yüksek olduðu bulunmuþtur (1,4,
25-27).

Tüberküloz dýþý plevral efüzyonlarda

yüksek ADA düzeyleri nadiren bulunur;
40 IU/L altýndaki bir ADA deðeri lenfosi-
tik plevral efüzyon nedeni olarak tüber-
külozu neredeyse tamamen (%99) ekarte
ettirir. Diðer yandan, 70 U/L'den büyük
bir plevral ADA deðeri, TP tanýsýnda %98
duyarlýlýk ve %96 özgüllük göstermekte-
dir. Ancak, plevral sývý ADA ölçümünün
tanýsal deðerinin TP prevalansýyla iliþkili
olduðu, TP prevalansý arttýkça plevra sývý
ADA aktivitesinin pozitif prediktif deðeri-
nin arttýðý unutulmamalýdýr (2,18,28).
ADA iki izoenzimden, ADA1 ve ADA2,
oluþmaktadýr. ADA1, lenfositler, mono-
sitler dahil olmak üzere bütün hücrelerde
bulunurken, ADA2 monosit-makrofaj
aktivasyonunu yansýtmaktadýr. TP'li has-
talarda baþlýca ADA2 bulunurken, ampi-
yem ve parapnömonik efüzyonlarda baþlý-
ca ADA1 bulunur. TP dýþýnda romatoid
artritte, ampiyemde, lenfoproliferatif
hastalýklarda artmýþ plevral sývý ADA
aktivitesinin bulunduðu gösterilmiþtir.
Özelllikle, lenfoproliferatif hastalýklara
baðlý plevral efüzyonlarda, plevral sývý
ADA düzeyleri oldukça yüksek bulun-
maktadýr. Tanýdaki bu sorun ADA1/
Plevral ADA oranýyla giderilebilmektedir
(1,3,18,25,29,30). Diðer yandan, plevral
sývý ADA aktivitesi, plevral sývý lenfo-
sit/nötrofil oraný ve plevra biyopsisinin
kombine edilmesinin, pozitif prediktif
deðeri %100'e, negatif prediktif deðeri de
%75'e çýkardýðý bildirilmiþtir (31). Tüber-
küloz prevalansýnýn yüksek olduðu böl-
gelerde 35 yaþýn altýnda, malignite
kuþkusu olmayan, klinik olarak TP düþü-
nülen ve ampiyemin ekarte edildiði hasta-
larda yüksek plevral sývý ADA düzeyleri
(>47 U/L), antitüberküloz tedavi baþla-
mak için yeterli olup, bu hastalarda
plevral biyopsiye gerek kalmayabileceði
bildirilmiþtir (3).

Üzerinde çok çalýþýlan belirteçlerden
biri de interferon γ (IFN γ)'dýr. IFN γ,
duyarlý T lenfositlerden ve doðal öldü-
rücü ("natural killer", NK) hücrelerden
salgýlanan, makrofaj aktivasyonunda
önemli rolü olan bir sitokindir ve
tüberküloz immünolojisinde çok önemli
bir yere sahiptir. IFN γ düzeylerinin TP'li
hastalarýn plevral sývýlarýnda, tüberküloz
dýþý plevral efüzyonu olan hastalarýn plev-
ral sývýlarýndan daha yüksek düzeylerde,
duyarlýlýk ve özgüllüðünün ADA'dan

daha yüksek olduðu saptanmýþtýr; ancak,
IFN γ ölçümü ADA ölçümüne göre
oldukça pahalýdýr (1,32-34).

Tedavi
TP tedavisi, akciðer tüberkülozu

tedavisinden farklý deðildir. Hastalarýn en
az altý ay antitüberküloz tedavi kullanmasý
gereklidir. Ýlk iki ay, dört ilaç (izoniazid,
rifampisin, pirazianamid, etambutol ya da
streptomisin) kullanýlýr. Daha sonraki
dört ay, izoniazid ve rifampisinle tedaviye
devam edilerek altý aya tamamlanýr
(35,36).

TP'de, genellikle 6-12 ay içinde
antitüberküloz tedavi ile radyolojik
düzelme olur. TP düzenli ve uygun
tedavi edilmesine raðmen, bazý hastalarda
sekel olarak plevral kalýnlaþma ortaya çý-
kabilmektedir. TP'li hastalarýn plevral
sývýlarýnýn, malign plevral efüzyonu olan
hastalarýn plevral sývýlarýyla karþýlaþtýrýldý-
ðýnda, düþük fibrinolitik aktiviteye sahip
olduðu gösterilmiþtir. Fibrinolitik akti-
vitenin düþük olmasý, fibrin depolanmasý-
na ve TP'nin bir komplikasyonu olan
rezidüel plevral kalýnlaþmaya neden ola-
bilir. Ancak neden bazý hastalarda plevral
kalýnlaþma oluþup, bazý hastalarda oluþ-
madýðý bilinmemektedir. Birden fazla
yapýlan torasentezin rezidüel plevral
kalýnlaþma üzerinde etkisinin olmadýðý
düþünülmektedir. Plevra sývý içeriðinin,
plevral kalýnlaþma oluþmasýnda etkili ola-
bileceði bildirilmiþtir. Fibrotoraks nadir-
dir. Bu nedenle, böyle hastalarda en az altý
aylýk antitüberküloz tedaviden sonra
plevral dekortikasyon düþünülmelidir
(3,18,36,37)

TP tedavisinde steroidlerin plevral
kalýnlaþmayý önlemedeki etkinliði hakkýn-
da güncel literatürde henüz yeterli veri
yoktur; ancak, var olan veriler, steroid-
lerin plevral kalýnlaþmayý önlemediði
yönündedir (38-40). Steroid tedavisi
semptomlarýn hýzlý iyileþmesinde ve
sývýnýn hýzlý absorbsiyonunda faydalý ola-
bilir (17,40).
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