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TÜBERKÜLOZ PLÖREZ‹

Serir AKTO⁄U

‹zmir Gö¤üs Hastal›klar› ve Gö¤üs Cerrahisi E¤itim ve Araflt›rma Hastanesi, ‹ZM‹R.

Türkiye’de 1999 y›l›na ait tüberküloz (tbc) insidans›
yüzbinde 34 dür. Ekstrapulmoner tbc formlar›, tüm tbc
li olgular›n yaklafl›k olarak %16 s›n› oluflturabilmektedir.
Tbc plörezi ise, ekstrapulmoner formlar aras›nda lenf
bezi tutulumundan sonra ikinci s›kl›kta (%23 oran›nda)
görülebilmektedir (1,2).

‹MMUNPATOGENEZ

Primer tbc plörezinin etyopatogenezindeki temel
hipotez, primer infeksiyondan 6-12 hafta sonra,
akci¤erdeki subplevral kazeöz oda¤›n plevraya
aç›lmas›d›r. Bu s›rada plevral aral›¤a geçen
mikobakteriyel antijenlerin bafllatt›¤› gecikmifl
hipersensitivite reaksiyonu da temel immunolojik
mekanizmad›r. Bu hipotezi destekleyen çeflitli bulgular
vard›r. Plevral s›v›n›n mikobakteriyel kültürleri
ço¤unlukla negatiftir. Canl› olmayan basiller ile
immünize edilmifl deney hayvanlar›na “purified protein
derivative” (tüberkülin) (PPD) ya da bacillus Calmette-
Guerin (BCG) intraplevral olarak verildi¤i zaman
lenfositik plörezi meydana gelir. Hayvanlara antilenfosit
serum verildi¤i zaman ise plevral effüzyonun geliflimi
önlenebilmektedir. Yukar›da belirtilen temel hipotezin
yan›s›ra, tbc plörezi klasik reaktivasyon tbc’u formuna
efllik edebilir. Reaktivasyon tbc’unda plörezi tbc s›kt›r.
Ayr›ca komflu kostal ya da spinal odaklar›n, peribronflial
ya da mediastinal nodlar›n plevraya aç›lmas›,
lenfohematojen yay›l ›m gibi  etkenler  de
etyopatogenezde rol oynayabilir (2-4). Eriflkin tipi tbc
plörezi olgular›nda subplöral kazeöz fokuslar ve akci¤er
parankimindeki aktif odaklar da sorumlu olabilir (3).
Deneysel tbc plörezinin oluflmas›nda nötrofillerin
anahtar rol oynad›klar› bilinmektedir. Plevral s›v›da,
ilk 24 saat içerisindeki dominant hücre grubu
nötrofillerdir. Bu hücreler monosit kemotaksin
sentezleyerek kan monositlerinin plevral aral›kta
toplanmas›n› sa¤larlar ve granuloma formasyonuna
katk›da bulunurlar. Üçüncü günden sonra, lenfositler

efüzyonda dominant hücre durumuna geçerler.
Lenfositlerin büyük ço¤unlu¤u T lenfositlerdir.
CD4/CD8 (helper/suppressor) oran› plevra s›v›s›nda
ortalama 4.3, periferik kanda ise 1.6 d›r (3,4).
Tüberküloz proteinlerinin plevral aral›¤a geçerek
bafllatt›¤› gecikmifl tipte hipersensitivite reaksiyonunun,
serum proteinlerine karfl› plevral kapillerlerin
geçirgenli¤ini artt›rd›¤› ve böylece plevral s›v›n›n
onkotik bas›nc›n›n artmas›na ve s›v›n›n birikmesine
neden oldu¤u düflünülmektedir. Bunun yan›s›ra tbc
plörezide, plevradan protein klirensinin azald›¤›
bilinmektedir. Plevradan s›v› ve protein klirensi parietal
plevradaki lenfatikler yoluyla olmaktad›r. Fazla
miktardaki s›v›  parieatal plevradaki stomatalar yoluyla
lenfatiklere geçer. Tbc plörezide parieatal plevran›n
diffüz bir flekilde tutulmas›na ba¤l› olarak meydana
gelen stomatalar›n hasar› ya da obstruksiyonu, plevral
s›v›n›n bir ikmesinde rol  oynayan önemli
mekanizmalardan biri olabilir (3,4).

DO⁄AL SEY‹R

Tüberküloz plörezide basil say›s› azd›r ve tedavi
edilmeyen olgular genellikle 2 ile 4 hafta içinde spontan
bir flekilde rezolüsyona u¤rarlar. Bu tür hastalar›n
yaklafl›k %65 inde, 5 y›ll›k süre içerisinde aktif akci¤er
tüberkülozu ya da akci¤er d›fl› tüberküloz formlar›n›n
geliflti¤i belirlenmifltir. Antitüberküloz tedavi ile bu
formlar›n geliflimi önlendi¤i için, tbc plörezi tan›s›n›n
konulmas› ve uygun bir flekilde tedavi edilmesi çok
önemlidir (3-6).

KL‹N‹K ÖZELL‹KLER

Tüberküloz plörezili hastalar, genellikle parankim
tüberkülozlu hastalardan daha gençtirler. Ancak son
y›llarda özellikle geliflmifl ülkelerde reaktivasyon
tüberküloz formunda meydana gelmekte ve buna ba¤l›
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olarak hastalar›n yafl ortalamalar› giderek artmaktad›r.
Reaktivasyona sekonder plörezili olgular primer tbc
plörezili hastalardan daha yafll›d›rlar (3,4). Ülkemizde
yap›lan de¤iflik çal›flmalarda tbc plörezili olgular›n yafl
ortalamalar› 30-35 aras›nda de¤iflmektedir (7-12).
Tüberküloz kronik bir hastal›k olarak bilinmekle
beraber, tbc plörezi akut bir hastal›k olarak
geliflebilmektedir. Bir araflt›rmada 71 hastan›n 25 (%31)
inde semptomlar›n bafllang›c› bir haftadan k›sa süreli
bulunmufltur. Bir baflka araflt›rmada, 49 hastadan 31
(%62) inde akut bakteriyel pnömoniyi taklit eden
semptomlar saptanm›flt›r. Hastalar›n önemli bölümünde
nonprodüktif öksürük, plevral gö¤üs a¤r›s›, atefl ve
kilo kayb› gibi spesifik olmayan semptomlar
bulunmaktad›r (3).
Plevral effüzyon genellikle tek tarafl›d›r ve de¤iflik
miktarlarda birikti¤i görülebilmektedir. ‹kiyüzellidört
hastan›n yer ald›¤› bir çal›flmada, yaln›zca 4 (%1.6)
olguda bilateral effüzyon saptanm›flt›r. Plevral s›v›,
k›rkyedi (%18.5) hastada bir hemitoraks›n üçte ikisinden
fazla, 120 (%47.2) hastada bir hemitoraks›n üçte ikisi
ile üçte biri aras›nda, ve 87 (% 18.9) hastada bir
hemitoraks›n üçte birinden az miktardad›r (13).

TANI YÖNTEMLER‹

Tüberkülin deri testi
Negatif tüberkülin deri testi tbc plörezi tan›s›n› ekarte
etmez. ‹mmunsupresyonu olmayan hastalar›n yaklafl›k
%30 unda negatif deri testi saptanmaktad›r (3,4,8).
Tüberkülin deri testinin negatif oldu¤u hastalarda,
semptomlar›n bafllang›c›ndan 8 hafta sonra, test
pozitifleflebilir. Bununla birlikte HIV infeksiyonu ya
da fliddetli malnütrisyon varsa bu süre sonunda da test
negatifli¤i devam edebilir (3).
Tüberküloz plörezide negatif tüberkülin deri testi
saptanmas›n›n bafll›ca iki nedeni olabilir. Birincisi,
baz› hastalarda periferik kandaki mononükleer hücreler
spesifik bir flekilde duyarl› T lenfositleri bask›lamaktad›r.
‹kincisi, plevral aral›kta PPD-reaktif T lenfositlerinin
sekestrasyonudur (3,4).

Plevra s›v›s›n›n analizi
Plevra s›v›s› eksüda özelli¤indedir. Genellikle lenfosit
hakimiyeti yan›s›ra, %5 den daha az  oranda mezotelial
hücreler saptanmaktad›r. Semptom süresi iki haftadan
daha az olan hastalardaki plevra s›v›s›nda polimorfonüveli
lökosit hakimiyeti olabilir. Ancak seri torasentezlerin
yap›lmas› durumunda, lenfositlerin dominant hücre
durumuna geçtikleri görülebilmektedir (3,4).

Bakteriyolojik yöntemler ve plevra biyopsisi
Plevra tüberkülozunun kesin tan›s› plevral örneklerde
ya da balgamda Mycobacterium tuberculosis’in
identifikasyonu ya da plevra biyopsisinde kazeöz
granulomlar›n varl›¤›na dayan›r. Tbc ampiyem hariç
tutulacak olursa, tbc plörezide plevra s›v›s›n›n direkt
mikroskopik incelemesi ile basilin görülebilmesi
nadirdir. Bu yöntem ile basil identifikasyon oran›n›n
düflük olmas› nedeniyle s›v›n›n direkt mikroskopisi
rutin olarak önerilmemektedir (3,4). Bununla birlikte
tbc plörezi düflünülen hastalar›n plevral s›v› ve biyopsi
örneklerinde mikobakteri kültür ve dokuda tuberküloz
basili için uygun boya incelemeleri gereklidir. Plevra
s›v›s› kültür pozitiflik de¤eri %40 a yaklaflabilmektedir
(13). S›v›n›n yatak bafl› kültür inokülasyonu ve
BACTEC sisteminin kullan›lmas› halinde tan›sal
verimlilik %50 ye ulaflmaktad›r. BACTEC yöntemi ile
ortalama 18 günde kültür pozitifli¤i saptanabilmekte,
buna karfl›l›k konvansiyonel solid kültür yöntemi ile
33 günde (ortalama 4-6 hafta) üreme meydana
gelmektedir (14). Plevra tüberkülozuna radyolojik
parankimal infiltrasyonlar›n efllik etti¤i durumlarda
balgam yayma ve kültür yöntemleri ihmal
edilmemelidir.
Yaklafl›k olarak 40 y›ldan beri, plevra biyopsisi tan›da
çok önemli bir yer tutmaktad›r. Parietal plevrada
granulomlar›n varl›¤› öncelikle tbc plöreziyi akla
getirmektedir. Kazeöz nekrozun ya da basilin görülmesi
flart de¤ildir. Sarkoidozis, fungal hastal›klar, tularemi
ve romatoid plörezi granulomatöz plörite sebeb
olmaktaysa da, bu tarz plöritin saptand›¤› hastalar›n
%95 den fazlas›nda sorumlu hastal›k tüberkülozdur
(3). Plevra biyopsisinde granulomlar›n saptanma
olas›l›¤› %85 e ulaflabilmektedir.  Plevral dokunun
direkt mikroskopik bak›s›nda %30 oran›nda basil
pozitifli¤i saptanabilmekte ve kültüründe %65  oran›nda
Mycobacterium tuberculosis üretilebilmektedir (13,15).
Ülkemizde Asan ve ark. (10) plevra biyopsisi kültür
pozitiflik oran›n› %54.5 olarak saptam›fllard›r. Bu
çal›flmada, Löwenstein-Jensen besiyerinde ortalama
27.8, BACTEC Tbc kültür sisteminde ise 12.5 günde
üreme olmufltur (10). Gök ve ark. (16) n›n yapt›klar›
bir çal›flmada; plevra biyopsi örneklerinin %68 inde
granulom yap›lar› belirlenmifl ve doku kültüründe %41
oran›nda basil üretilmifltir. Tahao¤lu ve ark. (17) doku
kültür yönteminin tan›sal verimlili¤ini %37, Ece ve
ark. (18) da %39 olarak saptam›fllard›r.
Plevral dokunun bakteriyolojik ve histolojik
yöntemlerle kombine incelenmesi sonucunda tan›sal
verimlilik %91’e ulaflabilmektedir (13). Ülkemizde
yap›lan bir araflt›rmada bu oran› %88 olarak
saptanm›fld›r (10).
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Di¤er tan›sal yöntemler
Tüberküloz plörezide, plevra dokusunun bakteriyolojik
ve histolojik incelemesi her zaman tan› koydurucu
özellikte olmayabilir. Biyopsinin histolojik
incelemesinin olumsuz sonuçland›¤› kimi durumlarda
basilin bakteriyolojik idantifikasyonu mümkündür.
Ancak bu da uzun zaman gerektiren bir ifllemdir. Bu
yüzden erken tan› için  plevra s›v›s›nda çeflitli laboratuar
testleri gündeme gelmifltir.
Son y›llarda adenozin deaminaz (ADA) en çok
araflt›r›lan ve ilgi duyulan testdir. ADA, adenozinin
inozine, ve deoksiadenozinin deoksiinozine
dönüflümünü sa¤layan bir enzimdir. Tbc plörezide
di¤er eksüdalara oranla çok daha yüsek ADA düzeyi
saptanmaktad›r ve çal›flmalarda genellikle rapor edilen
cut-off düzeyi 47 ile 60 U/L dir. Bununla birlikte
parapnömonik effüzyon, ampiyem, romatoid plörezi,
sistemik lupus eritamatozis ve özellikle hemopoetik
orjinli neoplazmlarda da yüksek ADA düzeyi görülebilir
(19). Son y›llarda ADA1 ve ADA2 olmak üzere iki
izoenzimi belirlenmifltir. ADA1 tüm hücrelerde
mevcuttur ve ADA1m ve ADA1c olmak üzere iki
dimere ayr› lmaktad›r.  ADA2 esas olarak
monosit/makrofaj aktivasyonunu  gösterir ve özellikle
tbc plörezide yüksek düzeyde saptanmaktad›r. Buna
karfl›l›k di¤er eksüdalardaki predominant form ADA1
dir (4).
Tüberküloz plörezi tan›s›nda ADA n›n yararl›l›¤›
toplumdaki tbc prevalans› ile yak›n iliflkilidir. Tbc
plörezinin yüksek prevalansta oldu¤u bir toplumda
testin sensitivite ve spesifisite de¤erleri yüksektir.
Buna, tbc prevalans›n›n yüksek oldu¤u bir bölgede
yap›lan flu araflt›rma örnek gösterilebilinir.  Bu çal›flmada
35 yafl ve alt›ndaki plörezili olgular›n %63 ünde,
etyoloji tbc plörezi, %7 sinde malignitedir. Tüm tbc
plörezili hastalar›n plevra ADA düzeyi 47 U/L nin
üzerindedir. Oysa, nontbc grubunda 47 U/L cut-off
de¤erinin üzerine ç›kan ADA seviyeleri sadece
ampiyemli olgularda belirlenmifltir. (20). Buna karfl›l›k
tbc plörezi prevalans›n›n düflük oldu¤u toplumlarda
yalanc› pozitiflik oran› yükselmekte, testin spesifisitesi
ve pozitif prediktif de¤eri düflmektedir. Bu durum
malignite gibi gerçek etyolojilerin tan›nmas›n›
geciktirmekte ve gereksiz antitüberküloz tedavilerin
verilmesine yol açmaktad›r (4,6,19,21). ADA
izoenzimlerinin tayini bu problemin (yalanc› pozitif
ve negatif) üstesinden gelebilir (4).  Tbc plörezide
yüksek ADA düzeyinin esas kayna¤› ADA2 formudur.
ADA1 / total ADA aktivitesinin ve ADA2  düzeyinin,
tbc plöreziyi parapnömonik effüzyonlardan ve malign
plörezilerden ay›rabilece¤ini gösteren çal›flmalar vard›r
(15,22,23). Ancak, izoenzim tayini pahal› bir yöntemdir

ve olgular›n büyük ço¤unlu¤unda ADA izoenzimlerinin
ayr›m›na gitmeye gerek kalmamaktad›r (3).
Bununla birlikte ADA düzeyi tayininin biyopsi ve
kültür yöntemlerine alternatif olarak tercih edilmemesi
ve konvensiyonel yöntemlerin tan› aç›s›ndan olumsuz
kald›¤› bir grup hastada uygulanmas› daha ak›lc›
gözükmektedir (19,21).
Tüberküloz plörezinin tan›s›nda yararl› olan bir di¤er
laboratuar testi gamma interferon (IFN) dur. Çeflitli
çal›flmalarda, tbc plörezili hastalarda nontbc plöreziye
göre çok yüksek IFN  düzeyi saptanm›flt›r (24-27).
Bu testin parapnömonik effüzyon, pulmoner emboli,
malign effüzyon ve otoimmün hastal›klara ba¤l›
plörezilerde de yüksek bulunmas› spesifisiteyi
düflürmektedir. Bundan baflka SLE ve di¤er baz›
otoimmun hastal›klarda serumda da yüksek IFN
düzeyi saptanm›flt›r. Tbc plörezili hastalar›n serum
IFN  düzeyinin yok denecek kadar düflük oldu¤uda
da iyi bilinmektedir. Buradan yola ç›karak, ülkemizde
Köktürk ve ark. (27) plevra s›v›s›/serum IFN   oran›n›n
tbc plörezilerin ay›r›c› tan›s›ndaki de¤erini
araflt›rm›fllard›r. Bu çal›flmada plevra s›v›s›/serum
IFN  oran›n›n, plevral s›v› IFN   düzeylerine k›yasla
daha düflük sensitiviteye ancak daha yüksek
spesifisiteye sahip oldu¤u, her iki parametrenin birlikte
kullan›lmas› halinde ise sensitivite ve spesifisitenin
%100 lere ulaflt›¤›, net bir flekilde tbc ve nontbc
plörezi ayr›m›n›n yap›labilece¤i gösterilmifltir.
Bununla birlikte ADA dan çok daha pahal› bir yöntem
oldu¤u için rutin kullan›m› tercih edilmemekte ve
önerilmemektedir (3,4).
Tüberküloz plörezide di¤er eksüdatif efüzyonlardan
daha yüksek saptanan bir di¤er parametre lizozimdir.
Plevra s›v›s›/serum lizozim oran›n›n yararl› bir test
oldu¤u ancak ADA ve IFN  ile karfl›laflt›r›ld›¤›nda
daha az tan›sal de¤ere sahip oldu¤u belirtilmekte ve
bu yüzden  rutin kullan›m› önerilmemektedir (3,4)
Son y›llarda, plevra s›v›s›nda mikobakteriyel
antijenlerin ve antikorlar›n tan›sal de¤eri araflt›r›lm›flt›r.
Tbc plörezide antimikobakteriyel antikorlar›n düzeyi
di¤er eksüdatif efüzyonlara oranla daha yüksek
bulunmakla birlikte, sensitivite ve spesifisitenin yeterli
olmamas› nedeniyle klinik kullan›m› önerilmemektedir
(3,4).
Polimeraz zincir reaksiyonu (PCR) mikobakteriyel
DNA n›n amplifikasyonuna dayanan ve h›zl›
sonuçlanan bir yöntemdir. Tbc plörezideki PCR
sensitivitesi %20-80, spesifisitesi %78-100 aras›nda
de¤iflmektedir. Yukar›da say›lan yöntemlere k›yasla
daha pahal›d›r. Günümüzde bu yöntemin de rutin
kullan›m› önerilmemekte ve ancak araflt›rmalar için
düflünü leb i l ece¤ i  be l i r t i lmek ted i r  (3 ,4 ) .

Tüberküloz plörezi



130

TEDAV‹

Tüberküloz plörezinin tedavisinin üç temel amac›
vard›r: a) izleyen süreç içerisinde aktif tüberküloz
formunun geliflimini önlemek, b) hastan›n
semptomlar›n› düzeltmek, c) fibrotoraks›n geliflimini
engellemekdir (3).
Ülkemizde tbc plörezi için önerilen tedavi rejimi aktif
akci¤er tbc deki gibi standart bir rejimdir. ‹lk 2 ay süre
ile izoniazid, rifampisin, pirazinamid, etambutol (ya
da streptomisin), ve devam (=idame) faz›nda 4 ay süre
ile izoniazid ve rifampisin den oluflmaktad›r. 2HRZE
(S) / 4HR fleklinde özetlenebilir.
Hastalar›n çok az bir bölümünde tedavi sürmekte iken
parodoksik bir flekilde effüzyon miktar› artabilir.
Nadiren tedavinin 4 ile 6. haftas›nda karfl› tarafta da
(kontrlateral) plörezi meydana gelebilir. Fakat bunlar
tedavi baflar›s›zl›¤›n›n göstergeleri de¤ildir ve tedavi
de¤iflikli¤ini gerektirmemektedir (3-5,28).
Yap›lan bir çal›flmada tedavinin bafllang›c›ndan sonraki
6.-12. aylarda olgular›n %50 sinde plevra kal›nlaflmas›
saptanm›flt›r.  Niçin baz› olgularda plevrada
kal›nlaflman›n meydana geldi¤i bilinmemektedir. Plevra
kal›nlaflmas›n›n, plevral s›v›n›n çeflitli özellikleri (düflük
glikoz, yüksek LDH düzeyi), s›v›n›n boflalt›lmas› ve
fizyoterapinin uygulan›fl› gibi faktörler ile bir iliflkisi
de  sap tanmam›fl t › r.  Bundan  baflka ,  o ra l
kortikosteroidlerin, plevral kal›nlaflman›n geliflimini
engelledi¤ine dair bir kan›t da bulunamam›flt›r. fiayet
hastada fliddetli sistemik semptomlar (atefl, halsizlik,
gö¤üs a¤r›s›) varsa terapatik torasentez, yeterli olmazsa
da kortikosteroid tedavi önerilmektedir (3-5).
Özetle tbc plörezi için izlenebilecek temel strateji; tan›
amaçl› torasentez, afl›r› miktarda s›v› varsa tedavi
amaçl› torasentez, mümkün oldu¤u kadar s›v›n›n
boflalt›m› ve antitüberküloz tedavidir (3-5).

TÜBERKÜLOZ AMP‹YEM

Tüberküloz ampiyem, tüberkülozun nadir
komplikasyonlar›ndan birisidir. Hastal›¤a genellikle
pulmoner tbc ve bronkoplevral fistül de efllik eder ve
pürülan plevral s›v›n›n direkt mikroskobisinde
mikobakteriler saptan›r. Artifisiyel pnömotoraks ve
torakoplasti yap›lan hastalarda biraz daha s›k görülür.
Standart antitüberküloz tedavinin yan›s›ra, pürülan
s›v›n›n boflalt›lmas› gereklidir. Baz› olgularda
dekortikasyon, ekstraplevral pnömonektomi ve
torakoplasti gibi ifllemler gerekebilmektedir.
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