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OZET

Mycobacterium tuberculosis enfeksiyonunun atopi gelisimini
ters yonde etkiledigi ileri siiriilmektedir. Bu agidan literatiire
katkida bulunmas: amactyla astim tanisi ile izleme alinan top-
lam 252 ¢ocuk hastada PPD reaksiyonlart ve allerji deri testi
(Prik) reaksiyonlar: arast iligki incelendi. PPD reaksiyonu
icin 5 mm’ nin iizerindeki degerler pozitif kabul edildi. Prik
deri testinde en sik rastlanan aeroallerjenler kullamld:. Ug
milimetre ve iizerinde endiirasyon veren reaksiyonlar pozitif
kabul edildi.

Toplam 139 hastada PPD negatif (<5 mm) sonug elde edildi.
PPD porzitif reaksiyon veren 113 hasta vardi. PPD (-) olan
vakalar iginde 89 kisi (% 64) en az bir aeroallerjene pozitif
yanit verirken, PPD (+) hastalar i¢inde 80 tanesi (% 71) en
az bir aeroallerjene porzitif yanit verdi. Bu iki hasta grubu
icinde allerji deri testi pozitifligi Fisher's Exact Test kullani-
larak kargilastirildr. Iki grup arasi bu agidan istatistiksel ola-
rak anlaml bir fark bulunamadi (p=0.283).

Sonug olarak bu ¢alismada Mycobacterium tuberculosis en-

feksiyonu ile atopi arasinda zit bir iliskinin varligi gosterile-
memigtir.

Anahtar kelimeler: Astim, PPD, ¢cocuk, atopi

SUMMARY

The Association Between Delayed Type Hypersensitivity
to Mycobacterium Tuberculosis and Atopy in Children
with Asthma

It has been postulated that there is an inverse association bet-
ween mycobacterium tuberculosis infection and atopy. We in-
vestigated if there is a similar relation in our study group,
consisting 252 asthmatic children. In tuberculin testing indu-
rations greater than or equal to 5 mm were accepted as posi-
tive. The most common aeroallergens were used in skin prick
testing and reactions < or = 3 mm were accepted as positive.

In 139 patients PPD was negative, where as in 113 patients
PPD was positive. Among the PPD (-) patients skin prick test
was positive in 64 % (n=89). Among the PPD (+) patients
skin prick test was positive in 71 % (n=80). As the two groups
were compared for having positive skin prick test reactions no
statistically significant difference was detected between them
(p=0.283).

In conclusion; no inverse association was found between
tuberculin reactivity and atopy in our study group of asthmat-

ic children.
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Atopik hastaliklarin prevalanst son 20-30 yil icerisinde
diinyanin bir ¢ok bolgesinde gittikce artan oranlarda
bildirilmektedir (I-4). Genel olarak bu durumun gittikge
batililasan yasam sitilinden kaynaklandig1 goriisii ha-
kimdir (. Maruz kalman allerjen yiikiiniin artmasi (or-
negin: ev tozu akarlarr) ), sigara dumanina maruziyet
() ve otomobillerden salinan egzoz dumanina bagli ha-
va kirliligi ® bu yonde sorumlu faktdrler olarak goriil-
mektedir.

Yakin zamanda, bireylerin maruz kaldig: infeksiyonlar-
daki azalmanin atopik hastaliklarda artisa neden oldugu
seklinde bir hipotez ileri siiriilmiistiir ®). Kardes say1-
sindaki artig ile atopi arasindaki zit iligki (1011 solu-
num yolu infeksiyonlarin az oldugu bazi adalarda as-
tim prevalansmin yiiksek olmasi (12) ve benzer sekilde
kizamik (13) ve hepatit A (14) infeksiyonlar1 ile atopi
arasinda zit bir iligkinin gosterilmesi bu hipotezi destek-
lemigtir.
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Infeksiyonlarin atopiyi inhibe edici etkileri, yardime1 T
hiicrelerinden immiin yanitin Thl yoniinde uyariliyor
olmasindan kaynaklanmaktadir (15, Th1 yanitinin
onemli bir sitokini olan interferon-gamma, atopi igin
karakteristik olan Th2’yi inhibe etmektedir (10),

Bu noktadan hareketle kendi iilkemizdeki durumu gore-
bilmek amaciyla, Istanbul ve cevresinde yasayan bir
grup bronsiyal astimli ¢ocukta prospektif olarak yiiriit-
tiiglimiiz bu calismada M tuberculosis’e kars1 gecikmis
hipersensitivite reaksiyonu ile atopi arast olast bir zit
iliskinin varlig1 arastirilmustir.

MATERYAL ve METOD

Bu ¢alisma toplam 252 cocuk hasta iizerinde gerceklestirildi.
Cocuklarin tiimii “American Thoracic Society nin kriterleri-
ne®” uygun olarak astim tanisi almig hastalardi. Hastalarin yas
ve cinsiyetleri kaydedildikten sonra tiimiine PPD (Tuberculin
Purified Protein Derivative, Intervax Biologicals Limited,
Canada) deri testi yapildi. Bes Tiiberkiilin Unitesi PPD 6n
kolun volar yiiziine intradermal olarak uygulandi. Uygula-
madan 72 saat sonra endiirasyonun cap1 degerlendirildi. Beg
mm’nin altinda reaksiyon verenler PPD (-) kabul edilirken, 5
mm’nin iizerinde reaksiyon verenler PPD (+) kabul edildi.
Daha sonra hastalara “Quintest Multitest Applicator” (Bayer)
kullanilarak allerji deri testi uygulandi. Allerji deri testinde ev
tozu akarlar1 (Dermatophagoides pteronyssinus, Dermatopha-
goides farinea), kiif mantarlar1 (Alternaria, Aspergillus), epitel
ve tiiyler (kedi, kopek ve kus tiiyii), karisik ¢cimen, karigik
agac ve yabani ot polenleri iceren allerjen soliisyonlar1 (Stal-
lergenes, Fransa) kullanildi. Test, 6n kolun volar yiiziine alkol
ile temizlendikten sonra prik yontemi ile uygulandi. Ug
milimetre ve lizerinde reaksiyonlar pozitif kabul edildi. Hasta-
larin yaglar1 Student t testi kullanilarak, cinsiyetleri ve prik al-
lerji deri testi pozitiflik oranlar1 Fisher’s Exact test kullani-
larak istatistiksel olarak karsilastirildi.

BULGULAR

252 hastanin 139’unda M tuberculosis’e kars1 gecikmig
hipersensitivite reaksiyonu negatif (<5 mm) sonug
verdi. Bu grup PPD (-) olarak adlandirildi. Bu hasta-
larin yag ortalamalar1 6.12+2.71 yil idi; 89 erkek, 51 kiz
mevcuttu. 113 hastada ise PPD pozitif (>5 mm) sonug
verdi. Bu grup PPD (+) olarak adlandirildi. PPD (+)
grupta yas ortalamasit 7.23£2.54 yil idi. 62 erkek, 51 kiz
mevcuttu.

PPD (-) olan hastalar icinde % 64 oraninda (n=89)
allerji deri testi en az bir aeroallerjene pozitif yanit
verdi. PPD (+) hastalar icinde ise % 71 oraninda (n=80)
en az bir aeroallerjene pozitif allerji deri testi yaniti
vardi. Bu iki grup arasinda yas ve cinsiyet agisindan
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Tablo 1. Allerji deri testi pozitif ve negatif hastalarda PPD pozi-
tifliginin karsilastirilmasi.

Allerji Deri Testi (-) Allerji Deri Testi (-)

PPD (-) 50 89
PPD (+) 53 80

fark yoktu (sirasiyla p=0.098, p=0.856). Hastalarin
allerji deri testi pozitiflik oranlar1 karsilastirildiginda ise
iki grup arast anlamli bir fark bulunmadi (n=0.283)
(Tablo 1).

TARTISMA

Bu calismada, M tuberculosis ile karsilagsmis olmanin
bir gostergesi olarak kabul edilen bu ajana kars1 gecik-
mis hipersensitivite reaksiyonu pozitifligi ile atopinin
bir gostergesi olan allerji deri testi pozitifligi arasi zit
bir iligkinin olmadig1 gosterilmistir.

Atopi, gevresel bazi faktorlere kargi gelisen immiino-
globulin E (IgE) aracilikli bir agirt duyarlilik reaksiyonu
olarak tanmimlanmaktadir. Atopi gelisiminde heterojen
baz1 genetik ve cevresel faktorler birbiri ile etkilegsime
girmektedir. IgE iiretiminde ve ani tip hipersensitivite
gelisiminde T lenfositlerinin Th2 alt grubundan inter-
Iokin (IL)-4, IL-10 ve IL-13 gibi belli basl sitokinlerin
salinimi major rolii oynamaktadir. Thl T lenfositle-
rinden salgilanan interferon-gamma (INF-g), IL-12 ve
tiimor nekroz faktorii gibi sitokinler ise Th2 lenfositleri
baskilayarak atopiyi inhibe etmektedirler (18),

M tuberculosis gliglii bir Th1 uyaricist olarak bilinmek-
tedir 19), Shirakawa ve ark., 1997 yilinda Japonya’da
yiriittiikleri bir ¢alismada tiiberkiilin’e gecikmis asiri
duyarlilik reaksiyonu ile ani atopik yanit arasi iligkiyi
incelemislerdir. 867 BCG ile asilanmis ¢ocuk iizerinde
yiiriitiilen calismada, tiiberkiilin (+) cocuklarda IgE ve
Th2 tipi sitokin diizeyleri belirgin olarak azalmig bulun-
mustur. Ayrica, atopik hastalik belirtileri de tiiberkiilin
(+) hastalarda negatiflere oranla 6-9 kez daha fazla
azalmig olarak bildirilmektedir. Hem total hem de spe-
sifik IgE diizeyleri PPD (+) hastalarda daha diisiik bu-
lunmustur (13), Bizim ¢alismamizda spesifik IgE aras-
tirmast deri testi kullanilarak yapilmistir. Shirakawa’nin
calismasindakinden daha hassas bir yontem olmakla
birlikte, atopi ile Mycobacterium’a kars1 gecikmis hi-
persensitivite reaksiyonu aras1 anlamli bir iligski gézlen-
memistir. Bu farklilik, bir olasilikla iki ¢alismanmn yii-
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riitiildiigli merkezlerdeki cevresel farkliliklardan kay-
naklaniyor olabilir.

Strannegard ve ark. Isveg’te yiiriittiikleri bir ¢alismada
ayni sekilde M tuberculosis’e kars1 gelismis hipersensi-
tivite reaksiyonu ile atopi arasindaki iligkiyi arastirmis
ve Isve¢’te dogup biiyiiyen ¢ocuklarda degil, baska
tilkelerden go¢men gelen cocuklarda BCG agis1 sonrasi
pozitiflesen tiiberkiilin reaksiyonu ile atopi arasi zit bir
iliski oldugunu gostermislerdir. Dolayisiyla gé¢cmenle-
rin geldikleri iilkelerdeki heniiz tam olarak bilinmeyen
baz1 cevre faktorlerinin bu yanittan sorumlu olabilece-
gini ileri siirmiiglerdir (19). Benzer sekilde, Alm ve ark.
da Isveg’teki ¢ocuklarda BCG agist ile atopinin kaybol-
mast arast hicbir korelasyon bulunmadigini bildirmis-
lerdir 2D, Bizim ¢alismamizda da, bu ¢aligmalara ben-
zer sekilde, atopi ile tiiberkiilin yaniti arast anlamli bir
iliski olmadig1 gosterilmistir. Bu durum, aym sekilde
heniiz tam olarak aydinlatilamamis bazi ¢evresel faktor-
lerin BCG ile etkilesiminden kaynaklaniyor olabilir.

Mycobacterium vaccae, ¢evrede bulunabilen bazi sap-
rofit mikobakterilerden biridir ve giiclii bir Th1 uyara-
nidir. Bu mikobakteri ile yapilan deneysel ¢alismalar,
Mycobacterium vaccae’nin serum IgE’yi ve IL-5’1 dii-
siirmede etkili oldugunu gostermektedir. Ayni sekilde,
Tiirkiye’de de Tiikenmez ve ark.’nin Balb-c fareler
iizerinde yaptig1 deneysel bir calismada M vaccae ile M
tuberculosis’in sinerjizm gostererek atopik yapiy1 inhi-
be ettikleri gosterilmistir (22),

Sonug olarak, yasanan ortamlardaki saprofit bazi mik-
roorganizmalarin varlik derecesinin ve bu mikroorga-
nizmalar ile Mycobacterium tuberculosis arasi sinerjis-
tik iligkilerin agikliga kavusturulacag ileri ¢aligmalarin
bu olasi iligkiye 151k tutacagi goriisiindeyiz.
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