HIV Enfekte Hastalarda Latent Tiiberkiiloz Enfeksiyonunu Belirlemede
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Giris ve Amac

HIV enfekte hastalarda en sik goriilen firsat¢1 enfeksiyon, Mycobacterium tuberculosis
enfeksiyonudur.

Aktif tiiberkiiloz (TBC) enfeksiyonu gelismesini Oonlemede en Onemli basamak latent
tiiberkiiloz enfeksiyonunun (LTBI) taninmasi ve tedavi edilmesidir.

LTBI tanisinda altin standart bir test yoktur.

Bu calismanin amaci HIV enfekte bireylerde latent tiiberkiiloz enfeksiyonunu belirlemede
rutinde kullandigimiz tiiberkiilin deri testi (TDT) ile T-SPOT.TB testinin karsilastiriimasidr.



Yontem-1

Haziran 2015-Mart 2016 tarihleri arasinda latent tiiberkiiloz enfeksiyonu acisindan,
100 hasta kesitsel olarak degerlendirildi.

Calismaya dahil edilme kriterlert;

v'Basvuru aninda veya son 1 ay icerisinde HIV-RNA, CD-4 diizeyi bakilmus,
v Klinik ve laboratuar olarak aktif tiiberkiiloz enfeksiyonu diglanmus,

v’ Daha 6nce aktif ve latent tiiberkiiloz enfeksiyonu nedeniyle tedavi almamus,

v Son 1 ay igerisinde TDT yapilmamis olma olarak kabul edildi.



Yontem-2

Hastalardan basvuru aninda T-SPOT.TB test (Oxford Immunotec, Oxford, Ingiltere) icin kan
ornegi alindiktan sonra TDT yapildi.

T-SPOT.TB test i¢in alinan kandan santrifiijle mononiikleer hiicreler elde edildi ve bu hiicrelerin
TBC antijenlerinden ESAT-6 ve CFP-10’a kars1 olusturdugu IFN-y yaniti, ELISPOT yontemiyle
olcildi.

Sonuglar pozitif veya negatif olarak kaydedildi.

TDT, hastalarin 6n kol volar yiiziine 0.1ml 5 TU PPD igeren tiiberkiilin soliisyonu intradermal
uygulandi ve 48-72 saat sonra olusan endurasyonun ¢apir mm cinsinden ol¢iildii.

5 mm ve lizer1 olan sonuglar pozitif kabul edildi.

Hastalarin CD4+ T lenfosit sayisi, yas, cinsiyet, BCG asis1 varligi, TBC'li biriyle karsilasma
durumu sorgulanarak kaydedildi.

[statistiksel analiz i¢in SPSS 15.0 for Windows programi kullanildi.



Bulgular-1

Tablo - HIV Enfekte Hasalrn Bieyel (zellklrinin Da sl N=10) Tablo 2- HIV Enfekte Hastalarm Hastaliina llskin Ozelliklerinin Dagihm (N=100)
CD4+ T lenfosit sayist Ort.£5D (Min-Maks) 605,8£275.9 (26-1313)
CiﬂSiY@t Friek 87 (8710) TBC'li hasta ile kargilasma* 1 (%) Hayr  82(82)
Kadm ~ 13(13) Pt 16(16)
Yay 05D (Min-Maks) 02411 (19-65) BCG agisr** n (%) Yok 15(15)
————————————————— Var - 81(81)

*) hastann TBC'l hasta ile karsilagma bilgisine ulagilamannghr.
**4 hasta TDT Glciimiine gelmedidi icin BCG agist varhgs ogrenilememigtir



Bulgular-2

Tablo 3- T-SPOT.TB Testi ve TDT Arasindaki Iliskinin Degerlendirilmesine Ait

Bulgular(N=96)

T-SPOT.TB TESTI

Negatif Pozitif Toplam
DT Negatif n 66 8 74
% Satir ylizdesi 89,2% 10,8% 100%
% Siitun yiizdesi 88,0% 38,1% 77,1%
Pozitif n 9 13 22
% Satir yiizdesi 40,9% 59,1% 100%
% Siitun ylizdesi 12,0% 61,9% 22,9%
Toplam n 75 21 96
% Satir yiizdesi 78,1% 21,9% 100%
% Siitun ylizdesi 100% 100% 100%

TDT él¢iimii icin gelmeyen 4 hasta dahil edilmemistir. Gelmeyen hastalardan birinin T-SPOT.TB testi pozitif

saptanmistir
Kappa=0,491 olarak saptanmigtir



Bulgular-3

Tablo 4- TBC’li Biriyle Karsilasip-Karsilasmama, BCG Asis1 Varligina Goére TDT ve
T-SPOT.TB Test Sonuglarinin Dagilimi

TBC'li Ile Karsilasma

Hayir Evet
n % n % p
T-SPOT.TB TESTI  Negatif 66 80,5 10 62,5 0,186
Pozitif 16 19,5 6 37,5
DT Negatif 64 80,0 10 62,5 0,189
Pozitif 16 20,0 6 37,5
BCG Asisi
Yok Var
n % n % p
T-SPOT.TB TESTI  Negatif 9 60,0 66 81,5 0,088
Pozitif 6 40,0 15 18,5
DT Negatif 13 86,7 61 75,3 0,508
Pozitif 2 13,3 20 24,7




Bulgular-4

Tablo 5- CD4+ T Lenfosit Sayisina Gore T-SPOT.TB ve TDT Sonuglarinin Dagilimi1

CD-4+ T lenfosit(hiicre/mm3)

Ort.£SD p
T-SPOT.TB TESTI Negatif 585,24+261,9 0,289
Pozitif 678,9+316,7
TDT Negatif 558,9+271,8 0,007
Pozitif 740,0+257.6

Tablo 6-CD4+ T Lenfosit Sayisit ve TDT Ol¢iim Degeri Arasindaki Iliski
TDT Ol¢iim Degeri (mm)

CD-4 SAYISI rho 0,300
D 0,003
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Tartisma ve Sonuc-1

LTBI tanisinda TDT ve IGRA testler kullanilmakta

Her iki yontemde de bellek T hiicre yanitina bakilmakta

HIV enfekte kisilerde TDT yaniti, CD4+ T lenfosit sayisiyla iliskili
CD4+ T lenfosit sayist A0 TDT oleiim degeri 4 (p:0,003)

TDT pozitif saptanan hastalarin CD4+ T lenfosit say1 ortalamasi, anlamh olarak yiiksek
bulunmustur (p:0,007).

Diisiik CD4+ T lenfosit sayisi varliginda yalanci negatiflik ihtimali artmaktadir.

Yalanci negatifligin 6nlenebilmesi i¢in CD4+ T lenfosit sayis1 artinca TDT nin tekrar1 6nerilmekte



Tartisma ve Sonuc-2

T-SPOT.TB testin, genel olarak CD4+ T lenfosit sayisindan etkilenmedigi diisiiniilmekte.

Bizim ¢cahsmamizda da T-SPOT.TB test pozitifligi ile CD4+ T lenfosit sayis1 arasinda

istatistiksel olarak anlamh fark saptanmamstir (p:0,289).

Bu durum, yapilan diger ¢alismalarda oldugu gibi T-SPOT.TB testin, CD4+ T lenfosit sayisindan

etkilenmedigini diisiindiirmektedir.

Latent tiiberkiiloz enfeksiyonu tanisinda TDT halen 6nemini korusa da uygulamada ¢esitli

giicliikler yasanmaktadir.
4 hasta TDT ol¢iimii i¢in tekrar bagvurmamustir.
TDT negatif 74 hasta booster i¢in bagvurmamustur.

IGRA testlerin pahali olmasi kullanimlarini kisitlamakta



Tartisma ve Sonuc-3

 ‘Latent tiiberkiiloz enfeksiyonu tanisinda IGRA testler m1 yoksa TDT mi kullanilmali?’

sorusunun cevabinin verilememesinin nedeni testler arasindaki uyumun dusiik olmasidir.

» Kappa: 0,491

* Caligsmalar incelendiginde TDT’ne bagh diskordan sonuglar,



Tartisma ve Sonuc-4

Sonuc¢ olarak calismamaz,
v TDT’ne hasta uyumunun gii¢ oldugunu,
v TDT’nin CD4+ T lenfosit sayisindan etkilendigini,

v T-SPOT.TB testin CD4+ T lenfosit sayisindan etkilenmedigini,

v'Her iki test arasindaki uyumun orta diizeyde oldugunu ve uyumsuzluk nedenleri arasinda

TDT’nin yalanci negatif veya yalanci pozitif sonu¢ verme ihtimalinin oldugunu géstermistir.

v Bu nedenlerle HIV ile enfekte kisilerde, latent tiiberkiiloz enfeksiyonu tanisinda T-SPOT.TB test
daha giivenilir olabilir.
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