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Giris

Cogu olguda Mycobacterium tuberculosis (M Tb) infeksiyonu konak savunmasi tarafindan
durdurulur ancak latent tiiberkiiloz infeksiyonu (LTBI) devam eder. Yasamin daha sonraki
herhangi bir doneminde LTBI aktif hastalik haline déntisebilir. Bu nedenle latent
infeksiyonun saptanmasi ve gerektiginde tedavisi Tb kontrolliinde énemlidir. Cogu kiside M
Tb infeksiyonu konak savunmasi tarafindan baslatilir, ve infeksiyon latent olarak devam
eder. Bununla birlikte latent infeksiyon herhangi bir zamanda aktif hastalia donilisme
potansiyeli tasir. Latent tiiberkiiloz infeksiyonunun tanimlanmasi ve tedavisi yaklasik %90
olguda hastalik gelisim riskini azaltmas1 yaninda (1) toplumdaki olas1 infeksiyon kaynak
sayisini azaltma ve Kkisilerin sagligini korumada 6nemlidir (2,3). LTBI saptamada iki yontem
bulunur: Tiberkiilin deri testi (TDT) ve interferon gama salinim 6l¢timleri (IGRA). Her iki
test de hiicresel immiiniteyi degerlendirir. Bu boliimde HIV-negatif hastalarda LTBI tanisi

aktarilmistir.

Test Endikasyonlari

Latent Tb infeksiyonunu belirlemek icin yapilan bu testin amac1 Tb geligsme riski olan kisileri ve
LTBI tedavisinden yarar gorecek kisileri belirlemektir (4,5). Test pozitif ¢iktig1 zaman tedavi
verilmesi planlanan ve tedaviden yarar gorecek kisilere test yapilmalidir.

Bu testle yeni infeksiyon riskini ve eslik eden bazi durumlar nedeniyle (Tablo 1) reaktivasyon
riski yliksek kisiler belirlenir. Bu baslikta Tiberkiilin deri testleri hakkinda bilgi verilmistir.
IGRA testleri ayr1 baslikta sunulacaktir. Genel olarak bu testler eriskinde aktif Tb tanisinda

kullanilmazlar.

Yeni infeksiyon riski
Latent Tb arastirmasi1 yeni infeksiyondan siiphelenilen kisilere uygulanir. Aktif tiiberkiilozlu ile
ayn1 evde yasamak gibi yakin temas durumu, saglik c¢alisanlarinin ¢ok bulagtiric1 aktif Tb

hastasiyla temas durumu gibi hallerde yeni infeksiyon riski artmigtir. Maruziyeti izleyen bir kag



yil i¢inde aktif hastalik riski ¢ok yliksek oldugu icin bu durumdaki kisiler yasa bakilmaksizin
latent infeksiyon yoniinden degerlendirilmelidir (Tablo1).

Aktif akciger Tb hastasi ile yakin temastaki kisilerde eger ilk TST negatif ise 8-12 hafta sonra
ikinci test yapilmalidir. Saglik calisani ise iki basamakli testi takiben yilda bir test yapilmalidir.
Infeksiyonu takiben ilk 2 yil icindeki hastalik gelisme riski yasa baghdir: Yas yiikseldikce dogal
ve edinilmis immiiniteye bagli olarak risk azalir (6):

. Yas Hastalik riski

e Bebek (=1): %50

e Cocuk (1- 2yas): %12-25

e Cocuk (2- 5yas): %5

e Cocuk (5-10 yas): %2

e Yas:>10: %10- 20

Reaktivasyon riski artisi

Reaktivasyon riski yasa ve reaktivasyon risk derecesine baglidir. (Tablo 1 ve Tablo 2). Riskli

kisilere tek bir test yapilir. Test negatif ise ikinci test yapilmaz. LTBI olan normal saglikli
kisilerde yillik aktif tb gelisme riski %0.1 iken, hemodiyalizdekiler veya solid organ
transplantlilarda %1-2’ye, HIV pozitiflerde %10’a kadar ¢ikabilir (7).

Yiiksek risk: Yiiksek riskli kisilerde reaktivasyon riski en az 6 kat artmistir. Bunlar;
immiinsiiprese durumlar (lenfoma, 16semi, bas boyun kanserleri, kemoterapi, solid organ
transplanti, HIV infeksiyonu, TNF-alfa inhibitorleri), ve akciger grafisinde fibronodiiler sekel
lezyonlardir (inaktif Tb). Tiim bu durumlarda LTBI saptamak i¢in yasa bakilmaksizin bir tek
TST yapilmalidir.

Orta Risk: Orta riskli kisilerde aktif Tb riski 3-6 kat artmistir. Bunlar; diyabetliler (insiilin
gereksinimine bakilmaksizin), ve kortikosteroid tedavi alanlardir. Bu kategoride 65 yas alti
kisilerde LTBI degerlendirmek i¢in tek bir TST yapilir.

Hafif artmis risk: Normal kisilerden 1.5-3 kat artmis aktif Tb riski vardir. Diisiik kilolu, sigara
igen, akciger grafide kii¢iik graniilomlar1 olan kisilerdir. Bu kategorideki 50 yas alt1 kisiler LTBI
degerlendirmesi i¢in tek bir test yapilirlar.

Yas: INH a bagh hepatit riski ve diger yan etkiler 35 yasin {izerinde artar, 50 yas ilizerinde
siklasir (8,9). Dolayisiyla test pozitif ¢ikti§i zaman tedavi verilecekse yas da goz Oniinde
bulundurulmalidir (8-10)

LTBI ortaya koymak i¢in yasla ilgili kriterler asagidadir: (Tablo1)



e 265 yas, hepatit riski 2%5 olup reaktivasyon riski ytliksek olanlara TST ve tedavi yapilir
(8).

e 50-65 yas hepatit riski %3-5 olup reaktivasyon riski orta ve yiiksek ise TST ve tedavi
yapilir

e <50 yas hepatit riski %3 den kii¢liktiir, reaktivasyon riski hafif, orta ve yiliksek olanlara TST

ve tedavi yapilir.

Tiiberkiilin Deri Testi

Mikobakteriyal antijenlere daha Onceden duyarlilik olup olmadigimni tanimlayan testtir.
Tiiberkiilin materyalinin intradermal injeksiyonu seklinde uygulanir ve hastada T lenfosit
aracilikli gecikmis hipersensitivite reaksiyonunu uyardigir igin 48-72 saat sonra gelisen
endurasyonun capi ile degerlendirilir.

Uygulama: Purifiye protein derivesi (PPD) 0.1ml yani 5 tiiberkiilin {initesi onerilir (11). TST
uygulama yontemi Mantoux teknigidir. Sol 6n kolun i¢ yiiziinde 1/3 st bolgeye tiiberkiilin
materyali intradermal olarak uygulanir. Testin okunmasi 48-72 saat sonra (eritemin degil)
endurasyonun ¢api Olgiilerek yapilir. Bunun icin dncelikle parmak ucu ile endurasyonun ceperi
kalemle isaretlenerek en genis iki ¢ap1 Olciiliir ve kaydedilir (10-12). Okuma siiresi 72 saatten
uzun olursa testin dogrulugu azalir, bu durumlarda TDT ni tekrar etmek daha uygundur. TDT 7
giin sonra tekrar edildiginde ‘boosting’ etki pozitif sonuca neden olabilir. 96 saat sonra dlgiilen
gliclii pozitif yanit kabul edilebilir. Coklu delme yontemi (Tine test, Heaf test) verilen tiiberkiilin
miktar1 tam bilinemediginden kullanilmamalidir (12).

Tekrarlayan ve seri test uygulamasi: Eger TST pozitif ise tekrarlanmamalidir. Eger test pozitif
ise daima pozitif kalir, tekrarlanmasinda herhangi bir yarar yoktur. Eger dykiide TST pozitifligi
varsa ama belgesi yoksa bunu dogrulamak i¢in test tekrarlanabilir. Eger TST negatif ise
tekrarlanmasini gerektiren durumlar vardir:

Kisinin aktif Tb’li kisiyle yakin temas durumu. Bu kisilerde ge¢ tip hipersensitivite heniiz
gelismeden ilk TST yapilmissa negatif kalabilir. Bu nedenle son temastan 8 hafta sonra test tekrar
edilmelidir. Bu siire yeni infeksiyon gelistiginde tuberkiilin konversiyonu i¢in gereken 3-7
haftalik siire nedeniyle gereklidir (13). Tekrar testte aym1 yontem ve doz kullanilir, ancak
uygulama yeri diger 6n koldur.

Olas1 temasta bulunacak kisiler: Saglik calisanlarinin mesleksel olarak farkinda olmadan Tb
basiliyle karsilagabilecegi olasiligidir. ABD’de bu grup i¢in seri olarak yillik TST testi yapilir. Ek

olarak saptanan yeni bir temas sonrasinda da test yapilir (14).



Olas1 Tb temas1 olan kisilerde daha 6nceden LTBI pozitif oldugu biliniyorsa bazal akciger grafisi
cekilerek degerlendirilir ve kisi semptomlar yoniinden izleme alinir.

Tb’un insidansinin diisiik oldugu iilkelerde (yilda 1/1000 den az olgu) mesleksel riski olmayan
kisilere seri TST uygulamasi kesinlikle 6nerilmez. Tb insidansinin ve yillik infeksiyon riskinin
yiiksek oldugu bolgelerde de uygulama zorlugu nedeniyle seri test uygulanmamaktadir (15).

Seri testten dnce dogru bazal test yapilmalidir: Mikobakteriyal antijenlere ¢ok eski maruziyette
(daha onceki BCG asis1, non-tiiberkiiloz mikobakteriler, eski Tb enfeksiyonu gibi) Tiiberkiilin
reaksiyonu zayiflayabilir ve baslangictaki test negatif olabilir (16-18). Ancak yapilan bu ilk testte
verilen antijenle immiiniteye hatirlatma uyaris1 yapilmis olmakta ve ikinci yapilan TST testi
pozitif olabilmektedir (Booster etkisi). Dolayisiyla seri yapilan testlerde pozitif sonucun yeni bir
infeksiyona mi1 yoksa eski maruziyetlere mi bagl oldugunu ayirdetmek gii¢ olur. Bu nedenle
tekrarlayan test yapilacaksa ilk test 1-4 hafta sonra diger koldan tekrarlanmali ve ikinci yapilan
Olciim bazal deger kabul edilmelidir.

Testin Degerlendirilmesi: TDT pozitif ya da negatif olarak degerlendirilmelidir (Tablo 3).
Endiirasyon ¢ap1 5 mm ve iizeri kabul edildiginde duyarlilik %98, 10 mm ise %90, 15 mm ise
%350-60 bildirilmistir (19). Endurasyon c¢api1 cut-off degeri yiikseldik¢e duyarlilik azalir 6zgiilliik
artar. Degerlendirmede yiiksek cut-off degeri Tb infeksiyonunun diisiik olasilikli ve non-
tiiberkiiloz mikobakteriyal maruziyetin yiliksek prevalansta oldugu bolgelerde kullanilir. TST
negatif ise yanlis negatif sonug olasiligi diistiniilmelidir. Eger test pozitif ise baska test yapilmaz.
Kisi aktif Tb yi dislatmak i¢in hekim tarafindan degerlendirilmelidir. Bulundugu iilkeye gore
LTBI tedavisi diisiiniilmelidir.

Negatif Testler:

Yanhs Negatif Test: Biyolojik ve teknik nedenlerden TST yanlis negatif kalabilir (Tablo4).
Biyolojik nedenler: Immiinsiipresyon veya immiin yetmezlik durumlaridir. Teknik nedenler ise
Tiiberkiilinin uygun olmayan saklanma, uygulama ve yorumlamasindan kaynaklanir. Daha
onceki yillarda kabakulak ve candida gibi kontrol antijenleriyle anerji testi yapilarak gergek
negatif ve pozitifin ayrimi yapilmaya calisilmisti. Ancak giinlimiizde LTBI tanisinda anerji
testlerinin rolii tam tanimlanmamustir ve dnerilmemektedir. (10-12)

Negatif Testlerde Yaklasim: Yakin zamanda aktif Tb hastasi ile yakin temas1 bilinen erigkin
kiside ancak ciddi sekilde immiin yetmezligi varsa (HIV infekte, transplant alicis1) TST veya
IGRA negatif olsa dahi LTBI tedavisi diisiiniilmelidir. Bu hastalarda aktif Tb varligi dislandiktan
sonra LTBI tedavisi baslatilir ve 8 hafta sonra TST ya da IGRA tekrar edilir (13). Eger ikinci test

pozitif ise tedavi devam ettirilir, negatif ise genellikle tedavi kesilir.



Pozitif Testler:

Pozitif prediktif degeri ger¢ek infeksiyon olasilifini gosterir. Eger maruziyet riski yiiksekse (aktif
tb hastasi ile yakin temas) prediktif degeri artar.

Yanhs Pozitiflik: Yanlis pozitif testin iki ana nedeni vardir: nontiiberkiiloz mikobakteriler ve
BCG agilamasi. Ancak bir kiside LTBI ve/veya hastalik gelisimi icin yiiksek risk varsa yanlig
pozitiflige yol acan olasi nedenlere ragmen LTBI tedavi verilir.

Nontiiberkiiloz mikobakteriler: (NTM) NTM ile infeksiyon tiiberkiilin testinde yanlis pozitiflik
yapabilir. Pozitif testlerin %1-5’inden sorumlu oldugu tahmin edilmektedir (20). ABD’de saglik
calisanlarinda 9-14 mm reaksiyonlarin %50’sinde oldugu diisiiniilmektedir. Gergek Tb insidans
orani %5’den diistik olan iilkelerde bu etki 6nemlidir (20).

BCG asis1: BCG agsisi1 iyi bilinen ama genelde yanlis anlasilan bir yanlis pozitiflik nedenidir.
BCG’nin TST’e etkisi asilamanin yapildig1 yasa baslidir (20). Yasamin ilk yilinda yapilan
BCG’nin 10 yastan sonra uygulanan TST’ye anlaml bir etkisi yoktur. Daha sonra yapilan BCG
Ornegin 5 veya 6 yasinda uygulanan ise daha giiclii ve uzun etkiye sahiptir. Bu yasta asilananlarin
%20’s1 10 y1l ve daha sonrasinda TST pozitif kalabilmektedir.

Bazen kisiler BCG asisinin hangi yasta yapildigi bilemeyebilir (21). BCG asisinin neden oldugu
TST reaktivitesi IGRA testleriyle ayrilabilir.

Pozitif Testin Tedavisi: Pozitif TST veya IGRA sonucu olan kisilere LTBI tedavisi verilmeden
once aktif Tb olup olmadigini saptamak i¢in klinik degerlendirme yapilmalidir. Bu degerlendirme
Oksiiriik, ates, kilo kaybi gibi semptom varligi, fizik muayene ve akcigerin radyolojik
degerlendirmesinden olusur.

Akciger grafisinde parenkimde 6zellikle iist loblarda infiltrasyon varsa anormal olarak diistiniiliir.
Ust loblarda fibronodiiler hastalik veya Kkalsifiye graniilomlar daha onceden gegirilmis
tiiberkiiloz sekeli olarak degerlendirilir ve hastanin reaktivasyon riski oldugunu gosterir (Tablo2)

Semptomlar1 olan ya da radyolojik anormalligi bulunan hastada balgam 6rneginden mikroskobik
inceleme ve kiiltlir alinmasi ve taniya ulasilirsa uygun tedavi baglanmasi gereklidir. Hasta balgam
cikaramiyorsa balgam indiikksiyonu yapilabilir. Akciger dist organ bulgularn da
degerlendirilmelidir. LTBI’li hastada olas1 HIV infeksiyonu da diisiiniilmelidir.

Saghk c¢ahisanlari: Baslangictaki iki agsamali testten sonra diizenli yillik test yapilmalidir. Aktif
Tb hastasina temas eden saglik ¢alisanlarina yaklasimda TST durumuna ve temas kalma siiresine
gore karar wverilir. Genellikle, klinik temas: takiben primer infeksiyon gelismisse TST
konversiyon 3-8 hafta icinde olusur. Ozetle TST Tb infeksiyonunu temasi takiben 3 haftadan

uzun siire gegmisse gosterebilir. Klinik yaklasim soyledir:



e Daha onceden TST’si negatif olanlar (ideal olarak negatif iki asamali test), ve diisiik
olasilikli gecici bir temas ise temastan 8 hafta sonra tek TST yapilir.5 mm nin {izerinde
pozitif ise yeni TST pozitiflesmesi olarak degerlendirilir.

e Daha o6nceden TST yapilmamis, diisiik Tb insidansi olan iilkede dogmus, BCG asis1
olmayanlarda bazal TST testi hemen yapilir. (6rnegin temasi takiben <2.5 hafta icinde).
Eger pozitif ise bu daha onceki Tb infeksiyonunu gosterir. Eger negatif ise ikinci test
maruziyetten 8 hafta gectikten sonra yapilir. Ikinci test pozitif >5 mm ise bu durum yeni
Tb infeksiyonu olarak diisiiniiliir.

e Tb insidansinin orta —yliksek oldugu iilkede dogmus ve/veya BCG as1 dykiisii olan, daha
once TST olmayan kisilerde temasi takiben 3 hafta siire dolmadan bazal iki asamali TST
yapilir. Eger pozitif >5 mm ise bu daha dnceki LTBI infeksiyonunu gosterir. Negatif ise
ikinci TST testi temastan 8 hafta gectikten sonra yapilir. Ikinci test pozitif ise yakin
zamandaki TST pozitiflesmesini gosterir. Primer infeksiyonu takiben IGRA’nin
pozitiflesmesi arasindaki interval tam aydinlanmadigindan bu durumlar i¢in IGRA uygun
tan1 yontemi degildir. IGRA nin conversiyon ve reversiyonununun nasil yorumlanacagi

konusunda da goriis birligi yoktur.

Allerjik reaksiyonlar

TST ye kars1 erken tip asir1 duyarlilik reaksiyonlar: olabilir. Testten sonra PPD’nin uygulandig:
bolgede 20 dakikada 6dem ve eritem reaksiyonlar1 gelisir. Bir klinik seride 3248 allerji
hastasinda PPD testine erken tip alerjik reaksiyon orant %2-3 olarak bildirilmistir (22) Sistemik
alerjik reaksiyonlar (lirtiker, anjioddem, dipne, anafilaksi)nadir bildirilmistir (23,24). Siklig1 1-3
/milyon doz olup asilarla olan anafilaksiye benzer orandadir (24).

2000-3000 hastada bir gibi oldukc¢a seyrek goriilen diffiiz makiilopapiiler raglar 12 saatte belirip
1-2 giinde ortadan kaybolmaktadir (25). Bu alerjik reaksiyonlar TST’in 48-72 saatteki sonucunu
etkilememektedir. Allerjisi olan hastaya daha sonra TST yapilmamalidir. Yilda bir klinik olarak
aktif hastalik yoniinden degerlendirilmeli ve yeni semptom varsa akciger grafisi ¢cekilmelidir.
Tedavi secenekleri: Hasta sonrast LTBI tedavi yoniinden uzmana yonlendirilmeli ve yarar
gosterilmis durumlar i¢in tedavi verilmelidir. Risk yarar oranina gore tedavi baglanmamalidir.
Tekrarlanan Testin Yorumu: Seri ve tekrarlayan testin yorumu i¢in (13).

Booster yamit1 : Herhangi bir temas olmadigi zaman baslangicta negatif olan testin 1-4 hafta
sonra pozitif olmast durumudur (Ornegin saglik ¢alisanlarinda ise baslama oncesi yapilan test).
Booster yanit1 6nceki BCG asis1, nontiiberkiiloz mikobakterilere duyarlilik ve eski infeksiyon

durumu gibi nedenlerle olusabileceginden baslangi¢ TST testine gore LTBI tanisinda daha az



spesifiktir. Booster yanit1 olanlarda aktif Tb gelisme riski, ilk TST pozitif olanlarinkinden daha
duistiktiir (8-26).
Konversiyon: Deri testinin pozitiflesmesi asagidaki durumlarda goriiliir.
e Yakin zamandaki temastan sonra baslangi¢ negatif olan TST’in § hafta sonraki tekrarinda
pozitiflegsmesi.
e Bazalde TST negatif olup yillik seri 6l¢iim yapilanlarda (saglik ¢alisanlari) testin pozitif
bulunmasi
Deri testi konversiyonu olanlarda aktif Tb gelisme riski booster yaniti olanlardan daha ytiksektir.
Tamim: Hem booster yanitinda hem konversiyonda ikinci TST’nin endiirasyon ¢ap1 10 mm ve
lizeri ise ya da ilk teste gére 6 mm ve lizerinde biiyiime gostermisse pozitif kabul edilir (13)
Hem boosting hem konversiyon i¢inl2- 18 mm arasi kriterler onerilmekle beraber daha 6zgiin
ama daha az duyarlidir. Reaksiyonu 10 mm den biiyiik olan ve LTBI tedavi verilmesi diisiiniilen
tiim bireyler aktif Tb yoniinden klinik degerlendirmeye tabi tutulmalidir. Reaksiyon kaydedilmeli
ve bagka test yapilmamalidir.
Hastanin bilgilendirilmesi: Temel ve ileri olacak sekilde yazili olarak hastalarin baglica

konularda bilgilendirilmeleri saglanmalidir.

Ozet ve Oneriler:

e LTBI nin tanis1 ve tedavisi reaktivasyon olasiligini 6nemli 6lciide azaltmaktadir.
Dolayisiyla olasi infeksiyon kaynaklarini azalttigi icin hem birey hem toplum
saghigini korur. (Bkz. Giris)

e LTBI tedavisi ¢esitli klinik durumlar nedeniyle Tb riski artmis kisilere veya aktif Tb
oldugu bilinen kisiyle temas yasanmissa yapilmalidir (Tablo 1). LTBI testi sadece
tedaviden fayda gorecegi diisiiniilen kisilere yapilmalidir. Oyle ki test yapma karar1
verilmisse eger pozitif ¢ikarsa tedavi baslanacagr anlamina gelmelidir. (Bkz Test
endikasyonlari)

« INH’a baph hepatit riski yasla arttig1 icin LTBI testi icin bazi yas kriterleri de vardir.
(Tablo 1 ve Tablo 2)

o =265 yasta reaktivasyon riski yiliksekse test yapilmalidir.
o 50-65 yas arasinda orta veya yiiksek risklilerde
o <50 yas ise reaktivasyom riski hafif, orta ve yiiksek riskli olanlarda

yapilabilir.(Bkz_Yas)



Tiiberkiilin deri testi, M. tuberculosis’den koken alan piirifiye protein derivesinin
(PPD) intradermal alinmasina yanit olarak gelisecek olan gecikmis tip asiriduyarlilik
reaksiyonunu olgerek degerlendirilir. Yorum (Tablo 3) de gosterilmistir.(Bkz TDT)
Primer Tb infeksiyonundan sonra 8 haftaya kadar olan sure TST degisimi icin
gereklidir. Aktif Tb oldugu bilinen kisiyle yakin zamanda temas etmis olanlar
baslangi¢ TST negatif ise temasi izleyen 8. haftada tekrar test yapilir.

TST yanhis negatifligi biyolojik nedenlerle olabilecegi gibi (6rnegin immiin
suppresyon), TST yapilmasi, PPD materyali, okuma gibi teknik faktoérler nedeniyle de
olabilir (Tablo 4). TST yanlis pozitifligi ise nontiiberkiiloz mikobakteriler ve BCG
asis1t nedeniyle olabilmektedir. LTBI olasilig1 yliksek olan ya da infekte oldugu
takdirde hastalik gelisme riski ytliksek olan hastalarda yanlis pozitiflik icin potansiyel
nedenler bulunsa dahi LTBI tedavisi verilmelidir.

Yakin zamanda aktif Tb hastasi ile yakin temasi olan agir immiinyetmezlikli kisilerde
baslangi¢ TST negatif bile olsa LTBI tedavisi baslanir. 8 hafta sonra test tekrarlanir,
TST pozitif ise tedavi devam ettirilir, hala negatif ise tedavi kesilir.

TST ve IGRA testleri pozitif olan hastalar aktif tb varlig1 yoniinden ates, 6kstitirk, kilo
kayb1 gibi semptom varhgi, akciger grafisi ve fizik muayeneyi iceren Kklinik
degerlendirmeye alinir ve LTBI tedavisi yoniinden degerlendirilir.

Tuberkilin booster etkisi: genellikle 1-2 hafta icinde herhangi bir tmas oykiisi
olmayan hastada yapilan ilk test negatif iken ikinci testin en az 10 mm olmasi
durumudur. Tiberkiilin konversiyonu (pozitiflesmesi) daha 6nce negatif oldugu

(<10 mm)bilinen hastada potansiyel temas sonrasi 10 mm ve izeri endiirasyon

olusmasidir.
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Tablo1: Latent Tb infeksiyonunu belirlemek i¢cin kimlere Tiiberkiilin testi yapilmal?

Yeni Tb infeksiyon riski artmis olanlar (Yasa bakilmaksizin tiim hastalara test yapilmahdir)

Aktif akciger Tb hastasi ile yakin temas

Cok bulastirict olan aktif Tb hastasi ile gegici temas

Tedavi edilmemis aktif Tb hastasi ile temas riski tasiyan saglik ¢aliganlari

Reaktivasyon riski artmis olanlar

1-Yiiksek riske sahip olanlar (tiim hastalar yasa bakilmaksizin test yapilmal)

HIV infeksiyonu

Transplant, kemoterapi, diger major immiinyetmezlik durumlart

Lemfoma, 16semi, bas boyun kanseri

Akciger grafisinde apikal fibronodiiler goriiniimler




Silikozis

Diyaliz gerektiren bobrek yetmezligi

TNF alfa inhibitorleri ile tedavi

2- Orta riskli olanlar (65 yas alt1 olanlara test yapilir)

Diyabet

Sistemik steroid kullanimi (>15 mg/giin > 1 ay siire ile)

3-Hafif artmis risk (50 yas altindakilere test yapilmali)

Diisiik kilolu olmak (viicut kitle indeksi< 20)

Sigara igicileri (1 paket/giin)

Akciger grafisinde soliter graniilom

Tablo 2: Mycobacterium tuberculosis ile infekte Kisilerde aktif Tiiberkiiloz gelisme riski

apikal fibronodiiler degisiklikler

Risk faktorii Bilinen risk faktorii olmayan Kaynak
kiside relatif Tb riski

Yiiksek risk

AIDS 110-170 1,2

HIV 50-110 3.4

Organ nakli (Immiinsiipresan tedavi) 20-74 5-8

Silikozis 30 9-10

Diyaliz gerektiren kronik bobrek 10-25 11-14

yetmezligi

Bas-boyun kanserleri 16 15;

Yeni Tb infeksiyonu(>2 yil) 15 16,17

Akciger grafide aktif Tb i¢in tipik olan | 6-19 18-20

(graniilom degil)

TNF-alfa inhibitorleri 1,7-9 21,22,35,36
Orta risk

Kortikosteroid tedavi 4,9 23
Diyabetes mellitus 2-3,6 24-27
Erken yasta infekte olmak (<4 yas) 2,2-5 28
Hafif artmus risk

Diisiik kilolu olmak (ideal viicut 2-3 29
agirliginin %85'inden diisiik olmak,

VKI <20

Sigara i¢imi (1 paket/giin) 2-3 30,31




Akciger grafisinde soliter graniilom 2 20,32
Diistik risk

Bilinen risk faktorii olmayan, normal 1 33
akciger grafili infekte kisi
Cok diisiik risk

Bilinen risk faktorii olmayan, normal 0.5 33-34
akciger grafili pozitif booster (iki

asamali test) olan kisi

Tablo 3: TST in yorumlanmasi

TST reaksiyon | Reaksiyonun pozitif kabul edildigi durumlar*

biytkligi mm

=5 mm HIV infeksiyonu

Aktif bulastirici hasta ile yakin temas

Akciger grafisinde eski Tb yi dusiindriir fibrotik degisiklikler
Immiinsiipresif Hasta (TNF-alfa inhibitorleri, kemoterapi, organ
trasplantasyonlari, steroid tedavi, (21 ay 215 mg/giin prednisone

tedavisi)

210 mm Reaktivasyom riski artmis olan hastalar(silikozisV, kronik bobrek
yetmezligiV, diyabet, 16semi , lenfoma, bas boyun kanserleri,
akciger kanseri gibi baz1 maligniteler

4 yasin altindaki ¢ocuklar

Insidans1 >25/100 000 olan iilkede dogmus olanlar

Hapishane, mikobakteriyoloji laboratuvari, saghk bakimi

calisanlari ve evsizlik gibi yliksek riskli durumlar

215 mm Tb infeksiyonu icin diisiik olasiliga sahip saghkl kigi**

*LTBI testinin amaci bireylerin tb gelisme riskini saptamak olup latent Tb tedavisi verilecek olan
hastalarda uygulanir. Sadece tedaviden fayda gorecek kisilere TST yapilmalidir.

V Amerika Hastalik Kontrol Merkezi tarafindan bu iki durumda tb riskinin yiiksek oldugu icin esik
deger diistiriilerek 5 mm ve iizeri reaksiyonlari pozitif kabul edilmesini 6nerilmistir.

**Tb olma riski ¢ok diisiik kisilere sonradan risk iceren bir durumla karsilasmadik¢a rutin TST
yapilmamalidir. ABD’de PPD de pozitiflik icin sinir deger 15 mm iken Kanada’da 10 mm ve tizeri

olarak kabul edilmistir.

Tablo 4 :Yanhs Negatif TST nin olas1 nedenleri



TST nin yanlis negatif olma nedenleri

Teknik Nedenler

Tuberkiilin materyali

Yanlis depolama, 151k ve 1siya maruziyet

Kontaminasyon, yanlis sulandirma, kimyasal denatiirasyon

Uygulama

Tiberkiilinin az miktarda veya derine uygulanmasi

Siringaya c¢ekildikten sonra uygulanirken 20 dakikadan fazla siire gegmis olmasi

Okuma

Deneyimsiz okuyucu

Kayit hatasi

Biyolojik Nedenler

Infeksiyonlar

Aktif Tb (6zellikle agir formlari)

Diger bakteriyel infeksiyonlar (tifo, brusella, tifiis, lepra, bogmaca)

HIV infeksiyonu (CD4<200 ise)

Mantar infeksiyonlari (Giiney Amerika Blastomikozu)

Canli virus asilan (kizamik, kabakulak, polio)

Immiinsupresif ilaglar: Steroidler, TNF inhibitérleri,

Metabolik hastaliklar: Kronik bobrek yetmezligi, ciddi malnutrisyon, stres (cerrahi, yanik)

Lenfoid organ hastaliklar1 (lenfoma, kronik lenfositik 16semi, sarkoidoz)

Yas: <6 yas cocuklar ve ileri yas
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PRICK DERI TESTI

GIRIS

IgE aracilikli allerjik hastaliklarin tanisinda 3 yaklasim bulunmaktadir:

1-Dikkatli klinik 6ykii ile allerjeni tanimlamak

2-Deri testi veya in vitro testlerle allerjene karst spesifik IgE varliginin gosterilmesi

3- Oykii ya da karsilasma testleri ile sorumlu allerjenin semptomlarla nedensel iliskisini ortaya
koymak

Allerji testleri allerjik hastaliklarin tanisinda 6nemli yere sahip olmalarina karsin tek baslarina
tam1 koydurmalari s6z konusu degildir. Deri veya in vitro pozitif test mutlaka siipheli allerjene
kars1 uygun klinik oykiiyle, veya allerjen karsilagsmasi ile desteklenmelidir. Deri testlerinde iki
yontem kabul edilmistir: prick test (delme) ve intradermal test.

DERI TESTLERINE GENEL BAKIS

Deri testleri IgE aracilikli hastaliklar1 saptamada hizli, duyarli, maliyet etkin testlerdir. Bir saatten
kisa siirede ve hastaya fazla invaziv girisim yapmaksizin sonu¢ elde edilir. Ancak bazi
durumlarda in vitro testler tercih edilmektedir (Bkz. Kontrendikasyonlar).

Deri testleri egitim almig uzman tarafindan uygulanmali ve yorumlanmalidir. Testler anafilaksi
ve allerjik reaksiyonlarin tedavisini acil olarak uygulayabilecek kisilerce yapilmalidir.

TEST YAKLASIMI

Test hastanin klinik durumuna gore belli bir allerjene odakli olabilecegi gibi daha genel de
olabilir.

Ozel Yaklasim: Hastanin &ykiisii ve klinik durum belirli bir allerjeni isaret ediyorsa drnegin
penisilin sonrasi tirtiker ve hirilti tanimlayan hastada penisiline kars1 IgE arastirilabilir.

Genel yaklasim: Perennial rinit ve astim yakinmalar1 olan hastada cografik bdlgeye uygun olan
i¢ ve dis ortam allerjenlerinden segilen bir panel uygulanabilir: agag, ¢ayir ve yabani ot polenleri
(bolgesel floraya gore), Alternaria alternata, Penicillium notatum, Aspergillus fumigatus ve
Cladosporiumu i¢ermelidir. Dermatophagiodes pteronissinus ve farina gibi toz akarlari ve
hamambdcegi allerjenleri, ve kedi, kopek gibi ev hayvani allerjenleri olmalidir.

TERMINOLOJI

Belirli bir allerjene karst hem in vitro hem in vivo testlerle IgE gosterilmisse o allerjene karsi
duyarlilik s6zkonusudur. Duyarli kisi s6zkonusu allerjenle karsilastiginda yakinmalar1 ortaya
cikaran bir reaksiyon gosteriyorsa “allerjik” olarak isimlendirilir. Her duyarli allerjenle



karsilasmak semptoma neden olmadigi igin bu ayrmm &nemlidir. Ornegin gida ile reaksiyon
Oykiisii bulunanlarin ancak %50’sinde gidalarla yapilan deri testi pozitif ¢ikmakta ve genellikle
gida karsilagsma testleri gerekli olmaktadir. Polenle yakinma tanimlayanlarda ise deri testi
pozitifligi ¢ok daha yiiksektir. Tan1 koymada deri testi pozitifligi ve uyumlu Oykii yeterli
olmaktadir. Her allerjen i¢in ayr1 dogrulama ve bireysel degerlendirme yapilmalidir.

PATOFIZYOLOJIK MEKANIZMA

Deri testleri hastanin derisinde bulunan mast hiicrelerinde allerjen spesifik IgE’yi saptamaya
yarayan yontemdir. Allerjen ve IgE yeterli miktarda ise ¢apraz baglanarak intraselliiler sinyali
baslatir. Mast hiicre aktivasyonu intraseliiler graniillerin igeriginin salgilanmasina ve inflamatuar
mediatdrlerin sentezine yol agar. Histamin etkisiyle olusan reaksiyon eritemle (flare) g¢evrili
yiizeysel cilt 6demidir (wheal). Kasint1 da erken faz reaksiyonun diger bir bulgusudur (1). Geg
faz reaksiyon bazi bireylerde goriilebilir. Derin doku 6demi, sicaklik hissi, kasinti, eritem gibi
bulgular testtten 1-2 saat sonra baglar ve 24-48 saat sonra geriler (2,3). Bu reaksiyon mast hiicre
bagimlidir ve IgE araciliklidir, duyarliligi gosterir ancak maruziyetle semptom varligini
gostermez ve allerji tanis1 koydurmaz (4,5).

ENDIKASYONLAR:

Allerjik astim, rinit, konjonktivit tanisinda i¢ ve dis ortam allerjenlerinden olusan bir panel
onerilir.(Bkz. Allerjik rinitin (rinosiniizit) tanisi)

Gida allerjisi: Cocukluk caginda gida allerjisi tanisinda in vitro testler dnceliki olmakla birlikte,
deri testi sonrast taniyr dogrulamak i¢in gida karsilagsma testi yapmak gerekir. (Bkz. Gida
allerjisi tamsi)

flac allerjisi: IgE aracilikli ilag allerjilerinin tamsinda da deri testleri kullanilir ancak sadece
penisilin i¢in dogrulanmis ve standardize edilmistir. Diger antibiyotikler, biyolojik ajanlar,
kemoterapi ilaglari, insiilin, ve anestezi ilaglarina karsi allerjide de deri testi genel
degerlendirmenin bir pargasi olarak kullanilabilir. (Bkz. Penisilin allerjisi)

Venom allerjileri: Hymenoptera tiirlinlin venomuna (wasp, bal arisi, sarica ar1, yaban arisi, ates
karincas1) kars1 allerji icin deri testleri degerli testleri olup iyi tanimlanmistir. (Bkz.
Hymenoptera venomallerji tanisi), (Bkz. Ates karincasi sokmasi: Klinik, tam ve tedavi)
Lateks allerjisi: Deri testleri lateks allerjisini tanimlamakta kullanilabilmektedir ve stardardize
allerjen ekstreleri bulunmaktadir. (Bkz. Lateks allerjileri epidemiyoloji , klinigi ve tanisi)

KONTRENDIKASYONLARI
Deri testleri daha 0nce anafilaksi ge¢irmis, anafilaksi tedavisiyle etkilesebilecek ila¢ kullanan
anafilaktik riski yiliksek hastalarda ve bazi deri hastaliklarinda rutin uygulanmamahdar.
Yiiksek riskli hastalar: deri testiyle anafilaktisi riski olan hastalar:

-Kontrolsiiz astimi1 olanlar

-Cok az miktarda allerjenle ciddi reaksiyon dykiisii olanlar

-Ciddi kardiyovaskiiler hastalik (Koroner arter hastaligi, kardiyak aritmiler)

-Yasl hastalar
Bu hastalarda ayrica anafilaksinin tedavisinde yan etki olasilig1 da artnustir. Oncelikli olarak in
vitro allerji testleri yapilmalidir. Kontrolsiiz astimli hastada deri testleri semptomlar kontrol altina
alindiktan sonraya ertelenmelidir.
Gecirilmis anafilaksi oykiisii: deri testinden 6nceki ay icinde anafilaksi gecirme Oykiisii varligi
yalanci negatiflige neden olabileceginden deri testi i¢in kontrendikasyondur. Anafilaksi sirasinda
mediatdrlerin asir1 tiikketimi gegici olarak deri testine yanit1 dnler. ki -dort haftada reaktivite tam
olarak geri doner. Bu durum o6zellikle ar1 allerjisine bagli anafilaksi olgularinda gdzoniinde
tutulmal1 ve deri testleri 4 hafta bekledikten sonra yapilmalidir. Anafilaksi sirasinda serbest
spesifik IgE diizeyleri daha az etkilendigi i¢in eger erken tami ¢ok gerekli ise bu refrakter



doénemde in vitro allerjen testleri daha yararli olmaktadir. (Bkz. Hymenoptera venom allerji
tanisi),

Anafilaksi tedavisiyle etkilesen ila¢ kullanimi: Beta blokerler ve Anjiotensin converting enzim
inhibitorleri anafilaksi tedavisinin etkisini azaltmaktadir (6). Bu ilaglart kesmesi miimkiin
olmayan hastalarda allerji tanisi i¢in en giivenilir yontem in vitro tani testleridir. (Bkz.
Anafilaksinin hizh tan1 ve tedavisi)

Deri hastaliklari: Yanlis pozitif yanita neden olan dermografizm, iirtiker, kutandz mastositozis
gibi durumlarda deri testi yapilamaz. Atopik dermatit olgularinda test yapilan bdlgenin hiicresel
yapis1 degistigi i¢in ve topikal ila¢ kullanimi nedeniyle testi yorumlamak giiclesmektedir. Atopik
dermatitli olgularda etkilenmemis bogeden yapilirsa deri testleri dogru yanit vermektedir.

DERI TESTINI ETKILEYEN FAKTORLER

Deri test sonuglar1 bazi faktorlerden etkilenir.

Kullanilan ilaclar: Deri testi yapilacak hastalarda kullanilan ilaglarin tam bir listesi istenmelidir.
Deri testini etkileyebilecek bazi ilaglar kesilmelidir.

-H1 antihistaminler: deri testini 1-7 giin arasinda baskilamaktadir. Birinci kusak non-
sedatif antihistaminlerin (difenhidramin) 1-3 giin 6nce kesilmesi yeterli olurken ikinci kusak
antihistaminler (setirizin, loratadin) yedi giin kadar deri yanitin1 baskilamaktadir (7). Yakin
zamanda antihistaminik almis hastada pozitif kontrol histaminle negatif ya da zayif bir yanit
goriiliirse daha uzun ilagsiz donem beklenerek test tekrar edilmelidir.

-H2 reseptor antagonisti: (ranitidin, simetidin) deri yamitim1 baskilayabilecekleri i¢in
testten 48 saat 6nce kesilmelidir (8)

-Sistemik steroidler: deri testini baskilamazlar. Uzun siireli ve gorece yliksek dozlarda
dahi (2 yil siireyle 10-60 mg/giin) deri prick testine minimal etki gosterilmistir (9). Sonucta
sistemik steroid alan hastada deri testi yapilabilir ancak histaminle zayif ve negatif yanit
varliginda etkilesim oldugu diigtiniilmelidir.

-Bir haftadan uzun siireli topikal steroid kullanimi derideki mast hiicre sayisini lokal
olarak azaltarak kismi olarak hem allerjen hem de histamine yanitini baskilar (10-12). Deri
testleri topikal ajanlarin uygulanmadigi, inflame olmayan deri bolgesine yapilmalidir.

-Inhale ve intranazal steroidler deri testini etkilemedigi icin testten 6nce kullanilmalarinda
sakinca yoktur.

-Astim tedavisinde kullanilan Anti-IgE tedavisi (Omalizumab) tedavi sirasinda ve tedavi
kesildikten 6 ay veya daha uzun siire dahi deri testlerini baskilayabilir.

-Trisiklik antidepresanlar ve fenotiyazinler: 2 hafta kadar deri testlerini baskilayabilir. Kas
gevseticiler ve antiemetikler de antihistaminik etkiye sahip olduklarindan deri testini
baskilayabilir. Bu ilaglarin bir ¢ogunu hastalarin kesmesi gii¢ oldugunda ya da yarilanma
Omiirleri uzun oldugu i¢in kullanilirken test yine de uygulanir. Histaminle pozitif kontroliin zay1f
ya da negatif olup olmadigina gore yorumlanmalidir. Bazi hastalarda in vitro spesifik IgE
Olgtimleri tercih edilmelidir.

-Dekonjestanlar, inhale beta 2 agonistler ve kromolin deri testini etkilemez.

-Topikal kalsinorin inhibitorlerinin etkisi celigkili bildirilmistir. Pimekrolimus ile deri
testinin etkilenmedigi bildirilirken (13), tacrolimus ile deri testinde anlamli baskilanma
bildirilmistir. (11).

-Lokotrien reseptdr antagonistleri testi etkilemez.

Fizyolojik degiskenler: Bircok fizyolojik durum deri testini minor olarak etkilemektedir.

-Yas deri testi sonucunu etkilemektedir (14). Deri testi her yasta uygulanabilir. Cocuklar
allerjen ve histaminle daha zayif reaksiyon gosterirler (15). Cocukluktan sonra deri testi
reaktivitesi giderek artar, orta ergenlikte plato ¢izer, 50-60 yastan sonra reaktivite giderek azalir.

-Bélge: Onkola yapilan testte sirt derisine gore allerjenlere bagl olusan dem ¢apr daha
kiiciik olup bu durum klinik 6nem tasimaz (16). Testin 6n koldan yapilmasinin avantaji



komplikasyon olarak anafilaksi gelistigi nadir durumlarda allerjenin sistemik dolasima daha
yavag karigmasi i¢in testin proksimaline turnike uygulanabilmesidir.

-Reaksiyon c¢api: Polen allerjiklerin tiim yil boyunca polene karsi deri testi reaksiyonu
pozitif olmakla beraber polen mevsimi siiresince reaksiyon ¢aplari artabilir.

Teknik degiskenler:
Deri testi sonucu kullanilan allerjen ekstrelerinin potensi ve kalitesinden, test araclarindan ve
uygulama tekniginden etkilenebilir.

-Major inhalan allerjenler iyi tanimlanmistir, bazilar1 potens iiniteleri seklinde standardize
edilmistir (cayir, ev tozu akari, ragweed (ambrosia) poleni gibi).

-Ticari olarak bulunabilen gida allerjenlerinin ¢ogu standardize degildir. Yine de siit,

yumurta, soya, balik, istiridye, fistik ekstereleri kullanima uygundur. Diger yandan sorumlu
allerjenin labil olmasi ve isleme siiresince degisebilmesi nedeniyle meyve ve sebzelerin ticari
ekstreleri bazen yetersiz kalmaktadir. Eger bu besinlerle test negatif ¢ikmissa, ve besinin allerjik
etkisinin ¢ig ya da pismis olmasina bagli olmasi siiphesi varsa deri testinde taze besin
kullanilarak prick to prick yontemiyle test yapilabilir. Bunun tersine bazi allerjen ektrelerinde
dogal olarak bulunan histamin ve diger vazoaktif aminlere bagli yanlis pozitif reaksiyonlar
olabilir (6r: ar1 venomu, kiifler, gida allerjenleri).
Bu duruma bir 6rnek de gida allerji semptomu olmayan hus agaci polenine allerjik hastalarda Bet
v 2 proteini iceren gidalarla yapilan deri testlerinde pozitiflik olusabilmesidir (17). Standardize
olmayan ilag 6rneklerinde irritatif nedenli yanlis pozitiflikler olabilir. Bu durumu diglamak icin
bir ka¢ goniillii allerjik olmayan kigide test negatif ¢ikarsa hastadaki testin ger¢ek pozitif oldugu
varsayilir.

-Kullanilan araglar testin sonucunu etkileyebilecegi i¢in hangi yontemin kullanilacagina
zayif ve giiclii yonlerine bakarak karar vermek gereklidir. Coklu allerjen uygulama teknigi tekli
olanlara gore daha fazla yanlis negatif sonu¢ vermektedir. igne ucu igeride olan araglar da
koselerde olanlara gore daha zayif sonu¢ vermektedir. Ote yandan bu araglar da gocuklarda
birgok allerjeni ¢ok kisa siirede uygulattiklari i¢in kullanighdir (18-21).

ALLERJEN HAZIRLANMASI

Insanlarda allerjik hastaliga neden olan allerjenler genellikle ya canli diger organizmalardan
kokenli glikoprotein ve lipoprotein yapida olur ya da bazi ilag ve mesleksel allerjenler gibi kii¢iik
kimyasal molekiillerin serum proteinleri ile birlesmesiyle ortaya ¢ikar ki bunlara hapten ismi
verilir. Allerjenler, duyarli bireylerde genetik olarak IgE olusumu tetikleme kapasitesine sahiptir
(22). Agagclar, cayir, ve yabani ot polenleri, kiifler, toz akarlari, gidalar, parazitler, hayvan tiiyleri,
bocek zehiri (venom), ilaglar, mesleksel kimyasallar kokenli yiizlerce allerjen tanimlanmigtir
(23). Giinlimiizde klinik pratikte kullanilan ticari olarak hazirlanmis allerjenler daima dogal
kaynaklardan elde edilmektedir.

Bazi1 durumlarda belirli bir maddedeki daha 6nemli allerjen proteinlerinin tanimlama, klonlama,
sekans belirleme, ve iretim asamalari rekombinan teknoloji yardimiyla yapilmaktadir.
Rekombinan allerjenlerin dogal allerjenlere olan klinik yaniti tam olarak olusturmalar gerekli
degildir. Dogal kaynaktaki allerjenler heterojendir. Allerjik hastalar bir kaynaktaki farkl
allerjenlere duyarlanmis olabilirler ve hatta primer aminoasit kompozisyonlar1 veya yan
zincirlerindeki kii¢iik farkliliklar disinda tipatip benzer olan izoallerjenlere farkli yanitlar
verebilirler (22). Her ne kadar rekombinan allerjenler hazir sunulmalar1 ve esdes yapida olmalari
gibi istlinliikler sunsa da her alanda kullanima uygun degillerdir. Avrupa’da hem test hem de
tedavide kullanilirken ABD’de kullanimlar1 sadece arastirmalarla sinirlanmastir.

DERI TESTi YONTEMININ SECIiMi
Deri testlerinde iki ana yontem bulunur: Prick/puncture ve intradermal teknikler. Prick test:
Kontrendikasyon yoksa en uygun baslangi¢ testidir. Cok 6zgiin olmasa da ¢ok duyarhdir. Tiim



allerjen tiplerinde pozitif prediktif kabul edilebilirligi %50’den fazladir. Yani pozitif prick test
sonucu o allerjene karst muhtemel bir allerjiyi gosterir ama hastada allerjenle karsilaginca
semptom olusmasi dykiisiiyle ya da karsilagma testleriyle dogrulanincaya kadar tan1 koydurmaz.
intradermal testler: daha duyarli ancak daha fazla yanlis pozitiflik oranma sahiptir yani daha az
Ozgiildiir. Bu testte daha fazla sistemik reaksiyon riski bulundugu i¢in daima oncelikle prick test
sonucu negatif olan hastalarda yapilmalidir. Prick test negatif olan bir hastada inhalan allerjenlere
kars1 pozitif bir intradermal test, allerjen karsilagsmasina bagli semptom gelisimi i¢in diislik pozitif
prediktif degere sahiptir. Yanlig pozitifliklerin bir nedeni de kiif veya gida allerjen ektrelerinde
bulunan histamin gibi biyoaktif aminlerin varligidir.

Intradermal testlerin yiiksek duyarliligi ar1 zehiri (venom) duyarliligini optimum belirlemede
Onem tasir. Zira art allerjisini saptamadaki yetersizlik hayati tehdit edebilecek sonuclar
dogurabilir. Sistemik reaksiyon olasiliginin ¢ok yiliksek olmasi nedeniyle ABD’de gida ve lateks
allerjenleri ile intradermal test yapilmamaktadir.

PRICK TEST YONTEMIi

Teknik: Derinin %70 alkolle temizlenmesinden sonra 1:10 ya da 1: 20 agirlik/hacim oranindaki
allerjenler 6nkolun volar yliziine ya da sirtin iist kismina damlatilarak uygulanir. Her damla tek
bir allerjen ekstresi icermelidir. Pratik kullanimda yakin allerjenlerin karigimlart (6rnegin dort
aga¢ karigimi) kullanilabilir. Piyasada bulunan ¢ok sayidaki ticari araglardan biri kullanilarak
damlanin {izerinden delme islemi yapilir. Reaksiyonlarin birbiriyle karismamasi i¢in test en az 2
cm araliklarla yapilmalidir (16).

Prick by prick testi: Ticari bir allerjen ekstresi yerine taze gidanin allerjen kaynagi
olarak kullanildig1 deri testidir. Genellikle hastada sadece ¢ig yenilen ve reaksiyona neden olan
meyvelere karsi allerjiyi saptamada kullanilir. Hem meyve hem hastanin derisi temizlendikten
sonra, test araci (lanset) 6nce meyveye sonra hastanin cildine uygulanir. Test pozitif sonug verirse
irritanlara bagli olup olmadigini ayrdetmek i¢in nonallerjik bir kiside test tekrarlanmalidir.

Kontroller: Prick testte hem pozitif kontrol histamin diklorid (10 mg/ml) hem de negatif
kontrol gliserinli salin hastanin cildinin normaldeki yanithiligini gostermede kullaniimalidir.

Pozitif yamitin tammm: Pozitif yanit ddem ve cevresindeki eritem olarak goriiliir. Iki
sekilde tanimlanir: Genellikle histamin kontroliiyle esit ya da daha genis olan 6dem olarak
tanimlanir veya 6dem c¢ap1 3 mm’den biiylik ise pozitif olarak kabul edilir.

Pozitif yanitlar1 kaydederken hem 6demin hem eritemin ayri ayri en genis ¢apt kaydedilir.
Histaminin yanit1 10. dakikada, allerjenler 15-20 dakikada 6l¢iiliir.

Arastirmalarda en genis ¢apa dik olan diger ¢apin Olciiliip ikisinin ortalamasinin alinmasi gibi
daha 6zel 6l¢timler yapilabilir.

Deri testi yanitlar1 30 dakikadan sonra solmaya baglar. Deri testlerinin seffaf kagit iizerinden
hasta dosyasina aktarilmak tizere kalic1 gorsel kaydi da yapilabilir.

Gegerlilik: deri testinin tam duyarlilik ve 6zgiilligii kullanilan allerjenlere ve testin yapisinda var
olan farkl degiskenlere baghdir.

Deri testlerinin genelinde duyarlilik diisiik olup yaklasik %50 civarinda tahmin edilmektedir.
Yani pozitif test sadece allerji olasiligimi gostermektedir. Buna karsin negatif prediktif degeri
oldukgca yiiksektir ve kismi bir kesinlikle negatif test allerjiyi dislayabilir.

Pozitif sonug: Bir allerjene pozitif deri testi allerjene spesifik IgE varligim1 gosterir. Bu
duyarliligin klinik énemi olmasi i¢in hastanin allerjen temasiyla semptomlarinin olusmasinin
gosterilmesi gereklidir. Standardize allerjen ekstrelerinin kullanimi genellikle yiiksek oranda
duyarli ve ozgiildiir. (>%85) (24, 25). Baz1 gidalarda ve kiiflerde tanisal degeri daha diistiktiir
(26).

Eslik eden anlamli bir klinik 6ykii olmadiginda pozitif deri testi subklinik bir duyarlanmay1
gosterebilecegi (dogru pozitif) gibi yanlis pozitif de olabilir. Allerjik rinit tanisinda diger
allerjelere gore inhalan allerjenlerin performansi daha yiiksektir (24,27,28).



Solunumsal allerjiyi ortaya koymada prick deri testinin yetkinligi 10 ¢esit polen, iki ev tozu akar1
ve bir kedi allerjeni kullanilarak arastirildiginda (24) astim ve allerjik rinitli 50 hastaya ve
ailesinde bu durumlar olan ama kendisinde bulunmayan 50 kisiye ve 100 de ne aile dykiisii ne de
kendisinde bu hastaliklar olmayan kisiye test yapildiginda, sirasiyla %90, 46 ve 29 oraninda
pozitiflik saptanmis. Kedi allerjenine pozitif reaksiyonun duyarliligi, 6zgiilligii ve tanisal kabul
edilebilirligi klinik dykiiyle kiyaslandiginda %90 olarak bulunmus.

Mevsimsel allerjik rinit tanisinda sadece Oykiiniin prediktif degeri %82-85 iken Oykii ile prick test
kombinasyonunun degeri %97 olarak bulunmus (27).

Negatif sonuclar: prick testin negatif prediktif degeri yliksektir. Negatif test allerjene kars1 IgE
aracilikli reaksiyonun olmadigint %95°den daha kesin olarak belirtir (29). Daha once belirtildigi
gibi gida testinin negatif prediktif kabul edilebilirligi diistiktiir.

INTRADERMAL TESTLER
Teknik: Intradermal test, 1:1500- 1:1000 agirlik/voliimdeki allerjenin0.02-0.05 ml deriye injekte
edilmesidir. 26-27 gauge igne ucuyla 45 derecelik agiyla 2-3 ml’lik siskinlik olusturacak sekilde
intradermal olarak yapilir.
Intradermal negative kontrol injeksiyona olan yanit1 gdsterirken eger prick testte histamin pozitif
kontrolii varsa kullanilabilir, yoksa 0,001 mg/ml histamin injekte edilir.
Intradermal test genellikle prick deri testi negatif ise uygulanir ve 100-1000 kat daha duyarlidir.
Prick test solusyonunun 100-1000 kati daha sulandirilmisi intradermal testte baslangig
konsantrasyonudur (2). Hastanin optimum deri duyarlilifini belirlemede ar1 venomu ya da
ilaglarda giderek daha az sulandirilmiga dogru seri dilusyonlar hazirlanir.
End point diliisyon teknigi: Belirli bir miktarda reaksiyona neden olan ekstrenin
konsantrasyonunu belirlemede kullanilir. Daha fazla duyarl kiside daha diisiik konsantrasyonda
da reaksiyon gelisir. Bu teknikte belirli bir eritem ve 6dem elde etmek icin hastanin cildine seri
olarak giderek artan konsantrasyonda allerjen injekte edilir. Kullanim alanlart:

-Immiinoterapi etkinligini arasirmak amaciyla hastanin duyarlilik derecesini daha ayrmtili
Olgmektedir.

-Ticari laboratuvarlarda ekstreleri standardize etmede

-Nazal ya da bronsiyal karsilagma testi yapailacak hastalarda baslangi¢c konsantrasyonunu
belirlemek icin.

-Genelde allerji uzmanlarinin nadir bagvurdugu bir yontemdir (30).
Gegerlilik: Intradermal test prick teste gore daha tekrarlanabilir ve daha duyarl bir testtir. Yanlis
pozitif reaksiyonlar daha fazladir ve bazi allerjenler i¢in tanisal degeri diistiktiir (31,32).
Yanlis pozitif reaksiyonlar kiif, venom ve inhalan ekstrelerin i¢inde dogal olarak bulunabilen
histamin, endotoksin, diger deri irritanlarina bagl olarak gelisebilir (33). Deri i¢i kanama da
yanlis pozitif olarak yorumlanabilir.

Giivenlilik: Allerji deri testleri her ne kadar risk tasimakla birlikte genelde giivenli testler olarak
degerlendirilir. Adrenalin dahil tam bir anafilaksi ekipmani esliginde yapilmalidir. (Bkz.
Anafilaksi: Hizh tani ve tedavi)

Anafilaksi insidansi: Sistemik reaksiyon sikligi prospektif ¢alismalarda <%0,02, retrospektif
calismalarda ise %0,003 olarak tahmin edilmektedir (34). Intradermal testin daha fazla
uygulandigi bir ¢alismada ise bu oran 3,6 gibi yiliksek bulunmustur, ciddi sistemik reaksiyon
bildirilmemistir (35).

Gida allerjenleri ve lateks ile intradermal testler daha fazla sistemik reaksiyona neden
olduklarindan 6nerilmezler. Prick test daima intradermal testten once uygulanmalidir.

Mortalite: Allerjen deri testine bagli fatal anafilaksi seyrek olarak ve daima prick test
yapmaksizin uygulanan intradermal testlerde bildirilmistir (36-38).

Prick Testte Anafilaksi: Cocuk yas grubunda sadece prick testiyle sistemik reaksiyon %0,001
bildirilmistir (39). Bir yasin altinda ve atopik egzamasi olanlarda risk yiiksektir. Astimi ve atopik



dermatiti olan iki ¢ocukta ticari balik ekstreleriyle test sirasinda sistemik reaksiyon bildirilmistir
(40). Eriskinde bildirilen tek 6liimciil anafilaksi olgusu kontrolsiiz astimi1 olan hastada 90 farkl
gida ile yapilan testtir (37).

HASTA BILGILENDIRME ve ONAMI
Hastanin anlayacagi sekilde hazirlanmig, test asamalarini, yapilma gerekgeleri ve olasi
komplikasyonlar1 agiklayan onam okutularak imzalatilmalidir.

OZET:

--IgE aracilikli allerjik hastaliklarin tanisinda allerjeni belirlemede ii¢ yaklagim vardir, deri
testleri ikinci yaklagimdir.

1-Dikkatli klinik 6ykii ile allerjeni tanimlamak

2-Deri testi veya in vitro testlerle allerjene kars1 spesifik IgE varliginin gosterilmesi

3- Oykii ya da karsilasma testleri ile sorumlu allerjenin semptomlarla nedensel iliskisini ortaya
koymak

--Pozitif deri testi tek basina allerji tanis1 koymaya yetmez. Allerjene temasla semptom olusmast
gereklidir.

--Deri testi hastanin derisindeki mast hiicrelerinin yiizeyinde allerjene spesifik IgE varligim
saptayan bir testtir. Deriye uygulanan allerjen delme islemiyle mast hiicresine ulasinca spesifk
IgE varsa lokal kasinti, kizarma ve 6dem olusur. Allerjik reaksiyon gelisme riski oldugundan
Allerji uzmani tarafindan uygulanmalidir.

--Deri testinin tanida kullanildigi allerjik hastaliklar; allerjik astim, rinit, konjonktivit, gida
allerjisi, bazi ilag allerjileri, ar1 allerjisi, lateks allerjisidir.

--Daha oOnce anafilaksi gecirmis olan riski yiiksek hastada, anafilaksi tedavisiyle etkilesecek
tedavi alanlarda ve bazi deri hastaliklarinda deri testi kontrendikedir.

--Test sonuclar1 ilag kullanimi, hastanin fizyolojik durumu, kullanilan gerecler ve allerjen
ekstrelerinden etkilenir. Test oncesi antihistaminler kesilmelidir.

--Genetik olarak egilimli insanlarda IgE sentezlenmesini tetikleyerek allerjiye neden olan
maddeler diger canli organizmalarin protein yapilaridir. Testte kullanilan allerjenler dogal
yapilardan elde edilir ve heterojendir. Allerjenlerin saflagtirnlma ve standardize edilmeleri
hedeflenir.

--Deri testinde prick ve intradermal olarak iki metod vardir. Prick testi ilk kez yapilir, duyarli ama
fazla 6zgiil degildir. Intradermal test daha duyarlidir ama yanls pozitiflik siktir ve allerjik
reaksiyon riski tagir.

--Prick test tim allerjenler diisiintildiigiinde diisiik duyarliliktadir ancak polenler gibi yiiksek
potensli standardize ekstrelerle hem duyarlilik hem 06zgiillik ¢ok iyidir. Prick testte negative
prediktif deger yiiksektir ve allerji olmadigini gosterir.

--Intradermal test mutlaka negatif prick testten sonra yapilmalidir. Prick teste gdre 100 ila 1000
kat daha duyarlidir. Yiiksek yanlis pozitiflik orani ve sistemik reaksiyon riski nedeniyle gida ve
lateks allerjisinde intradermal test kullanilmaz.
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