ضميمه (2)

آزمون پوستي توبركولين 
وقتي فرد سالمي براي اولين بار به عفونت سلي مبتلا مي شود 2 تا 12 هفته بعد، سيستم ايمني نسبت به آن حساسيت نشان مي دهد، که اين حساسيت سيستم ايمني ( ايمني سلولي ) را مي توان بوسيله تست پوستی توبركولين نشان داد. 
توبركولين ((PPD
 يك فرآورده آنتي ژنيك از باسيلهاي مرده سل مي باشد که در آزمون پوستی توبرکولین بصورت داخل جلدی تزریق و پاسخی ایمنی از نوع ازدیاد حساسیت تاخیری را ایجاد می کند که این پاسخ خود را به شکل ضخیم شدگی پوست در محل تزریق (ایندوراسیون) تشان می دهد و باید در مقیاس میلیمتر آن را اندازه گیری کرد.
واكنش توبركولين نشان دهنده ميزان حساسيت است (بنابراين ميزان مصونيت را نشان نمي دهد) ؛ همچنين قطراندوراسيون حاصل از آزمون توبركولين در بيمار مسلول شدت بيماري را مشخص نمي كند بلكه  واكنش PPD مثبت ممكن است بيانگر مواردي نظير عفونت طبيعي با مايكوباكتريوم توبركولوزيس، آلودگي با انواع مختلف مايكوباكتريوم هاي غير سلي و واكسيناسيون  BCG قبلي باشد.

آزمون توبركولين مثبت فقط اين مطلب را مي رساند كه فرد قبلا به باسيل سل آلوده شده است، به همين دليل اولا :ً با افزايش سن احتمال مثبت شدن / بودن آزمون PPD بيشتر مي گردد ؛ ثانياً: بسياري از افراد بالغ كه داراي آزمون مثبت هستند، در سلامت كامل بسر مي برند. 

تست مانتو
 :

مقدار استاندارد براي مقاصد تشخيصي و همچنين جهت بررسي هاي اپيدميولوژيك2 واحد توبركولين
 از PPD-RT 23 است كه اين ميزان معادل 5 واحد PPD- S (‌ نوع PPDمورد استفاده در ايران‌) مي باشد.

 نكته قابل توجه آنكه حجم یا دوز مورد مصرف از هر دو نوع محلول 1/0  ميلي لیتر مي باشد. 
شيوه انجام آزمون :

1. تعیین محل تزریق و تمیز کردن آن:
· ساعد را بطوری که کف دست رو به بالا باشد روی سطحی ثابت قرار دهید؛
· در حد فاصل 3/1 فوقاني و 3/2 تحتاني ساعد، محلی را که عاری ازمانع (مانند زخم، جراحت) بوده و موي كمتري دارد انتخاب كنيد. اگر هميشه دست چپ را انتخاب كنيد ديگر هيچگاه براي مشاهده نتيجه، دست ديگر را جستجو نخواهيدكرد.
·   ناحيه را باپنبه آغشته به الكل يا استون پاك كنيد و صبر كنيد تا كاملاً خشك
 شود.

2. آماده کردن سرنگ برای تزریق:
· تاریخ انقضای روی شیشه توبرکولین را چک کنید تا از منقضی نشدن تاریخ محلول مطمئن شوید؛
· از سرنگ هاي مخصوص تزريق انسولين كه يك ميلي ليتري، يك بار مصرف و داراي سوزن شماره 27 به طول يك چهارم تا نيم اينچ هستند استفاده كنيد ( اين سرنگ ها معمولا به 100 قسمت تقسيم شده اند)؛
· كمي بيشتر از 1/0 ميلي ليتر از مايع را به داخل سرنگ بكشيد، سرنگ را از هوا تخليه كنيد و حجم مايع سرنگ را به اندازه 1/0 ميلي ليتر برسانيد؛
3. تزریق محلول توبرکولین:
· پوست ساعد را به آرامي نگه داريد، سرسوزن را در حاليكه سوراخ آن رو به بالاست، با شيب مختصر (5 الی 15 درجه) به داخل پوست (و نه به زير پوست) فرو بريد. تا زماني كه سوزن در محل درست قرار نگرفته است،  پيستون را حركت ندهيد. 

· تمام 1/0 ميلي ليتر را تزريق نمائید؛
4. کنترل محل تزریق:
· پس از تزریق می بایست يك برجستگي كم رنگ با حاشيه مشخص و به قطر 8 تا 10 ميلي متر داخل پوست مشاهده گردد ( اين تورم در عرض يك ساعت بعد ناپديد خواهد شد).
· توجه : چنانچه تورم فوق الذكر مشاهده نگردد نشان دهنده عمقي و نامناسب بودن تزريق مي باشد لذا آزمايش را باید با دقت كامل در پوست دست ديگر  و یا در محلی با حداقل 5 سانتیمتر فاصله از محل اول تکرار کنید
5. ثبت اطلاعات مربوط به تزریق:
· تمامی اطلاعات مربوط به تزریق (مانند تاریخ و زمان تزریق، ناحیه تزریق، شماره ی ساخت مندرج بر روی ویال توبرکولین (Batch number) و تاریخ انقضای آن) را ثبت کنید.
6. قرائت و ثبت نتیجه آزمون:
· نتيجه آزمون را 72 - 48  ساعت بعد بايد قرائت كرد.  (هر واكنشي كه قبل از 48 ساعت ظاهر شود فاقد اهميت بوده و حساسيت نسبت به توبركولين قلمداد نمي گردد. همچنین اگر بيمار تا 72 ساعت بعد مراجعه نكند، پس از حداقل يك هفته مي توان تست را تكرار كرد.)
· در هر آزمون يك واكنش حساسيتي بصورت اريتم ( قرمزي ) و همچنين يك منطقه اندوراسيون (افزايش ضخامت و سفتي)  مشاهده خواهد شد. آنچه براي ما اهميت دارد قطر اندوراسيون مي باشد. قطر اندوراسيون را در محور افقي بازو  ( عمود بر محور ساعد ) و بر حسب ميلي متر اندازه گيري كنيد. (قطر اريتم ارزشي ندارد.) برای این اندازه گیری، ابتدا باید لبه های اندوراسیون را پیدا و علامت گذاری کرد. یکی از روشهای مناسب برای این کار علامت گذاری لبه های اندوراسیون با کمک نوک نرم خودکاری است که از کمی خارج تر از لبه اندوراسیون و بصورت عمود بر پوست به سمت لبه اندوراسیون حرکت داده می شود. نوک خودکار وقتی به لبه برجستگی می رسد متوقف می شود. آنگاه با کمک یک خط کش شیشه ای قابل انعطاف نسبت به اندازه گیری قطر اندوراسیون بر حسب میلی متر اقدام کنید. 
· قطر اندوراسیون را باید فقط بر حسب میلی متر ثبت کنید. اگر هيچگونه سفتي در محل تلقيح وجود نداشت؛ بايد نتيجه را تحت عنوان « صفر ميلي متر» گزارش نمائيد.
7. تفسير نتيجه آزمون :
تفسیر آزمون پوستی توبرکولین به دو عامل کلی بستگی دارد:
1. قطر اندوراسیون
2. احتمال خطر ایجاد عفونت سلی بدنبال مواجهه و احتمال خطر پیشرفت و تبدیل عفونت سلی به بیماری فعال
	قطر اندوراسيون
	تفسير كلي
	توضيحات

	كمتر از
mm  5
	منفي
	در مبتلايان به عفونت HIV ؛ هر گونه اندوراسیون مثبت تلقي مي شود.

	mm 9-5
	مثبت بينابيني

(border line)
	دركودكان زير 5 سال در تماس نزديك با مبتلايان به سل مسري مثبت تلقي مي شود

	mm 14-10
	مثبت
	افرادي كه بايد مورد توجه بيشتري قرار داده شوند :

- افراد زير 35 سال كه در طي 2 سال اخير تست مانتو آنان بيشتر از 10 ميليمتر افزايش قطر داشته است.

- افراد بالاي 35 سال كه در طي 2 سال اخير تست مانتو آنان بيشتر از 15 ميليمتر افزايش قطر داشته است.

- معتادان تزريقي كه HIV  منفي هستند. 

- افرادي كه از نظر پزشكي مستعد ابتلا به سل هستند ( بيماران با ديابت كنترل نشده ، برخي ازبيماريهاي خوني، بيماريهاي كليوي پيشرفته ، بيماران تحت درمان طولاني مدت با كورتيكواستروئيدها )
 - مهاجرين ازكشورهايي با شيوع بالا ي سل. 

- جمعيتهاي فقيري كه از امكانات بهداشتي - پزشكي مطلوبي برخوردار نبوده اند. 

- واكنش با قطر  15 ميلي متر  و یا بیشتر در  تمامي افراد  « مثبت » تلقي ميگردد .

	mm 15 و بیشتر
( با يا بدون وزيكول )
	قوياً مثبت
	


نتايج منفي كاذب :

يك آزمون منفي عفونت سل را رد نميكند؛ حتي يك بيمار مبتلا به سل نيز ممكن است بدلايل ذيل داراي آزمون توبركولين منفي باشد.

 استفاده از توبركولين تاريخ مصرف گذشته 
 نامناسب بودن نحوه نگهداری محلول توبرکولین
 خيس و مرطوب يا ملتهب بودن پوست در محل تلقيح 
 تلقيح PPD قبل از خشك شدن الكل روي پوست
 تزريق عمقي 

 ارزيابي نتايج آزمون زودتر يا ديرتر از موعد مقرر 

 تلقيح واكسن هاي ويروسي زنده بطور همزمان و یا در طول 6 هفته قبل 

 استفاده از داروهاي استروئيدي يا ايمونوساپرسيو ( به مدت طولاني و با دوز بالا)
 سوء تغذيه / كاشكسي 
 نوزادان 
 سالمندي

 الكليسم 

 استرس ‌(جراحي، سوختگي، واكنش هاي رد پيوند)
 ابتلا به عفونت هاي ويروسي اخير ( مثلا سرخك، آبله مرغان، اوريون و پوليوميليت ) 

 ابتلا به اشكال بسيار شديد بيماري سل ( مثل سل ارزني يا سل پيشرفته )
 ايدز ( عفونت ويروسHIV  )
 بیماریهای بافت لنفاوی (نظیر بیماری هوچکین، لنفوم، لوسمی)
 ساركوئيدوز
 نارسايي مزمن كليه
 افرادي كه در مرحله اوليه عفونت بوده و هنوز حساس نشده اند 

نتايج مثبت كاذب
 :

 پارگي رگهاي كوچك در محل تلقيح

 عفونت ثانويه در محل تلقيح

 اشتباه در اندازه گيري ( اندازه گيري اريتم بجاي اندوراسيون )

 دريافت خون در فاصله نه چندان دور 
 تلقيح محلول توبركولين بيش از دوز استاندارد
نكاتي در مورد تست توبركولين و واكسن BCG :

· در شرايطي كه BCG با كيفيت خوب و شيوه صحيح تلقيح  شود ،  90 در صد افراد واكسينه شده ، بعد از سه ماه داراي تست توبركولين مثبت خواهند شد.

· اندازه متوسط واكنش توبركولين در كودكان واكسينه شده حدود 3 تا 19 ميلي متر خواهد بود ( بطور متوسط 12 ميلي متر )

· اثر حساسيت به توبركولين بدنبال تلقيح BCG با گذشت زمان كاهش مي يابد. مطالعات نشان داده اند كه در افراد واكسينه شده، سالانه 10  درصد از حساسيت نسبت به  توبركولين كاسته مي گردد. به همین خاطر، معمولا پس از 10 سال ازگذشت تلقيح BCG در بدو تولد، واكنش تست توبركولين منفي مي گردد و لذا در آن سن واكنش 10 ميليمتری مثبت تلقي ميگردد و نبايد مربوط به BCG  انگاشته شود. (مگر اينكه هر سال BCG تكرار گرددكه اين امر با دستورالعمل كشوري مغايرت دارد).

· اگرچه پايداري اثر  BCG  با ميزان واكنش موضعي حاصل از واكسن ( يعني سايز اسكار   BCG ) ارتباط دارد، اما نزد 25 % افراد واكسينه شده ممكن است اسكاري مشاهده نشود؛ لذا وجود اسكار هميشه شاخص تعيين كننده در اندازه واكنش آزمون توبركولين نمي باشد.

· هر چه تعداد اسكارهاي BCG بيشتر باشد واكنش تست توبركولين بزرگتر خواهد بود .

· پايداري واكنش آزمون توبركولين پس از10-7 سال ازگذشت تلقيح BCG مي تواند ناشي از اثر بوستر عفونت مايكوباكتريوم توبركولوزيس يا ساير انواع مايكوباكتريوم ها باشد.
· واكنش 10 ميليمتری درآزمون پوستی توبركولين مي تواند ناشي از عفونت با ساير انواع مايكوباكتريوم بغير از مايكوباكتريوم توبركولوزيس باشد.

· تكرار آزمون توبركولين در افرادي كه دچار عفونت نشده باشند موجب حساسيت آنان به اين تست نمي شود .

· هر چه نتيجه آزمون بيشتر مثبت باشد ، اهميت آن بعنوان مدركي دال بر بيماري سل  بيشتر است.كه البته اين فقط يك نكته كمكي است , چون بسياري از افراد سالم داراي آزموني قوياً مثبت هستنند، اما بهر حال  آزمون توبركولين قوياً مثبت دركودكان  خصوصاً كودكان خردسال يك يافته ی ارزشمند و قابل اعتماد در تشخيص بيماري سل است.
1 Purified Protein Derivative


2 تزريق داخل جلدي PPD به روش مانتو (Mantoux) انجام مي شود، به همين دليل آزمون توبركولين گاهي تست مانتو ناميده مي شود. 


3TU= Tuberculine Unite


4 خشك شدن كامل پوست، از بروز پاسخ منفي كاذب بدليل تلقيح همزمان الكل به داخل پوست ممانعت مي كند.


� در افراد مسن اگر تست توبوكولين اوليه منفي باشد، تكرار تست مانتو با 5 واحد بعد از يك هفته كمك كننده خواهد بود( با اين روش واكنش بوستر تشديد يافته را  مي توان مشخص نمود).


� بندرت واكنش هاي موضعي بسيار شديدي در محل تست PPD بصورت تاول، زخم، لنفانژيت، لنفادنوپاتي موضعي و تب بروز مي نمايد كه تنها بيانگر حساسيت بسيار شديد اين افراد به محلول توبركولين مي باشد و نشانه پيشرفت يا پيش آگهي بد بيماري نمي باشد.





