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TUBERKULOZ TEDAVISININ TARIHCESI

e ikinci Yuzyil

e Onsekizinci Yuzyll

istirahat, Diyet

Oksluragin dnlenmesi

Kir havasi

Hafif egzersiz
Flebotomi

Diyet (sit ve un)

eOndokuzuncu Yuzyil

s«Klimoterapi, Sanatoryum
tedavisine gecis
sizolasyon
sTemiz hava, gines, diyet
s Tedavi girisimleri
Kollaps tedavisi (1820-
1945)
Pnomotoraks
Oleotoraks
Plombaj
Pndomoperituan
Frenik sinir ezilmesi
Torakoplasti

Rezeksion Tedavisi




TUBERKULOZ TEDAVISININ TARIHCESI

Kemoterapi Donemi

e 1944 Streptomisin
» 1949 PAS
» 1952 Isoniyazid
H+S+PAS (18-24 ay)
s 1954 Pirazinamid
= 1956 Etambutol

e Ayaktan tedavi arastirmalar (1960-1970)
e Kisa sureli tedavi arastirmalan (1970-1986)

1969 Rifampisin
Dogrudan Gozetimli Tedavi (DGT)




DIRENC GELISME MEKANIZMALARI

Mutasyonel diren¢

M. Tbc’nin major anti-tbc ilaclarina olan spontan
mutasyon oranlari

INH 106
RIF 108
SM 105
EMB 106



DIRENC GELISME MEKANIZMALARI
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MUTASYONEL DIRENC

-Mutasyon sansi direkt olarak bakteriyel agirlikla
(bakteri sayisi ile ) orantihdir.

- Bu direnc diger basillere aktarilamaz.

-Ilaca maruz kalma bu mutasyonlari hizlandirmaz.
(laca  duyarl bakterilerin tahribi ile varolan
mutantlar kalir ve cogalmaya devam ederler.)

-Kromozomlar Gzerindeki rezistans alanlari
birbirleriyle baglantili olmadigindan, organizmanin
iki ajana birden spontan rezistan gelismesi
olasiliklarin birlesimidir.




Ozel Bakteri Populasyonlari Teorisr
(Mitchison DA 1985)

am HR.S.E)

Yiiksek

Bakten
Cogalma




TB ILACLARININ ETKILERI

e 1.Erken bakterisidal aktivite
e (Tedavinin 14.glintinde basil sayisinda azalma)
e H>R>S>Z>E



TB ILACLARININ ETKILERI

e 2.Kazanilmis direnc¢ gelisimini onleme
aktivitesi

e (H ile birlikte verildiginde H’ye karsi direnc
gelisimini 6nleme yetisi, yani tedavi
yetersizligini onleme yetisi)

e H>R>S>E>Z



TB ILACLARININ ETKILERI

o 3.Sterilizasyon yapici aktivite

e (C grubu basilleri oldtirme kapasitesi)

° f)lc;i]t: a)tedavinin ikinci ayinda kultar
negatiflesme hizi

. b) tedavi sonrasi (3 yil) hastaligin
vinelenme hiz

e R>Z >H>S>E



TUBERKULOZ TEDAVISININ AMACLARI

Kdr saglamak

TB’a bagl 6lim ve sekelleri 6nlemek

NUks gelisimini 6nlemek

Toplumda enfeksiyonun yayilmasini dnlemek



TUBERKULOZ TEDAVISININ TEMEL ILKELERI

En etkili,en glivenli,en kisa streli tedavi rejimi
secilmelidir

Birden fazla ilac kullanilmahdir.
llaclar duzenli kullaniimalidir.

llaclar yeterli stre kullanilmalidir.

Dizenli bir tedavi ile % 95-99 iyilesme saglanir

Tedaviye baslandiktan 15-20 giin sonra bulastincilik ortadan kalkar



TUBERKULOZ TEDAVISININ DONEMLERI

 Baslangic donemi (inisiyal Faz)
e [dame D6nemi



BASLANGIC DONEMI

* Amac: Basil sayisini hizla azaltmak, direnc
gelisimini onlemek

e Yetersizligi: Tedavi basarisizhigl, ilac direnci
gelisimi

Primer H direnci >%
Baslangic doneminde 4 ila¢ olmali



IDAME DONEMI

* Amac: Tum dormant basilleri yok ederek
sterilizasyonun saglanmasi

* Yetersizligi:Nuks



TEDAVI REJIMLERI, OLGU TANIMLARINA GORE BELIRLENIR
OLGU TANIMI BASLANGIC DONEMiI IDAME DONEMI

Yeni olgu 2 ay HRZE 4 ay HR

(H isoniazid R rifampisin Z Pirazinamid E Etambutol S Streptomisin)
-Yeni olgularda baslangic doneminin (ikinci ayin) sonunda balgam yaymasinda ARB

negatif ise idame tedaviye gecilir.

-ikinci ayin sonunda yayma pozitif ise baslangic donemi ayniilaglarla bir ay uzatilir.
-Ucilincii ay sonunda ARB negatif ise idameye gecilir.

-Uclincii ayin sonunda da ARB pozitif ise ilac rejimi degistirilmeden direncli olgu
tedavisi yapan hastaneye sevk edilir.

-Akciger ve akciger disi tiberkiloz olgulari ayni tedavi rejimleri ile tedavi edilir.
-Santral sinir sistemi tiberkilozu 12 ay, kemik eklem tliberkilozu 9 ay tedavi edilir.
-Baslangicta kavitesi olan ve ikinci ayda kultlr pozitif olgularda 9 ay tedavi onerilir.
-llaglardan biri ya da birkaci kullanilamazsa tedavi siiresi uygun sekilde uzatihr .



Tedavi rejimleri, olgu tanimlarina gore belirlenir

OLGU TANIMI BASLANGIC DONEMiI

Tedaviyi terkten donen olgu,

Niks olgu R duyarli ise yeni olguda uygulanan tedavi baslanir.
R direncli ise direngli tiiberkiloz tedavisi yapan
merkeze sevk edilir.

R direnci icin molekiler test yapilamazsa, HRZES
baslanir ve iDT sonucu ile tedavi rejimi yeniden
belirlenir.

IDT sonucu elde edilemezse, tedavi
2HRZES/1HRZE/5HRE seklinde tamamlanir.

(H isoniazid R rifampisin Z Pirazinamid E Etambutol S Streptomisin)



TEDAVI REJIMLERI, OLGU TANIMLARINA GORE BELIRLENIR
OLGU TANIMI BASLANGIC DONEMi

Tedaviyi terkten donen olgu,

Niiks olgu R duyarli ise yeni olguda uygulanan tedavi baslanir.
R direncli ise direngli tiberkuloz tedavisi yapan
merkeze sevk edilir.

R direnci icin molekuler test yapilamazsa, HRZES
baslanir ve IDT sonucu ile tedavi rejimi yeniden
belirlenir.

IDT sonucu elde edilemezse, tedavi
2HRZES/1HRZE/5HRE Seklinde tamamlanir.
Tedavide H veya Z kullanilamamis ise tedavi

suresi 9 aydir

(H isoniazid R rifampisin Z Pirazinamid E Etambutol S Streptomisin)



TEDAVI REJIMLERI, OLGU TANIMLARINA GORE BELIRLENIR

OLGU TANIMI

Tedavi basarisizhigindan gelen olgu, RD, Direngli TB tedavisi yapan bir merkezde
CiD, YiD tedavi edilir



TUBERKULOZ TEDAVISINE BASLARKEN YAPILACAKLAR

Hastaya tedavi baslangicinda aspartat aminotransferaz (AST), alanin
aminotransferaz (ALT), bilirubin, alkalen fosfataz,

serum kreatinini,

trombosit sayimi

ve gorme keskinligi ile

renkli gorme testi yapilmasi onerilir.



TEDAVI UYUMU VE DOGRUDAN GOZETiMLI TEDAVI
(DGT)

e Tuberkuloz hastasinin tedavisini duzenli olarak strdirmek ve
tamamlamak, tiberkulozun kontroliinde en onemli
gorevlerden birisidir. Bu nedenle, her TB hastasinda dogrudan

gozetimli tedavi standart yaklasimdir.




TEDAVIDE KONTROL MUAYENELERI

Tuberkuloz hastalari tedavileri sliresince her ay kontrol edilir.,
Hastanin ilaglarini dizenli icip icmedigi 6grenilir. DGT formlari kontrol
edilir. Hastanin DGT go6zetmeni ile ilgili gorisleri 6grenilir.

e Hastanin baslangictaki yakinmalarinin ne kadar dizeldigi, yeni
yakinmalarinin olup olmadigi sorulur. Hastanin yeni kilosu 6grenilir.
ilac dozlari gerekirse hastanin kilosuna gore yeniden diizenlenir.

e ilac yan etkileri sorulur.

Ek hastaliklarinin durumu degerlendirilir.

Fizik muayene bulgularinda bir degisiklik olup olmadigi incelenir.

Her kontrolde hastanin balgam yaymasinin incelenmesi onerilir.
Olanak varsa akciger filmi cekilir ve degerlendirmesi hastanin dosyasina
kaydedilir.



EN AZ ALINMASI GEREKEN BALGAM TETKIK
ZAMANLARI

Her balgam tetkikinde yayma ve kiltur yapilmasi gereklidir.

YENI OLGU NUKS-TERKTEN DONEN
Tedaviye baslarken Baslangig Baslangig
Baslangig donemi sonunda 2. ay sonu 3. ay sonu
Idame doneminde 5. ay sonu 5. ay sonu

Tedavi sonunda 0. ay sonu 8. ay sonu



TEDAViI SONUCLARININ RAPORLANMASINDA
KULLANILAN TANIMLAR

¢ KU I'. Baslangicta bakteriyolojik tani konulmus akciger TB hastasinda,
klinik ve radyolojik iyilesmeyle birlikte birisi tedavinin idame doneminde
digeri tedavinin tamamlandigi ayda olmak tzere en az iki kez yayma ya da
kiltir negatifliginin gosterilmesidir.

o TEdaViyi tamamlama: Ongdriilen tedaviyi siiresi icinde

tamamlayan olguda tedavinin idame dénemi ya da sonunda balgam incelemesi
yapilamadigi durumlarda, klinik ve radyolojik bulgulari ile basarili kabul edilerek
tedavinin sonlandiriimasidir. Akciger disi TB olgularinda tedavi sonucu basarili ise

bu gruba eklenir.

e Tedavi Basarisi: Kiir ve tedaviyi tamamlamanin toplami, tedavi basarisi
olarak adlandirilrr.



TEDAVi SONUGCLARININ RAPORLANMASINDA KULLANILAN TANIMLAR

Oliim: Tedavi sirasinda tiiberkiiloz hastasinin 6lmesidir. Hasta, tiiberkiiloza ya da
tiberkiloz diGi bir nedene bagli olarak 6lmuG olabilir. Her iki durumda da bu 6lum
tiberkiloz hastasinin kayitlarina ve tedavi sonuclarinin raporlanmasina 6lim
olarak girilecektir.

Tedavi basarisizligi: Tedavisinin 5. ayi ve sonrasinda hastanin balgam yayma ya da
kiltur pozitifliginin saptanmasidir. Pozitiflik ya tedavi sliresince devam edebilir ya
da negatiflesir ve yeniden pozitiflesebilir.

Takip disi kalan: Tedavisi sirasinda tiberklloz hastasinin ardisik iki ay ya da daha

uzun sure ile ilaglarini almamasidir ya da tedaviye 2 aydir baslanmamis olmasidir.

Nakil giden: Hastanin baska bir dispanser bolgesine gitmesi nedeniyle tedavi
sonuclarinin bilinmemesi durumudur

TB degil: Tedavi baslanmis fakat baska hastalik saptanmis ve TB olmadigi anlasiimis
hastalardir .

Tedavisi devam eden: Tedavi baslangicindan 12 ay sonra hastanin kayda alindigi
donemde baslanan tedavisi surtiyorsa bu grupta ele alinr.



TUBERKULOZ ILACLARI
izoniyazid (H):

Etki sekli Mikolik asit sentezine etki eder.
Cogalan basillere son derece bakterisidal etkilidir.

Hizla emilir, tim viicut sivi ve dokularina dagilir. Plazma yari omrd, 1-3
saat.Cogunlukla idrarla 24 saatte ve genellikle inaktif metabolitler seklinde
atilir.

Gunlik 5mg/kg (4-6 mg/kg), maksimum 300mg; haftada Uc¢ kez gbzetimli
10mg/ kg (8-12mg/kg) maksimum 900mg.

Yiyeceklerle emilimi azaldigindan yemekten yarim saat énce ya da 2 saat
sonra alinmalidir. Diger TB ilaclari ile birlikte verilir.

Gebelikte kullanimi guvenlidir. Piridoksin eklenmesi 6nerilir.
Hepatotoksisite, Periferik ndropati sik gorilen yan etkiler



TUBERKULOZ ILACLARI
Rifampisin (R):

Nukleik asit (RNA) sentezini inhibe eder. Sterilize edici etkisi en kuvvetli
ilactir. Bakterisidal etkisi de glicludur.

Yagda ¢ozunur. Oral alimi izleyerek hizla emilir, doku ve sivilara dagilir.

2-4 saatte serumda 10ug/ml zirve konsantrasyon olusturur ve yari 6mri 2-
3 saattir. Karacigerdeki deasetilasyon ile metabolitleri olusur ve gaita ile
atilir.

Gunlik: 10 mg/kg (8-12mg/kg), maksimum 600 mg

Yiyeceklerle emilimi azaldigindan yemekten yarim saat dnce alinmalidir.

Gebelikte kullanimi Guvenlidir. Rifampisin kullanan annenin bebegine
dogumda vitamin K verilmelidir, cinkii dogum sonrasi hemoraji riski
vardir.

llac etkilesimleri (oral kontraseptif, varfaein, levotiron...)



TUBERKULOZ ILACLARI
Rifampisin (R):

Hemolitik anemi, akut bobrek yetmezligi, sok ve trombositopenik,
purpura rifampisine bagl olarak ortaya ¢ikar. Bu ciddi reaksiyonlarin
gorilmesi durumunda rifampisin kesilir ve hastaya bir daha verilmez.

Hepatotoksisite

Grip-benzeri tablo, genellikle intermittan tedavi ile olur. Ates, titreme,
basagrisi, basdonmesi, kemik agrisi en ¢ok 3.-6. aylar arasinda gorulur.
Rifampisin alimindan 1-2 saat sonra baslayip, 8 saate kadar surebilir.

Viicut sivilarinin kirmizi/turuncu olmasi



TUBERKULOZ ILACLAR

Pirazinamid (Z) / Morfozinamid:
Nikotinamidin sentetik bir analogudur. Ozellikle asit ortamlarda etkilidir.
Etki sekli bilinmemektedir.

Zayif bakterisidaldir. Kuvvetli sterilize edici aktiviteye sahiptir, 6zellikle
makrofaj ici nispeten asidik hicre ici ortamda ve akut inflamasyon
bolgelerinde. Akut enflamatuvar degisikliklerin oldugu ilk iki ayda etkisi
fazladur.

Gastrointestinal sistemden hizla emilir ve bitin doku ve sivilara dagilir.
Tepe plazma konsantrasyonuna 2 saatte ulasir ve plazma yari 6mru 10
saattir. Esas olarak karacigerde metabolize olur ve buyuk oranda idrarla
atilir.

Gebelikte kullanimi givenlidir.
Hepatotoksisite , hiperirisemi sik gorulen yan etkilerdir.



TUBERKULOZ ILACLARI
Streptomisin (S):
Aminoglikozid bir antibiyotiktir. Streptomyces griseus’tan elde edilir.
Bakterinin 30S ribozomuna baglanarak protein sentezini inhibe eder.
15mg/kg (12-18mg/kg) giinliik ya da haftada lic dozda verilir. Maksimum

doz 1.000mg’dir. 60 yas Uzeri hastalarda 10mg/kg doz onerilir,

Gebelikte kullanim: Plasentayi gecer ve fotlste isitme siniri bozulmasi ve
nefrotoksisiteye yol acabilir. Gebelikte kullaniimaz.



TUBERKULOZ iLACLARI
Etambutol (E):

Etki sekli 1,2-etandiaminin bir sentetik benzeridir. Sadece M. tuberculosis,
M. bovis ve diger bazi mikobakterilere etkilidir. Etki sekli bilinmiyor.

Gastrointestinal kanaldan hemen emilir. Plazma dlizeyi 2-4 saatte zirve
yapar ve yarilanma omrii 3-4 saattir. idrarda degismeden ve inaktif

karaciger metabolitleri olarak atilir.

Gunlik 15mg/kg (15-20mg/kg); haftada lic kez gozetimli 30mg/kg (25-
35mg/kg). Etambutol gebelikte zararli degildir.

Besinlerle etkilesmez. Oral yoldan c¢ok iyi emilir.

Doza bagli optik norit, bir ya da iki gézde gérme keskinligi ve renkli
gormede bozulmaya yol acabilir. Erken donemde degisiklikler genellikle
geri doner, fakat tedavi hemen kesilmezse korlik olabilir.



TUBERKULOZDA CERRAHI TEDAVI ENDIKASYONLARI:

Gliniimiizde, tibbi tedavinin etkisi nedeniyle TB hastaliginda cerrahi
tedavi endikasyonlari oldukg¢a sinirhidir.

. CID/YID-TB hastasinda, uygun tedavi rejimi varliginda, tibbi tedaviye ek
olarak, cerrahi tedavi yapilabilir.

e Konstriktif perikarditte yapilr.

e Pott hastaliginda, fiksasyon endikasyonu varsa veya spinal kord basisi olursa
tuberkiloz tibbi tedavisine ek olarak cerrahi distnulebilir.

e Multidisipliner degerlendirme ile karar verilir.
* Tibbi tedavi ile kontrol edilemeyen masif hemoptizide cerrahi gerekebilir.

e Ciddi sekel lezyonlar (tansiyon kavitesi, komplike aspergilloma, vb.)
varliginda cerrahi yapilabilir.



OLGU1

BC,29 yasinda, Kadin,ev
5372039868 .
h a n | m I eégtlsmzawem:zs 51 -

Oksuriik, zayiflama, gece
terlemesi yakinmalari
mevcut.

Yayma (++)




OLGU1

Tedavi 2HRZE/4HR (iDT hassas)
ted sonunda Balgam ¢ikaramadi

5372039868 .

16.06.2016 10:26:51
RESIM 1




OLGU2

e FB,56 vyas,Erkek,Dm

e Yayma (+), 19.8.2016
HRZE tedavi baslandi.
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OLGU2

tedavinin 2.ayi yayma (+)

DU TOROZ
Name : BUYUKOZEN FERHAT
Birth Date: 2/3/1962
186162904364y
Acc. No : 16277542

'6/12:37:40)

_Step : Chest PA
~ bsta Adi Soyadi : FERHAT BUYUKOZEN TR T
jasta Mo : 1841564 Cinsiyeti : E “agl : 56 Resmiyeti : SSK (sgk)
b svuru Mo 12016 / 284835 Defter No : 2393

D 10 Tanilan : (R91) Akcigerin tamisal gériintilemesinde anormal bulgular ‘

AK TERIYOLOJi SONUGLARI

HUn e isteyen Servis : 14.2 Gogiis Polikinigi N.TOKER isteyen Hekim : NiL TOKER
Parkodu 1 2901940642 istem Zamani Barkod Zamani__Ornek Alma Zmn. Lab. Kabul Zamani Onaylama Zaman|
1 2016/ 284835 18.08.2016 14:54 18.08.2016 14:54 18.08.2016 15:01 18.03.2016 15:43 03.10.2016 16:53

Sonug
ikobakteri kiiltrd (Balgam) POZITIF

ikobakten kilflini (ureme kontrolli otomatik sistem) (Balgam)
T POZITIF

M.tuberculosis kompleks
Ureme Diizeyi
Antibiyotik Sonug Mic Antibiyotik Sonug Mic

Etambutol S : Duyarh lzoniyazid 0.1 mg/L s Druyarh
Rifampisin 5 : Duyarh Streptomisin s Druyarh

ARB ++++




OLGU2

Tedavinin 3.ayi yayma negatif, 4ay HR ted verildi.
Ted sonu kultur negatif

1-1
| Step: ChestPA




OLGU3

e SK,31 yasinda ,kadin
 Yayma (+)
e HRZE baslandi




OLGU3

e Tedavinin 2.ayI
 IDT H direncli

e Tedavi rejimi ve suresi
ne olmali?

{asta Adi Soyadi : SELMA KESKINTURK LU
jasta Mo : 1914098 Cinsiyeti : K Yasi : 32 Resmiyeti : 53K (sgk)
Jaswuru Mo $ 2017 7 133693 Defter No : 4798

CD 10 Tamilan : {J18) Pnémoni, tammlanmamig organizmalar,(R91) Akcigerin tanisal gérintilemesinde anormal bulgular|

3AKTERIYOLOJI SONUGLARI

IEEHHHNER N AR IR I isteven servis : The Poliklinik isteyen Hekim  : FIGEN ALKAN

Barkodu : 29020201483 Istem Zamani Barkod Zamani__Ornek Alma Zmn. Lab. Kabul Zamani _Onaylama Zaman
Bagvuru Mo :2017 [ 133693 18.04.2017 13:35  18.04.2017 13:37 18.04.2017 13:56 18.04.2017 15:06 26.06.2017 13:32]
Tetkik Sonug

Wikobakteri kittirs (Balgam) POZITIF

Mikobakteri kiiltiiril (Greme kontrolii otomatik sistem) (Balgam)
POZITIF

M.tuberculosis kompleks

Ureme Diizeyi

Antibiyotik Sonug Mic Antibiyotik Sonug Mic
Elambutol § : Duyarh izoniyazid 0.1 mg /L R : Direngli
Rifampisin § : Duyarh Streptomisin S Diuyarh

ARB NEGATIF




OLGU3

 2HRZE/ 7HRE

e Tedavi sonu kultur
negatif (kur)




OLGU 4

TAE,19 vyasinda,
Ogrenci

Yayma (++++)

HRZE tedavi baslandi




OLGU 4

tedavinin 3.ayi

dsld AU OUYAU .+ LAIAIEY LAY e [T -
asta Mo : 1748711 Cinsiyeti : E Yagl : 21 Resmiyeti : 55K (sgk)
agvuru Mo : 2015/ 364102 Defter Mo : 3069

2D 10 Tamilan = (J20.9) Akut brongit, tanimlanmamig,(Z03.0) Tuberkdloz sOphesiicin gizlem |

MK TERIYOLOJi SONUGLARI

0 LLTTR T I isteyen Servis : JA.3 GGS Poliklinidi E. TANRIVERDIO  isteyen Hekim : ELIF TANRIVERDI
Barkodu 1 2901632811 Istem Zamani Barkod Zamani_Ornek Alma Zmn. Lab. Kabul Zamani Onaylama Zaman

Bagvuru No  : 2015/ 364102 13.11.201613:00 16.11.2015 10:56 16.11.2015 10:55 16.11.2015 10:55 24.12.2015 14:24]
letkik Sonug
fikobakteri kilturd (Balgam) POZITIF POZITIF

Vikobakteri kiiltii rii (ireme kontrollii otomatik sistem) (Balgam)

- P ARB ++++
TT POZITIF T1POZITIF 01517142
M.tuberculosis kompleks
Ureme Diizeyi
Antibiyotik Sonug Mic Antibiyotik Sonug Mic
Etambutol 5 : Duvarh izoniyazid 0.1 mg /L 3 Duyarl
Rifampisin 5 : Duyarh Streptomisin 3 Duyarl

ARB +++ 01517233




OLGU 4

Ted tamamlama

Name : ERDEM TARIK ASLAN

2oy M N
Birth Date : 8/18/1996
545836940260y Cls

2507 Acc. No : 16135896

1.08.2016 12:20:38




OLGU 4
Ted tamamlama




OLGU 4

sag Ust lobektomi

“Name : ERDEM TARIK ASLAN
Birth Date: 8/18/1996

1583694026 3
B.11.2016 14:27583




Operasyon sonrasi 3.ay




e Dikkatiniz icin tesekkur ederim.
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