Tiirkiye de Tiiberkiilozun Kontrolii Igin Basvuru Kitabi

(D. TEDAVI)

D1. TB TEDAVISINE BASLAMAK

TB TEDAVISININ ILKELER]

1. En etkili, en giivenli ve en kisa siireli tedavi secilmelidir.

2. Kombine ila¢ kullanilmalidir (basillerin duyarli oldugu ilaclar).
3. ilaclar diizenli kullanilmalidur.

4. Tlaglar yeterli siire kullanilmalidir.

Tuberktloz tedavisinde en 6nemli faktor ilaclardir. Dinlenme, beslenme ve iklim gibi
faktorlerin etkileri 6nemsizdir (57). Kur saglayacak bir ila¢ kombinasyonuyla tedavi rejimi
olusturulmalidir. Tedavinin baslangicinda basil sayisi en ylksek dizeyde oldugundan direncli
mutant suslarin ortaya ¢ikma olasiligi en yiiksektir. Ulkemizde oldugu gibi izoniyazid
direncinin %4’ten yiiksek oldugu yerlerde baslangic doneminde dort ilac
kullanilmalidir. idame doneminde en az iki ila¢c kullanilmalidir. Bu tedavide ilaclarin
dizenli olarak ve yeterli stre kullanilmas: ¢cok buylk onem tasimaktadir; aksi halde, ilag
direnci ve tedavi basarisizligi ortaya cikmaktadir.

Tuberkuloz ilaglari, basilleri hizla oldurir (erken bakterisidal aktivite), ila¢ direnci
gelisimini Onler (diren¢ gelisimini Onleyici aktivite) ve hastanin viicudundaki basilleri sterilize
eder (sterilize edici aktivite). Bu etkiler icin, Ozellikleri olan bir dizi ila¢ birarada kullanilir,
yeterli stire kullanilir. Sonucta hastada kiir saglanir ve niiks etme olasiligi son derece distktir.

TUBERKULOZ ILACLARI:
Burada sadece birinci grup TB ilaclart hakkinda bilgi verilmistir. Tkinci grup TB ilaclarini
iceren bir tablo, Ilaca Direncli TB basligi altinda yer almistir (bakiniz sayfa 51).

izoniyazid:

Etki sekli Etki yeri bilinmiyor. Cogalan basillere son derece bakterisidal
etkilidir.

Farmasotik sekil Tablet 100 mg ve 300 mg.

Doz Gunlik 5 mg/kg, maksimum 300mg; haftada t¢ kez gozetimli
600 mg; haftada iki kez gozetimli: 900mg.

Uygulama sekli Yiyeceklerle emilimi azaldigindan yemekten yarim saat 6nce
alinmalidir. Diger TB ilaclart ile birlikte verilir.

Yan etkileri Hepatit; periferik néropati, ruhsal durum bozuklugu, sistemik lupus

eritematozus (SLE) sendromu, cilt dokintileri

Kontrendikasyonlari | Karaciger fonksiyon bozuklugu, asiriduyarlilik

[la¢ etkilesimleri Su ilaclarin metabolizmasini inhibe ederek onlarin etkisini artirabilir:
Fenitoin, karbamazepin, distlfiram. Fenitoin de izoniyazidin serum
duzeyini artirir.

Oneri Su durumlarda giinde 10 mg dozda piridoksin (vitamin B6) onerilir:
Kronik alkolizm, diyabet, gebelik, addlesan donem, ileri yas, Giremi,
kanser, malnttrisyon, HIV, epilepsi.
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Rifampisin:

Etki sekli Nikleik asit (RNA) sentezini inhibe eder. Sterilize edici etkisi en
kuvvetli ilactir. Bakterisidal etkisi de glcludiir.

Farmasotik sekil Kapsil 150 mg, kapsiil 300 mg, stispansiyon 100 mg/5ml

Doz Gunlik: 10 mg/kg, maksimum 600 mg (Gozetimli verilen haftada
iki ve haftada tc¢ glinlik uygulamalarda da ayni doz)

Uygulama sekli Yiyeceklerle emilimi azaldigindan yemekten yarim saat 6nce
alinmalidir. Diger TB ilaclari ile birlikte verilir.

Yan etkileri [drar, gaita, balgam, ter, gdzyast turuncu olur; gastrointestinal

rahatsizlik; hepatit; asiriduyarlilik reaksiyonlart. Trombositopeni,
grip sendromu, bobrek hasari.

Kontrendikasyonlar:t | Hemolitik anemi, asiriduyarlilik, tedaviye bagli bobrek yetmezligi,
trombositopeni

Ilac etkilesimleri Karacigerden metabolize olan ilaclarin atilimint hizlandirabilir.
Bunlar: kortikosteroidler, kumarin tiirevleri, opiyatlar, oral
hipoglisemikler, makrolidler, antikonvilsanlar, ketokonazol,
flukonazol, siklosporin, proteaz inhibitorleri, digital, antiaritmikler,
beta-blokorler, kalsiyum kanal blokorleri ve benzodiyazepinler.
Ostrojen metabolizmasini hizlandirarak oral kontraseptiflerin etkisini
azaltabilir. Rifampisinin antiretroviral ilaclarla ciddi etkilesimi vardir.

Pirazinamid / Morfozinamid

Etki sekli Ozellikle asit ortamlarda etkilidir. Etki sekli bilinmemektedir.

Farmasotik sekil Tablet 500 mg. (Morfozinamid: tablet 500 mg)

Doz Gunlik 30 mg/kg; haftada ¢ gozetimli 30-40 mg/kg; haftada iki
gozetimli 30-40 mg/kg. (Morfozinamid dozu, pirazinamidin 1,5-2
katidir.)

Uygulama sekli Yiyeceklerle emilimi azaldigindan yemekten yarim saat 6nce
alinmalidir. Diger TB ilaclari ile birlikte verilir.

Yan etkileri Hepatit, hipertirisemi, artralji, dokiintii, gastrointestinal rahatsizlik.

(Asemptomatik hipertirisemide PZA kesilmez)

Kontrendikasyonlari | Karaciger fonksiyon bozuklugu, asiriduyarlilik

[la¢ etkilesimleri Urikoziirik probenesid ve siilfinpirazonun etkisine antagonist etki.
Streptomisin:
Etki sekli Belirli TB basili topluluklarina kars: etkili bakterisidal bir ilactir.

Bakterinin 30S ribozomuna baglanarak protein sentezini inhibe eder.
Aminoglikozid grubundandir.

Farmasotik sekil 0,5 ve 1 gramlik streptomisin stlfat iceren flakonlar.

Doz Gunlik 1000 mg; 55 yas Ustiinde ya da 50 kg’dan hafif hastalarda
750 mg; haftada ti¢c gozetimli 1000 mg; haftada iki gozetimli: 1000mg.

Uygulama sekli Intramuskuler uygulanir. ABD’de bir arastirma protokoli ile
intravenoz uygulanabildigi de bilinmektedir (58).

Yan etkileri Vestibtler, isitme ile ilgili bozukluklar, elektrolit ve tuz dengesizligi,

nefrotoksisite, ates ve doktintd, asiriduyarlilik

Kontrendikasyonlart | Ototoksisite (vertigo, basdonmesi, ataksi), asiriduyarlilik, gebelik,
miyastenia gravis, bobrek bozuklugu.

[la¢ etkilesimleri Nonsteroid anti-inflamatuar ilaclar bobrek yetmezligi riskini artirir.
Nefro ve oto toksisiteyi artiran etkileri nedeniyle streptomisinle
birlikte su ilaclar kullanidmamalidir: diger aminoglikozidler,
amfoterisin B, sefalosporinler, etakrinik asit, siklosporin, sisplatin,
furosemid, vankomisin.
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Etambutol:

Etki sekli

Etki sekli bilinmiyor. Cok ytiksek konsantrasyonlarda bakterisidaldir.
En onemli yarari, 6zellikle INH ve/veya SM’e baslangi¢ direnci
varliginda goralmustr.

Farmasotik sekil

Tablet 500 mg.

Doz

Ik iki ay gunlik 25 mg/kg, sonra 15 mg/kg; haftada ti¢ gozetimli
30 mg/kg; haftada iki gozetimli: 50 mg/kg.

Uygulama sekli

Besinlerle etkilesmez. Oral yoldan cok iyi emilir.

Yan etkileri

Optik norit (gorme keskinligi ve renkli gorme testi gerekir),
hipertrisemi, gastrointestinal rahatsizlik

Kontrendikasyonlari

Optik norit varligl, bobrek bozuklugu, gérme sorununu
bildiremeyecek cocuk ya da bilin¢ bozuklugu olmasi, asiriduyarlilik

fla¢ etkilesimleri

Bilinmiyor.

ILAC DOZILARI:

Tablo II. Birinci grup TB ilaclarinin dozlar:.

(Haftada 3 ya da 2 doz ilag¢, ancak tiimiiyle gézetimli ila¢ icirilebiliyorsa uygulanmalidir.)

Giinliik doz Haftada 3 doz Haftada 2 doz
(gozetimli) (gozetimli)
Eriskin | Cocuk | Maks? | Eriskin| Cocuk | Maks? | Eriskin | Cocuk | Maks?
mg/kg | Mg/kg | Mg mg/kg | mg/kg | mg | mg/kg | mg/kg | mg
iNH (izoniyazid) 5 10-15 300 10 20-40 | 600 15 20-40 | 900
RIiF (Rifampisin) 10 10-15 600 10 10-20 600 10 10-20 600
PZA (Pirazinamid) 25 20-40 2.000 30-40 50-70 3.000 | 40-60 50-70 4.000
MZA 40 30-60 3.000 MZA’nin intermittan kullanimu ile ilgili bilgi
(Morfozinamid)? bulunamadi. Genel olarak PZA dozunun 1,5-2
kat1 kullanilir.
SM (Streptomisin)* 15 20-30 1.000 15 20-30 1.000 | 15 20-30 1.000
EMB (Etambutol) 15-25 15-25 1.500 30 25-30 45 50

Hastalara bir ginliik ilaclarin tiimii bir defada ve tercihen a¢ karma verilmelidir. Bir giinlik
ilaclarin boliinerek birkac defada icilmesinden kaginilmalidir. flaclara bagli mide yakinmalari
olursa, yemekle birlikte verilebilir. flaclari tek seferde icirerek hem biitiin ilaclarin icilmesi
saglanir, hem de unutma onlenir. Bu sekilde kullanilmalari, ilaclarin etkilerini artirabilir. Tlaclar
bir defada i¢cmek gercekten rahatsizlik veriyorsa, bu hastalara giinlik dozlar ikiye ya da tlice
boliinerek verilebilir.

Maks: maksimum

Morfozinamid ile Pirazinamidin dozlari birbirlerinden ¢ok farklidir. Hastaya verilen hangisi
ise, dozun ona gore iyi tarif edilmesi gerekir. Morfozinamid dozu Pirazinamidin 1,5-2 kat1 olarak
hesaplanir. Ulkemizde morfozinamid preparatlari: Morfozid ve Piazolina; pirazinamid
preparatlart ise Pirazinid ve Piraldina’dir.

Streptomisin 60 yasindan buiylk hastalara giinde 500-750 mg verilmelidir.
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TEDAVi REJiIMLERI:
Ulkemizde her tiiberkiiloz hastasinda tedavi DGT seklinde yapilmalidir. Bu konu, Dogrudan
Gozetimli Tedavi bagligt altinda sayfa 33’de incelenmistir.

Tedavi rejimleri iki donemlidir: baslangi¢c donemi ve idame donemi (59,60).

Baslangi¢c donemi

Hizli cogalan basillerin temizlendigi donemdir. Bu donemde dort ilag
(ntks ve tedaviyi terkten donenlerde 5 ilag) kullanilir. Bakterisidal
aktivite ve direng¢ gelisimini Onleyici aktivitive sozkonusudur.
Genellikle 2 ay strer.

Bu donemde tedavi birakilirsa, tedavi basarisizligt olabilir ve ilag
direnci gelisme olasilig1 yuksektir.

[dame donemi Bu donemde sterilizasyon gerceklestirilir. Yani, zaman zaman

aktivasyon gosteren, aralikli cogalan basiller temizlenir. Yeni
olgularda genellikle 4 ay surer.

Bu donemde tedavi terkedilirse, niiks gerceklesebilir ve genellikle
basil ilaglara duyarlidir.

TEDAVI SEMASI

Tablo III. TB olgu tanmimlarina gére tedavi semas: (Gebelerde, emziren annelerde ve diger 6zel

durumlarda tedavi yaklasimlar: Sayfa 43 dedir.) [[zoniyazid (H), Rifampisin (R), Pirazinamid

(Z), Morfozinamid (M), Etambutol (E), Streptomisin (S)]

OLGU TANIMI BASLANGIC DONEMi IDAME DONEMi
(glnlik)* (gunlik)
Yeni olgu 2 ay HRZE ya da HRZS 4 ay HR
Cocuk TB 2 ay HRZ# 4 ay HR
Menenjit, milier, kemik-eklem TB 2 ay HRZE ya da HRZS 7-10 ay HR
Tedaviyi terkten donenler 2 ay HRZES 5 ay HRE
Niiks olgular 1 ay HRZE
Tedavi basarisizligi olmus olgular** Uzmanlasmis merkezlerde ikinci grup ilaglarla
Kronik olgular tedavi edilir.***

* ok

ONEMLI UYARI: Tedavisi basarisiz olan ya da diizelme gostermeyen hicbir hastaya ilag
eklemesi yapilmaz! Tedavisi siirdiiriiliirken, uzman bir merkeze danisilir.

Yeni olgularda baslangic doneminin sonunda balgam yaymasinda ARB pozitif ise, baslangic
donemi ayni ilaclarla bir ay uzatulir (61). Uclincii ay sonunda da ARB pozitif ise hastanin
balgami direng testi icin laboratuvara gonderilir; ilaclar kesilmez, ilaclarin sayist azalulmaz ve
aynt ilaclar gozetimli verilir (DGT). Hasta uzmanlasmis bir merkeze danisilir. Niiks ve tedaviyi
terkten donen olgular da Uclincl ayin sonunda balgam yaymasinda ARB pozitif ise, ayni
ilaclara devam edilerek hasta uzmanlasmis bir merkeze sevk edilir (62).

Tedavi basarisizligi olan olgularin tedavi kararini 6zel merkezler verecektir. Bu konuda
tilkemizde DSO’nden farkli bir yaklasim uyguluyoruz. (Ayrintilar icin tedavi basarisizlig
basligina bakiniz sayfa 46).

*Ankara Atatirk Gogiis Hastaliklart ve Gogiis Cerrahisi Egitim ve Arastirma Hastanesi, [stanbul
SSK Stireyyapasa Gogis ve Kalp Damar Hastaliklar1 Egitim Hastanesi, Istanbul Heybeliada
Gogus Hastaliklart ve Goglis Cerrahisi Egitim ve Arastirma Hastanesi, Yedikule Gogls
Hastaliklar1 ve Goguis Cerrahisi Egitim ve Arastirma Hastanesi (Istanbul), Dr. Suat Seren Gogiis
Hastaliklar1 ve Gogiis Cerrahisi Egitim ve Arastirma Hastanesi (Izmir).

Balgam yaymasinda basil saptanan ya da kavitesi olan ¢ocuk TB hastalarina da eriskin hastalar
gibi, tedavinin baslangi¢c doneminde dort ilac¢ verilir. Gorme bozuklugunu ifade edemeyecek
yasta cocuklara etambutol verilmemesi uygundur.
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TEDAVI SEMASI ICIN NOTLAR:

1. DSO'niin dnerdigi kategorilere gore tedavi yaklasimi (48) Tiirkiye'de ayni sekilde
uygulanmamaktadir, farkliliklar vardir:

* Yayma negatif akciger TB’unda ve akciger dis1t TB'un daha az ciddi sekillerinde DSO,
lic ilacla tedavi onermistir. Ulkemizde bu hastalar icin de dort ilacla tedavi énerilmistir. Bu
kararin en 6nemli nedeni ilac¢ direnci oranlarinin yiiksek olmasidir.

* Tedavi basarisizligi olan olgularda uzmanlasmis bir merkezde yeni bir tedavi baslanir.
Ulkemizde ikinci grup ilaclarla tedavi olanag: oldugu icin, tedavi basarisizlig1 olan olgularin
degerlendirilmesi ve tedavi kararlari bu merkezlere birakilmalidir.

2. intermittan tedavi, yalniz dogrudan goézetimli tedavi (DGT) uygulamasi yapiliyorsa
kullanilmalidir. DGT, gorevlendirilen bir kisinin, hastanin her doz ilact yuttugunu bizzat
gozleyerek, ila¢ ictiginden emin olmasi ve hastanin ilag¢ ictigini kaydetmesidir.

3. Mlaclardan herhangi birisi kullanilamiyor ise ya da diger 6zel bir durum varsa tedavi rejimi
ve siresi konusunda bakiniz sayfa 43: 6zel durumlarda TB tedavisi.

4. Tla¢ etkilesimleri onemli olabilir: Rifampisin karaciger enzimlerini indiikleyerek bazi
ilaclarin (6rnegin dogum kontrol haplari, anti-epileptik ilaclar, kortikosteroidler, oral anti-
diyabetikler, oral antikoagiilan ilaclar, vd) kandaki duzeylerini dustrur. Bu ilaglarin
dozlarinin ayarlanmast gereklidir. Dogum kontroli icin diger alternatif yontemler
kullanidmalidir. HIV pozitif hastalarda rifampisin ile antiretroviral ilaclar arasinda ciddi bir
etkilesim sozkonusudur. HIV pozitif hastada TB tedavisi 6ncesinde mutlaka uzmanina
danismak gereklidir.

5. Bir giinde alinacak ilaclarin tamami (bir engel yok ise) bir defada icilmelidir.
Boylece hem butlin ilaglarin i¢ilmesi saglanir, hem de unutma Onlenir. Bu sekilde
kullanilmalari, ilaclarin etkilerini azaltmaz, tersine artirabilir. Ilaclarin gunlik dozlarini
bolmekten kacinilmalidir.

FIKS DOZ PREPARAT: (63)

Dinyada “fiks doz preparat” seklinde hazirlanmis olan tiiberkiiloz ilaclart bugiin yaygin olarak
kullanilmaktadir. HR ya da HRZ ya da HRE ilaclarint tek bir tablet icinde sunan bu ila¢ farmasotik
sekilleri, sonucta hasta uyumuna yararlt olmaktadir. Ayrica, hastanin, ilaglardan birisini icip digerini
icmemesi gibi bir olasilig1 da yok etmektedir. Yani hasta, kullanmast gereken biitiin ilaclart ya hep
birden almakta ya da hi¢ almamaktadir. Bu da diren¢ gelisimine yol acan “monoterapi” riskini yok
etmektedir. Bu preparatlar tilkemizde hentiz tUretilmemekte ve kullanilmamaktadir.

Bu ilaclarla yapilan insan biyoyararlanim c¢alismalarinda, bazi preparatlarin yeterli kan
rifampisin diizeyi saglayamadig1 saptanmistir. Bu nedenle DSO ve IUATLD, insanlarda yeterli
biyoyararlanim ¢alismalari yapilmis kombinasyon preparatlarinin alinmasini dnermektedirler.

Kombine ila¢ kullanilirken birarada bulunan ilaglarin herbirinin dozunun yeterli olmast da
hesaplanmalidir.

KORTIKOSTEROID KULLANIMI:

Kortikosteroidler, TB tedavisinde genellikle akciger dist tiiberkiilozda gerekli olmaktadir.
Gunlik 0,5-2 mg/kg prednizolon esdegeri dozda 4-6 hafta verilebilir. Sonra doz basamakli
olarak azaltilarak kesilir. Birlikte proton pompa inhibitorii ya da famotidin kullanilmalidir.

Agir milier TB ya da genel durumu bozuk TB hastasi: TB tedavisi ile birlikte
kortikosteroidler hastanin genel durumunu duzeltir ve tiberkiloz ilaglarinin etki edecegi
donemde hastaya destek olur (64).
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Akciger tiiberkiilozunda kortikosteroid kullanimi konusunda 12 prospektif randomize
calismanin sonuclaria gore, daha hizli iyilesme, kilo alma ve radyolojik temizlenme olmakla
birlikte, akciger fonksiyonlarini korumada ve kir oranlarinda bir farklilik yaratmadig:
gorulmistir (65).

Plevra hastaliginda da kortikosteroidler semptom ve bulgularin (ates, dispne, efizyon
miktar) hizli dizelmesine yardimct olmakla birlikte sonucta plevra kalinlasmasini dnlemede
ve akciger fonksiyonlarina katki saglamada yarart gosterilmemistir. Bu nedenle dispne yaratan
fazla efizyon varliginda ve gogus agrisinda verilebilir (66,67).

Tiiberkiiloz perikarditte, kortikosteroidlerin kalbin konstriksiyonuna engel oldugu
gosterilmistir. Yasam stresini artirir ve perikardiyektomi ihtiyacini azaltir (68).

Tuberkiilloz menenjitin ic doneminde de norolojik sekelleri azalttigi gosterilmistir. Erken
verilmesi durumunda bu etkisi daha belirgindir. Ozellikle tciincii evredeki menenjitlerde
yasam siiresini uzattigir gosterilmistir (69,70).

Anti TB ilaclara asir1 duyarlilik olmas: durumunda kullanilabilir.

Adrenal yetmezlik durumunda yerine koyma tedavisi uygulanir.

Cocuk tiiberkiilozunda, yukarida sayilan endikasyonlara ek olarak brons cevresindeki ya
da icindeki lenf bezlerinin yarattigi basiyt azaltmada kortikosteroidler kullanilabilir (71).
Bunun disinda yiiksek ates ve dispne ile birlikte bulunan masif efizyonlarda da kullanilabilir
(72).

CERRAHI TEDAVI ENDIiKASYONLARI:

Gunumuzde, tibbi tedavinin etkisi nedeniyle TB hastaliginda cerrahi tedavi endikasyonlari
sinirhidir (73).

* Tam icin cerrahi: diger yontemlerle tant konulamayan akcigerde tek nodil, toraks ici
lenf bezi buylmesi gibi bazi durumlarda tanisal cerrahi islem gerekir. Cerrahi ornekleri
patolojik inceleme yaninda mikrobiyolojik incelemeye de gondermek gereklidir.
Ulkemizde, TB'un pek cok hastalig: taklit edebildigini akilda tutarak her hastada mikroskobi
ve kulttr ile TB incelemesi istenmelidir.

* CID-TB tedavisinde cerrahi, tedavinin bir parcasidir. Etkili bir tibbi tedavi yeterli siire
yapilmalidir. Kaviteli lezyonlarin biytuk kisminin bir lob ya da akcigerde olmasi,
rezeksiyon icin gereklidir. Cerrahi karari, cerrahinin zamanlamasi konulari uzman
merkezler tarafindan yapilir.

* Tuberkiiloz komplikasyonlari: tiberkiloz ampiyem, plevral kalinlasma, abondan
hemoptizi, brons striktiirti, bronsektazi, harabolmus akciger olan hastalarin bir boliminde
cerrahi gereklidir.

*  Konstriktif perikardit ile Pott hastaliginda spinal kord basist durumlarinda cerrahi 6nerilir.

YAN ETKILERE YAKLASIM

En sik goriilenler, bulanti kusma seklinde gastrointestinal yan etkiler ve ciltte gortilen yan
etkilerdir. Daha az siklikla vestibiiler etkiler ve hepatit goriilmustiir. Yan etkiler genellikle
tedavinin ilk ¢ ayinda gorilmektedir (74).

Tedavi baslangicinda hastalara, kullandiklart ilaglarla ortaya cikabilecek en sik yan etkiler
anlatilmalidir. Hastalar, tibbi personel tarafindan en az ayda bir gorilmeli ve semptomlari
konusunda 6zel olarak gorusilmeli, yan etkileri a¢isindan hastalarin oykuleri alinmali ve fizik
muayeneleri yapilmalidir; gerekiyorsa sorunu ile ilgili laboratuvar incelemeleri yapilmalidir.
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Minor yan etkiler nedeniyle ilk grup ilaclar, 6zellikle de rifampisin kesilmemelidir. Mide
yakinmalart varsa, yemekle birlikte verilebilir ya da ilaclar bolinebilir.

[zoniyazid, rifampisin ya da pirazinamid alan biutiin hastalarin hepatit distndiren
yakinmalart olunca hemen haber vermeleri istenmelidir. Hepatit disindiren semptomlar:
bulanti, istah kaybi, kusma, strekli koyu idrar, cildin sart olmasi, halsizlik, aciklanmayan ates
yikselmeleri, karinda duyarhliktir.

Yan etkilere ait semptom ve bulgusu olmayan hastalarda yan etki arastirmasi ic¢in rutin
laboratuvar tetkikleri gereksizdir. Ancak, ila¢ toksisitesini dustindiren semptomlar ortaya
cikarsa, bu toksisitenin varligini incelemek icin uygun laboratuvar testleri yapilmalidir.

MINOR YAN ETKILER

Minor yan etkilerin ortaya ¢iktigi durumlarda, ilk grup TB ilaglari, 6zellikle de rifampisin
kesilmemelidir. Semptomatik tedavi vermek ve hastaya durumu aciklamak yeterlidir.

* Hepatotoksisite dist nedenlerle olusan karin agrisi, bulantt ya da istahsizlik, rifampisine ya
da diger ilaclara bagli olabilir. flaclart icme zamanini degistirerek dnlenebilir.

* Cilt reaksiyonlari: [zoniyazid ve rifampisine bagli eksfoliyatif dermatit disinda kalan cilt
reaksiyonlari genellikle antihistaminiklerle gecebilir.

* Periferik noropati: en ¢cok ayaklarda yanma hissi seklinde gortilen norolojik reaksiyonlar
izoniyazide baglidir ve giinde 10 mg B6 vitamininin (pridoksin) eklenmesi ile onlenir.
Diyabetli, gebe, malabsorbsiyonu olan ve yetersiz beslenen hastalarda izoniyazidle birlikte
rutin olarak B6 vitamininin kullanilmas: onerilir. Yiksek doz B6 vitamini (pridoksin)
INHin kompititif antagonistidir ve etkisini azaltir (75).

* Artralji: Pirazinamide bagli eklem yakinmalari, intermittan tedavide giinlik tedaviye gore
daha sik gortlir. Genellikle hafiftir ve kendi kendine gecer. Semptomatik tedaviye (aspirin
vd) iyi yanit verir.

* Rifampisine bagli grip-benzeri tablo, genellikle intermittan tedavi ile olur. Ates, titreme,
basagrisi, basdonmesi, kemik agrisi en ¢ok 3.-6. aylar arasinda gorilir. Rifampisin
alimindan 1-2 saat sonra baslayip, 8 saate kadar strebilir.

* Viicut sivilarinin kirmizi/turuncu olmasi, Rifampisine baghdir; godzyasi, tikrik,
balgam, ter, idrarit boyar, lensleri de boyayabilir. Viicut sivilarinin kirmizi/turuncu olmasi
tehlikesizdir, fakat hastaya dnceden anlatilmast gerekir.

MAJOR YAN ETKILER:

Bu yan etkiler, ilaclarin gecici ya da strekli kesilmesini ve siklikla hastanin hastaneye
yatisini gerektirir.

* Hipersensitivite (asiriduyarlilik) reaksiyonlari: Ciltte ya da yaygin (sistemik) olarak
gortlebilir. En sik SM, para-amino salisilik asit (PAS) ve thioasetazon (THI) ile olur.
Rifampisin ve pirazinamid ile de olabilir. Hipersensitivitenin en sik goriilen klinik bulgulari
cilt dokilntisti ve atestir. Doklnti genellikle eritematoz ve kasintilidir, makiiler ya da
papuler olabilir. Ekstremitelerden cok govdeyi tutar. Yaygin (jeneralize) reaksiyonlar ise,
periorbital sislik, konjunktivit; sistemik semptomlar: 6rnegin, titreme, halsizlik, kusma,
eklemlerde agri, basagrisi, yaygin lenfadenopati, albiminiri, hepatosplenomegali ve
seyrek olarak gecici sariliktir. Mikoz zarlart da tutan ciddi ve hatta 6lime yol acan
Stevens-Johnson Sendromu goriilebilir: En ¢ok thiasetazon (THD ile olur, diger ilaglarla
da olabilir. Bir hastanin asiriduyarli oldugu bir ila¢ tekrar verilirse tek bir doz ile
hipersensitivite reaksiyonu gorulebilir. Hipersensitivite gelisen bir hastaya daha fazla bir
dozda ayni ila¢ verilirse nadiren anaflaktik sok gelisebilir.. Hipersensitivite reaksiyonu
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gorilince yapilmas: gerekenler: hastaya verilen butin ilaclart kesilir. Hasta, hastaneye
sevkedilir. Hastanede sorumlu ila¢/ilaclar saptanir. Desensitizasyon uygulanir ve hastaya
alerjik olmayan yeni bir tedavi baslanir. Ciddi reaksiyonlarin kontroli i¢cin antihistaminikler
ve steroid kullanimi gerekebilir.

*  Gorme bozuklugu Etambutole bagli olabilir. Bu yakinmasi olan hastalar hemen goérme
muayenesine yollanmalidirlar. Eger sorumlu etambutol ise, bir daha asla verilmemelidir.

* Hepatit (hepatotoksisite) (Hastanede tedavi edilmesi Onerilir): Karacigere en cok
toksik etki yapan ilaclar izoniyazid, pirazinamid ve rifampisindir. Toksisite semptomlari,
bulanti, kusma, karin agrisi, sarilik olabilir. Transaminazlarda tedavi sirasinda hafif artis
normalde de gorilebilir; normalin Gst sinirinin ¢ katindan fazla ya da baslangi¢c degerinin
bes katindan fazla artis varsa ya da bilirubin ytliksekligi varsa hepatotoksisite lehine
degerlendirilmelidir. Tiberkiloz tedavisi alan bir hastada ortaya cikan hepatit, tiiberkiiloz
ilaclarina ya da baska bir nedene bagli olabilir. Bunu ayirdetmek gerekir. Ilaclarin tamami
hemen kesilir. Viral hepatit icin arastirilir. Ilaca bagli hepatotoksisitede karaciger
fonksiyonlari dizeldikten sonra ayni ilaclara ayni dozlarla tekrar baslanir. Ilaclarin timiine
birden tam doz baslanir. Ilaclara tek tek baslamakla, tiimiine birden baslamak arasinda fark
saptanmamustir. ‘Timiine birden baslamak, hasta uyumu acisindan daha iyi olabilir. Tkinci
kez ilaca bagli hepatotoksisite goriilen hastalar uzman bir merkeze yollanmalidir.

* Bas donmesi (vertigo, nistagmus) ve isitme kaybi streptomisine bagli vestibiler hasar ile
olabilir. Yasli hastalarda c¢ok fazladir. Bu yan etkilerin ortaya ¢ikmasini 6nlemede ilag
dozunun dogru verilmesi ve tedavi suresi 6nemlidir. Ortaya c¢iktiginda ilact kesip bir KBB
uzmanina danisiimalidir.

* Hemolitik anemi, akut bobrek yetmezligi, sok ve trombositik purpura rifampisine
bagli olarak ortaya cikar. Bu ciddi reaksiyonlarin gortilmesi durumunda Rifampisin kesilir
ve hastaya bir daha verilmez.

HASTANEYE YATIRILARAK TEDAViSi GEREKEN HASTALAR:

Bilimsel olarak, hastanede tedavi ile ayaktan tedavi arasinda, hastanin bakteriyolojik, klinik,
radyolojik iyilesmesi acisindan oldugu gibi aile bireylerine bulastiricilik acisindan da fark
yoktur (40). Cinku, tedaviye baslaninca bulastiricilik ¢ok kisa sirede ortadan kalkar.
Hastalarin asil bulastirdiklart donem, tedavi baslanmadan onceki donemdir.

Ayakta olsun, hastanede olsun hastalarin ilaclarint gozetim altinda icmeleri ¢nemlidir.
GoOzetimli ilac icirilmedigi siirece, hastanede yatiyor olmasi hastanin ilaclarini
diizenli ictigi anlamina gelmez.

TB hastaliginda bazi durumlar ciddi olarak yasami tehdit eder: Solunum sisteminde, cok
ilerlemis kaviteli TB, TB ile birlikte pnomotoraks olmasi ve TB ile birlikte masif hemoptizi
olmast; milier (yaygin) TB varligi; Solunum sistemi disinda ise, santral sinir sistemi
tiberktilozu, perikart tiiberktilozu, bobrek ustii bezi tiiberkiilozu ve aortanin TB anevrizmasi
oluimcil olabilir. Kaviteli akciger TB ve yaygin TB’da akut solunum sikintisi sendromu (ARDS)
olabilir (43).

Hastaneye 6zellikle yatirilmas: gereken hastalar sunlardir:

* Kronik, ila¢ direnci olan, tedavi basarisizligt olan, tedaviye uyumsuz hastalar.

* Genel durumu bozuk olanlar

* Hastalig1 cok ilerlemis olanlar

* Agir ya da sik hemoptizisi olanlar

* Diyabeti olanlar (kontrol altina alinamayan ya da instlin kullanmay1 gerektiren olgular)

* Kronik bobrek ya da kronik karaciger hastaligi olanlar
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* [lag alerjisi, ilaca bagli hepatit ve diger hastane tedavisi gereken ilac yan etkileri
* Yatis gerektiren ek hastalik varligi

* Ayaktan tedavide sorunlar yasanan hastalar

* Taninin kesinlestirilmesi gereken stipheli olgular.

* Evsizler.

D2. TEDAVININ SURDURULMESi

Tiuberkiiloz tedavisi, hem hasta icin hem de toplum saglig: icin yarar
saglamaktadir. Tedavi edilen her TB hastasi, basil kaynaklarini kurutmasi
nedeniyle, toplum sagligina bir katki: olusturmaktadir. Bu nedenle, TB
hastasinin tedavisinde hastanin uyumunu saglamak onemlidir ve saglik
calisanlarinin gorevidir. Tedaviyi siirdiiren hekim ve saglik calisanlari, tedaviyi
diizenli yiuritmek ve tamamlamakla da gorevlidirler.

HASTA UYUMU

Tuberkiloz hastasinin tedavisini dizenli olarak sturdirmek ve tamamlamak, tiiberkilozun
kontrolinde en 6nemli gorevlerden birisidir. Bu nedenle, her TB hastasinda dogrudan
gozetimli tedavi standart yaklasimdir.

Hekim, tedavi baslanan her hastaya 6nce hastaligin tedavisi, yan etkileri ve
tedavinin siirekliligi konusunda temel bir egitim vermelidir, ilaclara bundan sonra
baslamalidir. Bu egitim, hasta ile yapilan bir gorismede aciklamalar yapmak, hastanin
sorularina yanitlar vermek, kaygilarint konusmak ve hastanin kafasinda berraklik saglamak icin
yapilmalidir. Dispanser calisanlarinin, calisma dizeni ve hastaya sicak yaklasimi da hastanin
glivenini ve saygisini kazanarak tedaviye uyumunu artiracaktir.

Hastalarin izinin kaybedilmemesi ve ilaclarini daha diizenli kullanmalarinin temini agisindan
ailenin diger fertleriyle (anne-baba-es-kardes-cocuk ve diger yakin akraba ile) tanismak ve
hastanin durumunu onlarla da konusmak gerekir.

Hastanin ev adresi ve telefonundan baska, is adresini ve en az bir yakininin da adresini ve
telefonunu almak gerekir; mimkiinse ev ziyareti ile adresi kesinlestirmek iyi olur.

Hastanin tedavisini DGT ile stirdirmek icin hasta ile gortsuliir; planlama yapilir.

Hasta evli ve dogurgan cagda bir kadin ise, tedavi siiresince gebe kalmamas: icin egitilir

ve bir saglik kurulusu (Saglik Ocagi, Ana-Cocuk Sagligi ve Aile Planlamasi Merkezi) ile temas
kurularak, etkili bir yontemle korunmasi saglanir. Abortus gerekli degildir.

KONTROL MUAYENELERI

Tuberkiiloz hastalart tedavileri siiresince her ay kontrol edilir. Bu kontrollerde mutlaka
klinik degerlendirme ve bakteriyolojik inceleme yapilir, kaydedilir.

Hastanin baslangictaki yakinmalarinin dizelme durumu, yeni yakinmalarinin olup olmadigt
sorularak kaydedilir. Ila¢ yan etkileri konusunda sorgulanir. Ek hastaliklarinin durumu
degerlendirilir. Fizik muayene bulgularinda bir degisiklik olup olmadig: incelenir.

Her kontrolde mutlaka hastanin balgam yaymas: incelenmelidir. Ctinki tedavi basili
oldirmek icin yapilmaktadir ve basart ya da kiir saglamak ancak basilin temizlenmesi ile olur.

Olanak varsa akciger filmi de cekilir ve degerlendirmesi hastanin dosyasina kaydedilir.
Sadece akciger filmleriyle tedavinin izlenmesi yanlistir. Iyilesen bir hastada, radyolojik
dizelme olmayabilir, bazen radyolojik kotilesme bile olabilir.
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Her ay balgam incelemesi yapilmas: idealdir. Fakat en azindan yeni olgularda baslangicta,
ikinci ay bitiminde (ikinci ayda pozitif ise l¢lincti ayda), besinci ayda ve tedavi bitiminde
mutlaka balgam incelemesi gerekir. Niks ve tedaviyi terkten donenlerde, standart tedavi
veriliyorsa, en azindan ikinci ay sonunda, l¢ilinci ay sonunda, besinci ay sonunda ve tedavi
bitiminde balgam bakilmalidir.

Baslangic doneminin sonunda (ikinci ayin sonunda) hala balgam yaymasinda ARB pozitif
ise, baslangic donemi ayni ilaglarla bir ay uzatilir; G¢lnct ayin sonunda yayma negatif ise
idame tedavisine gecilir; ARB pozitif ise hastanin balgami duyarlilik testi i¢in laboratuvara
gonderilir ve ayni ilaglarla tedavi stirdurtlirken hasta, uzman bir merkeze danisilir.

Hastanin ila¢ duyarlilik testi bekleniyorsa, sonu¢ gelene kadar (en fazla 3 ay) baslangic
donemi tedavisi stirdurtlir.

Tedavinin besinci ayinda balgam yaymasinda basil pozitif ise (hi¢c negatiflesmemisse,
baslangicta negatif iken pozitiflesmisse, tedavi ile negatiflestikten sonra pozitiflesmisse) ya da
klinik-radyolojik iyilesme olmamissa hasta direncli tedavi yapan 6zel bir merkeze sevk edilir,
bu arada tedavi aynen sturdirtlir.

Hastanin tedavisi sirasinda dispanserde ¢oziimlenemeyen ciddi bir sorunla karsilasildiginda
da uzman bir merkeze danisilir.

Yayma pozitif hastada idame donemindeki bir negatiflik ile birlikte tedavi bitiminde
negatifligin saptanmasi kiir olarak kabul edilir.

Hastanin tedavisi sonlandirilirken bir filminin cekilerek saklanmasi, daha sonraki basvurular
agisindan yararlt olur.

Iyileserek tedavisi tamamlanan hastalarin 3.,6.,12.,24. aylarda kontrole gelmeleri onerilir.
Bunun yaninda tuberkulozla ilgili yakinmalart olursa gecikmeden basvurmalart Onerilir.
Hastalarin dosya ve filmleri saklanir, imha edilmez.

32




Tiirkiye de Tiiberkiilozun Kontrolii Igin Basvuru Kitabi

DUNYA’DA DOGRUDAN GOZETIMLI
TEDAVI STRATEJISI UYGULAMALARI

Dogrudan Gézetimli Tedavi uygulamast Dr. Styblo’nun onerisi ile Afrika’da
baglatilmistir. Ik wygulama érnegi Tanzanya olup, burada saglanan bagsari,
iyi bir uygulama ile cok fakir bolgelerde ve tilkelerde bile tiiberkiilozun kontrol
edilebilecegini kanitlamistir. Bu basar: saglk alt yapisi ve ekonomik gelismislik
iyi olmadan TB ile yeterince miicadele edilemeyecegi seklindeki yaygin kanaati
yikarak Cin, Peru, Hindistan gibi iilkelerde de wygulamaya gecilmesini
saglamastir. Ancak DOTS uzun stirve sadece fakir tilkeler icin gecerli bir strateji
olarak kabul edilmis ve diger tilkelerin ilgi alanina girmemistir. Ancak ABD de
bu stratejinin basart ile uygulanmasi, gelismislik seviyesi yiiksek tilkelerde de
yayilmasini bizlandirnustir.

Halen 148 tilkede uygulama devam etmektedir ve global olarak
tiiberkiiloz vakalarinin %27’si DOTS ile tedavi edilmektedir. DOTS un
uygulandig tilkelerin niifusu da Diinya niifusunun %55 'ine ulasmastir.

TURKIYE’'DE DOGRUDAN GOZETIMLI TEDAVI STRATEJISI
Ulkemizde bu strateji ile ilgili olarak TBun durumunu genel olarak
degerlendirdigimizde sunlar: gérmekteyiz.
* TB insidansi istenilen rakamlarin cok tizerindedir.
* Genis bir enfeksiyon havuzumuz vardw. (12-15 milyon kisi) ve ber yil
bu havuzdaki insanlarin %01-3tinde TB bhastaligi gelismektedir.
* Cokilaca direncli TB bhastalarinin sayist yiiksektir.
* Hastaligin yayginhginda bolgeler arasi ciddi farklar mevcuttur.
* Hastalik daha cok geng yas gruplarinda gortilmektedir ve hala TB
menenjiti gériilmektedir. (Bu durum yas dagilima ile de ilgilidir.)
Bu durum ve veriler goz éntine alindiginda iilkemizde de daha uzun
stire problem olmaya devam edecegini géstermektedir.

2 yiul boyunca yapilan bir ¢alisma ile olusturulan ekiplerimiz tiim
dispanserleri dolasmislar ve yaklasik 20.000 dosyayr  tek tek
degerlendirmislerdir. Bu deSerlendirme sonunda tedavi basart oranlarimizin
diistik olmamakla birlikte (%80), kiir oranlarinin diisiik oldugu ve
bakteriyolojik tani kullanma oranmun diistik oldugu goriilmiistiir.
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Ayrica var olan sistemde; giivenilir veriler temin edecek bir surveyans
sisteminin olmamasi, tedavi terk oranmin yiiksek olmasi, direngli hasta
sayisinin yiiksek oldugu da tabmin edilmesi de goz oniine alindiginda
Tiirkiye'de Tiiberktiloz Kontroltine yonelik yeni stratejilerin  uygulanmasinin
gerektigi goriilmektedir. Bu nedenle Saghk Bakanligr Tiirkiye'de DGT
stratejisine gegilmesi karart almastr.

DOTS nin yurdumuzda uygulanan TB Kontrol Programina Implante
edilmesi diger tilke uygulamalarinda oldugu gibi 3 asamada
gerceklestirilecektir.

1. Demostrasyon ve Egitim Asamasi,
2. Yaygmnlastirma Asamasi,
3. Kalicilik Asamasi.

Halen tilkemizde 1. asama olan “Demostrasyon ve Egitim Asamast”
devam etmektedir. Bu pilot uygulamanin neticelerinden sonra yeni bir
planlama yapilarak 2. asama olan “Yaygimlastirma” asamasina gegilecektir.

Bu stire icinde pilot dispanserler disinda bazi dispanserlerimizde de
gozetimli tedavi wygulamasina gecildigi gézlenmistir.Bu uygulamaya gegmek
icin talepler de devam etmektedir. Hastalarina Direkt Gozetimli Tedavi
uygulamasina gegmek isteyen dispanserierimizin bu istekleri takdirle
karsilanmakta ve bu istekler desteklenmektedir.

Bu donem icinde Bakanhgimiz yaygimlasma asamasina gecmek icin alt
yapr calismalarint devam ettirmekdir. Bu calismalar ile paralel olarak
programin yaygmlastiriimas: bizla devam ettirilerek wygulama 2006 yilina
kadar yurt sathinda yayilmis olacaktir.

Uzm. Dr. Emel KIBAROGLU
Verem Savast Daire Baskani
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DOGRUDAN GOZETIMLI TEDAVI (DGT)

Tiirkiye’de TB tedavisinde standart yaklasim dogrudan gézetimli tedavidir (DGT).

Son on yilda dinyada dogrudan gozetimli tedavi giderek daha fazla sayida hastada
kullanilmaktadir. New York’tan (76) Cin’e (77), Peru’dan Tanzanya'ya (78) diinyanin biitin
kitalarinda zengin ya da yoksul TB hastalarinda DGT standart yaklasim olarak kullanilmaktadir
(79,80). Dinyada 2000 yilinda kayitli TB hastalarinin %19’unda uygulanmakta ve giderek
kullanimi yayginlasmaktadir (7).

DGT, DGTS ve DGTS-Plus terimleri
DGT, dogrudan gozetimli tedavidir. (Ingilizce, “directly observed treatment”: DOT),

Dogrudan gozetimli tedavi (DGT), egitimli ve denetim yapilan bir kisinin, hastanin
ilaclarini yuttugunu gozlemesidir.

DGTS, dogrudan gozetimli tedavi stratejisidir. (Ingilizce: “directly observed treatment-
short course”: DOTS). Tuberkiloz kontroli (verem savasy) icin Onerilen stratejidir. TUATLD
tarafindan Cin, Banglades, Kambocya, Nikaragua ve Tanzanya’da basartyla uygulanan bu TB
kontrol programi (81), DSO tarafindan 1991 yilinda alinarak bir tiberkiiloz kontrol ve
arastirma stratejisine dontstirtlmustir (3).

DGTS, su unsurlardan olusur (13):

* TB kontrol aktivitelerinin stirekliligini ve biitinligint saglamak icin hikiimetin kararlilik
icinde olmasi.

* Saglik kurumlarina kendileri basvuran semptomlu hastalarda balgam yayma mikroskobisi
yaparak pasif olgu bulma.

* En azindan butiin yayma pozitif olgular icin, alti-sekiz aylik rejimler kullanarak standart
kisa stireli ila¢ tedavisi uygulamak. Iyi olgu yonetimi; biitiin balgam pozitif yeni olgularda
baslangic donemi stiresince, rifampisin iceren rejimlerde idame doneminde ve bitin
yeniden tedavi rejimlerinde dogrudan gozetimli tedavi (DGT) uygulamay1 gerektirir.

* Gerekli buitiin anti-TB ilaclarin diizenli, kesintisiz saglanmasi.

* Her hasta icin olgu ¢zelliklerini, tedavi sonuclarini ve TB kontrol programinin bltininin
performansint degerlendirmeye olanak saglayan standart bir kayit ve raporlama sistemi.

DGTS-Art1 (Ingilizce, “DOTS-Plus”) ise, cok-ilaca direncli TB'un (CID-TB) 6nemli
boyutlarda oldugu bolgelerde onerilen stratejidir. DGTS stratejisinin basariyla uygulanmasina
ek olarak ikinci-grup TB ilaclarinin kullanilmasint iceren bir yaklasimdir. “DGTS-Art1”
yaklasiminda, basarili DGTS uygulamast ile yeni CID-TB olgularinin ortaya ¢ikmasi dnlenirken,
varolan CID-TB olgularinin da tedavi edilmesini saglamak amaclanir. Ulkemizdeki mevcut
uygulama, bu ozelliktedir.

DOGRUDAN GOZETIMLI TEDAVi (DGT) NEDIR?

DGT, tiberkiloz hastasinin tim tedavi stiresince ilaclarinin her dozunu denetlenen bir
gorevli ya da sorumlu kisinin gozetiminde icmesi ve bu durumun kaydedilmesi esasina
dayanan bir tedavi seklidir. Ancak boyle bir uygulama ile hastalarin planlanan tedavi stresi
boyunca ilaclarini ictiginden emin olabiliriz.

DGT dist uygulamalarda, ilaclar hastalara aylik ya da iki aylik paketler halinde verilerek
hastalarin bunlart dizgliin bir sekilde icmeleri istenmektedir. Hastalarin uzun siire ve fazla
sayida ilact hi¢ aksatmadan i¢cmesi cok zordur. Zaten yapilan buylik capli calismalar, bu

3]




Tiirkiye de Tiiberkiilozun Kontrolii Icin Basvuru Kitabi

yaklasimla hastalarin yaklasik ticte birinin tedaviyi terk ettiklerini gostermektedir (82). Sonucta
tedavi basarisizliklart ortaya c¢ikmakta, basil sacan hastalar toplumda serbestce dolasmakta ve
gelisen ila¢ direncleri, tedavileri cok daha glic ve pahali hale getirmektedir. Bazi hastalar da
tedavi olma sansini kaybetmis kronik hastalar haline gelmektedir. Tuberkiilozdan olimler
artmaktadir (83).

DGT uygulamasi ile tedavi basarist ve kiur oranlari artarken hastalik insidansi hizla
dismektedir. Bunun yaninda niks oranlari, ila¢ direnci oranlarinin da dustigiu gosterilmistir
(79,80,84). Maliyet-etkililik analizlerinde de DGT’nin gozetimsiz tedaviden daha iyi oldugu
gosterilmistir (85,86).

DGT UYGULAMASI
DGT iilkemizde uygulanabilir.

DGT, etkili oldugu gosterilmis bir yontemdir. Tiberkiilloz kontrold ile ugrasanlarin
tarismalart gereken Dogrudan Gozetimli Tedavinin etkinligi degil, bu yontemin tlkemiz
kosullarinda nasil uygulanacagidir. Dogrudan gozetimli tedavinin 6nemini anlamak ve bu
yontemin alternatifi olmayan bir yontem olduguna inanmak, planlayicilar ve uygulayicilar icin
ilk sarttir. Diinyanin bircok sorunlu bolgesindeki basarili uygulamalar tilkemiz icin rehber
olacaktir. Her ulke kendi saglik sistemini, kaynaklarini, gerceklerini, sosyal yapisini, cografi
yapisint vb. ozelliklerini g6z 6nlinde bulundurarak dogrudan gozetim icin en uygun kosullari
saglamalidur.

Ulkemizde verem savasi dispanserlerinde DGT uygulamalart baslamistir. Bu konuda
onculigu Nazilli Verem Savasi Dispanseri yapmis (87,88), Denizli ve Aydin Dernek
dispanserleri bunu izlemistir (89,90). DGT’yi her hasta icin uygun bir yerde: dispanserde,
saglik ocaginda, diger yerlerde ve hastanin evinde uygulamaktadirlar. Denizli dispanseri,
butin saglik ocaklarindan hekim ve hemsirelere egitim vererek, hastalarinin yaklasik %44 tnt
saglik ocaklarinda tedavi etmektedir.

Ulkemizde iyi bir saglik orgiitlenmesi vardir. Hastaneler, dispanserler, saglik ocaklari, saglik
evleri gibi bircok saglik kurulusu Dogrudan Gozetimli Tedavi verebilen yerler olmalidir. DGT
uygulamasinda yonetici ya da koordinator rol dispanserindir: hasta ile birlikte gozetim planinin
yapilmasi, gozetim uygulayacak kisinin belirlenmesi, gozetim uygulayicilarinin egitimi,
uygulamanin degerlendirilmesi ve denetlenmesi dispanserin gorevidir.

Hastanede DGT uygulamasi

Hastanelerde yatarak tiberkiiloz tedavisi alan hastalarda DGT uygulamak dispanserlere
gore daha kolaydir. Bunun icin Oncelikle hastanede calisan doktor ve hemsireler kisa bir
egitimden gecirilerek, DGT’nin 6nemine inanmalarinin ve aktif katilimlarinin saglanmasi
gereklidir. Tuberkiloz hastalarina ilaclarinin, hemsire gozetiminde icirilmesi icin, doktorun
serviste bunu standart sistem olarak yerlestirmesi ve sik sik denetlemesi gereklidir.
Hastanede biitiin TB ilaclarinin gozetimli icirilmesi zorunludur.

Dispanserde DGT hazirlig1

Dispanserlerde DGT uygulayabilmek icin 6nce bir hazirlik donemi gecirilerek DGT
altyapisinin saglanmas: gereklidir. [k asamada dispanserde hizmet i¢i egitimler verilerek,
tiberkiloz tedavisinde basarinin ancak hastalarin ilaclarini gozetimli olarak i¢cmesiyle
saglanabilecegi anlatilmalidir. Egitimlerle dispanser calisanlarinin DGTyi uygulayabileceklerine
inanmalart saglanmalidir.
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Ikinci asamada Il Saglik Mudurligi ile gorisilerek dispanser bolgesinde DGT uygulamak
icin destek alinmali, saglik ocaklart ve diger saglik kurumlarinin sisteme entegre olmasi i¢in
yazilt emir vermesi saglanmalidir. Ayrica dernek, sosyal yardim kuruluslart ve yerel
idarelerden DGT uygulanmasi icin gereksinim duyulan kaynaklar temin edilmelidir.

Uclincli asamada saglik ocagi hekimleri ve her saglik ocagindan belirlenen yeterli sayida
yardimci saglik personeli (hemsire, ebe, saglik memuru) ile egitim toplantilart yapilir.
Gerektiginde bolgelerindeki tiberktlozlu hastalarin, onlarin gozetiminde ilaclarini
kullanacaklart anlatilir.

Butin bu hazirlik donemindeki calismalar tamamlandiktan ve destek saglandiktan sonra
formlar hazirlanarak DGT’ye baslanir.

Tek tek hastalarda dogrudan gozetimli tedavi yapmak icin, biitiin bu hazirlik
donemlerini beklemek gerekmez. Bir hasta icin planlama yapilarak dogrudan
gozetimli tedavi baslanip siirdiiriilebilir.

Dispanserde DGT uygulamasi

TB hastasina dispanserde tedavi baslanirken ilaclarint gbzetimli olarak icecegi anlatilir. Hasta
ile birlikte kendisine ¢zel bir gozetim plant yapilir. Bu gozetim plani yapilirken hastanin
ikamet ettigi yer, yasi, cinsiyeti, isi ve diger 6zellikleri gz 6nlinde bulundurularak hastaya en
uygun gozetim sekli tespit edilir. DGT’den kesinlikle odin verilmemeli, bu kararlilik hastaya
gosterilmelidir. Gozetim planinda ilaglarin nerede, ne zaman, nasil ve kimin tarafindan
icirilecegi belirlenmelidir.

Doktor, hasta ve gozetim eleman: birlikte gorisme yaparlar. Gozetim uygulayicisinin onayt
alindiktan sonra hastanin ilaclart ve gerekli formlar gbzetim uygulayicisina teslim edilir.

Dispanserlere ulasilabilecek bolgedeki hastalarin ilaclari, gdzetimli olarak dispanserde
icirilmelidir. Bu hastalar hergiin dispansere gelerek (intermittant tedavide haftada 2 ya da 3
giin) ilaclarini doktor, hemsire, saglik memuru gozetiminde, hafta sonu ilaclarint ise bir aile
tuyesi gozetiminde icmelidirler. Cesitli nedenlerle hastanin dispansere gelmesi zor ise
dispanser calisani hastanin evine, isyerine veya birlikte belirledikleri bir yere giderek
ilaclarini icirmelidir.

Hasta, dispansere degil de bir saglik ocagina yakin oturuyorsa ila¢ icirme yine hastanin
ozelliklerine ve yapilan gozetim planina gore saglik ocaginda, hastanin evinde, belirlenen
herhangi bir yerde saglik gorevlisi gozetiminde yapilabilir. Daha kuicik yerlesim birimlerinde
yer alan saglik evlerindeki ebeler, dogrudan gozetimli tedaviyi verebilecek kisiler
arasindadir. Saglik ocaklari ve saglik evlerinden, DGT uygulamasit yapilirken faydalanilmasi
icin Saglik Mudurliklerine ¢nemli gorevler dismektedir. Saglik Mudurliklerinin emir ve
destekleri, verem savasi il koordinatorliiklerinin planlamast ve dispanserlerin verdikleri
egitimle uygulamadaki bircok zorluk ortadan kalkabilmektedir.

Bazen hastalarin bulunduklar yerlerde herhangi bir saglik kurulusu ya da saglik gorevlisi
bulunmayabilir. Boyle yerlerde koyin ignecisi, 6gretmen, imam, bakkal, muhtar vb. kisiler
gozetmen olarak egitilerek gorevlendirilebilir. Bu kisilerin belirlenmesinde hastaya danisilarak
karar verilmesi ve gozetmen olacak kisinin gonilli olmast gerekmektedir. Bu kisiler kiictik
bir hediye, bir yazi ile veya ziyaret edilerek onurlandirilabilir ve motivasyonlar1 saglanabilir.
Dispanserler, bolgelerindeki hasta dagilimlarint stirekli gozden gecirerek sik hasta gortlen ve
saglik kurulusu olmayan yerlerde gozetmen arayist icinde olmali ve onlarin egitimlerini
surekli kilmalidirlar.

Bir aile Uiyesinin gdzetmen olarak secilmesi genellikle en son tercih edilen yontem
olmalidir. Cunku aile uyeleri arasindaki bag, hatalarin gizlenmesine neden olabilir. Bu
gruptaki hastalarin ve gdozetmenlerin sik denetlenmesi asla ihmal edilmemelidir.
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Hastanin Uyumunu Artirmada Egitim, Kolayliklar, Destekler ve Odiiller

Tuberkuloz tedavisini dizenli olarak stirdirmek ve tamamlamak, tiberkilozun kontroliinde
en Onemli gorevdir. Bu nedenle, hasta ile olan iletisim onemlidir.

Hastaya ve ailesine verilen egitim ile hastaligin 6zelligi, tedavisi, tedavinin yan etkileri,
ozellikle de basarili tedavinin 6nemi anlatilir. Hastanin kafasindaki sorular yanitlanir, kaygilari
konusulur. Bu konusma ve egitim sirasinda, hasta ve yakinlari da saglik calisanlarinin kendileri
icin samimi bir ¢aba icinde olduklarint algilayacaklardir.

Kolayliklar, hastanin islerinin kolaylastirilmasi olarak degerlendirilebilir. Saglik
kurumunun, hastanin kolay ulasabilecegi yerde olmasi, gozetimli tedavinin hasta icin en
uygun yerde (6rnegin evinde, isyerinde) verilmesi, dispanserde tetkiklerinin hizli yapilmasi
gibi unsurlar bu kapsamda ele alinabilir. Dispanser c¢alisanlarinin hastaya sicak yaklasimi ve
dispanserdeki calisma dizeni de hastanin givenini ve saygisini kazanarak tedaviye uyumunu
artiracaktir.

Verem savasinda, hastalarin tedaviye uyumunu artirmak icin bircok yontem kullanilabilir.
Bunlar arasinda hastalara saglanan destekler ve o6diiller 6nemlidir. Bu tir destek ve
odullerin basartyr artirdigt gosterilmistir. Hastalarin dispanserde tetkiklerinin ticretsiz olmast,
ilaclarinin tcretsiz verilmesi bu anlamda 6énem tasir. Ila¢ icmeye gelmelerini saglamak icin
otobus bileti temini, her ila¢ icimi icin Ucret, gibi cesitli yontemlerden yararlanilabilir, cesitli
odillendirmeler yapilabilir. Ornegin, hastaya haftada bir ya da ayda bir kiictik bir erzak paketi
verilebilir; tedavi bitiminde parasal ya da baska bir ¢dillendirme yapilabilir. Dlzensiz DGT
yurlten hastalar da odullendirme ile diizenli ila¢ yutar hale getirilebilir.

Chaulk ve Kazandjian’in analiz ettikleri 1966 ile 1996 arasinda ttuiberkiilozda DGT ile ilgili
literatiire gore, DGT uygulamalari, kendi kendine tedaviye gore, tedavinin tamamlanmasinda
daha basarili idi. Hastalarin kendi kendine-gozetimsiz ila¢c kullanmalari durumunda tedaviyi
tamamlama orant 9 calismada ortanca %61,4 idi. Tedaviyi tamamlama orani, tedavinin bir
doneminde DGT uygulanan 2 calismada %78,6; tiim tedavi siiresince DGT uygulanan 4
calismada ortanca %86,3; kolayliklarin ve desteklerin de oldugu DGT uygulanan 12
arastirmada ortanca %91,0 bulunmustur (82).

Verem savasi derneklerinin hastalara yaptigi yardimlarin da, DGT’yi desteklemek ve
tedaviyi tamamlamak amaciyla yapilmast gereklidir. Amaca yonelik olmayan yardimlar, yine
yardim olarak degerlidir, fakat verem savasina hizmet etmemektedir. Bu amacla, verem savast
dernekleri ile verem savast dispanserleri arasinda siki bir isbirligi kurulmalidir. Uygulamalar
da yerel kosullara gore yapilabilir.

DGT’nin izlenmesi ve denetimi

DGT uygulanan her hasta ayda bir kez dispanserde kontrol edilir. Balgam yaymasina
bakilir, yakinmalari sorgulanir, olanak varsa akciger filmi cekilir ve en 6nemlisi DGT
uygulamasi ile ilgili bir sorun olup olmadigi arastirilir. DGT surduruliirken ortaya cikan
sorunlar hasta ile birlikte degerlendirilir ve ¢oziimler bulunur. Ornegin adres degisikligi, is
degisikligi veya sosyal problemler varliginda gozetim yeri ve gozetmen degisikligine karar
verilebilir.

Dispanser doktoru, ayda bir kez DGT gozetmeni ile dispanserde veya gozetmenin calisma
yerinde goruislr. Bu gorismede hastanin uyumu, karsilasilan guicliikler degerlendirilir. Hastanin ilag
iciminin izlendigi formlar kontrol edilir ve hastanin kullanacag ilaglar gozetmene teslim edilir.

Bu rutin kontroller disinda, herhangi bir zamanda denetim amaciyla hasta ve gozetmen
ziyaret edilebilir. Ozellikle evde uygulama yapiliyor ise bu ziyaretlerde ila¢ sayimi yapilir ve
ilag icirme cizelgesi kontrol edilir.
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DGT uygulanan hasta eger ilacini zamaninda i¢cmeye gelmezse, gdzetmen mimkiinse
hastayi arar. Sorun varsa aynt gin dispansere haber vermelidir. Dispanser de kendisinde
bulunan adresler ve telefonlardan hastaya ulasir ve yonlendirir. Bir sorun varliginda ¢6ziim
yollart aranmali ve ne olursa olsun ilaglarin gozetimli icilecegi konusunda kararlilik
gosterilmelidir. DGT’nin stiste iki kez aksatilmast durumunda hasta ailesi ile birlikte
dispanserde egitime alinir.

Uyumsuz hastaya zorunlu yatis: DGT uygulamasinda yine aksama olursa hasta, tedavi
icin hastaneye yatirilir. Hastaneye yatmayi da istemezse, bazi tlkelerde, hastanin zorunlu
olarak tedavi alabilecegi bir yerde tutulmast saglanmaktadir (91,92). Bir hasta zorla tedavi
edilemez, fakat bulastirici hastaligi olan bir kisi karantinaya alinabilir. Bu uygulama ABD ve
Avrupa’da yasaldir.

Ulkemizde, Umumi Hifzissthha Kununu'nun 119. maddesi, hastaya zorunlu tecrit ve
karantina uygulamaya izin vermektedir.

BiR TB HASTASINA DGT NASIL YAPILIR?

1. Tani: TB hastasinin tanist konulur, olgu tanimi yapilir, kayitlart doldurulur, tedavi rejimi
belirlenir.

2. Gozetim plani: Hasta ile gorisen doktor, hastanin ikamet ettigi yer, yasi, cinsiyeti, isi
ve diger ozellikleri g6z 6ninde bulundurarak ve hasta ile birlikte degerlendirme
yapilarak hastaya en uygun gozetim yeri ve uygulayacak kisi birlikte belirlenir.

3. Hasta, doktor ve gozetmen biraraya gelerek uygulama plani yaparlar. Ilaclar ve formlar
gozetmene verilir. Uygulama baslar. Gunluk ilag icirilince ilag¢ icirme formu imzalanir.

4. DGT surdurilirken ortaya ¢ikan sorunlar da hasta ile birlikte degerlendirilir ve

coziimler bulunur. Ornegin is degisikligi, adres degisikligi, karsilasug: giiclikler, vb.

Gerekirse gozetmen degisikligi, ila¢ icirme yeri degisikligi yapilabilir.

Aylik kontroller, yukarda belirtildigi sekilde VSD’de yapilir.

o

6. Denetim: Her hasta icin uygulanan DGT, zaman zaman denetlenir. Dispanserde ve saglik
ocaginda hem hasta hem de gozetimi yapan kisi ile goriisilir. Evde uygulama yapiliyor
ise, ani ev ziyaretleri ile ila¢c sayim1 ve cizelge kontrolu yapilir.

7. Sonlandirma: Tedavi tamamlaninca hastanin son balgami alinir, filmi cekilir.

Tablo IV. Gézetimli tedavi uygulamada gérev alabilecek kisiler.

Tedavi yeri GoOzetimi yapan Kisi

Dispanser Doktor, hemsire, saglik memuru

Saglik ocagt Doktor, hemsire, saglik memuru, hizmetli

Saglik evi Ebe

Diger kurumlar Saglik memuru, infaz koruma memuru, doktor sekreteri, kasiyer, igneci,
bakkal, eczact kalfasi, 6gretmen, muhtar, asker, koy bekgisi, imam,
hasta bakici

Ev Es, cocuk, anne, baba, gelin, kardes, torun, bakici, komsu
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DGT UYGULAMADA ONCELIKLi DURUMLAR®>
1. Cocuklar ve adolesanlar;

2. Asagida sayilan ozellikleri olan hastalar:

* Yayma pozitif akciger TB * Onceden ya da bugiin madde bagimlilig: olanlar
* Tedavi basarisizligt * Psikiyatrik hastaliklar

* Jla¢ direnci * Bellek bozuklugu olan hasta

* Nuks * Daha o6nce tedavi uyumsuzlugu olmasi

* Onceden TB tedavisi ya da koruyucu * HIV infeksiyonu
tedavi almislar

DGT UYGULANAMAYAN HASTALAR:

Cok az sayida da olsa bazi hastalarda DGT uygulanamayabilir. Bu hastalar icin sagliklt bir
takip sistemi kurulmalidir.

Hastalara ilaclart en fazla birer aylik miktarlarda verilmelidir. Her gelisinde hastada bulunan
Hasta Bilgi Kartina (TB-19), kontrola gelecegi bir sonraki tarih yazilir. Dispanserde bitiin
hastalarin hangi giin kontrole geleceklerini takip etmeyi saglayacak, ayin glinlerine gore
Tedavi Takip Kartlarinin (TB-07) yerlestirilebilecegi bir kart dolab: olusturulur (iki sira herbiri
31 bolmeli bir dolap). Dispanser hemsiresi, ilaclarin bitmesine 2-3 giin kala kontrole
gelmelerini hastalara telefonla hatirlatir. Ila¢ kartindaki bilgilere gore, ilacin bitecegi giin hala
kontrola gelmemis olan hastanin evi, o giin, hemsire tarafindan ziyaret edilir. Ziyaret imkani
yoksa telefonla hastaya ulasilip davet yapilir. Ziyaret yapilamayan ya da telefonla ulasilamayan
hastalara davet mektubu yazilir. [Davete uymayan hastalarin dispansere getirilebilmesi icin
kolluk kuvvetlerinden yardim istenebilir. (Umumi Hifzissthha Kanunu Madde 69) Fakat bu en
son basvurulacak bir yontemdir. Bu durumda da amacimiz hastay: tedavi etmek oldugu icin
ona saygili ve 6zenli davranmaliyiz.]

Ulkemizde, hastalarin tedaviye ara vermemeleri icin ne yapabiliriz?

Iyi egitim: Bir hastaya yonelik en iyi egitim, hastaya hastaligini bir hekimin anlatmasidir.
Hekimin soylediklerinin hasta tarafindan dinlenmesi i¢cin hastaya zaman ayirmak, hastayi
dinlemek ve hekim-hasta iliskisinin kurulmasi gereklidir. Hastanin egitiminde kendi
yasadiklarinin roli 6nemlidir. Hastanede yatan hastalarda ilaclarin icilmesine hemsirenin
bizzat nezaret etmesi, ilacin dnemini 6gretmek bakimindan 6nemlidir. Hastanede yattigi
surece hastaya hastaligi, tedavisi ve dispanserde takibinin 6nemi anlatilmalidir. Dispanserde
tedavisi baslanan hastalara da bizzat dispanser hekimi tarafindan bu bilgiler verilmelidir. Bu
egitimlerin hastaya ailesi ile birlikte verilmesinin ¢ok daha yararli oldugu gorilmustir.

* Aile bireylerinden birisini gorevlendirmek: Hastanin tedavisini aile bireylerinden

birisine emanet etmek cok etkilidir.

* Tedavi boyunca hastay:1 6diillendirme, sosyal ve ekonomik destek saglamak:
Verem savas derneklerinin verem savasina yapabilecekleri en 6nemli destek budur.
Dernegin saglayacagi ekonomik destekler, tedaviyi tamamlama amaciyla kullanimalidir.

* Ev ziyareti yapmak ve hastayt evinde degerlendirmek, hasta ve ailesi ile iyi iliskiler
kurmak, ziyaret¢ci hemsirenin yapmast gereken 6nemli bir istir. Bu isi, saglik ocagi
personeli de yapabilir. Bu ziyaretlere doktorlarin katilmast etkinligi artirir. Verem Savas
Dispanseri personeli ile saglik ocagi personelinin yakin bir isbirligi icine girmeleri bu
bakimdan yararlt olacaktir. Ev ziyaretleri konusunda, bolgesel ¢zellikler dikkate alinmalidir.
Bazi bolgelerde, insanlar evlerinde ziyaret edilmeyi istememektedirler. Prensip olarak,
hasta ile iletisim kurmadan, haber vermeden ev ziyareti yapmamak yerinde olur.
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Uyumsuz hastalar, DGT boliminde anlatildigt gibi zorunlu yatis yoluyla tedavi
edilmelidirler.

D3. TEDAVININ SONLANDIRILMASI

hedef, tim hastalarda tedaviyi basariyla tamamlamaktr. Boylece morbidite azaltildigt gibi, ayni
zamanda topluma basil sacacak kaynak olgular da tedavi edilmis olmaktadir. Bir ulkedeki
tiberkilozun kontroliinde tedavi basarist bu kadar onemli ise, bunun olcilmesi gerekir;
bunun da tek yolu tedavi sonuglarinin raporlanmasidir.

Tedavi sonuclart raporlanirken, belli bir stire icinde tedavisi baslanan hastalar esas alinarak
(kohort) bunlarin tedavi sonuclart raporlanmalidir. U¢ aylik dénemler halinde tedaviye alinan
hastalarin bir yil sonra tedavi sonuclart belirlenir. Yillik raporlamada ise, birinci yil icinde
tedavisi baslanan hastalarin 12 ay sonundaki tedavi sonuclarinin t¢linct yilda raporlanmasi
onerilmektedir. Bu, bir Verem Savas Dispanseri i¢in, bir il icin ya da butin tlke icgin
distiniilebilir. DSO, biitiin iilkelerin ve diinya toplaminin tiiberkiiloz tedavi sonuclarini, yillik
raporlarinda bu sekilde sunmaktadir.

Ornegin, 1995 yilinda tedavisi baslanan tim hastalarin sonuclari, 1997 yilinda
raporlanmaktadir. Clinkt, 1995 yili Ocak ayinda tedavisi baslanan bir hastanin tedavi sonuglari
1996 yili Ocak ayinda, 1995 yili Aralik ayinda tedavisi baslananin sonuclart 1996 yilinin
Aralik ayinda belli olacaktir. Boylece 1995 yilinda tedavisi baslanan hastalarin tedavi sonuclart
1997 yilinda raporlanacaktir.

Tablo V. Tedavi sonuclarinin raporlanmasinda kullanilan terimler.

TURKTYE’DE BU KILAVUZDAN
ONCE KULLANILAN TERIMLER

DSO, IUATLD, ONERISI (48,50) ve
BU KILAVUZDA KULLANILAN TERIMLER

Bastan inaktif

Ilagsiz kontrol Kiir
Tedaviyi tamamlama
Bagka hastalik (TB degiD

Akibeti mechule ayrilan

Tedaviyi terk

Isbirligi yapmayan

Olim

Olim

Nakil giden

Nakil giden

Baska yerde tedavi

Hastaneye yatan

(VSD’nin) izledigi hastalardir. Tedavi sonucunu
VSD’leri bildirir.

Tedavi basarisizligt

Halen tedavisi devam eden

[12 aydan uzun sire tedavi gereken
(6rnegin CID-TB) olgular, halen
tedaviyi strdiriyorlarsa.]

Tedavi sonuclarinin raporlanmasinda kullanilan tanimlar:

TB verilerini karsilastirabilmek icin standart terimler kullanilir. Tedavi sonuclart da bugiin
biitiin diinya ilkelerinde benzer bir terminoloji ile raporlanmaktadir. Ulkemizde de DSO ve
TUATLD tarafindan onerilen (48,50) alti temel tedavi sonucu tanimi asagida siralanmustir.
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a. Kiir: Baslangicta balgam yaymas: pozitif hastada, birisi tedavinin idame doneminde digeri
tedavinin tamamlandigi sirada olmak tlzere en az iki kez mikroskobiyle balgam
negatifliginin gosterilmesidir. (Bu tanimda, tedavisi basariyla sonlandirilmis bir hastada
tedaviyi tamamlarken bakteriyolojik olarak negatiflik gosterilmis olmasi esas alinmistir.
Boylece hastanin bakteriyolojik olarak iyilestigi kesinlestirilmektedir.)

b. Tedaviyi tamamlama: Baslangicta yayma pozitif ya da negatif olsun, tiberkiiloz tedavisi
sonunda balgam incelemesi yapilamadigi halde, klinik ve radyolojik bulgular: ile basarili
kabul edilerek tedavinin sonlandirilmasidir. Akciger dist TB (AD-TB) olgularinda tedavi
sonucu basarili ise bu gruba eklenir.

Tedavi Basaris1: Kir ve tedaviyi tamamlama toplami, tedavi basarist olarak adlandirilir.

c. Oliim: Tedavi sirasinda bir tiiberkiiloz hastasinin 6lmesidir. Hasta, tiiberkiilozdan ya da
tiberktiloz disi bir nedenle 6lmus olabilir. Her iki durumda da bu o6lim tiberkiiloz
hastasinin kayitlarina, yani tedavi sonuclarinin raporlanmasina 6lim olarak girecektir. Eger
hasta hi¢ tedavi almadan 6lmiis bir TB olgusu ise, kayda gecirilir ve tedavi sonucu “6lim”
olarak yazilir.

d. Tedavi basarisizligi: Tedavisinin 5 ya da 6. ayinda hastanin balgam yayma pozitifliginin
saptanmasidir. Pozitiflik tedavi slresince devam edebilir ya da negatiflesir ve yeniden
pozitiflesebilir.

Daha onceki kayit sistemimizde bu tedavi sonucu yoktu. Daha 6nceki raporlamada
kullanilan “tedavisi devam eden hastalar” kavrami uygulamada ayni ilagclarin uzun yillar
kullanilmasina neden olmaktaydi. Kayit sistemimizde de yanlisliklara neden oluyordu. Yeni
raporlama sisteminde en ge¢ 12 ay icinde tedavi sonucu belirlenecektir. Ayni hastanin baska
bir olgu tanimi altinda yeniden kayda alinarak yeni bir tedaviyi stirdirmesi miimkindir. Ama
onceki olgu tanimi altinda tedavisini sirdirmesi s6zkonusu degildir.

Tedavi basarisizlig ile ilgili bir degerlendirme icin bakiniz sayfa 46.

e. Tedaviyi terk: Tedavisi sirasinda bir hastanin iki ay ya da daha uzun sure ile ilaglarini
almamasidir. (Bu grup, bu kilavuzdan once kullandigimiz kayit sisteminde akibeti mechule
ayrilan ve isbirligi yapmayan hastalar olarak tanimlaniyordu.)

f. Nakil giden: Hastanin baska bir dispanser bolgesine gitmesi nedeniyle tedavi sonuglarinin
bilinmemesi durumudur. Bu grup hastalarin tedavi sonuclarini nakil gittigi dispanser
bildirecektir.

TB degil: Tedavi baslanmis fakat baska hastalik saptanmis ve TB olmadigi anlasilmis
hastalarda tedavi sonuclar ile tedaviye alinanlarin rakamlarini karsilastirmada kullanilacaktir.

Bu tanima giren hastalar kohorttan ¢ikarilacaktir.

Tedavisi devam eden: Tedavi sonuclarinin bildirildigi tarihte, hastanin kayda alindigi
donemde baslanan tedavisi stiriyorsa bu grupta ele alinir. Bu bilgi, formun altina gerekcesi ile
birlikte yazilir. Ornegin, asiriduyarlilik nedeniyle INH ve RIF kullanilamayan bir hasta ya da
CID-TB nedeniyle 12 aydan uzun siireli tedavi verilen bir hasta olabilir.

Hastanin nakil islemleri:
Verem Savas Dispanserinde kayitli tiberkiiloz hastasi nakledilecegi zaman:

* Hastaya, TB Bilgi Formu (TB-17) doldurulur ve gidecegi dispanserin adresi ile birlikte
verilir.

Hasta, gittigi yerdeki dispansere ulasinca, ilk dispanserindeki dosyasi resmi yaziyla istenir.

Hasta dosyalari yalnizca resmi talep tizerine posta ile nakledilir. Dosyasinin fotokopi ile
cogaltilmis bir kopyasi alikonulur.
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* Nakil alan dispanser de dosyasi ile birlikte nakil aldig:r hastayi “nakil gelen” olarak
kaydeder. Tedaviye kaldig:i yerden (ara vermisse uygun sekilde) devam eder. Tedavi
sonucunu bildirir.

“Yeniden tedavi’ye alinan olgular kayitlarda nasil bildirilecektir?

Tedavisi basarisiz kalan bir hastanin (5. ya da 6. ayda balgam pozitifligi siiren hastanin)
tedavisi kesilmeden uzmanlasmis bir merkeze sevk edilir. Bu merkezde tedavi basarisizligi
kararina varilirsa dispanserdeki dosyasina “tedavi basarisizlig1t” olarak sonu¢ kaydedilir. Bu
hastalarin uzman bir merkezde yeniden tedavisi baslandiktan sonra dispanser gozetiminde
tedavisi i¢in taburcu edildiklerinde, artik “yeni olgu” degil, “tedavisi basarisiz olgu” grubunda
yeniden kaydedilecektir. Yeni bir dosya acilacak, yeni ve eski dosyalar: birlikte saklanacaktir.

Baska yerde tedavi goren hastalar

Hastaya bir kurum ya da doktorda tani konularak tedaviye baslanmissa, tanty1 koyan hekim
tarafindan il saglik mudurligiine yazili olarak bildirim yapilir.

Il saglik mudurlugi (verem savast il koordinatorligtn) bu bildirimi kayda alir ve bolge
VSD’ye bildirir. Adres/telefonyanlis ise tedavi baslayan yerden bir hafta icinde dogrusu
ogrenilir. Bolge VSD, hastayi telefonla dispansere cagirir. Yizytuze gorisme talebinde bulunur.
Hasta, dispanserde izlenmeyi reddederse, tedavisini hangi doktorun sirdirecegi 6grenilir.
Doktoruna telefonla sorularak bu bilgi dogrulanir. Bu durum, bir yazi ile verem savast il
koordinatoriine bildirilir.

Verem savast il koordinatorl, hastayt tedavi eden doktora, pullu bir bos zarf da iceren bir
mektupla TB Bilgi Formunu gonderir ve bir hafta icinde doldurup gondermesini ister. Bu
istegini, saglik mudurliginin yazist ile yapar.

Doldurulmus olan bu form verem savast il koordinatorligiine ulasinca, hastanin dosyast bu form
icerigine gore doldurulur. Il koordinatori arsivi kaydina alinir. Form, hasta dosyasinda saklanir.

Verem savast il koordinatort, tedavi baslangic tarihine gore ayda bir telefon ile doktordan
aldig1 bilgileri dosyaya isler. Tedavi sonlandirilmasinda da tekrar TB Bilgi Formunu
gondererek doldurulduktan sonra geri yollanmasint ister.

D4. OZEL DURUMLARDA TEDAVi

GEBELER

Tuberktloz tanist alan gebelere en kisa sirede tedavi baslanmalidir. Streptomisin
kullanilmasi kontrendikedir. Pirazinamidin bebege etkilerinin iyi bilinmedigi belirtiliyorsa da
Diinya Saglik Orgiitii tedavide pirazinamidi de giivenli bir ila¢ olarak ®nermektedir (48).
Ulkemizde ila¢ direnci olasiliginin yiiksek olusu nedeniyle INH, RIF, PZA ve EMB iceren
rejimle 6 aylik tedavi yeterlidir. Eger PZA kullanilamazsa HRE ile 9 ay tedavi yapilir.
[zoniyazid alan gebelerin giinde 10 mg pridoksin (B6 vitamini) kullanmalart 6nerilir.

EMZIREN KADINLAR

Butin ilaclar emniyetli bir sekilde kullanilabilir. Tuberkiloz ilaglart anne sitinde disik
konsantrasyonlarda bulunmaktadir. Bebege toksik etkisi olmadigi gibi koruyucu etkisi de
bulunmamaktadir. Annenin maske takarak bebegini emzirmeyi sirdirmesi Onerilir. Anne ve
bebek birarada kalabilirler.

TB’lu anneden dogan bebeklerde konjenital TB hastalig:t arastirilir (TCT, akciger filmi,
lumbar ponksiyon, kiltiirler). Plasentanin incelenmesi de onerilmektedir. Bebek hasta ise
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tedavi verilir. Hasta degilse koruyucu tedavi baslanir. U¢ ay sonra bebek yeniden TB
yoniinden arastirilir. Hasta ise tedavi verilir, degilse ilacla koruma 6 aya tamamlanir. 6 ay
sonra TCT yapilir. Test negatif ise BCG yapilir. Test pozitiflesmis ise hicbir sey yapilmaz.
Bebekle karsilastigi durumlarda anne maske takar.

ORAL KONTRASEPTIF KULLANAN KADINLAR

Rifampisin oral kontraseptifin etkisini azaltir. Bu nedenle, ya baska bir aile planlamas: yontemi
kullanmast, ya da ostrojeni yiiksek (50 mikrogram) olan bir kontraseptif kullanmasi soylenir.

KRONIK KARACIGER HASTALIGI OLANLAR (Hastanede tedavi edilmesi 6nerilir)

Hastanin tedavisini garantileyen bir rejim uygulanmasi esastir. Eger karaciger rezervi iyi ise
(alblimin, kolesterol, protrombin zamaninin normal olusu) hastaya standart tedavi baslanip
yakindan izlenmesi Onerilir. Bu grup hastalar icinde, karaciger enzimlerinde ya da bilirubinde
hafif yiukselmeler olan olgular, 6rnegin milier TB ya da alkol kullanan bir hasta da olabilir.

Eger karaciger rezervi iyi degilse, hasta uzman bir merkeze gonderilmelidir; hastaya
hepatotoksik olan HRZ ilaglarinin verilmesi riskler dogurabilir.

BOBREK YETMEZLiIGI OLANLAR (Hastanede tedavi edilir)

HRZ hemen timiyle karacigerden atilir. Bu nedenle genellikle bobrek yetmezliginde
kullanilmalarinda sorun olmaz. Fakat, son yillarda bobrek yetmezligi olanlarda, kreatinin
klirensine (CCr) ve diyalize girme durumlarina gore ilaclarin dozlart ve verilis araliklari
yeniden diizenlenmektedir. Daha 6nce kreatinin klirensinin 50 ml/dk tstiinde olusu, 10-50
arasinda ve 10 ml/dk altinda olusuna gore ilaglarin doz araliklar1 ve dozlarda degisiklik
yapiliyordu. Amerikan Toraks Dernegi tarafindan yayimlanan son tiuberkiiloz tedavisi
oOnerisinde ise dozlart azaltmak yerine doz araliklarini artirmak onerilmistir (93). Tolere
edebildikleri stirece standart dozlar verilir:

* Kreatinin klirensi dusuk, fakat 30 ml/dk tzerinde ise standart tedavi sturdurilir;
toksisiteden kacinmak icin serum kreatinin ol¢iimleri yapilmast gerekir.
* Kreatinin klirensi 30 ml/dk’dan az olanlar ve hemodiyaliz alanlar ayni sekilde tedavi
edilmelidirler:
INH, RIF normal dozda, giinlik verilebilir (tedavi dozlart ve sikligi degistirilmez);
diyaliz glinlerindeki dozlar diyalizden sonra verilir.
PZA (MZA), EMB, SM gunlik verilmez, haftada iki ya da t¢ doz ve diyalizden
sonra verilir; EMB 15-25 ml/kg, SM 12-15 mg/kg doz verilir (93,94).
* Periton diyalizi yapilan hastalar icin veri yoktur. Hemodiyaliz verilen hastalar gibi tedavi
uygulanmasi onerilmistir.
Hastalara hemodiyalizden hemen sonra ilaclarini icirmek, DGT’yi kolaylastiracaktir. Ayrica,

bu hastalarda diyabetes mellitus ve mide sorunlari olabilir; emilimi etkileyebilir. Ek ilaclar
kullaniliyorsa, ilac etkilesimleri olabilir.

SILIKOTUBERKULOZ

Silikotuiberktilozda tedavi siiresinin 2 ay daha uzatilmasi ile niiks oranlarinda dustus
olmaktadir. Tedavide INH, RIF, PZA, SM ile baslayip, idamede INH ve RIF kullanilan rejim ile
6 aylik tedavide %22, 8 aylik tedavi ile %6-7 niiks gortilmiistiir (95). Baska bir calismada 9
aylik tedavi bu grup hastalarda basarili sonu¢ vermistir (96). Bu nedenle silikotiiberkiilozda
tedavi suresinin 9 ay olmast Onerilir.
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ILACLARDAN BIiRiININ / BIRKACININ KULLANILAMADIGI DURUMLAR:

Tuberkiloz tedavisinde yan etki, ila¢ direnci ya da baska nedenle ilaglardan birini ya da
birkacint kullanamazsak tedavi rejiminin ve siiresinin ne olmasi gerektigi konusunda,
arastirmalarla varilan sonuglara dayanarak asagidaki oneriler sunulabilir (bu konuda
uzmanlasmis merkeze danismak daha yararli olabilir).

INH tedavide yoksa: Bu durumda, giinimiizde 6 aylik tedavinin yeterli olmayacagi kabul
edilmektedir (43,93); 9-12 ay tedavi Onerileri vardir (97); Turkiye’de 9 ay tedavi Onerilir.

RIF tedavide yoksa: Baslangi¢c ve idame doneminde RIF hi¢ kullanilamazsa tedavinin siresi
en az 12 aydir; bu siirenin 18 ay olmasit yoninde uzman onerileri de vardir (97-99).

PZA tedavide yoksa: Sterilizan aktivitenin yoklugu nedeniyle kabul edilen en kisa siire 9
aydir (98).
RIF ve PZA tedavide yoksa: bu hastalarda tedavi stresinin en az 18 ay olmasi gereklidir

(98).

TEDAVIYE YANITI GEC OLAN VE KAVITELI HASTALAR

Amerika’da yurttilen USPHS 22. TB tedavi arastirmasinda, idame doneminde haftada iki
kez INH ve RIF verilen olgularda niiks oranlarini artiran unsurlar degerlendirilmistir. Nuks
oranlar1t baslangicta sadece kavitesi olan hastalarda %4,7, sadece tedavinin ikinci ayinda
kulturt pozitif olan hastalarda %5,9 bulunurken, bu iki unsurun da olmadig: hastalarda ntiks
orant %1,7, bu iki unsurun birarada bulundugu hastalarda niiks orant %20,8 bulunmustur
(Tablo VI) (100). Bu sonuclarla, ATS, CDC ve Amerika’'nin Enfeksiyon Hastaliklari Dernegi,
kaviteli ve tedavinin ikinci ayinda kultar pozitif olan olgular icin (idame donemindeki INH ve
RIF kullanim stresini uzatarak) toplam 9 ay tedavi onermistir. Gerekc¢e olarak da
silikotiiberkiilozlu hastalarda tedavi siiresinin 6 aydan 8 aya c¢ikarilmasiyla niiks oranlarinin
distsu gosterilmistir. Sadece kavitesi olan ya da sadece ikinci ayda kuiltirt pozitif olan olgular
icin tedavi siiresini uzatmak yonindeki kararin, herbir hastaya ¢zel verilmesi 6nerilmistir (93).

Tablo VI. Idame déneminde INH ve RIF verilen HIV negatif hastalarda NUKS ORANI

ikinci ayda kultir*
Pozitif Negatif
Kavite Var %20,8 (48) %4,7 (150)
Yok %5,9 (17) %1,7 (181)

*Parantez icinde tedaviyi tamamlayip nuks icin degerlendirilen hasta sayilari verilmistir.

TEDAVISINI AKSATAN HASTALAR

Ulkemizde Verem Savasi Dispanserlerinin kayitlari incelendiginde, ya da Verem Savas
Dispanseri kaynakli yayimlar tarandiginda, hastalarin 6énemli bir kisminin tedavilerini diizenli
surdirmedikleri gorilmektedir. Hastalar, tedavilerine 3-5 giin ara verebildikleri gibi, 15-20
glin ve daha uzun sireler de ara verebilmektedirler. Iki aydan kisa siire ile ara vermis yeni
hastalar, baslangictaki olgu siniflamasi icinde tedaviye devam ederler. Iki ay ya da daha fazla
sire tedaviye ara veren yeni hastalarin tedavisi sonlandirilir, “tedaviyi terk” olarak tedavi
sonucu kaydedilir ve hasta bulununca, “tedaviyi terkten donen” hasta olarak yeni bir tedavi
grubuna alinir ve yeni bir tedavi baslanir.

Tedavisini aksatmis bir hastada eger DGT uygulanmiyorsa, hastanin DGT programina
alinmasi uygun olacaktir. Bu arada, hastanin 6nceki tedavisine, ara verme siiresine ve yayma
sonucuna gore tedaviye nasil devam etmek gerektigi konusunda alttaki Tablo VII'dan

yararlanilabilir.
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Tablo VII. Tedavisini aksatan yeni, niiks ve tedaviyi tevkten dénen olgulara yaklasim
(kaynak 101°den wyarlanmagtir.)

Tedavi Ara verme Onerilen Tedavi

siiresi stiresi (DGT UYGULAMAYA BASLA)

Stre 6nemsiz | <2 hafta Tedaviye devam et (ara verme stiresini tedaviye ekle)

<2 ay 2-8 hafta Tedaviye yeniden basla

>2 ay 2-8 hafta Yayma negatif ise tedaviye devam et, ara verme slresini ekle

Yayma pozitif ise ayni tedaviye yeniden basla

Stre 6nemsiz | >8 hafta Tedaviyi terkten donen olarak yeniden kaydet ve tedaviyi
terkten donen hasta olarak degerlendirerek tedavisine basla
(bkz. Tedavi semasi, sayfa 26)

Tedavisini aksatmis hastada butin tedavi dogrudan gozetimli olarak yurutulir. Tekrar ara
vermesi ya da ila¢ icmeye gelmemesi durumunda givenli bir tedavi merkezinde tedaviye
alinir.

TEDAVI BASARISIZLIGI:
Tedavi basarisizlig1 olan olgular uzman bir tiiberkiiloz merkezine gonderilmelidir.

Tedavi basarisizligi olan akciger tiiberkiilozuna DSO, bes major ilacla yeniden tedavi
onermistir. Bu oneride bulunurken, duyarlilik testi yaparak bireysel tedavi uygulayamayan
tlkeler icin bunu 6nerdigini belirtmektedir. Ulkemizde ise tedavi basarisizligi olan yayma-
pozitif hastalar, kronik olgular bu konuda uzmanlasmis merkezlerde ikinci-grup ilaclarla
tedavi edilir.

Konuyu biraz genis ele almak icin asagidaki notlar eklenmistir.
Tedavi basarisizligi kararinin dogru verilmesi 6nemlidir.

Hasta ilaclarini diizenli kullanmamissa ya da yeterli stire kullanmamigssa oncelikle bunu
acikliga kavusturmak onemlidir. Bu durumda tedavi basarisizligi degil, yetersiz ve diizensiz
tedavi oOncelikle distntlmelidir. Tedavisi DGT ile verilmis bir hastada tedavi basarisizlig
karari daha kolay verilebilir.

* Hastanin klinigi ve radyolojisi diizeliyorsa, tedavi basarisizlig1 tanisinin kiltiir ile
kesinlestirilmesi gerekmektedir. Mikroskobi pozitifligi stirdigi halde kultirler
negatiflesebilir. Basarili tedaviye ve kultirlerin negatiflesmesine karsin bazi hastalarda,
ozellikle yaygin ve kaviteli hastalarda besinci ayda hala yayma pozitifligi strebilmektedir
(102-104).

Hasta ilaglarini duzenli kullanmissa ve altt ay tedaviye karsin hala basil pozitif ise ve
ivilesmemisse, bu hastaya ayni ilaclart tekrar vermekle tedavinin basarili olmasi olasiligi
dustktir. Tedavinin bu ilaclarla basarisiz kalmasinin en buytk nedeni, bu ilaclara direng
gelismis olmasidir. Tedavinin ayni ilaclarla sirdirilmesi, iyilesmeyen bir hastada,
lezyonlarin ilerlemesine, yeni ila¢ direnci gelisimine ve sonraki tedavilerin ¢ok daha
gliclesmesine neden olmaktadir. Iyilesmeyen hasta bulastiriciligini siirdiirmektedir (105).
Kullandigt rejime ila¢ eklemek ise ciddi bir hekim hatasidir. Kullanmis oldugu ilaclara
diren¢ gelismisse, eklenecek bu ilaclara da diren¢ gelisecektir. Bu nedenle, hastada, kiir
saglayacak yeni bir tedavi rejiminin olusturulmas: ve DGT ile yeterli stire strdurtlmesi
gereklidir.
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* Hastanin hem degerlendirilmesi icin hem de tedavisinin planlanmast icin uzmanlasmis bir
merkeze sevki gerekir. Sevk islemi sirasinda kullanmakta oldugu ilaclara aynen devam
etmesi istenmelidir.

ILACA DIiRENCLI TB

Tuberkiilozda ila¢ direnci, mutasyonlarla olusur. Dogal suslardaki diren¢ oranlari son derece
dusuktir. Kotu tedavi (tek ilacla tedavi, yetersiz ila¢c kombinasyonlar: ile tedavi ve tedaviye
aralar vermek) ile ila¢ direnci gelismektedir (1006).

[laca direncli TB, ilkemiz icin bir sorundur. Ulkemizde ikinci grup TB ilaclar1 da
bulunmaktadir ve kullanilmaktadir. Ila¢ direnci olan olgularin tedavilerinin basariyla yapildigi
merkezler vardir; bunun yaninda diger kurumlarda hatali uygulamalar da yapilabilmektedir.
la¢ direnci olan olgularin tedavisinin verem savast programi cercevesinde sistematik olarak
ele alinmasi gereklidir.

DGTS stratejisinin, ila¢ direnci olan ulkelerdeki uygulamasi, DGTS-Art1 olarak
adlandirilmaktadir. DGTS-Art1, DGTS stratejisine ek olarak ila¢ duyarlilik testlerini, ikinci grup
TB ilaglarinin diizenli temini ve dagitimini, ila¢ direnci olan hastalarin program cercevesinde
tedavisini, kayit ve degerlendirmesini icermektedir.

Ulkemizde ila¢ direnci olan olgularin tedavisinin bir program cercevesinde ele alinmasi,
dogru yaklasimlarin uygulanmasint saglayacaktir. TB tedavisindeki temel ilkeler ilaca direncli
TB hastalarinda da gecerlidir. En 6nemli konu, kir saglayict bir tedavi rejimine baslayip
gozetimli olarak stirdirmek ve hastayt iyi izlemektir.

Herhangi bir TB hastasinda kir saglayacak rejim konusunda sliphe varsa, hastaya zarar
vermemek icin uzmanlasmis bir merkeze sevk etmek en uygun davranis olacaktr. ikinci
grup ilacglarla tedavi, hastanin iyilesmesi, kiir saglanmast icin son sansidir. Bu nedenle
yanlis tedaviler 6lime neden olabilir. Direncli hastalarin tedavi kararlarini,
uzmanlasmis merkezlere birakmamiz gereklidir. Direnc¢li TB hastalarinin
tedavilerinin gozetimli olarak yiirutillmesi gereklidir. Bunun i¢in, bu hastalarin
tedavisine baslayan ve kontrollerini yapan kurumlar ile ilgili dispanserler arasinda ¢ok siki
bir isbirligi gereklidir.

Ikinci grup ilaclarla tedaviye alinan hastalarin tedavileri, hasta taburcu olduktan sonra
mutlaka VSD tarafindan DGT ile verilmelidir. Hastalarin kontrolleri ve tibbi karar degisiklikleri
tedaviye baslayan uzmanlasmis merkezlerde yapilmalidir.

Tablo VIII. llac direnci ile ilgili tamimlar (12)

ilaca direncli olgu En az bir tiberkiloz ilacina direncli basille hastalanmis olgu
Yeni olgularda ila¢ direnci Yeni olguda, yani daha once tiiberkiloz ilact kullanmamis ya
(onceki adlandirmast, da bir aydan daha az stire kullanmis hastada goriilen ilag
primer ilac¢ direnci) direnci

Tedavi almus olgularda ila¢ direnci | Hastanin daha 6nce bir aydan uzun siire kullanmis oldugu
(Onceki adlandirmasi, edinsel ilaca karst saptanan direnctir. (Tedaviden 6nce duyarlilik
ya da sekonder ila¢ direnci) testi yapilmamissa, bu ila¢ direncinin en bastan mi var
oldugu, yoksa tedavi sirasinda mi gelistigi bilinemez.)

Cok -ilaca direnc¢ (CiD) Hem izoniyazide hem de rifampisine diren¢ olmasidir.

(1ngiligce’de “multi-drug resistance: | Birlikte bagka ilac direnci olabilir, olmayabilir.
MDR”):
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Tedaviye baslamadan ilac direnci siiphesi uyandiran 6zellikler:
1) Direncli TB olan bir hasta ile temas oykiisii olmast,
2) Onceden tedavi gérmis (niiks, terk, kronik, tedavisi basarisiz) bir hasta ile temas oykiisi
3) Eski tedavi oykusu (ntks, tedaviyi terk)
4) Onceki tedavisinin (tedavilerinin) basarisiz olmast,

5) Diuzensiz tedavi almis olmasi.

YENIi OLGULARDA iLAC DUYARLILIK TESTi SONUCLARINA GORE TEDAVi:

Sekil 4. Ila¢ duyarhilik testi sonuglarina gére tedavi yaklasima.

fla¢ duyarlilik testi

— T

Istenmemisse Sonug, tedavinin ilk Sonug, tedavinin ilk bir
bir ayinda gelirse ayindan sonra gelirse
Standart tedavi Uzman merkeze Tablo IX

hemen danis

ila¢c duyarlilik testi istenmeyen hasta:

[2 ay HRZE / 4 ay HR] ya da [2 ay HRZS / 4 ay HR] (idame tedavisine gecis i¢cin yaymada
ARB negatiflesmesi gereklidir).

Ila¢ duyarlilik testinin sonucu ilk bir ayda raporlananlar

[la¢ duyarlilik testi sonucu, tedaviye baslarken hazir olan ya da ilk bir ayda rapor edilen
hastalarda eger en az RIF direnci varsa, tedavisi devam ederken hastanin uzmanlasmis bir
merkeze danisilmasi uygundur.

Ila¢ duyarlilik testi bir aydan sonra gelen hasta (Tablo IX’a bakiniz):

HRZE ya da HRZS tedavisini (baslangic donemini) duyarlilik testi sonuclart gelene kadar
surdir (bu sire en fazla 3 aydir). Yayma ile ARB negatiflesmeden idame donemine
gecmemek gereklidir.
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Tablo IX. lla¢ direnci bir aydan sonra gelen yeni hastalarda tedavi yaklasima.

Sirano | Direncli idame tedavisi* Toplam Diger yapilacaklar
oldugu ilaclar* tedavi siiresi

1 Duyarli HR 6 ay -

2 H (a) HRE 9 ay -

3 E (b) HR 6 ay -

4 S (©) HR 6 ay -

5 ES (d) HR 6 ay -

6 HE (e) HRZE 9 ay -

7 R (H HRZE ile 6 aya 12-18 ay Hasta aylik yakin izleme

8 RE (g) tamamlayip, HZE alinir, klinik kotiilesme,

9 RS () ile devam bakteriyolojik pozitiflik

edilecek olursa 6zel merkeze danisilir.
10 HR (CID) (i) HRZE Ozel Tedavi ayni sekilde
11 HR + diger merkeze surduruliiyorsa toplam tedavi
ila¢ (CID) () danis stresi 12-18 aydir ve hasta

aylik yakin izleme alinir;
klinik kotilesme,
bakteriyolojik pozitiflik
durumunda 6zel merkeze
sevk edilir.

*  Parantez icinde verilen harfler, 6nerinin dayanaklarini ve kaynaklarini tartismak icindir, asagida bunlar tartisilmustir.

** Turkiye icin yapilan onerilerde laboratuvarlarin ila¢c duyarlilik test sonuclarinin giivenilirligi konusundaki bilgiler
nedeniyle direngli oldugu saptanan ilacin kesilmemesi onerilmistir.

(a) BMRC tarafindan 1970’li yillar ve 1980’li yillarin basinda yapilan calismalara dayanarak INH direncinde standart
tedavinin yeterli oldugu belirtilmistir (57,59,107,108). Sadece INH direnci olan TBun tedavisinde, 6 aylik HRZE ya
da S iceren rejimin etkili oldugu gosterilmistir (109,110). ATS oOnerisinde, dort ilaclt tedavi sirasinda INH direnci
saptanirsa, H tedaviden ¢ikarilir ve diger ¢ ilagla tedavi 6 ay siirdirilir. Sadece H direncli TB ayni zamanda 12 ay
RE ile tedavi edilebilir (111). BTS, eger H direnci tedavi dncesi biliniyorsa, tedavide 2 ay RZES / 7 ay RE
onermektedir (99). Eger tedavi sirasinda Ogrenilirse 2 ay RZE / 10 ay RE 6nermektedir. Turkiye icin yapilan oneride
ATS ve BTS uzman gorisleri de dikkate alinmis, daha yiksek giivenligi olan bir yaklasim benimsenmistir. idame
doéneminde de RZE kullanilmast durumunda toplam 6 ay tedavi de yeterli olabilir (93).

(b) (o) (d) durumlarinda (S, E, ES direnci varliginda) baslangicta HRZ iceren bir tedavi uygulandigt icin, standart
tedavi yeterlidir.

(e) E direnci seyrek gortltr. HE direncinin birlikte varligi halinde idame doneminde etkili iki ilaci, RZ’yi iceren
HRZ tedavisinin strdtrilmesi onerilmistir. Hong Kong Go6gls Servisi ve BMRC tarafindan, H direncli olgularda,
idame doneminde Z tedaviye eklendiginde sonuglarin daha iyi oldugu gosterilmistir (112).

® (g () R direnci 6nemli bir konudur. R direnci varliginda, kisa streli tedavi rejimi ile tedavi basarisi ciddi
olarak riske girmektedir (107,113). Bu hastalarda tedaviye baslamadan 6nce ila¢ direncini biliyorsak, hastaya birinci
grup bes ilacla (HRZES) tedaviye baslamak ve idame doneminde HRZE ile siirdiirmek onerilir. BTS, 2 ay HZE/16 ay
HE toplam 18 ay (99) ve CDC baslangicta 2 ay HSZE ve daha sonra 7 ay HSZ olmak tizere toplam 9 aylik bir rejim
onermektedir (110). Tirkiye’de R’i 6 ay kullandiktan sonra kesmenin daha uygun olacag: distintlmiistiir; boylece,
eger duyarlilik testi hatali ise 6 ay R kullanmak yeterli olacaktir; duyarlilik testi dogru ise, (R dis) ¢ etkili ilacla
yeterli stire tedavi yapilmis olacaktir.

(1 () CID-TB varliginda birinci grup TB ilaglart ile basari olasiligr disiiktir (76,83,113,114). Tedavi basarisiz
olurken, ek ila¢ direnci de gelismektedir (105). Bu hastalarda ATS, BTS, ERS ikinci grup ilaclarla tedavi yapilmasini
onermektedirler (49,97,99). Ikinci grup ilaclarla tedavi, daha pahali, daha uzun siireli, yan etkileri ¢cok fazla ve cerrahi
rezeksiyonlar gerektiren bir uygulamadir (114,115).

Ulkemizde ila¢ direnci sonucu alindiginda hasta bir kag ay siireyle birinci grup ilaclarla tedavi almis olmaktadir. Bu
nedenle, baslanmis olan dort ilact kesmeksizin tedavi strdiralir, 6zel bir merkeze danisilir ve hasta yakindan izlenir.
Cok ilaca direncli TB eger tedavi Oncesi ya da tedavinin ilk bir ayinda saptanirsa, hasta hemen uzman bir merkeze
sevk edilmelidir.
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NUKS OLGULAR VE TEDAVIiYi TERKTEN DONEN OLGULARDA DUYARLILIK TESTi
SONUCLARINA GORE TEDAVI:

Bu hastalarin tedavi dncesi balgami duyarlilik testine gonderilmelidir.

ila¢c duyarlilik testi istenmeyen hasta:

Tedaviye HRZES bes ilacl rejimle baslanir. Duyarlilik testi yapma olanagi yoksa ve daha
onceden hi¢c duyarlilik testi sonucu yoksa standart tedavi verilir: 2 ay HRZES sonrasit bir ay
HRZE ve 5 ay HRE verilir.

Ila¢ duyarlilik testinin sonucu ilk bir ayda raporlananlar

[la¢ duyarlilik testi sonucu, tedaviye baslarken hazir olan ya da ilk bir ayda rapor edilen
hastalarda eger en az RIF direnci varsa, tedavisi devam ederken hastanin uzmanlasmis bir
merkeze danisilmasi uygundur.

ila¢ duyarlilik testi bir aydan sonra gelen hasta (Tablo X’a bakiniz):

Daha onceden ila¢ duyarlilik testi yapilmamis ve ilk duyarlilik testi tedavi baslangicinda
yapilmissa, duyarlilik testi sonuglart alinir. Duyarlilik testi sonucu gelen kadar ve balgam
yaymasi negatiflesene kadar idame tedavisine gecilmez.

Tablo X. Ntiks ve tedaviyi terkten donen olgularda ilac duyariilik testi bir aydan sonra gelirse
yapilacak tedauvi.

Sira no Direncli idame Toplam Diger yapilacaklar
oldugu tedavisi tedavi
ilaclar stiresi
1 Duyarlt HRE 8 ay
2 H HRE 12 ay
3 E HRE 8 ay
4 S HRE 8 ay
5 ES HRE 8 ay
6 HE HREZ 12 ay
7 R HREZ 12-18 ay | Hastay1 aylik yakin izleme almak, klinik
8 RE HREZ 12-18 ay |kotilesme, bakteriyolojik pozitiflik
9 RS HREZ 12-18 ay durumunda 6zel merkeze danismak
10 HR (CID) HRZE Ozel Tedavi ayni sekilde sturdirtliyorsa toplam
11 HR + diger merkeze tedavi stiresi 12-18 aydir ve hastanin aylik
ilac danis yakin izleme alinarak klinik kottulesme,
bakteriyolojik pozitiflik durumunda o6zel
merkeze sevki yapilir.




Tiirkiye de Tiiberkiilozun Kontrolii Igin Basvuru Kitabi

kinci grup tiiberkiiloz ilaglari:

Ulkemizde ikinci grup TB ilaclar1 ile tedaviye, bu konuda uzmanlasmis merkezlerde
baslanmalidir. Cinki bu merkezler, TB hastalarini degerlendirmede, dogru tedavi rejimini
belirlemede, yan etkilerle basetmede bilgi ve deneyime sahiptirler. Ayrica, bu merkezlerde
hastalart uzun stre yatirmak (CID-TB hastalari ortalama 4-7 ay yatirilmaktadir) ve rezektif
cerrahi uygulamak olanaklart vardir,

Bu hastalarin hastaneden taburcu edildikten sonra periyodik kontrolleri ayni hastanede
yapilir; hastanin izlenmesi, ilaclarinin godzetimli icirilmesi ve hastane disinda karsilastig:
sorunlara hemen miudahale edilmesi verem savasi dispanserlerinin gorevidir. Bu nedenle, bu
kilavuzda ikinci grup TB ilaglari ile tedavi anlatilmamistir. Sadece kullanilan ilaglar ve bunlarin
ozellikleri bir tablo halinde sunulmustur.

Tablo XI. Tkinci grup anti-TB ilaclarin dozlar ve sik gériilen yan etkileri.

ilac Normal eriskinde | Onerilen diizenli izlem Yan etkiler
intiik doz
Amikasin (AMK) 15 mg/kg, Vestibiiler fonksiyon, | Isitme, vestibiiler ve bobrekte

Kanamisin 50 yastan sonra odyometre, kan ure | toksisite. Mimkiinse gebelikte
(KAN) 10 mg/kg (Iv, IM) | nitrojenti, kreatinin, | kullanilmaz.
elektrolitler
Kapreomisin 15 mg/kg, Vestibiiler fonksiyon, | Isitme, vestibiiler ve bobrekte
(KAP) 50 yastan sonra odyometre, kan tre | toksisite. Gebelikte kullanilmaz.
10 mg/kg (v, iM) | nitrojeni, kreatinin,
elektrolitler
Etyonamid 15-20 mg/kg. Karaciger enzimleri, | Gastro-intestinal rahatsizlik,
(ETH) (500-750 mg) glukoz hepatotoksisite, psikotik
Protionamid (1-2 dozda) reaksiyonlar, hipoglisemi.
(PTH) Gebelikte kullanilmaz.
Para-amino 8-12 gram Karaciger enzimleri, Gastrg—intestingl rahatsmhk,v
salisilik asit (2-3 dozda) elektrolitler, tiroid | karaciger fonksiyon bozuklugu,
fonksiyonu hipokalemi, bobrek
(PAS) -
yetmezliginde kullanilmaz.
Sikloserin 500-750 mg Mental durum Epilepsili, mental yetmezlikli
(CYC) (2-3 dozda) hastalarda ya da alkolizmde
kullanmayin.
Ofloksasin 800 mg (2 dozda) | Karaciger enzimleri Gastro-intestinal rahatsizlik,
(OFL) basagrisi, anksiyete, titremeler.
Siprofloksasin Gebe kadinlarda ya da buylyen
(SIP) 1500 mg (2 dozda) cocuklarda kullanmayin.
Rifabutin 5 mg/kg (300 mg) | Karaciger enzimleri, Karacigere toksisite, uveit,
(RBT) tam kan sayimi trombositopeni, nétropeni
Klofazimin 100-300 mg Makiler pigment | Cilt renk degisimi, ichtiyozis,
(CLF) degisiklikleri istah kaybi, bulanti, kusma, karin
agrisi, periferik noropati, nadir
oktler degisiklikler
Thiasetazon 150 mg Cilt dokiintiileri, | Bulanti, kusma, diyare, cilt
(THID) ototoksisite dokuntuleri, eksfoliyatif dermatit,

karaciger yetmezligi.
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HIV ve TB (116)

HIV, TB enfeksiyonundan TB hastaligi gelismesini saglayan, bilinen en glcli etkendir;
enfeksiyondan hastaliga yillik dontisim orani yaklasik %5-10'dur. HIV negatif kisilerde ise bu
oran 6mir boyu %5-10’dur. Ilerlemis HIV'de (CD4 diizeyi daha fazla dustiikce), akciger dist
TB ve milier TB olasiligt artmaktadir (117).

Diinyada oOzellikle Sahra Guneyi Afrika, Gliney Dogu Asya ve eski Sovyetler Birligi'ne
dahil tilkelerde cok yaygindir. Ulkemizde ise hala diisiik sayilardadir.

Klinik ve radyoloji: Erken donem HIV enfeksiyonunda tipik reaktivasyon tipi TB klinik
ve radyolojik bulgulart gortlirken; ilerlemis HIV enfeksiyonunda TB klinigi tipik degildir ve
radyolojik olarak tipik olmayan bulgular, yaygin bir tutulum, orta ve alt zon infiltrasyonlari
gorilebilir, kavite nadirdir, lenf bezi buiyimeleri gorilebilir. Akciger disi tutulumlar, lenf bezi
tutulumu olur ve bazen c¢ok yaygindir; plevra efizyonu, perikard efiizyonu, menenjit, milier
tutulum seklinde gortlebilir. Beyinde ve degisik organlarda abseler olabilir.

Tanida, bakteriyolojik inceleme sonuglari esastir. TCT ilerlemis HIV durumunda genellikle
negatiftir. Hastanin bakteriyoloji pozitiflik oranlari, HIV negatif hastalardan farkli degildir.

Tedavide, standart tedavi ve standart streler yeterlidir. Idame doneminde INH+RIF ya da
[NH+rifabutinin haftada iki doz kullanilmasi onerilmemektedir. Bunun disinda, hastanin
direncli TB olmast durumunda eger tedavi etkisiz kalirsa hastanin yasamini tehdit edebilir; bu
nedenle hizli duyarlilik testi her hastada istenmelidir. HIV pozitif hastada antifungal ilaclar ve
antiretroviral ilaclarla antitiberkiiloz ilaclarin etkilesimleri ciddi sorunlar dogurabilir. Tedaviye
bagli cilt reaksiyonlari, kasintilar, mik6z zarlarin tutulmasi, gastrointestinal yakinmalar gibi yan
etkiler daha fazladir. Bu hastalarda daha fazla paradoks reaksiyon gorilir ve TB hastaliginin
kottilestigini distindurebilir. HIV ve TB hastasinin tedavisinde HIV konusunda uzman bir
merkez ile birlikte calisilmalidir.

Tuberktloz dist mikobakterilerle hastalanma, ¢ok ilerlemis HIV’de gorulir ve TB’dan daha
seyrek gorulir.
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