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OZET

Cok ilaca direncli tiiberkiiloz (CfD-TB), en az izoniyazid (H) ve rifampisine (R) direng varligi olarak
tamimlanmaktadir. Uzun siireli CID-TB tedavi stiresi kiiltiir negatifliginden sonra 18 aydir. Cok sayida
ilacin bu kadar uzun siire kullamilmas: hem tedaviye uyumu bozmakta hem de maliyeti arttirmak-
tadir. Daha da énemlisi, tedavinin tamamlanmamasi, dolayisiyla bulasin devam etmesi, toplumda
primer direncin yayilmas igin ciddi risk olusturmaktadir. Bu nedenle hastanin uyumunun daha iyi
oldugu, maliyetin dustiigii, kir saglayabilen, etkili ve kisa siireli CID-TB tedavi rejimlerinin olustu-
rulmas: hedeflenmektedir. Bu derlemede, kisa siireli CID-TB tedavisine uygun hastalarin secilmesi ve
etkili rejimin olusturulmasu ile ilgili bilgiler gtincel literatiir esliginde verilmigtir.

Tanimlar (1,2)

flaca direncli olgu: En az bir tiberkiiloz (TB) ilacina
direng olmasidir.

Cok ilaca direng ((;iD): En az izoniyasid (H) ve ri-
fampisine (R) diren¢ olmasidir.

On-yaygn ilag direnci (On-YiD): CiD’ ek olarak,
bir kinolona ya da bir parenteral ilaca (kapreomisin,
kanamisin, amikasin) diren¢ olmasidir.

Yaygin ilag direnci (YiD): CiD’ ek olarak, en az bir
kinolona ve bir parenteral ilaca diren¢ olmasidur.

Kiiltiir konversiyonu: Otuz giin arayla alinan iki
balgam killtarintn negatiflesmesi olarak tanimlanir.
Kiltiir konversiyon tarihi olarak ilk negatif kiiltiir ta-
rihi alinir.

Kiiltiir reversiyonu (kiiltiiriin yeniden pozitif-
legmesi): Kiiltir konversiyonundan sonra en az 30
gun arayla alinan iki veya daha fazla balgam kultiiri-
niin yeniden pozitif olmas kiiltur reversiyonu olarak
tanimlanur.

Aktif ilag: flac duyarlilik testinde (IDT) duyarl oldu-
gu bilinen ve daha 6nce kullanilmamus ilaglardur.

Aktivitesi siipheli ila¢: Daha 6nce kullanilmus, an-
cak IDT’de duyarli saptanan ilaclardir.

inaktif ilag: Hem IDT sonuglarina gére direngli hem
de daha 6nce kullanmisg olan ilaglardur.

Tedavi Sonuglari ile ilgili Tanimlar

Kiir: Ulusal rehberlerde 6nerildigi sekilde tedavi ba-
sarisizhig1 olmadan tedavi tamamlama ve baglangic
fazindan sonra en az 30 gun arayla alinan g veya
daha fazla ardigik balgam kiltiriinin negatif olma-
sidur.

Tedavi tamamlama: Ulusal rehberlerde 6nerildigi
sekilde tedavi bagarisizhifi olmadan tedavi tamam-
lanmast, ancak baglangi¢ fazindan sonra en az 30 giin
arayla alinan ii¢ veya daha fazla ardigik balgam kiiltar
kaydinin olmamasidir.

Tedavi basarisizligr: Asagidaki nedenlerle tedavi
sonlandirma.



1. Baslangi¢ fazinin sonunda kiltir konversiyonu-
nun olmamasi veya

2. Devam fazinda kultir konversiyon saglandiktan
sonra, bakteriyolojik pozitiflesme veya

3. Izoniyasid ve rifampisine ilave olarak fluorokino-
lon veya ikinci sira enjektabl ilaglara direng gelis-
mesi veya

4. flag yan etkileri nedeniyle tedavinin sonlandiril-
masl.

Diinya Saghk Orgiiti (DSO), 2014 revizyonunda
tedavi bagarisizlik kriterlerinden olan “en az iki an-
tituberkiiloz ilacin yukaridaki nedenlerle degistiril-
mesine kaliaa olarak ihtiya¢ duyulmasi” tilkemizde
benimsenmemistir ve uygulanmamaktadir.

Oliam: Tiiberkiiloz tedavisi siirerken herhangi bir ne-
denle 6lum gerceklesmesidir.

Takip dis1 kalan olgu: ki ay ve daha uzun siire te-
davisi kesintiye ugrayan hastadur.

Tedavi basarisi: Kiir ve tedavi tamamlayanlarin
toplamidir.

Kisa siireli tedavi: Dokuz-onbir ay siireli tedavidir (3).

Baglangi¢ fazi: ik dort ay olup, etambutol, pira-
zinamid, moksifloksasin/gatifloksasin, klofazimin,
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kanamisin, yitksek doz INH, protionamidden olusur.
Kiltar konversiyonu olmadiysa alt1 aya uzatilabilir.

idame faz1: Beg ay siireyle etambutol, pirazinamid,
moksifloksasin/gatifloksasin, klofaziminden olusur.
Kisa Siireli CiD-TB Tedavi Rejimi igin

Uygun Hasta Secim Kriterleri

1. Primer rifampisin direnci olan ya da CID-TB tani-
s10lan,

2. Kinolon ve ikinci sira parenteral ila¢ direnci olma-
yan,

3. Daha ¢énce ikinci secenek TB ilaa kullanmamig
standart 6nerilen tedavi rejimini kullanacak olan
hasta.

Gebeler, ekstrapulmoner TB, bobrek yetmezligi (krea-
tinin klirensi < 30 mL/dakika) olanlara, kisa siireli te-
davi rejimindeki ila¢lardan en az birine ulagilamamas:
veya herhangi birine intolerans olmasi durumunda
kisa siireli CID-TB tedavisi uygulanmaz ($ekil 1).

Cok ilaca direngli tiiberkiilozda kiltir negatifligin-
den sonra 18-24 ay siiren tedavilerde, yénetmesi gii¢
yan etkileri olan, ¢ok sayida ila¢ kullanilmaktadur.
Tedavi stiresinin ¢ok uzun olmasi, hasta uyumunu
bozmakta ve maliyeti 6nemli él¢tide arttirmaktadir.

Sekil 1. CID-TB tedavi rejimi i¢in uygun hasta secimi (Kaynak 4’ten uyarlanmistir).

(ilag-ilag etkilesimi) olmamasi.
Gebelik durumunun diglanmasi.

Sadece pulmoner hastalik varligi.

Tum kisa stireli CID-TB ilaglarinin (izoniyasid- direnci diginda) duyarlilik testleri ile hassas oldu-
gu dogrulanmus hastalar veya bu ilaclarin etkili oldugunun kabul edildigi hastalar

Ikinci sira CID-TB ilaglarina bir aydan uzun siire maruziyet olmamas.

Kisa siireli CID-TB tedavi rejiminde kullanilan hicbir ilaca intolerans veya toksisite riski

Tiim kisa siireli CID-TB ilaglarmin ulasilabilir olmasi.

EVET Basarisiz rejim, HAYIR
l ilag intoleransi, l

iki aydan uzun
slire ara verip |
donen, diglama
kriterinin ortaya
¢ikmast

Kisa siireli CID-TB |
rejimi

Uzun siireli (bireysellestirilmis)
CID-TB rejimi
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DSO kiiresel raporuna gore 2012 yilinda takipten ¢ik-
ma orani %28 saptanmig, uzun sireli tedavi bagaris
ayni1 yil %48 iken, 2017'de sadece %54 olarak bildiril-
mistir (5,6).

Takipten ¢ikan ve iyilesmeyen CID-TB hastalar1 top-
lumda primer direncin yayilmasina neden olmak-
tadir. Kaynak olgunun tedavisi, hem bireysel mor-
taliteyi azaltmak hem de toplum saglig: agisindan
zorunluluktur. Bu yiizden hasta uyumunu arttirmak
ve ozellikle diigiik orta gelirli tlkelerde tedavi mali-
yetini azaltmak amaciyla CID-TB'de kisa siireli te-
davi rejimleri giindeme gelmistir. Bangladeg'de alt1
gozlemsel prospektif kohort serisi takip edilmis ve
fluorokinolon esash dokuz aylik rejimlerin tedavi so-
nuglarina etkisi degerlendirilmigtir. Her bir kohortun
sonuglarina gére rejimler adapte edilmig, 206 hastay:
iceren en son kohortta kullamlan dokuz aylik rejim
ile relaps olmaksizin kiir oran1 %87.9%e ulagmgtir (7).

Tedavi basarisi oldukca yuksek olan Banglades re-
jimi yiksek doz gatifloksasin(Gh), klofazimin (C),
ethambutol (E), pirazinamid (Z), protionamid (P)
kanamasin (K), ila¢ duyarlilik testlerinde izoniyazid
(H) direnci saptanmus olsa da yiiksek doz H (Hh) icer-
mektedir. Baglangi¢ fazi dort ay olarak belirlenmis,
kiltiir konversiyonu olmazsa alti aya uzatilmistir
(4-6 KHhPGhCEZ). idame fazinda ise bes ay GhCEZ
verilmigtir. Daha buyik bir hasta popiilasyonunda
(515 hasta) 2014 yilinda benzer sonuglar yayinlana-
rak ¢aligma sonuglan pekistirilmigtir (8). Esas amac
kisa sureli tedavi ile daha iyi tolere edilebilir bir rejim
olusturmak, béylece uyumu arttirmaktir. Bir yil son-
ra Cameron ve Niger'de, Banglades rejimine benzer,
ancak 12 ay siiren tedavi rejimleri olusturulmus ve
%89’a varan kiir oranlar1 bildirilmigtir (9,10).

Dokuz Afrika iilkesinde en az rifampisin (R) (H du-
yarli hastalar calisma dig1 birakilmamus) direnci olan
1006 hasta degerlendirilmis ve Banglades rejimin-
den farkh olarak gatifloksasin yerine normal doz
moksifloksasin kullanilmigtir. Tedavi bagaris1 %81.6
(%72.4 kiir, %9.2 tedavi tamamlama), %4.8 takipten
cikma bildirilmistir. Calisma popilasyonunun yakla-
sik 1/5’ini olusturan HIV pozitif (%19.9) hastalarda
tedavi bagarisinin, sag kalanlar arasinda degerlendi-
rildiginde farkli olmadig gérilmiis ancak bu grupta
6lim ¢ok daha fazla olmustur. Tedavi bagaris1 4. ku-
sak fluorokinolonlara ile klofazimine ayni zamanda
iyi tolere edilebilen ve kisa sureli bir rejim olmasina
baglanmigtir. Tedavi bagarisizligi i¢cin en biyik risk
faktérantn, Banglades, Kameron ve Niger'deki gibi
fluorokinolon direnci oldugu gorilmustar. Bu calig-

mada tedavi bagarisizligi, Banglades ve Niger'dekin-
den daha fazla (sirasiyla %5.9, %1.4, %0) olmustur.
Aradaki fark yiiksek doz gatifloksasin yerine normal
doz moksifloksasin kullanilmas: ve kazanilmig yiik-
sek doz fluorokinolon direngli hasta sayisinin daha
(sekiz hasta) fazla olmasiyla iligkilendirilmigtir (11).

Banglades rejiminde yiksek doz gatifloksasin erken
bakterisidal aktivitesi sayesinde ¢ok énemli yer tut-
makta ve rejime dahil edilen kanamisin de florokino-
lon direncini énleyici rol almaktadir. Bagta kaviteli
yaygin olgular olmak iizere, biiyiik basil popiilasyo-
nunda ilaca direngli basillerin varhig: bilinmektedir.
Gumbo ve arkadaglarinin caligmasina goére digik
diizeyde spesifik bir kinolona direngli populasyon-
da yuksek seviyede direncli olan bir alt popiilasyon
da vardir. Standart dozlar kullamldiginda bu alt po-
pilasyon, digtik dizey direnci olan basillerin yerini
alabilir (12). Aymi ¢alismaya gore yiitksek doz mok-
sifloksasin kullanimi daha fazla minimum inhibitér
konsantrasyona (MIC) ulagarak direngli mutant po-
piilasyonu suprese edebilmektedir. Diigitk diizey di-
rencli basillerin yiksek doz moksifloksasin ile 8ldii-
ruldagi ve fluorokinolon direnci gelisimini azalttig:
bildirilmigtir. Banglades rejiminde bu bilgiye dayana-
rak Gh kullanilmigtir (12).

Banglades calismasinda 11 hastada tedavi bagarisizli-
g1veya relaps gelismistir. On bir hastadan baslangicta
duyarli olan ikisinde niiks olduktan sonra da fluoro-
kinolonlara direng gelismedigi gozlenmigtir. Bu sonug
gatifloksasinin yiiksek dozda kullanilmasina baglan-
mugtir. Ginimiizde gatifloksasin hiper ve hipoglisemi
yan etkisinden dolay1 ¢ekilmistir ve pek ¢ok ilkede
ulagilamamaktadir (13). VanDeun ve arkadaglar1 kisa
siireli CID-TB tedavisinde gatifloksasin, moksiflok-
sasin veya levofloksasin bakteriyolojik etkinligini
incelemek amaciyla 1530 hastay: retrospektif olarak
degerlendirdiler. Gatifloksasin kullanilan rejimlerde,
levofloksasin veya moksifloksasine gore bakteriyolo-
jik sonuglarin daha bagarili oldugunu bildirdiler. Aym
zamanda levofloksasin veya moksifloksasin ile daha
fazla kazanilmug kinolon direnci, tedavi bagarisizh:
ve niiks oldugu gozlenmistir. Boylece kisa siireli CID-
TB tedavisinde gatifloksasinin diger fluorokinolonla-
ra tistiin oldugu sonucuna varilmigtir (14).

CID-TB tedavisinde etkili bir rejim yiiksek bakterisi-
dal, yuksek sterilizan aktivite ve ilag direng gelisimini
onleyici 6zellikte olmalidir. DSO, uzun siireli tedavi-
nin baslangi¢ fazinda, rejimin en az dért ikinci sira
aktif ilag ve pirazinamid (P) icermesini 6nermektedir.
Bir kinolon (levofloksasin veya moksifloksasin veya



gatifloksasin), bir parenteral ila¢ (amikasin veya ka-
namisin veya kapreomisin), etiyonamid (veya protai-
namid) ve sikloserinden (sikloserin kullanilamiyorsa
PAS) standart rejime dahil edilmelidir. Yaygin hasta-
likta dértten fazla ikinci sira ila¢ kullanimini destek-
leyen veri sinirhidir ve eger ilag etkinligi konusunda
tam bir netlik yoksa kullanilabilir. Bu ilaglarla rejim
olugturulamiyorsa D grubundan yeni ilaglar kullani-
labilir (15,16).

Grup D3 sadece son care olarak kullanilan ila¢lardan
olugmaktadir. Tablo 1'de ilag gruplar: gésterilmistir.
Bireysel tedavilerde olusturulan farkl rejimlerin te-
davi bagarisina etkisini degerlendiren, 1137 hastanin
ortalama 20 ay takip edildigi prospektif kohort ¢alis-
mada amac¢ IDT sonuglari ile ilaglarin direk mikrobi-
yolojik etkilerini degerlendirmektir. Caligma sonugla-
r1 pirazinamidin ve daha fazla sayida potansiyel aktif
ilacin rejime eklemenin kiiltir konversiyonu tizerine
olumlu etkisi oldugunu gostermistir. Bununla birlik-
te bedaquiline, delamanid gibi yeni ilaglar, daha énce
kullanilmamis olmalar1 nedeniyle tercih edilmeleri
desteklenmigtir (17).

CID-TBda kisa siireli tedaviyi konu alan caligmalar
2019 yilina kadar gézlemsel kohort calismalariydi.
Nunn AJ ve arkadaglari, 2019 yilinda RIF direncli,
fluorokinolon ve amikasine duyarl hastalarda 9-11
aylik yiksek doz moksifloksasin iceren rejimlerle,
DSO 2011 rehberinde énerilen 20 ayhk tedaviyi kar-
silagtirdilar.Bu randomize kontrollii faz 3 noninfe-
riority calismasinda kisa stireli tedavi rejimi yiiksek
doz moksifloksasin, klofazimin, etambutol, pirazi-
namid (40 hafta), ilk 16 hastasinda ek olarak kana-
misin izoniyazid ve protainamid ile olusturuldu. flk
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16 haftada bakteriyolojik konveriyon saglanamazsa
20-24 haftaya kadar uzatildi. Moksifloksasin dozu <
33 kg hastalar i¢in 400 mg, 33-50 kg i¢cin 600 mg ve
> 50 kg i¢in 800 mg uygulandi. Bakteriyolojik sonug-
lara yakindan bakildiginda, istenmeyen durumlarin
(konversiyonun olmamas veya reversiyon) kisa stire-
li rejimde daha sik oldugu gérilda. Bununla birlikte
iki grup arasinda bakteriyolojik konversiyon zama-
ninda anlamh degisiklik saptanmadi. Takipten ¢ikma
beklenildigi izere uzun siireli tedavide daha fazlayd:.
Kisa stureli rejimde kazanilmig kinolon veya amikasin
direnci (%3.3), uzun siireli gruba gére (%2.3) daha
fazlaydi. Bu ¢caligmada kisa siireli rejimin, en az uzun
streli tedavi kadar etkili ve givenli oldugu sonucuna
varildi (sirasiyla %78.8, %79.8) (19).

Kisa siireli CID-TB tedavisinin etkinligi 2016 yihnda
DSO tarafindan onaylandi. Siire kisa olsa da ilk dért-
alt1 ay parenteral olmak tizere ¢ok sayida ila¢ kullanim
nedeniyle CID-TB tedavisi giiniimiizde halen olduk¢a
zordur. Baglangi¢ fazinda yedi ilag (kanamisin, moksif-
loksasin, protainamid, klofazimin, pirazinamid, yiik-
sek doz izoniyazid ve etambutol), idame fazinda ise
bes ay siireyle dort ilag (moksifloksasin, klofazimin,
pirazinamid ve etambutol) kullanilmaktadur.

Ayrica, Avrupa'da GID-TB kisa siireli tedavi rejimle-
rine uygun hasta sadece %7.8 saptanmigtir (20). Bu
nedenle CID-TB tedavi siireleri kisalsa da halen dort-
alt1 ay parenteral olmak koguluyla ¢ok ila¢ kullanil-
mast ve sadece kii¢itk bir grup hasta i¢in uygun olma-
s1 gozoéntne alindiginda tedavideki zorluklar gercek
manada ¢6zillmis degildir. Kisa siiren, daha az sayida
ilacin kullanildsigy, iyi tolere edilen, mamkinse timu
oral alinan bir tedavi rejimine ihtiya¢ vardur.

Tablo 1. CiD-TB’de rejimin olusturulmas: ve ilag gruplari (18).

Grup A Kinolon grubundan 1 ilag Levofloksasin veya
Moksifloksasin veya
Gatifloksasin
Grup B Ikinci grup parenteral 1ila¢ | Amikasin veya
Kapreomisin veya
Kanamisin
Grup C Yeterli bir tedavi rejimi | Etyonamid veya Protionamid
olugturmak i¢in bu gruptan | sikloserin veya Terizidon
2-4ilag . .
Linezolid
Klofazimin
Grup D Yukaridaki ilaglarla rejim | D1. Pirazinamid, Etambutol, Yitksek doz Izoniyazid
olulgturl..llamlyorsa D2, | po. Bedakuilin, Delamanid
Dhftenilit: D3. PAS, Imipenem/silastatin, Meropenem,
Amoksisilin/Klavulanat, Thioasetazon
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Lee M ve arkadaglari tarafindan bu ihtiyagtan yola ¢1-
karak faz I1/11I, cok merkezli, randomize kontrollii bir
¢alisma dizayn edildi. DSO'niin énerdigi kinolon du-
yarh hastalarda 20-24 ay siiren CID-TB tedavi rejimi
ile tamamu oral yolla kullanilan dért ilagtan (delama-
nid, linezolid, levofloksasin, ve pirazinamid) olugan
9-12 aylik rejimin tedavi sonuglar kargilagtirilmas:
planlandi (flk hasta Nisan 2016'da baslamis ve Nisan
2021’e kadar siirmesi planlamigtir (21). Oral ilaglar-
dan olusan bu rejimin dayandigi ¢alismalardan biri
linezolid iceren 12 ¢alismanin incelendigi meta-ana-
lizdir. Hastalarin %82’sinde iyi tedavi sonuglar1 elde
edilmigtir (22). Linezolid bakteri protein sentezini
inhibe ederek etkili olmaktadir. Nitroimidazol gru-
bundan delamanid (OPC-67683) mikolik asit sente-
zini inbibe eden yeni bir antitiiberkiiloz ilactir.

Alt1 aydan uzun stre kullanimi ile iki ay ve daha kisa
stre kullanimi kargilagtirildiginda uzun streli kulla-
nimda daha iyi tedavi sonuglan elde edildigi gozlen-
migtir (23). Bedaquiline ise diarilkinolin yapisindadir
ve mikobakteriyel ATP sentazin proton pompasini
inhibe ederek etki gostermektedir. Mikobakteri ATP
sentaza afinitesi ¢ok yiiksek, insan ATP sentaza ise
diisiiktiir. Bu nedenle ATP sentezi ile ilgili toksisite-
ye insanda neden olmaz. Bedaquiline, aktif ¢cogalan
ve latent mikobakterilere etkili oldugu gésterilmistir
(24). Bedaquiline faz II calismasinda, plesebo ile ran-
domize edilmis ve 30 aylik bir dénemde %62 kiiltar
konversiyonu saglanmigtir (plesebo grubunda %44)
(25). Afrika’da Burundi Cumhuriyetinden bir ¢alig-
mada R direngli hastalarakanamisin, normal dozmok-
sifloksasin, protonamid, klofazimin,pirazinamid,
yuksek doz izoniyazid ve etambutol dért-alt: ay su-
reyle verildi. idame tedavisi ise moksifloksasin, klo-
fazimin, pirazinamid ve etambutol ile beg ay olarak
diizenlendi. Dért (2013-2017) yilda kisa siireli tedavi
baglanan 225 hasta yan etkiler ve tedavi degisiklikle-
ri acisindan incelendi. Relaps olmaksizin %93 hasta
iyilestigi bildirildi.

Hastalarin yarisinda (%53) yan etki gelisti, agir yan
etkilerin orani ise %4 saptandi. Bu rejimle en sik yan
etki hepatotoksisite idi ve %7 hastada doz azaltil-
masi, %1’inde ise ilacin kesilmesi, %10.6’sinda rejim
degistirmek gerektigi bildirildi. Hafif, orta duzeyde
isitme kayb1 gelisen 15 hastada yakin monitérizas-
yon ve erken dénemde kanamisin doz azaltilmasi
ile bas edilebildigi bildirilmistir. Kisa siireli rejim-
lerle bildirilen ve hayat kalitesini en ¢ok etkileyen
yan etkilerden bir tanesi olan duyma kayb: ve ¢in-
lama diger ¢aligmalarda daha siklikla bildirilmigtir

(%25.3, %44.3) (26,27). Burundi ¢aligmasinda az
gorilmesinin nedeni olarak daha 6nce streptomisin
kullanim oraninin diger ¢aligmalara gére daha az
olmasi, odiyometre ile yakin takip ve kanamisin ile
ilgili degisikliklerin hizla yapilmasina baglanmigtir
(27). Kanamisine bagh ototoksistede doz azaltmak
yerine, kesilip yerine linezolid veya bedaquiline ve-
rilmesi daha etkili bulunmugtur (28-30).

DSO 2019da ilaca direngli titberkiiloz i¢in giincellen-
mis bir rehber yayinladi. Buna gére ilaglar son bilimsel
verilere gére etkinlik ve giivenilirliklerine gére yeniden
gruplandirildi. A grubunda levofloksasin/moksiflok-
sasin, bedaquiline ve linezolid yer aldi. B grubu klofa-
zimin, sikloserin/terizidone ve Grup C ise, delamanidi
icermekte idi. A ve B grubundan ilaglarla rejim olustu-
rulamadiginda C grubu ilaglarin kullanilmas: 6nerildi.
En buyik degisiklik ise kanamisin, kapreomisin gibi
gibi ototoksik parenteral ilaglarn artik 6nerilen ilagla-
rin arasinda yer almamasi idi (31).

Bedaquiline ve delamanid yaninda FDA onayin ya-
kinda almas: beklenen yeni bir antitaberkiiloz ilag
pretomanidden s6z edilmektedir. Buna gére bedaqu-
iline, pretomanid ve linezolidden olusan YID-TB reji-
mi oldukea iyi sonuglar vaat etmektedir (32).

Ozet olarak TB basilinin mutasyon gecirmesiyle olu-
san direncli basillerin tedavisi oldukca zahmetlidir.
Bazilar1 geri déniigsiiz pek ¢ok yan etkisi olan, ¢ok
sayida ilacin, uzun stre kullanilmas: gerekmektedir.
Bu yiizden CID-TB tedavisi, hem hasta ve hekim,
hem de maliyet nedeniyle saglik sistemine ¢ok biyuk
yik getirmektedir. Direng gelisiminde, diizensiz ila¢
kullanimu, yetersiz rejimler, yetersiz ilag dozlar, iyi-
lesmeyen hastanin tedavisine tek ilag eklemek gibi
hatalar dogru organizasyon ile engellenmelidir. TB
tedavisinde dogrudan gozetimli tedavinin iyi denet-
lenmesi ve ozellikle CID-TB tedavisinin sadece uz-
man merkezlerce yiiriitilmesi, korunma ve tedavinin
vazgecilmez unsurlaridir. Ciinka bulagtiricilign uzun
siire devam eden CID-TB'li hastalarin etkili ve giiven-
li tedavilerle iyilegtirilmeleri toplum saghig: agisindan
da ¢ok 6nemlidir.

Rifampisin direnci saptandiginda kinolon ve enjek-
tabl ila¢ direncine bakilmalidir. Kinolon ve parenteral
ilaglar duyarli ise hasta kisa stireli tedavi i¢in deger-
lendirilmelidir. Kisa siireli tedavilerde siire kisaldig
i¢cin takipten ¢ikma oranlar1 daha diigtiktiir bu da te-
davi bagarisini arttirmaktadir.



Guntmiizde CID-TB tedavisindeki hedef, kisa siire-
li, iyi tolere edilebilen ve tiumii oral alinan etkili ve

guvenli ilaclardan olugan bir rejim olusturabilmektir.

Yayinlanan ve devam etmekte olan ¢aligmalar umut

vericidir.
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