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karbonlu YA 

(ARB)

• Hareketsiz,

• Sporsuz,

• Aerob basiller

• UV’e hassas

• Isı a hassas



Liu TY, 2012, Journal of Nanoscience and 

Nanotechnology, 5004-8

• Plasma e ra ı ve peptidoglikan

ta akası var.
• Dış membran ulu a aktadır.
• LAM virulansta ö e  taşır, O  

radikalleri i ağlar, oksidatif strese 

karşı korur. Makrofaj a ıtı ı  inh

eder. Lizozomdan koruyarak fakültatif
i traselüler yapar.



Mikobakterilerin Sı ıfla dırıl ası

1. Mycobacterium tuberculosis komplex (MTBC):

M. tuberculosis, M. africanum, M. bovis, M. canettii, M. caprae

12-  saat ölü e, İzolasyon için 3-8 hafta gerekir. 

2. TB dışı mikobakteriler (NTM=TDM)

Yavaş üreyenler: M. kansasii, M. marinum, M. scrofulaceum, M.avium

intracellulare

Hızlı üreyenler 7gün : M. fortuitum, M. abscessus,  

3.  M. leprae
Özkütük A, Mikobakterilerin Mikrobiyolojik 

Özellikleri, 



CURRENT, 2020



Non-tüberküloz Mikobakteriler (NTM)

Yavaş üreyenler: M. kansasii, M. marinum, M. scrofulaceum, M.avium
intracellulare

Hızlı üreyenler 7gün : M. fortuitum, M. abscessus,  

• Mycobacterium avium Complex Hastalığı MAC : En yaygın NTM
• M. avium, 

• M. intracellulare

• M. chimaera

M. avium-intracellulare



MAC Epidemiyoloji

• Mycobacterium avium complex (MAC) bakterileri toprakta, suda 
doğal ka ak su u, havuz , ha va larda ulu ur. 

• Virula sları çok düşük olduğu da  i sa da  i sa a geçiş olası 
değildir.

• Erişki leri  % - ’si daha ö e MAC ile karşılaş ıştır.

• Dissemine MAC hastalığı ı  >% ’i  üzeri de se e i, ART ö esi 
dö e de Mycobacterium avium idi.



MAC geçiş yolu

• İ halas o
• Ağız olu la utularak ide e geç e
• Solunum sistemine orofarenksten mikroaspirasyon

• Gastrointestinal sisteme i okülas o

• Ev içi ve a akı  te as ile risk art a aktadır.



Patogenez

• Sıklıkla ağırsağa alı a  akteri, a lar içi de intestinal villuslara
penetre olup makrofajlarca ve RES hü releri tarafı da  fagosite edilir. 
• Bağırsak duvarı da inflamasyon ve kalı laş a görüle ilir.
• Mezenterik LAP görüle ilir.
• Hematolojik disseminasyon ile e  çok dalak, kara iğer ve ke ik iliği e 

ol ak üzere pek çok orga a a ılır.
• Bakteriyeminin ede  olduğu IL-6 ve TNF-α artışı; ateş, ge e 

terle esi, kilo ka ı ede idir.



• T hü releri i  azal ası, 
• Sitokinlerin azal ası a,
•Makrofaj

aktivasyonunun 

azal ası
• Hü re içi MAC’ı

replikasyonun

durdurul ası ve ok 
edil esi i  azal ası 



• MAC hastalığı,  tipik olarak CD  <  /  edia :  ola  kişilerde 
gelişir. 
• Tedavi al a a  AIDS hastaları da dissemine MAC i sida sı %20- ’tır.
• İ sida s, ART ile <  vaka/  kişi- ıla düş üştür. MAC hastalığı içi  

art ış riskler;
• --HIVRNA >1000 kopya/mL, 

• --ART’e rağ e  viral replikasyonun devam etmesi, 

• --geçiril iş fırsatçı e feksi o  varlığı, 
• --T hü re repertuarı daki eksikliği a sıta ak şekilde M.avium

a tije i e karşı invitro azal ış lenfoproliferatif evap ol ası



KLİNİK

• Dissemine hastalıkta
-ateş
-kilo ka ı
-iştahsızlık
-gece terlemesi

görül ektedir.

- Ya gı  LAP, HSM
- İ traa do i al LAP

- Alt GIS tutulumu nedeniyle 

karı  ağrısı, ishal



KLİNİK-LAB

dMAC’ta
• Kİ tutulu u a ağlı deri  a e i, lökope i görüle il ektedir.
• ALP’da elirgi  artış izle ir.

• Ak iğer tutulu u <%  ekle ir.
• SSS tutulumu nadiren beklenir.



NTM Profilaksi

• ART aşla dı → Profilaksi ö eril ez.

FAKAT

• CD4 < 50/mm3 ve

• ART altı da viremik Dire çli HIV, ko trol altı da tut a i ka ı oksa

Dissemine MAC dışla arak profilaksi verilebilir.

Ka  kültürü ile dışla alıdır EACS, 2020



NTM Primer profilaksi

• Azitromisin 1200-1250 mg/hf

• Klaritromisin   g/gü
• Rifabutin  g/gü

EACS, 2020



TANININ ÖNEMİ

• Ampirik tx aşla a ası ö eril ektedir. Sade e kli ik, ta ı içi  za ıf 
bir prediktördür.

• Makrolid direnci %15- ’ i ul aktadır.

• Balgam, GIS kolonizasyonu tx edil e elidir fakat ART veril ediği 
takdirde  ıl içi de bakteriyemik olabilirler.



NTM (dMAC)Ta ı

•Klinik 

+ 

•Kültür kan, LN, Kİ, KC, Dalak,steril spesmen)

EACS, 2020

MAC standart ka  kültürü de 
üre ez!!!



MGIT= Mycobacterial Growth

Indicator Tube



Ortala a süre: 
11-  gü



MAC adla dır ası

• DNA sekanslama

• MALDI-TOF (matrix-assisted laser desorption/ionization timeof-flight) 
mass spectrometry



MAC Tedavi

• Dire ç gelişi i i ö le ek içi  -3 aktif ajan gereklidir.

• İ vitro aktivitesi çok i i ola  makrolidler utlaka er alır.
Doku penetrasyonunun i i ol ası, tek doz ol ası ve ilaç etkileşi i i  
daha az ol ası ede i le Azitromisin> Klaritromisine tercih 
edilebilmektedir.

• Makrolide dire i  gelişi i i e gelle e ile  ETM utlaka ol alıdır.
• Üçü ü aja  olarak Rifabutin kulla ıla il ektedir.
• AG, FQ (makrolid dire i gelişi i i e gelle ez , linezolid

EACS, 2020



MAC Tedavi

• Klaritromisin 2x500mg

+

• Etambutol 15-  g/kg/gü
±

• Rifabutin  g/gü    + LVX/MXF ve a AK, refrakter vakalarda 

-Makrolid ve ETM’ e dire ç şüphesi ve a
-CD < / , üksek akteri el ük ka da >  log cfu)

ve ART verilemiyorsa

Tx süresi:  a , daha so ra sekonder profilaksiye geçilir.

EACS, 2020



MAC Tedavi-2

• Azitromisin 1x500mg

+

• Etambutol 15-  g/kg/gü
±

• Rifabutin  g/gü    + LVX/MXF ve a AK, refrakter vakalarda 

-Makrolid ve ETM’ e dire ç şüphesi ve a
-CD < / , üksek akteri el ük ka da >  log cfu)

ve ART verilemiyorsa

EACS, 2020



MAC Tedavi-3 
Sekonder profilaksi= idame tedavi

• Klaritromisin 2x500mg

+

• Etambutol 15-  g/kg/gü

VEYA

• Azitromisin 1x500mg

+

• Etambutol 15-  g/kg/gü

EACS, 2020



TAKİP

• 2-  hafta içi de ge e terle esi ve ateş ortada  kalkar.

• 4-  hafta içi de ka da klirens sağla ır.

• Kli ik düzel e varsa ko trol KK gerekli değildir. 

• Kli ik düzel e oksa - . haftada KK tekrarla ası ve du arlılık 
çalışıl ası gerekir. Tx u u u u  sorgula ası ö e lidir



MAC Tedavi-4

Sekonder profilaksi (= idame tedavi) kesme kriteri:

CD4>100 /mm3 ve HIVRNA negatifse ( > 6 ay)

+

MAC tedavisi en az 12 ay verildiyse

EACS, 2020



M. kansasii

• Rifampisin  g/gü  Rifabutin g/gü
+

• Etambutol 15-  g/kg/gü
+

• İzo i azid  g/gü

Tx süresi: Negatif kültürde  so ra  a

EACS, 2020



M. kansasii-2

• Rifampisin  g/gü  Rifabutin g/gü
+

• Etambutol 15-  g/kg/gü
+

• Klaritromisin 2x500 mg

EACS, 2020



IRIS

• ART aşla dıkta  so ra ilk  a da %  ekle ir.
--Ağrılı LAP
--HSM

--Karı  ağrısı
--Ateş  ekle ir. Fakat kilo ka ı, ge e terle esi ge ellikle ekle ez.
--Kültürde MAC üre ez



TB

• Türki e’de insidans 14/100.000





TÜBERKÜLOZ-HIV

• İlk vizit sırası da tara a a açlı gereke ler;
1. Ak iğer grafisi

2. Ppd (> 5 mm ise pozitif kabul edilir)

3. IGRA (ppd ö esi apıl alıdır-- a lış pozitiflikte  kaçı ak içi
• TB te ası söz ko usu ise tekrar tara a gerekir
• CD > /  olduğu da ppd tekrarı gerekir.

EACS, 2020



KLİNİK

• CD>200 ise üst lobları tutan ve immunsuprese olmayan 
kişilerdekine benzer klasik semptomlar 

• < 200 olduğunda klinik bulguların tanıda prediktif değeri daha azdır.
Ekstrapulmoner ve dissemine olma ihtimali artar. Granulomların
görülme ihtimali azalır

DHHS, 2019



TB-Ta ı
• ARB= 10.000 organizma/mL

• GeneXpert MTB/RIF (Ultra): 100 cfu/mL

• Kültür= -100 organizma/mL (LJ, Middlebrook, 
BACTEC (MGIT=radyometrik CO2 üreti i ve 02 tüketi i )

• İdrarda LAM ag testi özellikle AIDS hastaları içi  sensitif
Mortaliteyi azalttığı gösteril iştir.

Furin J, Lancet 2019; 393: 1642–56

mycobacterial

growth indicator

tube



Latent TB ta ı-tedavisi



Furin J, Lancet 2019; 393: 1642–56

%  hastalık, 
%  hastalık 
geliş ez



Latent TB TEDAVİ

• İzo iazid  g/kg/gü  max 300 mg)  

+ 

• B  vita i i  g/gü

• Rifampicin 600 mg 

• H+R+ B6

9 ay

4 ay

3 ay



TB TEDAVİ

• Dörtlü a ti-TB H,R,),E  a …>ikili H,R   a  
• Ak iğer TB:   a
• Ak iğer TB, . hafta ARB pozitif:  a
• Ekstrapulmoner TB (SSS veya dissemine): 9-12 ay

• Ekstrapulmoner TB (kemik-eklem tutulumu): 6-9 ay



Hastalara ir gü lük ilaçları  tü ü ir defada ve 
ter ihe  aç kar ı a veril elidir.





Hepatotoksisite (INH, R, PZA)

• Transaminaz değerleri i  or ali  üst sı ır değeri i   katı ı aş ası
• Hepatit se pto u ola  hastada transaminaz değerleri i  or ali  
üst sı ırı ı   katı ı aş ası duru ları da
• Bilirubin değeri i  , g/dl üzeri e çık ası 
• İki katı ı  altı a düşü e a ı ilaçlara a ı dozlarla tekrar aşla ır.
• Hepatotoksik olmayan rejim: Etambutol, streptomisin, moksifloksasin, 

sikloserin (sikloserin ile irlikte üksek doz pridoksin  aşla ır.



EACS, 2020

CYP

Rifampisin

+

ART 



AntiTB -ART
Rifampisinle verilebilecek ART

1- TDF/FTC veya TDF/3TC + EFV 

2- TDF/FTC/EFV 

3-ABC/3TC + EFV

EFV HIV- ’ e etkili değildir!
*HLA-B*57:01 negatif 

*HBsAg negatif 

*HIV-RNA < 100.000 kopya/mL EACS, 2020



AntiTB –ART-2
Rifampisinle verilebilecek ART

1- TDF/FTC veya TDF/3TC + DTG (2x1)

2- TDF/FTC veya TDF/3TC + RAL 2x1

3-ABC/3TC + RAL 2x1

*HLA-B*57:01 negatif 

*HBsAg negatif 
EACS, 2020



AntiTB –ART-3
Rifabutin 150 mg ile verilebilecek ART

1- TDF/FTC veya TDF/3TC + DRV/r, ATV/r,LPV/r

3-ABC/3TC + RAL 2x1

*HLA-B*57:01 negatif 

*HBsAg negatif 
EACS, 2020



Immune Reconstitution Inflammatory Syndrome (IRIS)
«Bağışıklığı  düzel esi e bağlı enflamatuvar se dro »

• PARADOKSİK IRIS

• UNMASKING IRIS

ANTİ-TB ART

ART’ i sağladığı immun i ileş e ile TB’a ağlı 
se pto ları  şiddetle esi paradoks--çelişki

ART’ i sağladığı immun i ileş e ile 
TB’a ağlı YENİ se pto ları  

aşla ası 
KLİNİK KÖTÜLEŞMEART



IRIS bulguları,

• Yüksek ateş, 
• Solu u  se pto ları ı  kötüleş esi, 
• Tutulan lenf bezlerinin boyut ve enflamasyonunda artış, 
• Yeni lenfadenopati, 

• Sa tral si ir siste i lez o ları ı  ü ü esi, 
• Ak iğer parankim i filtras o ları ı kötüleş esi, 
• Ye i a da arta  plevra sıvısı ve karı  içi a da retroperiton ölgede apse 

gelişi idir. 
• IRIS ta ısı ö esi a ırı ı ta ı gereklidir ör eği : tedavi aşarısızlığı, 

lenfoma, enfeksiyon).





IRIS---ART  ZAMANLAMASI

• CD  <  /µl ise ir a  evvel aşla alı  hafta içi de
• CD  ≥  /µl ise;  TB tedavisi e aşladıkta  so ra  hafta a kadar 

ertelenebilir.

• ART ile eşza a lı prednizon kulla ı ı CD  <  /µL olan ve AntiTB
tx.nin ilk  gü ü de ola  kişilerde IRIS riski i %  azalt ıştır.
• 2 hafta 40 mg..>2 hafta 20 mg, toplam 4 hafta

Meintjes, G., Stek, C., Blumenthal, L., et al. Prednisone for the Prevention of 

Paradoxical Tuberculosis-Associated IRIS. New England Journal of Medicine 2018, 

379(20), 1915–1925.

Meintjes G, Wilkinson RJ, Morroni C, et al. Randomized placebo-controlled trial of 

prednisone for paradoxical tuberculosis-associated immune reconstitution

inflammatory syndrome. AIDS. 2010; 24:2381-90



IRIS TEDAVİSİ

• Prednizon 1.5 mg/kg/gü 2 hafta

• 0.75 mg/kg/gü 2 hafta

1,5 mg deksametazon= 8 mg metilprednizolon= 10 mg prednizon =40 mg hidrokortizon



• Sa rı ız içi  teşekkür ederi .


