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Tanımlar

• Tek ilaç direnci: Birinci sıra anti-TB ilaçlardan herhangi birine karşı gelişmiş 
direnç

• RD: Rifampisin Direnci

• Çoklu ilaç direnci: Birden fazla birinci sıra anti-TB ilaca karşı oluşan direnç

• Çok ilaca dirençli tüberküloz (ÇİD): İzoniazid (H) ve Rifampisin (R) direnci. 
• Birlikte başka ilaç direnci de olabilir.

• Ön yaygın ilaç direnci (Pre-YİD): ÇİD + kinolon YA DA parenteral (Amikasin, 
Kapreomisin, Kanamisin)

• Yaygın ilaç direnci (YİD): ÇİD + kinolon + parenteral (Amikasin, 
Kapreomisin, Kanamisin)







ÇİD-TB ve YİD-TB Olgu Dağılımı, 2005-2020



İLAÇ DİRENCİ GELİŞİMİ MEKANİZMASI
• Tüberküloz basilinde genetik mutasyonlar oluşur. Doğada, bu mutasyonlar son derece 

düşük oranda ortaya çıkar. Tedavide yapılan hatalar ve/veya tedavi uyumsuzluğu 
nedeniyle bu mutant kökenler seçilir

•  Tedavideki hatalar;

•  Standart ilaç rejimlerinin kullanılmaması 

• Yetersiz ilaç kombinasyonu ve dozları,

• Düzensiz ilaç kullanımı, 

• Kullanım süresi geçmiş ya da uygun koşullarda saklanmamış ilaçların kullanımı

• Dirençli tüberküloz hastaları da basili bulaştırarak ilaca dirençli tüberkülozun yayılmasına 
yol açarlar

•  Bu nedenle dirençli tüberküloz, sadece o hastanın sorunu olmayıp aynı zamanda toplum 
sağlığını tehdit eden bir sorundur TÜBERKÜLOZ TANI VE TEDAVİ REHBERİ

2021 VEREM SAVAŞI RAPORU



Ulusal TB Kontrol Programı (UTP) 
• İlaca dirençli TB yönetimi de UTP çerçevesinde sistematik olarak ele 

alınır. 

• UTP çerçevesinde ele almak; 

• DGTS’nin ilaç direnci olan hastaları da kapsamasını, 

• Tanı ve takipte kültür sonuçlarının kullanılmasını, 

• İlaç duyarlılık testlerinin uygulanmasını, 

• İlaca dirençli TB’den şüphelenilen hastaların ilgili merkezlerden birine 
sevkini ve bu merkezlerde tedavi kararlarının verilmesini,

•  İkinci seçenek TB ilaçlarının düzenli teminini ve dağıtımını, 

• İlaç direnci olan hastaların program çerçevesinde gözetimli tedavisini, 

• Bu hastaların kayıt ve değerlendirmesini içermektedir
TÜBERKÜLOZ TANI VE TEDAVİ REHBERİ
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Ülkemizdeki Dirençli TB tedavi merkezleri

• Ankara Atatürk 

• İstanbul Yedikule 

• İstanbul Süreyyapaşa 

• İzmir Suat Seren Göğüs Hastalıkları ve Göğüs Cerrahisi Eğitim ve 
Araştırma Hastaneleri

• Yukarıda belirtilen 4 eğitim tipi göğüs hastanesi dışında en az 20 TB 
yatağı olan ve yılda 10’un üzerinde RD/ÇİD/YİD-TB tedavisi verebilecek 
olan üniversite hastanesi de RD/ÇİD/YİD-TB tedavisi yapabilir

TÜBERKÜLOZ TANI VE TEDAVİ REHBERİ
2021 VEREM SAVAŞI RAPORU



İLAÇ DİRENCİNDEN ŞÜPHELENİLMESİ 
GEREKEN DURUMLAR;
1. Önceden tedavi görmüş olgu (tedavi başarısızlığından gelen olgularda ilaç 

direnci en yüksektir; nüks ve takip dışı kalıp dönen olgular da direnç şüphesi ile 
sevk edilir/hızlı R direnci çalışılır). 

2. İlaç direnci yüksek yerde bulunmuş hasta (özellikle eski Sovyetler Birliği ülkeleri) 

3. Dirençli TB hastası ile temas öyküsü olması 

4. Düzensiz tedavi almış hasta 

5. Önceden tedavi görmüş bir hasta ile temas öyküsü olması 

6. Tedavinin üçüncü ayının sonunda hala yayma pozitif hasta 

7. Tedavi sırasında hastanın iyileşmediğine karar verilmesi

TÜBERKÜLOZ TANI VE TEDAVİ REHBERİ
2021 VEREM SAVAŞI RAPORU



RİF DIŞI İLAÇ DİRENCİ DURUMLARINDA TEDAVİ

TÜBERKÜLOZ TANI VE TEDAVİ REHBERİ
2021 VEREM SAVAŞI RAPORU



ÇİD-TB tedavisi için önerilen ilaçlar
• Grup 1- Birinci seçenek oral antitüberkülozlar: İzoniyazid, rifampisin, etambutol, 

pirazinamid. Bunlardan duyarlı olanlar tedavide kullanılır. 

• Grup 2- Parenteral antitüberkülozlar: Streptomisin, kanamisin, amikasin, 
kapreomisin. Bu ilaçlardan bir tanesi kullanılır. 

• Grup 3- Fluorokinolonlar: Ofloksasin, levofloksasin, moksifloksasin. Bu gruptan bir 
ilaç kullanılır. 

• Grup 4- Oral bakteriostatik ikinci seçenek ilaçlar: Etyonamid, protionamid, 
sikloserin, terizidon (benzer ilaçlar olduklarından etyonamid ve protionamid’den 
birisi, sikloserin ve terizidon’dan birisi kullanılır), PAS. Bu ilaçlar, ilk üç gruptan 
seçilen ilaçlara eklenir. 

• Grup 5- Etkinliği şüpheli ilaçlar: Klofazimin, linezolid, amoksisilin-klavulonat, 
thiasetazon, imipenem/cilastatin, yüksek doz izoniyazid, klaritromisin. Eğer ilk 
dört gruptan ilaçlarla yeterli bir rejim oluşturulamazsa bu gruptan ilaçlar eklenir.

TÜBERKÜLOZ TANI VE TEDAVİ REHBERİ
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İLAÇ DİRENÇLİ (RD/ÇİD)-TB TEDAVİSİ
• Kısa süreli veya uzun süreli tedavi

• Kinolon ya da parenteral ilaç gruplarından birine direnç varsa uzun süreli tedavi 
rejimi; ikisi de duyarlı ise kısa süreli tedavi rejimi uygulanır.

Kısa süreli tedavi rejimi 9 ay sürelidir.
 • Başlangıç dönemi: İlk 4 ay: Amikasin, 
yüksek doz İNH, protionamid, 
moksifloksasin, etambutol, pirazinamid, 
klofazimin (AMK, yüksek doz H, PTH, 
MOKS, E, Z, KLF). Bakteriyolojik 
konversiyon sağlanamazsa bu 4 aylık 
başlangıç dönemi 6 aya kadar uzatılabilir. 
• İdame dönemi: 5 ay süreyle 
moksifloksasin, etambutol, pirazinamid, 
klofazimin (MOKS, E, Z, KLF)

TÜBERKÜLOZ TANI VE TEDAVİ REHBERİ
2021 VEREM SAVAŞI RAPORU



ÇİD-TB Uzun süreli tedavi
• Hastanın tedavi öyküsü, 

• İlaç duyarlılık testi sonuçları, 

• Kaynak olgu biliniyorsa ve onun ilaç duyarlılık testi sonuçları varsa,

• Yaşadığı yerdeki ilaç direnci durumu göz önüne alınarak 

➢Her olgu için bireysel tedavi rejimi planlanır. 

• ÇİD-TB hastasının rejiminde bir parenteral ve bir kinolon olmak üzere 
en az 5 aktif ilaç yer alır 
• İlaç duyarlılık testinde duyarlı olan ve daha önce kullanmadığı ilaçlar aktif ilaç

• Daha önce kullandığı fakat İDT’de duyarlı bulunan ilaçlar aktivitesi şüpheli ilaç

• Hem dirençli hem de daha önce kullanmış olduğu ilaçlar inaktif ilaç 

TÜBERKÜLOZ TANI VE TEDAVİ REHBERİ
2021 VEREM SAVAŞI RAPORU



Olgu tanımlarına göre tedavi önerileri



Uzun Süreli ÇİD-TB Tedavisinin Evreleri

• Dirençli hastada balgam konversiyonu tanımı, en az 30 gün aralarla alınmış iki grup 

balgamın kültürleri negatif saptandığında ilk negatifliğin olduğu tarih olarak belirtilir

• Yan etkilere dikkat*

TÜBERKÜLOZ TANI VE TEDAVİ REHBERİ
2021 VEREM SAVAŞI RAPORU



ÇİD-TB Cerrahi Tedavi
• Tıbbi tedaviye ek olarak cerrahi tedavi yardımcı olabilir. 

•  Lokalize hastalık olması, lezyonun operasyonla çıkarılabilecek olması ve tahribatın 
boyutu hasta seçiminde kullanılır. 

• Tedavi rejiminin zayıf olduğu ve nüks ya da başarısızlık olasılığı yüksek olan 
hastalarda cerrahi olanakları zorlanır. 

• Solunum kapasitesinin cerrahi sonrasında yeterli olması gerekir. (Toraks 
bilgisayarlı tomografisi, solunum fonksiyon testi (SFT) ve gerekirse cerrahi sonrası 
1 saniyedeki zorlu ekspiratuvar hacmi (FEV1) belirlemede perfüzyon sintigrafisi)

• Cerrahi tedavide bakteriyolojik yük minimuma indiği zaman, genellikle tedavinin 
3-4. ayları tercih edilir. 

• Cerrahi işlemde lop ya da akciğerin bütünlüklü rezeksiyonu tercih edilir.

•  Cerrahi sonrası, tıbbi tedavi sürdürülür TÜBERKÜLOZ TANI VE TEDAVİ REHBERİ
2021 VEREM SAVAŞI RAPORU



Tedavi Sonuç Tanımları 

• Kür: Tedavi başarısızlığı kanıtı kriterleri olmaksızın tedavi 
tamamlanmıştır ve başlangıç döneminden sonra en az 30 gün ara ile 
alınan üç ya da daha fazla ardışık kültür negatiftir

• Tedavi tamamlama: Başarısızlık bulgusu olmaksızın tedavi 
tamamlanmıştır, ancak başlangıç döneminden sonra en az 30 gün ara 
ile alınan üç ya da daha fazla ardışık kültür negatifliği gösterilmemiştir.

• Tedavi başarısı: Kür ve tedavi tamamlama olan vakaların toplamıdır

TÜBERKÜLOZ TANI VE TEDAVİ REHBERİ
2021 VEREM SAVAŞI RAPORU



Tedavi Başarısızlığı
• Başlangıç döneminin sonunda bakteriyolojik konversiyon olmaması 

ya da 

• Negatifleştikten sonra idame döneminde bakteriyolojik pozitifleşme olması

ya da 

• İlaç yan etkileri ya da yeni saptanan ilaç dirençleri nedeniyle tedavi sonlandırılmışsa

• Takip dışı kalan (Tedavi terk): Ardışık 2 ya da daha fazla ay boyunca tedavisi kesintiye 

uğrayan TB hastası 

• Değerlendirilmemiş: Herhangi bir tedavi sonucu belirlenememiş TB hastası. Bu 

durum başka bir tedavi birimine nakil edilen ya da tedavi sonucu bilinmeyen olguları 

da içerir

• Ölüm: … TÜBERKÜLOZ TANI VE TEDAVİ REHBERİ
2021 VEREM SAVAŞI RAPORU



ÇİD-TB tedavi sonuçları

2019 yılı verileri

TÜBERKÜLOZ TANI VE TEDAVİ REHBERİ
2021 VEREM SAVAŞI RAPORU



❑ En son DSÖ kılavuzları, BPaLM olarak adlandırılan, yeni bir 6 aylık rejime 
öncelik vermektedir:

➢ Bedakilin (B), pretomanid (Pa), linezolid (L) ve moksifloksasinden (M) 
➢ Önceden ön-yaygın ilaca dirençli TB'si olan kişiler için (XDR-TB öncesi, 

R'ye ve herhangi bir florokinolon'a dirençli), rejim moksifloksasin (BPaL) 
olmadan kullanılabilir. 

➢ Şu anda mevcut olan güvenlik verilerine dayanarak, bu rejim yalnızca 14 
yaş ve üzeri kişiler için önerilmektedir. 

➢ 6 aylık rejime uygun olmayan kişiler için diğer 9 aylık veya daha uzun 
süreli rejimler kullanılabilir.

WHO consolidated guidelines on drug-resistant tuberculosis treatment, 2019

DSÖ önerileri



DSÖ önerileri

WHO consolidated guidelines on drug-resistant tuberculosis treatment, 2019



DSÖ Tedavi önerileri

İzoniazid dirençli TB: (Rif duyarlılığı doğrulanmış olgularda)

• 6 ay süreyle rifampisin, etambutol, pirazinamid ve levofloksasin 

• streptomisin veya diğer enjekte edilebilir ajanların eklenmesi önerilmez

Standartlaştırılmış, daha kısa ÇİD-TB rejiminin kullanımı

• Kısa ÇİD-TB rejiminde kullanılan ikinci basamak ilaçlarla daha önce 1 

aydan uzun süre tedavi görmemiş olan veya florokinolonlara ve ikinci 

basamak enjekte edilebilir ajanlara direncin dışlandığı ÇİD/RR-TB 

hastalarında, daha kısa bir tedavi süresi 9-12 aylık ÇİD-TB rejimi

WHO consolidated guidelines on drug-resistant tuberculosis treatment, 2019



Daha uzun ÇİD-TB rejimlerinin bileşimi

• Uzun rejimler alan ÇİD/RR-TB hastalarında, tedavinin etkili olması muhtemel en az 
dört TB ajanı ile başlamasını (üç Grup A ajanının tamamı ve en az bir Grup B ajanı) 
dahil edilmelidir

• Yalnızca bir veya iki Grup A ajanı kullanılıyorsa, her iki Grup B ajanı da dahil 
edilecektir.

• Rejim yalnızca A ve B grubu ajanlarla oluşturulamıyorsa tamamlamak için C grubu 
ajanlar eklenir.

• Linezolid, uzun süreli rejimlerdeki ÇİD/RR-TB hastalarının tedavisine dahil 
edilmelidir.

WHO consolidated guidelines on drug-resistant tuberculosis treatment, 2019



Devam…
• Amikasin, duyarlılığın gösterilmesi ve izlenmesi için yeterli tedbirlerin alınması 

durumunda, 18 yaş ve üzeri ÇİD/RR-TB hastalarının tedavisine daha uzun süreli 
rejimlerle dahil edilebilir.

• Amikasin mevcut değilse, aynı koşullar altında streptomisin amikasinin yerini 
alabilir.

• Etionamid veya prothionamid, p-aminosalisilik asit, ÇİD/RR-TB hastalarının 
tedavisine ancak bedaquilin, linezolid, klofazimin veya delamanid kullanılmıyorsa 
veya bir rejim oluşturmak için daha iyi seçenekler mümkün değilse dahil edilebilir.

• Daha uzun rejimlerdeki ÇİD/RR-TB hastalarının tedavisine imipenem-silastatin 
veya meropenem dahil edilebilir.

WHO consolidated guidelines on drug-resistant tuberculosis treatment, 2019



Uzatılmış ÇİD tedavisinin süresi

• Uzun tedavi rejimleri alan ÇİD/RR-TB hastalarında çoğu hasta için 
toplam 18-20 aylık tedavi süresi önerilmektedir; hastanın tedaviye 
yanıtına göre süre değiştirilebilir.

• Daha uzun rejimler alan ÇİD/RR-TB hastalarında, çoğu hasta için kültür 
dönüşümünden sonra 15-17 aylık bir tedavi süresi önerilmektedir; 
hastanın durumuna göre süre değiştirilebilir

WHO consolidated guidelines on drug-resistant tuberculosis treatment, 2019



ÇİD-TB tedavisine hasta yanıtının izlenmesi

• ÇİD/RR-TB hastalarında, tedaviye yanıtın izlenmesi için balgam yayma 
mikroskobunun yanı sıra balgam kültürü

• Balgam kültürünün aylık aralıklarla tekrarlanması 

• Antiretroviral tedavi, CD4 hücre sayısına bakılmaksızın, ikinci basamak 
antitüberküloz ilaç gerektiren HIV ve ÇİD-TB hastalarına, antitüberküloz 
tedavisinin başlatılmasını takiben mümkün olan en kısa sürede (ilk 8 hafta içinde) 
önerilmektedir

• Birkaç ilaç-ilaç etkileşimine (bedakuilin ve efavirenz) dikkat edilmelidir. 
Tiyoasetazon, Stevens-Johnson sendromu ve toksik epidermal nekroliz riski 
nedeniyle HIV ile yaşayan kişilerde ve HIV durumu bilinmeyen hastalara 
verilmemelidir. 

WHO consolidated guidelines on drug-resistant tuberculosis treatment, 2019



ÇİD/RR-TB hastaları için bakım ve destek
• TB tedavisi gören hastalara hastalık ve tedaviye uyum konusunda sağlık eğitimi ve danışmanlık 

• TB tedavisi gören hastalara veya sağlık hizmeti sağlayıcılarına aşağıdaki tedaviye uyum 
müdahalelerinden bir veya daha fazlası (tamamlayıcı ve birbirini dışlayıcı olmayan) önerilebilir:

a) izleyiciler ve/veya dijital ilaç monitörü;

b) hastaya maddi destek;

c) hastaya psikolojik destek;

d) personel eğitimi

• TB tedavisi gören hastalara aşağıdaki tedavi uygulama seçenekleri sunulabilir:

a) Evde doğrudan gözlemlenen tedavi (DOT)

b) Eğitimli profesyonel hizmet sağlayıcılar veya sağlık çalışanları tarafından uygulanan DOT, 

c) Videoyla gözlemlenen tedavi (VOT)

• ÇİD-TB hastaları, temelde hastaneye yatırmaya dayalı bakım modelleri yerine, esas olarak ayaktan 
bakım kullanılarak tedavi edilmelidir.

• ÇİD-TB tedavisi gören hastalar için merkezi model yerine merkezi olmayan bir bakım modeli 
önerilmektedir.

WHO consolidated guidelines on drug-resistant tuberculosis treatment, 2019



• İLGİNİZ İÇİN TEŞEKKÜR 
EDERİM…
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