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Abstract

Giris: Tuberkiloz (TB) tedavisinde en 6nemli ilaglar olan izoniyazid ve
rifampisine direnc ¢ok ilaca direncli tiiberkiiloz (CiD-TB) olarak tanim-
lanmaktadir. Cok ilaca direngli tiberkdloz eriskinler kadar ¢ocuklar da
etkileyen hayati tehdit eden bir durumdur.

Gereg ve Yontemler: Haziran 2015-Ekim 2018 tarihleri arasinda CiD-TB
tanisi alan ¢cocuklarin tibbi kayitlari geriye donuk olarak incelendi.

Bulgular: Yedi kiz (%77.8) ve iki erkek hasta (%22.2) caismaya dahil edil-
di. Hastalarin ortalama yaslari 11.58 £ 4.23 yildi (3.75-15 yil). Bes hastanin
(55.5%) ailesinde CiD-TB tanili bir aile Giyesi vardi. Hastalarin hepsi akci-
Jer tuberkilozu taniliydi. Aside direncli basil (ARB) pozitifligi tic hastada
(%33.3), nlkleik asit amplifikasyon testi pozitifligi dort hastada (%44.4),
kiltur pozitifligi yedi hastada (%77.7) gézlendi. Yedi hastada mikrobiyo-
lojik, iki hastada klinik olarak CiD-TB saptandi. Bes hastada (%55.5) izoni-
yazid ve rifampisin direnci, iki hastada (%22.2) izoniyazid, rifampisin ve
streptomisin direnci vardi. Hastalarin ve aile tiyelerinin kiilttir sonuglarini
degerlendirdikten sonra pirazinamid, etambutol, amikasin, protionamid
ve moksifloksasinden olusan tedavi protokoli baslandi. Sikloserin dort
hastanin (%44.4) tedavisine eklendi. Toplam tedavi siiresi 18 ay devam
etti.

Sonug: Cocukluk cagi CID-TB'nin ydnetimi uzun ve zor bir siirec olmakla
birlikte, dnlenebilen ve tedavi edilebilen bir hastaliktir.

Anahtar Kelimeler: Cocuklar, ¢cok ilaca direncli tiiberkiloz, tani, tedavi

Objective: Resistance to at least isoniazid and rifampicin, which are
the most important drugs in TB treatment, is called multidrug-resistant
tuberculosis (MDR-TB). MDR-TB is a life-threatening condition that af-
fects children as well as adults.

Material and Methods: The medical records of children diagnosed with
MDR-TB between June 2015 and October 2018 were analyzed retrospec-
tively.

Results: Seven female (77.8%) and two male (22.2%) patients were includ-
ed into the study. Their mean age was 11.58 + 4.23 years (3.75-15 years).
Five patients (55.5%) had family members with MDR-TB. All of them had
pulmonary tuberculosis. Acid-resistant bacteria (ARB) were observed
in three (33.3%) patients, nucleic acid amplification tests were positive
in four (44.4%) patients, and positive cultures were observed in seven
(77.7%) patients. Seven patients had microbiologically and two patients
had clinically confirmed MDR-TB. Five patients (55.5%) had isoniazid and
rifampicin resistance, two patients (22.2%) had isoniazid, rifampicin and
streptomycin resistance. A treatment protocol consisting of pyrazinamide,
ethambutol, amikacin, protionamide and moxifloxacin was started after
evaluating the culture results of the patients and family members. Cy-
closerine was added to the treatment protocol of four (44.4%) patients.
The total treatment process was continued for 18 months.

Conclusion: Management of childhood MDR-TB is a long and difficult
process, but it is a preventable and treatable disease.

Keywords: Children, diagnosis, multidrug resistant tuberculosis, treat-
ment
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Giris

Ciddi bir kirresel halk sagligi sorunu olan tiiberkiloz (TB),
kontrol stratejilerine ragmen bulasici hastaliklar arasinda basi
¢eken 6lim nedenlerinden biridir. 2017 yilinda Diinya Saghk
Orgiitii (DSO), 1 milyonu cocuk olmak {izere tahmini 10 mil-
yon TB vakasi bildirdi (1). Standart bir klinik ve radyolojik ta-
niminin olmamasi nedeniyle, cocukluk ¢cagi TB tedavisi zor bir
hastaliktir. Ornekleme isleminin teknik zorluklari ve hastaligin
pavsibasiler dogasi nedeniyle, cocuklarda bakteriyolojik dog-
rulama diistktir (2-4).

Tuberkiloz tedavisini etkileyen en onemli faktorlerden
biri, ilag direncidir (5). Tiberkiloz (TB) tedavisinde en 6nemli
ajanlar olan izoniyazid ve rifampisine direng ¢ok ilaca direncg-
li tiberkiiloz (CID-TB) olarak tanimlanmaktadir. 2018 yilinda
Diinya genelinde %56 tedavi basari oraniyla toplam 186.772
CiD-TB vakasi tespit edilmistir (6). CID-TB, eriskinler kadar co-
cuklari da etkileyen, hayati tehdit eden bir durumdur. Diinya
genelinde, her yil 15 yas alti 32.000 cocugun CiD-TB gelistir-
digi ancak muhtemelen kayit tutma asamasinda yasanan so-
runlar nedeniyle teshis edilemedigi tahmin edilmektedir (5,7).
CiD-TB tanisi zaman alir ve genellikle dért haftadan uzun sii-
ren mikrobiyolojik dogrulama ve ila¢ duyarhhk testleri (DST)
yapilmasi gerekir.

Karmasik, uzun ve maliyetli bir siire¢ olan optimum CiD-
TB tedavisi ile ilgili cok az bilgi bulunmaktadir. ikinci basamak
ilaglarin kullanimi, ¢cocuklara uygun formilasyonlarin bulun-
mamasi, tedaviyi birakma sorunlari ve ilaglarin olasi yan etki-
leri baslica dezavantajlardir (8-10). Diger yandan ¢ocuklarda
CiD-TB tedavisi, genellikle erken tani ve tedavi durumunda et-
kili olmaktadir. Literatiirde CiD-TB ile ilgili pediatrik raporlarin
saylisi gbrece azdir. Burada, CiD-TB hastasi dokuz cocugun tani
almasi ve basariyla tedavi edilmesi ile ilgili tek merkezli klinik
deneyimimizi aciklamayi hedeflemekteyiz.

Gereg ve Yontemler
Calisma Tasarimi

Bu geriye donik tek merkezli ¢calismamizda, Haziran 2015
- Ekim 2018 tarihleri arasinda Kanuni Sultan Stleyman Egitim
ve Arastirma Hastanesi Cocuk Enfeksiyon Hastaliklari Klinigin-
deki hastalar incelendi. TB tanisi alan 200 hastanin detayli ve-
rileri analiz edildi.

Tum hastalarin tibbi kayitlar incelenerek hasta yasi, cinsi-
yeti, temas 6ykusu, kiltir sonuclari ve temas durumunda ilag
hassasiyeti, tliberkulin deri testi (TDT) sonuglari, laboratuvar ve
radyolojik bulgular, ARB, Mycobacterium tuberculosis (MTB) poli-
meraz zincir reaksiyonu pozitifligi, MTB kiltlrd, direng sonugla-
r, tedavi protokoll ve komplikasyonlar ile ilgili veri elde edildi.

Hasta Tanimlari

CiD-TB tanisi, indeks olguya maruz kalma éykis, pozitif
TDT, klinik ve radyolojik bulgular ve mikrobiyolojik sonuglara

dayandirildi. Nukleik asit amplifikasyon testleri ve/veya bakte-
riyolojik kulturlerin yeterli rneklerden alinan DSTler ile cok
ilaca direnci dogrulamasi halinde, hastalar CID-TB tanisi aldi.

Mikrobiyolojik dogrulama yapilmadiginda, CID-TB tanisi
almis enfekte yetiskinlerle temas ettiginin bilinmesi ve/veya
TB belirtileri ve semptomlari gdstermesi ve/veya pozitif TDT
sonucu ile birlikte immunolojik M. tuberculosis kanitlarinin ol-
masi halinde kisilerin, olasi veya varsayilan CiD-TB hastasi ol-
dugu kabul edildi.

Akciger tuberkilozu (PTB) olan tiim hastalarin posteri-
or-anterior akciger grafileri ve/veya toraks bilgisayarli tomog-
rafi bulgulari, hiler veya mediastinal lenfadenopati, konsoli-
dasyon, atelektazi ve plevral eflizyon acisindan degerlendirildi.

Laboratuvar Arastirmalari

Saf protein tirevi (PPD) (5 Todd birim iceren 0.1 mL) intra-
dermal yolla yerlestirildi ve sonuglar 48-72 saat sonra okuna-
rak standart bir TDT gerceklestirildi. BCG asisi yapilan cocuk-
larda 15 mm endurasyon, pozitif reaksiyon olarak kabul edildi.

Balgam veya mide sivisi iceren klinik drnekler, Ziehl-Neel-
sen yontemi ile boyanarak incelendi. ARB tespiti icin Kinyoun
boyama yontemi kullanildi. Mycobacterium turlerinin klti-
vasyonu ve izolasyonu icin Lowenstein-Jensen kati besiyeri ile
BACTEC™ MGIT™ 960 Sistemi sivi besiyeri kullanildi.

ik olarak, pozitif kiiltiir 6rneklerinde immiinokromatogra-
fik test (BD MGIT TB tani testi) ile tliberkiloz olmayan miko-
bakterilerin farklilasmasi incelenmistir. izoniyazid, rifampisin,
streptomisin ve etambutol, BD BACTEC MGIT 960 SIRE kdiltlir
kitleri ile tespit edildi.

Seegene Anyplex MTB/NTM Testi, tiiberkiiloz olmayan
mikrobakterilerin farklilasmasini gésterdi. iCD-pozitif érnek-
lerde, izoniyazid KatG icin dort mutasyon, inhA promotori
icin Ug mutasyon ve rifampisin rpoB genleri icin 18 mutasyon
analiz edildi. CID-TB'nin ve genis élciide ilaca direncli tiiber-
kilozun tanimlanmasi i¢cin Anyplex Il MTB/MDR ve MTB/XDR
Tespit (Seegene, Kore) analiz sistemi kullanildi.

istatistiksel Analiz

istatistiksel analiz icin IBM SPSS Statistics for Windows
programinin 21.0 striimi (IBM Corp.) kullanildi. Sayisal veriler
ortalama + standart sapma, kategorik veriler ise frekans (n) ve
ylzde (%) olarak ifade edildi. Calismayi gerceklestirmek icin
Yerel Etik Kurul'dan onay alindi (2019.05.128). Bu ¢alisma igin,
tim hastalarin ailelerine aydinlatilmis onam formu imzalatil-
mistir.

Bulgular
Demografik Veriler

TB tanisi almis 200 hastanin detayli verileri incelendiginde,
%21.3'tinde aside direncli basil (ARB) ve %19.4'linde M. tuber-
culosis kultir pozitifligi gozlendi.
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CiD-TB tanisi alan dokuz hastanin yedisi kiz (%77,8), ikisi
erkekti (%22.2). Hastalarin ortalama yaslari 11.58 + 4.23 idi
(3.75-15). Bes hastanin (%55.5) ailesinde mikrobiyolojik olarak
dogrulanmis CiD-TB tanih bir {iye vardi. Aile tiyelerinin CiD-TB
tedavi protokoll uygun sekilde devam ediyordu. Hastalarin
tamami Turk kokenli olup Bacille Calmette-Guérin asilari ya-
pilmisti. Tim hastalarin sosyoekonomik seviyesi disukti ve
vicut agirliklari persentil degerlerinin lcte birinden azdi. Has-
talarin hi¢cbirinde komorbid hastalik yoktu.

Klinik ve Laboratuvar Bulgular

Tim hastalar semptomatik olup en sik goriilen semptom
uzun sureli 6ksirtktl. Bunu balgam (n= 6, %66.6), kilo kaybi
ve gece terlemeleri (n= 4, %44.4) ile ates (n= 2, %22.2) takip
ediyordu. Hastalar akciger tiberkilozu (TB) teshisi aldi. TiUm
hastalar HIV negatifti. Hastalarin ortalama D vitamini dlzeyi
10.01 £4.13 ng/mL idi. Tlberkulin deri testi hastalarin besinde
(%55.5) pozitifti.

Tim hastalarin akciger grafisinde mediastinal veya hiler
lenfadenopati, lober veya yama tarzi konsolidasyon ve hava
bronkogrami olmak tizere radyolojik bulgular saptandi. Yalniz-
ca bir hastada (H8) kaviter TB gozlendi. H1, H5, H6, H7 ve H8'in
bilgisayarli tomografi bulgularina ulasildi. Hastalarin radyog-
rafik gorintdleri Sekil 1-4'te verilmistir.

Aside direncli basil (ARB) pozitifligi li¢ hastada (%33.3),
nikleik asit amplifikasyon testi pozitifligi dort hastada (%44.4),
kltir pozitifligi yedi hastada (%77.7) gézlendi. Yedi hastada
(H1,H2, H3, H6, H7, H8, H9) mikrobiyolojik, iki hastada (H4, H5)
klinik olarak CiD-TB saptandi. Bes hastada (%55.5) izoniyazid

)

ve rifampisin direnci, iki hastada (%22.2) izoniyazid, rifampisin
ve streptomisin direnci vardi.

Tedavi ve Sonuglar

Hastalarin ve aile Uyelerinin kiltiir sonuglarini degerlendir-
dikten sonra pirazinamid, etambutol, amikasin, protionamid
ve moksifloksasinden olusan tedavi protokoliine baslandi.
Sikloserin dort (%44.4) hastanin (H1, H2, H5 ve H9) tedavisine
eklendi. Amikasin alti ay slireyle haftada bes glin uygulandi.

Amikasinin hicbir yan etkisi g6zlenmedi. Sikloserin kulla-
nan bir hastada (H1) depresif yan etkiler ve hipersomni gori-
[irken etambutol kullanan bir hastada (H2) gérme bozuklugu
gelisti. Her iki hastada da ila¢ kullanimi durduruldu. Tim has-
talarda yuksek kalorili protein diyeti uygulandi ve D vitamini
destegi verildi. ilk pozitif kiiltiir sonucundan yaklasik bir ay
sonra balgam veya mide sivisi iceren kontrol drnekleri alindi.
Ortalama iki ay boyunca hastanede tedavi gordiikten sonra si-
kayetleri ortadan kalkan hastalar, kontrol 6rneklerden negatif
ARB ve kultir sonucu alinmasi ve genel durumlarinin dizel-
mesi Uzerine taburcu edildi. Tum hastalar, hastanede tedavi ve
ambulatuvar dénemlerinde dogrudan gozetim altinda tutul-
du. Toplam tedavi 18 ay stird.

Hastalarin demografik ve laboratuvar bulgulari ile tedavi
protokolleri, Tablo 1'de verilmistir.

Tartisma

Bu calisma, Tiirkiye'de CiD-TB hakkinda tek merkezli bir pe-
diatri raporudur. 100.000 kiside 17 goriilme sikligi ile Gilkemiz-
de, orta duizeyde TBC prevalansi vardir (1). 2016 yilinda 200°u
CiD-TB olmak tizere toplam 12.417 hastaya TB tanisi konmus-

Sekil 1,2. Hasta 3 ve hasta 8'in akciger grafisinde lober infiltrasyon ve hava bronkogrami.
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Sekil 3. Mediastinal lenfadenopati, kireclenme, hava bronkogrami.
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Sekil 4. Hasta 8'in bilgisayarli tomografisinde gézlenen kavitasyon.

tur (11). Ulkemizde 1.541 TB vakasi lzerinde yiiriitilen kap-
samli bir pediatrik calismada 9 (%5.8) hasta CID-TB tanisi aldi
(12). Calismamiza toplam dokuz hastayi dahil ettik. Bu hasta-
lardan yedisi kiz (%77.8) olup tamami 15 yas altindaydi. Hasta-
larin ortalama yaslari 11.58 + 4.23 idi (3.75-15). Diinya gene-
linde CiD-TB vakalarinin dértte birini 15 yas altindaki cocuklar
olusturmaktadir. Cocuklarda CiD-TB konulu kapsamli bir meta
analiz cahismasinda, cocuklarin %65'i 10 yasindan kugliktu ve
%56's1 kizdi (13).

Tuberkiiloz, genellikle yoksul ve yetersiz beslenen toplu-
luklarda gorilen bir hastaliktir. Hastalarin sosyoekonomik du-

rumu ve beslenme kosullari, TB hastaliginin seyrinde énemli
rol oynayabilir (14,15). Bu rapor kapsamindaki ailelerin tama-
minin sosyoekonomik seviyesi diisiikti ve asgari lcret alan
aileler olarak tanimlaniyordu. Hastalarin viicut agirhiklan per-
sentil degerlerinin lcte birinden azdi.

TB vakalarinda genellikle D vitamini seviyelerinin diisiik ol-
dugu bildirilmektedir. D vitamini, dogustan gelen antimikro-
biyal bagisiklik tepkisinin indiiksiyonunu destekleyebilir ve M.
tuberculosis'in makrofaj aracihigiyla yok edilmesini saglayabilir
(16,17). Bazi cahismalarda, D vitamini desteginin antittberk-
loz tedaviye verilen tepkiyi iyilestirebilecegdini 6ne stiirmekte-
dir (18). Hastalarimizin D vitamini seviyeleri dusukti ve her
hastaya D vitamini destegi verildi.

Direng orani yiiksek bolgelerde yasayan, basarisiz veya di-
zensiz tedavi goren hastalar ve enfekte bireylerle yakin tema-
si olan hastalar CID-TB acisindan degerlendirilmelidir (5,19).
Kaynak genellikle evdeki enfekte bir yetiskin oldugundan
pediatrik CID-TB tanisinda hane halkiyla temasin arastiriima-
st cok 6nemlidir. Temaslh vakalarda mikrobiyolojik sonuglarin
ve DST'nin alinmasi gerekir. Yedi hastanin (%77.7) ailesinde TB
tanisi almis bireyler, bes hastanin (%55.5) ailesinde ise CiD-TB
tanisi almis bireyler vardi. Cocuklarin yalniza kiicik bir ylizdesi
yetersiz tedavi, ilag bulunmamasi veya tedaviye uyumsuzluk
nedeniyle CiD-TB gelistirir (20). Hastalarimizda bu faktorlerin
hicbiri yoktu.

CID-TB hastalarinin temas yénetimi karmasik bir stirectir. Ak-
tif hastaligi kanitlanmis semptomatik temaslilarda DST yapilma-
I ve mimkiin oldugunca kisa siire icinde uygun tedaviye bas-
lanmalidir. Aktif hastaligi olmayan CiD-TB ile temas halindeki
hastalara yonelik rehberlerde, 6zellikle bes yasindan kiicuik has-
talar ve TDT endiirasyonu 5 mm veya daha fazla olan bagisikligi
baskilanmis hastalar icin Onleyici tedavi tavsiye edilmektedir
(21). Ayrica 2019 yilinda yayimlanan mevcut rehberimizde, gizli
TB bulunan veya yiiksek risk altinda olan bes yas Usti hastalar
icin profilaksiye baslanmasi 6nerilmektedir (22).

Cocuklarda CID-TB tanisi, hastaligin pavsibasiler dogas,
kiltdr testi icin yapilan érnekleme isleminin zorluklari, zaman
alan ila¢ duyarhlik testleri ve laboratuvar kapasitelerinin ilag
direng testleri icin sinirli olmasi nedeniyle zordur (5,8). Cocuk-
larda CID-TB tanisi, CiD-TB indeks olguyla temas olmasi duru-
munda, cogunlukla mikrobiyolojik dogrulama yapilmaksizin
klinik kriterlere gore konur. Nukleik asit amplifikasyon testleri
ve/veya M. tuberculosis izolatlarindaki kiltir ile cokilaca direng
belirlendiginde hastalar mikrobiyolojik CiD-TB tanisi alir. CiD-
TB tanisi almis bir yetiskinle temas 0ykisii olan, ancak pozitif
M. tuberculosis kiltiri olmayan klinik TB tanisi almis ¢ocuklar,
varsayilan/olasi CiD-TB vakasi veya klinik CID-TB vakasi olarak
kabul edilir. Basarisiz tedavi 6ykiist olan veya uygun birinci
basamak antitiiberkiiloz tedavi aldiktan sonra tiiberkilozu
niikseden cocuklar, varsayilan/olasi CiD-TB vakasi olarak kabul
edilir (19). Hastalarimizin tamami semptomatikti ve mikrobi-
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Tablo 1. Hastalarin demografik, laboratuvar bulgulari ve tedavi protokolleri

Hasta Cinsiyet Ailede CiD-TB Mikrobiyolojik Radyolojik Tedavi
No Yas Oykiisii Bulgular Direng Bulgulari Biulgular Protokolii
PZA
Baba ve erkek kardeste INH - . ETB
: K T8 ARB pozitif RF Med'asz‘él 'lee:ﬁieno'oa“ AMK
14 yas 3 ay Diren¢ modeli bilin- Kulttr pozitif STR ¢ PTO
. . ) Hava bronkogrami
miyor. direnci MXF
DCS
PZA
INH - . ETB
2 ) Bilinmiyor PCR pozitif AP MDe((JjZIZ;tSIir]zalicl)insfl?de;sogim AMK
13 yas 4 ay Y Kiltiir pozitif STR o ramy| PTO
direnci 9 MXF
DCS
PZA
; " ) ETB
3 K Annede CID-TB ARB pozitif INH Lober konsolidasyonu AMK
15 yas (INH, RF direnci) Kaltdr pozitif RF direnci Hava bronkogrami PTO
MXF
Anne ve kiz kardeste ARB neaqatif FE%@
M CID-TB (Hasta 3'tn gat Klinik dogrulama Lober konsolidasyonu
4 ; PCR negatif AMK
3yas 8ay erkek kardesi) L ) yok Hava bronkogrami
(INH, RF direndi) Kiltur negatif PTO
' MXF
PZA
) ETB
K Anne ve dayida CID-TB ARB negat!f Klinik dogrulama Mediastinal lenfadenopati AMK
5 ) : PCR negatif
13yas 10 ay (INH, RF, STR direnci) e ) yok PTO
Kaltar negatif
MXF
DCS
PZA
K . ARB negagf INH Mediastinal lenfadenopati E18
6 14vasda Bilinmiyor PCR negatif RF Orta lobda daralma AMK
yasaay Kultir pozitif direnci PTO
MXF
PZA
Anne, iki kiz kardes ve ARB negatif INH - ) ETB
7 . Ea erkek kardeste CID-TB PCR pozitif RF MDe(fZ‘:;tS'gaLLGHZ’zl?deazogit' AMK
yas (INH, RF direnci) Kaltir pozitif direnci Y PTO
MXF
- ) PZA
. Anne, iki ki kardes ve ARB negatif INH M;SZ‘ZEZgaigen:’z?jansogi“ FTB
8 o erkek kardeste CID-TB PCR pozitif RF oo bromes ramy| AMK
yas (INH, RF. STR direnci) Kiltdir pozitif direnci onkog PTO
Kavitasyon
MXF
PZA
" o ) ETB
K Kiz kardeste TB ARB pozitif INH Mediastinal lenfadenopati AMIK
9 Direng modeli bilin- PCR pozitif RF Lober konsolidasyonu
14yas 6 ay miyor. Kaltir pozitif direnci PO
yor P MXF
DCS

Anyplex Il MTB / CID ve MTB / XDR Algilama (Seegene, Kore) analiz sistemi, MDR-TB'yi ve ilaca cok direncli tiiberkiilozu tanimlamak icin kullanildi.

INH: Isoniazid, RF: Rifampisin, STR: Streptomisin, PZA: Pirazinamid, AMK: Amikasin, PTO: Protionamid, MXF: Moksifloksasin, DCS: Sikloserin:

CiD-TB'nin radyolojik 6zellikleri, genellikle ilaca duyarl TB
ile benzerdir. Subsegmental veya lobller konsolidasyonlar,
sentrilobiler nodiller ve tomurcuklanmis aga¢ gorinimu

yolojik degerlendirmeler yapabildik. Varsayilan/olasi CiD-TB
vakamiz yoktu. Tani, yedi hastada mikrobiyolojik, iki hastada
klinik olarak dogrulandi.
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hastalarimizda en sik gézlenen radyolojik bulgulardi. CiD-TB
hastalarinda daha yuksek kavite varligina dair raporlar ol-
makla birlikte, cogu vaka antitliberkiiloz tedavi sirasinda veya
sonrasinda ikincil direng gelistiren yetiskin hastalardir (23,24).
Yalnizca bir hastada kaviter TB gozledik.

CiD-TB tedavisi de tani kadar zordur. Cocuklara uygun
formilasyonlarin bulunmamasi, yiksek ilag maliyetleri, uzun
tedavi suiresi ve ilaglarin olasi yan etkileri zorlayici faktorlerdir.
CiD-TB tedavisinin ilk adimi, hastanin veya kaynak vakanin
DST sonuclarinin alinmasidir. Ozellikle en kiiciik yas grubunda
(< 5 yas) ampirik tedavi, kaynak vakanin direnc profiline daya-
nir. Hastalarimizdan biri (H4) bes yasindan kugukti ve tedavi
rejimi, kaynak vakanin DST sonuglarina gére tasarland. iki va-
kada mikrobiyolojik dogrulama yapilamadi.

DSO tarafindan énerilen iki tedavi rejimi bulunur. DSO'niin
son raporunda, miliyer TB ve merkezi sinir sistemi TB dahil, has-
taligr agir seyretmeyen, daha once ikinci basamak ilaglarla te-
davi gdrmeyen ve florokinolonlara ve iki basamak enjekte edi-
lebilir ajanlara karsi direnci olan hastalar icin 9 ile 12 ay arasinda
kisa CID-TB rejimi degerlendirilir. Akciger disi hastaligi olan HIV
hastalar da kisa sureli tedaviye uygun degildir (25). Herhangi
bir ikinci basamak ilaca direnci olan veya daha 6nce bu ilaglari
bir aydan uzun siire boyunca alan, kisa CiD-TB rejiminin basari-
siz oldugu ve ekstrapulmoner TB'nin agir seyrettigi cocuklarda
uzun vadeli tedavi rejimi degerlendirilir (8). Uzun rejimde, pira-
zinamid ve dort ikinci basamak ila¢ (biri Grup A'dan, biri Grup
B'den ve en az ikisi Grup C'den) dahil, en az bes etkili ilag kulla-
nilir. Grup A levofloksasin (veya moksifloksasin) ve gatifloksasin;
Grup B amikasin (veya streptomisin), kapreomisin ve kanamisin;
Grup C iseetiyonamid (veya protiyonamid), sikloserin (veya te-
rizidon), linezolid ve klofazimin icerir (25,26). Ayrica, rejimi glic-
lendirmekicin yliksek doz izoniyazid ve/veya etambutol 6nerilir.

Ektrapulmoner TB vakamiz olmadi ve ikinci basamak ilag-
lara karsi direng testi yapabildik. Uzun vadeli tedavi rejimini
Saglik Bakanligi rehberlerine goére sectik (21). Hastalarin ve
aile tyelerinin kdltir sonuglarini degerlendirdikten sonra pi-
razinamid, etambutol, amikasin, protionamid ve moksiflok-
sasinden olusan tedavi protokoliline baslandi. Kaynak vakada
veya hastanin kendisinde protiyonamid direnci olmasi nede-
niyle, G¢ hastanin (H1, H5, H9) tedavi protokoliine sikloserin
eklendi. Etambutol tedavisi sirasinda gelisen gérme bozuklu-
gu nedeniyle bir hastaya (H2) sikloserin verildi. Baska bir hasta
(H1) ise, sikloserine karsi olumsuz noropsikiyatrik reaksiyonlar
gelistirmis olup bu iyi bilinen bir yan etkidir (27). ikinci basa-
mak enjekte edilebilir ajanlar basarili TB tedavisinin artisiyla
iliskilendirilse de daha &nce CID-TB tedavisi géren cocuklarin
%24'tinde bildirildigi gibi isitme kaybina neden olabilirler (28).
Amikasin tedavisi boyunca hastalarimizi dikkatle takip ettik ve
hicbir hastamizda isitme kaybi gelismedi.

CiD-TB, uygun sekilde tedavi edilirse pediyatri hastalarin-
da iyi bir prognoza sahiptir. CID-TB tedavisi, ulusal politikada

onerildigi sekilde basarisizlik kaniti olmaksizin tamamlanmis
olup en az 30 giin arayla alinan veya daha fazla sayida ardisik
kidltdr, yogun tedavi asamasinin ardindan negatif sonug ver-
di (13). Cocuklarda CiD-TB tedavisinin basari orani genellikle
%77.2-%82 arasindadir (29,30). Calismamizda tim hastalar,
iyilesme kaybi veya kesintisi olmaksizin gbzetim altinda ba-
sariyla tedavi edildi. Bununla birlikte, 6nceki raporlara kiyasla
hasta sayimiz ¢ok azdi. Ayrica, tedavi basarisizligi konusunda
bagimsiz risk faktorleri olan HIV veya ekstrapulmoner TB va-
kamiz yoktu (30).

Sonug olarak, dokuz pediatri hastasinda CID-TB tanisina
ve tedavisine odaklandik. Cok az sayida hastamiz olmasina
ragmen, konuyla ilgili sinirli sayida pediatri raporu olmasi ne-
deniyle, klinik deneyimimizi bildirmenin gerekli oldugunu du-
stindiik. Cocukluk cagi CID-TB; ydnetimi uzun ve zor bir siireg
olmakla birlikte dnlenebilen ve tedavi edilebilen bir hastaliktir.
TB hastalari ve yetiskin temasi veya basarisiz tedavi oykisu
olan hastalar, CiD-TB acisindan degerlendirilmelidir.
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