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OZET

Tedavi basarisizigr terimi, yeni akciger tliberkiilozu (TB) olgusunun tedavisinde besinci ay ya da daha sonra balgamda
bakteriyolojik pozitifligin stirmesi ile tanimlanmaktadir. Tedavi bitiminde olgularin %2.2 ile %5’inde teksif pozitifligi str-
digu halde kilttrler negatif kalmaktadir. Bu durum genellikle de yaygin kaviteli hastalikta gorilmektedir. Sunulan olgu-
da, tedavinin besinci ayinda balgam mikroskobisi pozitif idi. Fakat, baslangicta balgam kdltirleri alinmamis olan hastada
tedavinin 3.5’inci ayinda ve daha sonra alinan balgam kiiltiirleri negatif idi. Klinik ve radyolojik olarak da iyilesen hastada
tedavi sonucunda kiir saglandi. Tedavisinin besinci ayinda yayma pozitif olan TB olgularinda semptomlar ve radyolojik
bulgular iyilesiyorsa, tedavi basarisizhig kararinin kiiltir ile verilmesi daha uygun gortinmektedir.
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SUMMARY

TREATMENT FAILURE IN TUBERCULOSIS (A CASE REPORT)

Treatment failure in pulmonary tuberculosis is defined by the persistence of bacilli in the sputum in the fifth month or la-
ter. Although 2.2% to 5% of the patients have sputum smear negative at the end of treatment cultures remain negati-
ve. This situation is generally seen in the patients with widespread cavitary disease. In the present case, sputum micros-
copy was positive in the fifth month of treatment. But, sputum cultures in the three and a half month of treatment and
later were negative; cultures were not obtained at the beginning of treatment. The patient which had clinical and radi-
ological improvement was cured and at the end of treatment. If symptoms and radiological findings are improving in tu-
berculosis cases which remain sputum smear positive at fifth month of treatment, it is more appropriate to reach treat-
ment failure decision with culture.
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GiRis daviyi sonlandirirken ve idame doneminde iki kez
bakteriyolojik negatifligin gosterilmesi kir olarak
tanimlanirken, bakteriyolojik inceleme yapilmama-
si tedavi tamamlama olarak adlandiriimaktadir. Kiir
ve tedavi tamamlama toplami bize tedavi basarisi-

Tuberkiloz (TB) tedavisini sonlandirirken kullanilan
terimler; kir, tedavi tamamlama, tedaviyi terk, na-
kil giden, tedavi basarisizigi ve olimdir (1,2). Te-
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ni vermektedir. iki ay ya da daha uzun sire tedavi-
yi birakan kisiler icin tedaviyi terk terimi kullanil-
maktadir. Nakil giden kavrami ise hastanin baska
bir dispansere nakledilmesi ve belgelerinin de o
dispansere iletilmesini anlatmaktadir. Oliim, TB te-
davisi sirasinda hastanin 6lmesidir; 6lim nedeni TB
olabilir ya da olmayabilir; burada amacg, hastanin
0ldugu icin tedaviden ciktigini belirtmektir. Tedavi
basarisizligi (ingilizce’de “failure”) ise tedavinin ba-
sarisizligini anlatmaktadir; kisa sireli tedavide be-
sinci ayda ya da daha sonra bakteriyolojik pozitifli-
gin varhigi ile tanimlanir (bu terimin Tirkce'de “te-
davi yetmezIigi” seklinde kullanilmasinin hatali ol-
dugunu dugiindyorum. Ciinkl s6z konusu olan te-
davinin basarili olamayisidir; bir yetmezlik ya da ek-
siklik durumu degildir).

Tedavi basarisizhginin taniminda, tedavinin besinci
ayl ya da sonrasinda mikroskobik incelemenin
(yayma) ve/veya kultlrin temel alinmasi konusun-
da farkli yaklagimlar vardir. Ulkemizde 1998 kilavu-
zunda bu tanim “yayma ya da kdltir ile basil gos-
terilmesi” olarak belirtilmistir (3). Amerikan Toraks
Dernegi “kultir konversiyonunun olmamasi” ola-
rak tanimlamaktadir (4).

Avrupa Solunum Dernegi Gorev Guicu (ERS Task
Force) olarak tanimlanan bir ekip tarafindan yazi-
lan metinde iki tanim yer almaktadir, birincisi: “Te-
davisi sliren bir hastanin, tedavi baslangicindan
sonra = 5 ayda yayma pozitif ve/veya kultur pozitif
hale gelmesi ya da kultir pozitif kalmasidir”; ikinci-
si: “Tedavi baslangicindan sonra bes ay icinde bak-
teriyolojik konversiyon olmayan ya da konversiyon
sonrasinda yeniden yayma ya da kultir pozitif ha-
le gelen ve birinci grup tedavi, ikinci grup tedavi ile
degistirilen hastadir”. Tanimlarin yer aldigi bir tab-
loda da, kiiltur ile dogrulanmis akciger TB icin: “Te-
davinin > 5 ayindan sonra kultirin pozitif kalmasi
ya da yeniden pozitif hale gelmesi”; balgam yayma
mikroskobisi ile dogrulanmig akciger TB icinse: “Te-
davinin > 5 ayindan sonra balgam yaymasinin po-
zitif kalmasi ya da yeniden pozitif hale gelmesi” te-
davi basarisizligi olarak tanimlanmaktadir (5).

OLGU

M.C., 27 yasinda, erkek hasta servisimize 9 Ekim
2001 tarihinde yatti. Sevk nedeni tedavisinin dor-
diinci ayr yaklasirken balgam yaymalarinin pozitif
kalmasi idi. Hastanin oykusiinden ilk hastalandigin-
da degisik hekimler tarafindan TB disi farkli tanilar-
la yedi ay degisik antibiyotik tedavileri aldigi 6gre-

nildi. 18 Haziran 2001 tarihinde dispanserde TB ta-
nisi konulmus ve tedavi baglanmis. Baglangicta bal-
gam yaymasinda aside direncli basil (ARB) (++++)
bulunmus. Tedavide guinlik izoniazid, rifampisin,
morfozinamid ve etambutol kullanilmis. Morfozi-
namidin guinde 2.5 g kullaniimasi disinda standart
dozlar verilmis. Tedavisi hastanemize gelene kadar
bolgesindeki gogus hastanesinde yatirilarak veril-
mis. Toplam 3.5 ay sureyle dort ilaci kullanmis. Bu
stirede aylik alinan balgam incelemelerinde ARB
teksifle pozitif bulunmus; kiltir yapilmamis.

Tedavi ile semptomlarinda belirgin diizelme olmus:
asir terlemesi varken ge¢mis; bogazinda su icmesi-
ne engel olan bir yara varmis, gecmis; halsizligi ba-
yuk olcude dizelmis; oksurik ve balgami fazla
imis, cok azalmig; istahsizhgr diizelmis. Hastalik 6n-
cesi 76 kg olan vicut agirhdi, hastalaninca 45 kg
olmus, tedavi ile bir ay oncesinde 66 kg iken yati-
sinda 62 kg idi. Son bir aydaki kilo kaybini hastane
yemeklerinin kotl olugsuna ve balgam yaymasinda
ARB pozitif oldugu icin moralinin bozulmasina
bagladi.

Tedavi baslangicindaki akciger filminde bilateral al-
t1 zonu da tutan yogun infiltrasyon ve kaviteler ol-
dugu gorildi. Yatisinda infiltrasyonlar st zonda
yogun, orta zonda sinirli idi.

Teksif ile yapilan dort balgam yaymasinda ARB (++,
-, +, +) sonuglar alindi (Tablo 1).

Hastanin klinik ve radyolojik diizelme gosterdigi,
basil pozitifliginin azaldigi gorulerek besinci ay tek-
sif sonuclari ve dordiinci ay kiltir sonuglar ¢ikana
kadar ayni dort ilacla tedavisini stirdiirmeye karar
verildi.

Tedavinin besinci ayinda alinan t¢ balgamin teksif-
le yayma sonugclari (+, -, +) bulundu. Altinci ayda
kontrole geldiginde bir balgam incelemesi yapila-
bildi, yayma negatif bulundu. Bu arada dordiinci
aydaki dort balgamin kiltir sonuclari ¢ikti, hepsi
negatif idi. Tedavinin yedinci ayinda kontrole gel-
diginde, besinci ayda alinmig olan balgam kultirle-
rinden birisinde Ug¢ koloni Greme vardi, ikisinde
dreme olmadi; Ug¢ koloni lreme kontaminasyon
olarak kabul edildi. Tedavinin onuncu ayinda yeni-
den l¢ balgam yaymasi yapildi ve hepsinin negatif
oldugu gorildi (Tablo 1).

Hastada hicbir kiltiir Gremesi olmadi. Hastanemize
gelmeden once de balgami kdltur icin ekilmemis
oldugundan hastada ila¢ duyarlilik testi sonuglarini
bilmiyoruz.
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Ozkara §.

Tablo 1. Hastada tedavinin ii¢c bucuk ayindan sonraki balgam teksif ve Kiiltiir sonuclari.

Balgam mikroskopisi

Balgam Kkiiltiirii

Tedavinin 3.5’inci ay1 9.10.2001 ++
10.10.2001 -
11.10.2001 +
12.10.2001 +
Tedavinin 5'inci ay1 26.11.2001 +
27.11.2001 - 3 koloni
28.11.2001 +
Tedavinin 6'mnc1 ay1 28.12.2001 -
Tedavinin 10’uncu ay1 29.4.2002 -
30.4.2002 -
30.4.2002 -
TARTISMA tif butin hastalar incelenmistir (7). Toplam 428

Hastada balgam teksifleri, tedavinin besinci ayinda
pozitif oldugu halde, klinik ve radyolojik iyilesmesi
strdigu icin tedavi kesilmedi, degistiriimedi. Has-
tada tedavinin ¢ bucuk ayinda ilk olarak balgam-
lari kiltiire ekildi ve bu tarihten itibaren hastanin
kalturleri strekli negatif kaldi. Mikroskobik incele-
me ile karar verilirse bu hastada tedavi basarisizligi
s0z konusudur. Oysa, kiltur esas alindiginda hasta-
da tedavi basarihdir, kir saglanmustir.

Tedavi sirasinda bakteriyolojik negatiflesme olma-
masinin birka¢ nedeni olabilir. Birincisi, hasta
uyumlu degildir. ilaglarini icmeyen bir hastada bak-
teriyolojik iyilesmenin olmamasi beklenir. Tedaviye
uyumsuz hastada mutlaka dogrudan gozetimli te-
davi uygulanmalidir. ikincisi, ila¢ direncinin var ol-
masidir. Ozellikle cok ilaca direncli TB'de [cok ilaca
direncli (CiD)-TB, en az INH ve RiF’e direncli TB]
birinci grup TB ilaclari ile iyilesme olmamasi olasili-
g vardir. Ugiinciisii, hastanin ilaglarini icmesine
karsin emilim bozuklugu olmasidir; bu durum na-
diren gorulur (6).

Burada sunulan hastada ise mikroskobik pozitiflik
stirerken kultlrler negatiflesmistir. Bu durum, o6lu
basillerin varligi ile aciklanmaktadir. Bu konu ile il-
gili yapilmis calismalarda, tedavi bitiminde hastala-
rnn %2.2-5'i yayma pozitif-kiltir negatif bulun-
mustur (7,8).

Kanada’da British Columbia Tuberkiiloz Kontrol
Bolimu'nde 1988-1995 yillari arasinda kiiltlr pozi-

hastanin tedavisi devam ederken yayma pozitiflik
oranlari soyledir: Dort haftada %48; 8 haftada
%28.7; 12 haftada %17.8; 16 haftada %10.3; 20
haftada %7.1; 24 haftada %5 hasta hala yayma
pozitif bulunmustur. Yirmi haftada yayma pozitif
bulunan 30 hastadan 23 (%77)’Unde kilttrler ne-
gatif iken, 7 (%23)’sinde kiltir pozitif bulunmus-
tur; bu iki grup kargilastinldiginda, kultir pozitif
olanlarin daha gen¢ olduklari, daha az oranda be-
yaz irktan olduklari, akciger filminde daha sinirli bir
tutulum oldugu ve iyilesmenin daha az oldugu go-
rulmustdr. Yani, yayma pozitif-kiltir negatif hasta-
larda daha yaygin bir radyolojik tutulum gorilmek-
tedir. Radyolojik iyilesme, kiltiiri negatiflesen
grupta %90, kiltiri pozitif kalanlarda %29 goral-
mustar (7).

ispanya-Barselona’da 1988-1992 arasinda kdltir
pozitif 453 hasta calismaya alinmistir. Bunlardan
10 (%2.2) hastada tedavi bitiminde yayma pozitif
bulunmus; yayma pozitif olanlardan sadece ikisin-
de TB disi mikobakteri gorilmistir. Sekizinde ise
0lu basil oldugu kabul edilmistir. Bunlardan sadece
birinde semptom ya da filmde kotiilesme gorilir-
ken digerlerinin timinde iyilesme izlenmistir (8).

Kultur pozitif 977 hastada yapilan calismada, has-
talarin %20.4'tinde once kiiltlr, sonra yayma ne-
gatiflesmistir. Mikroskobinin ge¢ negatiflesmesinin,
cok ilerlemis akciger hastaliginda gorildugi belir-
tilmistir. Bu hastalarda ayni tedavi ile yayma da ne-
gatiflesmektedir, fakat daha ge¢ olmaktadir (9).
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Once kiiltiirii negatiflesen, yaymanin negatiflesme-
sinin uzun sirdigu hastalarda yaygin hastalik ol-
dugu gorilmektedir. Kaviteler ve yaygin hastalik
varliginda basiller canhliklarini yitirerek kultirde
trememektedirler, fakat mikroskobi ile saptanmak-
tadirlar.

Sundugumuz hastada da 6nce kultirler sonra yay-
ma negatiflesmistir. Yayma negatiflesmesi besinci
aydan sonra gerceklesmistir. Baslangicta hastanin
balgami kiiltlrd yapilmadigindan ilag direnci olup
olmadigini bilmiyoruz. ila¢ direnci olasiigini dikka-
te alarak dort ilagla tedavi stirdirtilmastir. Mikros-
kobi ile yanit yavas oldugu icin tedavi stresi uzun
tutulmustur. Yayma negatiflestikten sonra alti ay
sireyle tedavi verilmistir.

Kiltir yapilan kurumlarda tedavi basarisizligina
kiltir negatiflesmesi ile karar verilmelidir. Kaltir
yapilamayan bir dispanserde ya da merkezde, be-
sinci ayda ya da daha sonra balgam yaymalar po-
zitif kalan hastanin kiltur yapilan bir merkeze gon-
derilmesi ve durumunun kdltur ile degerlendirilme-
si uygun olacaktir. Yayma pozitif iken kiltirler ne-
gatif kaliyorsa, hastayi ayni tedaviyi surdurerek izle-
mek daha dogru bir yaklasim olacaktir. Diizenli te-
davi alan ve besinci ayda ya da daha sonra kltur-
leri pozitif kalan hastalarda tedavi basarisizligi kara-
rn verilmelidir. Ulkemizde, Diinya Saglk Orgii-
td’ndn onerilerinden farkli olarak, tedavi basarisiz-
g1 olgularinda hemen birinci grup bes ilagla yeni-
den tedavi verilmemesi, bunun yerine, CID-TB te-
davisi yapilan bir merkeze sevk edilmeleri oneril-
mektedir (3).

Standart kisa sureli TB tedavilerinde ikinci ayda
bakteriyolojik konversiyon hastalarin biyiik cogun-
lugunda gorilmektedir. Ikinci ayda yayma ile kon-
versiyon olmayan (basil pozitifligi stiren) hastalarda
tedavinin baslangi¢ fazinda kullanilan ilaclarin ti-
mi ile tedavinin bir ay daha uzatilmasi uygun ola-
caktir. Uclincii ayda da poritiflik siirerse hastalarin
balgaminda kiiltir ve duyarlilk testi calisiimalidir.
Bu hastalarda ila¢ direnci bilinmedigi icin baslangi¢
fazinda kullanilan ilaglarin timu ile tedavinin sr-
dirilmesinde yarar vardir.

Kiltirleri negatiflesen fakat yaymalar uzun siire po-
zitif kalan hastada tedavi siiresi konusunda yeterli
bilgi yoktur. Fakat, yaygin hastalik ve bakteriyolojik
iyilesmenin yavas olusu nedeniyle tedavi suresinin
uzatilmasinin uygun olacagi diistincesindeyim.

SONUC

Bakteriyolojik negatiflesmenin (konversiyonun) ya-
vas oldugu hastalarda oncelikle tedaviye uyum ve
ilag direnci incelenmelidir. Tedavisini diizenli aldigi-
ni bildigimiz bir hastada tedavi basarisizligina, kil-
tur yapiliyorsa, kiltdr ile karar verilmesi daha dog-
ru bir yaklasimdir.
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