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TUBERKULOZ: HALK SAGLIGINI DOGRUDAN YANSITAN BiR PARAMETREDIR.
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4.3 Enfeksiyon hastaliklarinin vaka sayisi, 2014-2016

Number of cases of infectious diseases, 2014-2016
2014 2015 2016
AIDS-AIDS 126 118 103
i S-l- A-l-i STi K l. E RI. [ Yerli vaka-Local case 98 91 94
* ® Yabanci vaka-Imported case 28 27 9
T l] R K I Y E Kizamik-Measles 565 342 9
Yerli vaka-Local case 451 235 0
Turkey in Statistics o s o7 .
20l7 13 108 12 550 12186
: 12 331 11703 11 305
Yabanci vaka-Imported case 777 847 881
Sitma-Malaria 249 221 209
Yerli vaka-Local case 0 0 0

Yabanci ve harigten gelenden

tl'.iraEn vaka-Imported case 249 221 209

Kaynak: Halk Saghig! Genel MUdariag

Source: General Directorate of Public Health

TUIK, istatistiklerle Tiirkiye, 2017
TurkStat, Turkey in Statistics, 2017
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HEM TUBERKULOZ HASTASININ HEM DE IZLEMINI YAPAN HEKIMIN HUKUKI MESULIYETLERI VARDIR.

] X
TUBERKULOZ TANI VE TEDAVi REHBERI _ U l

_{m‘ﬁ Torkiye Halk Saghg ,*
LD 1c
- # SAGLIK BAKANLIGI VEREM HASTALARININ HAK VE SORUMLULUKLARI ‘ )
EK 7. VEREM SAVASI ILE ILGILI MEVZUAT )
Saghk Bakanh§ tarafindan “Hasta Haklari  Yonetmeligi” Trkiye Hatk Saghis
yayimlanmistir. Bu kapsamda, verem hastalariile ilgili nemli bazi haklar e
UMUMI HIFZISSIHHA KANUNU = 3 THBERKILOZ TEDAVTSINGIN STIRDURTILMEST ve sorumluluklar asagida belirtilmistir.
TUBERKULOZ GENEL SAGLIGI KORUMAYASAST | Tiiherkjiloz tedavisi, hem hasta igin hem de toplum sadhdi icin yarar saglamaktadir. Her bir A HURURISORUMLULURLAR VEREM (TUBERKULOZ)
TANI ve TEDAVI Kanun no - © 1593 TB hastasimin tedavisi, bulas! azaftacagindan toplum saghding katkida bulunur. Bu nedenle, a. 1593 sayil Umumi Hifzissthha Kanunu'nun 119. maddesi ve BILGILENDIRME REHBERI
REHBER ?:?::It?:]ﬁ:] ;?4;[';:;0 T8 hastasimin tedavisinde hastanin uyumunu saglamak dnemilidir ve tedaviyi basan ile 4721 sayil Tirk Medeni Kanunu'nun 432. maddesi geregince, VE
Resmi Gazete No - 1489 tamamilamak saghk calisanliannin ve saghk sisteminin gorevi vé sorumiulugudur. bulastincihdl bulunan verem hastalan, tedaviyi reddetmeler VEREM HASTALARININ
veya tedaviyi dizenli stirdirmemelen durumunda, sulh hukuk HAK VE SORUMLULUKLARI
— —_ . hakimi karar ile tedavi ve egitimi amaayla hastane ya da baska
Madde 113 - Akciger ve larenks wveremunin her bulasici sekline wvakalananlarla . oo g g :
A = 3 3 uygun bir kurumda ahkonulabilir.
KARA, 2011 ] : . q - - : ¥ C e .
verenmun herhangi bir klinik sekline tutulmus olarak &lenlerin 1sim ve adreslen ile L o
) _ * + B B , . o b. Verem hastalidi oldugunu bilmesine ragmen, gerekli tedavi ve
ihbar1 zorunludur. Haatallgalj,rakalanaullm. sekiz giin ve élenler yirmidért saat 1cinde koruyucu tedbirlere uyulmamasi nedeniyle hastaligini baska
hastalifi va da o6liimii teshis ve tesbit eden her tabip taratindan en vyakin saglhik kisilere bulastiranlarin cezai sorumluluklari vardr. |~y
. . ' " oago Ankara, Z01&
kurumuna sozlii ya da yazili olarak bildirilir. ¢. Kendisine hastalk bulastinlan kisinin, hastahig bilerek

bulastirandan maddi ve manevi tazminat isterne hakk vardir.



TUBERKULOZ HASTALIGI

Tuberkulilozun temel lezyonu ‘tuberkul = yumru’dur.

TUBERKUL i. (lat. tuberculum, yumru’-
dan fr. tubercule). Patol. Tiiberkiilozun
ilkel lezyonu. |

— ANSIKL, Patol. Tilberkiil terimi, Koch
basilinin (tiiberkiiloz basili) bulunmasindan
onc;,!l mxkiobu bllmmed;n bmettgterkﬂImu
tanimlamaga yarayan ¢o lezyonu
adlandirmak igin kullamlmigtir (Laennec).
Tiiberkiil degisken dokulu, diigiim N ‘seklin-

Lty : 1‘—

LAENNEC

AND THE STETHOSCOPE

Laénnec (1781-1826)



TUBERKULOZUN SEYRI

DUYARLI KONAKTA NASILDIR?




Tuberkulozun zaman cetveli: Bes ardisik evreden olusur.

\\E""""’m Aylar / Yillae

Primer tlberkiloz hastaliginin asamalari:
0 Kulucka
Tuberkuline asiri duyarlilik yaniti
| Hematojen yayilim
Il Akciger lezyonu; plevral eflizyon
V Kemik-eklem tuberkUlozu; eriskin tip hastalik
V Gec donem hastalik (Reaktivasyon; bobrek tutulumu)

Marais BJ, et al. The natural history of childhood intra-thoracic tuberculosis: a critical review of
literature from the pre-chemotherapy era. Int J Tuberc Lung Dis. 2004,;8:392-402.



Tuberkulozun zaman cetveli: Bes ardisik evreden olusur.
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Enfeksyon Aylar Yillae

Primer tlberkiloz hastaliginin asamalari:
0 Kulucka
Tuberkuline asiri duyarlilik yaniti
| Hematojen yayilim
Il Akciger lezyonu; plevral eflizyon
V Kemik-eklem tuberkUlozu; eriskin tip hastalik
V Gec donem hastalik (Reaktivasyon; bobrek tutulumu)

Marais BJ, et al. The natural history of childhood intra-thoracic tuberculosis: a critical review of
literature from the pre-chemotherapy era. Int J Tuberc Lung Dis. 2004,;8:392-402.
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Enfeksyon Aylar

Yillar

|. Asama: Tuberkiline asiri duyarlilik yaniti gelismesi

Ik enfeksiyondan 3-8 hafta sonra

Ates

Eritema nodozum

TDT pozitifligi

Akciger grafisinde primer kompleks gorinimu




Tuberkulozun zaman cetveli: Bes ardisik evreden olusur.
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Enfeksiyon Aylar Yillae Aylar Yillar
Primer tlberkiloz hastaliginin asamalari: Il. Asama: Hematojen yayilim
0 Kulucka

* |lk enfeksiyondan 1-3 ay sonra
e Gizli sistemik yayilim
* Menenjit ve miliyer hastalik riskinin en yuksek donemi

Tuberkuline asiri duyarlilik yaniti
| Hematojen yayilim
Il Akciger lezyonu; plevral eflizyon
V Kemik-eklem tuberkUlozu; eriskin tip hastalik
V Gec donem hastalik (Reaktivasyon; bobrek tutulumu)

Marais BJ, et al. The natural history of childhood intra-thoracic tuberculosis: a critical review of
literature from the pre-chemotherapy era. Int J Tuberc Lung Dis. 2004,;8:392-402.



Tuberkulozun zaman cetveli: Bes ardisik evreden olusur.
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Primer tlberkiloz hastaliginin asamalari: I1l. Asama: Akciger lezyonu, plevra eflizyon
0 K.t-JIugka" | e ilk enfeksiyondan 3-9 ay sonra
Tuberku!me asiri duyarhilik yaniti * <5 vyas cocuklarda akciger dokusunda lezyon(lar);
| Hematojen yayilim e >5 vas cocuklarda plevral eflizyon
Il Akciger lezyonu; plevral eflizyon

V Kemik-eklem tuberkUlozu; eriskin tip hastalik
V Gec donem hastalik (Reaktivasyon; bobrek tutulumu)

Marais BJ, et al. The natural history of childhood intra-thoracic tuberculosis: a critical review of
literature from the pre-chemotherapy era. Int J Tuberc Lung Dis. 2004,;8:392-402.



Tuberkulozun zaman cetveli: Bes ardisik evreden olusur.
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Primer tlberkiloz hastaliginin asamalari: IV. Asama: Kemik-eklem tiberktlozu, eriskin tip hastalik

0 K.t.JIugka" | e jlk enfeksiyondan =1-3 yil sonra

Tuberku!me asirt duyarlilik yaniti * Primer kompleks kalsifiye olana kadar devam eder

| HemuatOJen yaylhm " <5 vas cocuklarda kemik-eklem tiiberkiilozu;

Il Akciger lezyonu; plevral efiizyon e >10 vyas cocuklarda eriskin tip hastalik

V Kemik-eklem tuberkUlozu; eriskin tip hastalik

V Gec donem hastalik (Reaktivasyon; bobrek tutulumu)

Marais BJ, et al. The natural history of childhood intra-thoracic tuberculosis: a critical review of
literature from the pre-chemotherapy era. Int J Tuberc Lung Dis. 2004,8:392-402.



Tuberkulozun zaman cetveli: Bes ardisik evreden olusur.

o 1 2 3 4 6 8 10 12 2 3 4 o 1 2 3 4 6 8 10 12 2 3

o
\ o e i l\ N > N, ~ J
fl_nvc;.,.cﬂ L S Enfeksiyon Avis
MY Aylar Yillar o Villas
Primer tlberkiloz hastaliginin asamalari: V. Asama: Ge¢ dénem hastalik
O Kulucka

* |lk enfeksiyondan >3 yil sonra
 Gec donem bulgular
e Akciger reaktivasyonu; bobrek tutulumu

Tuberkuline asiri duyarlilik yaniti
| Hematojen yayilim
Il Akciger lezyonu; plevral eflizyon
V Kemik-eklem tuberkulozu; eriskin tip hastalik
V Gec donem hastalik (Reaktivasyon; bobrek tutulumu)

Marais BJ, et al. The natural history of childhood intra-thoracic tuberculosis: a critical review of
literature from the pre-chemotherapy era. Int J Tuberc Lung Dis. 2004,;8:392-402.



TUBERKULOZUN TEZAHURUNDE
BELIRLEYICILER

TUBERKULOZ HASTALIK SURECI VE BAKTERI YUKU ILE ILISKISI

Semptom™ var

Mastahik

TUBERKULOZUN TEZAMURD
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Handbook of Child and Adolescent Tuberculosis. J.R. Starke and P.R. Donald (Eds.), New York: Oxford University Press, 2016.

TBtemas  Latent TB ent. Subldink T8 ADr oimayan hastalk Apr hastabk



TUBERKULOZUN TEZAHURUNDE
BELIRLEYICILER

A
<

Ik enfeksiyon yasi

@
<75

<1yas

’

1-2 yas

2-5yas

5-10 yas

10-15

Yetiskin

Akciger hastahgi (%)

Yaygin hastalik (%)

30-40

10-20

10-20

2=

0.5

<0.5

10-20

<0.5

5-10

<0.5

Marais BJ, et al. The natural history of childhood intra-thoracic tuberculosis: a critical review of literature from the pre-chemotherapy era. Int J Tuberc Lung Dis. 2004;8:392-402.




TUBERKULOZUN TEZAHURUNDE v : : TUBERKULOZ HASTALIGININ KLINIK
SENARYOLARI

BELIRLEYICILER
“ | “ | |

® ®
Il i
10-15 - T8C lle wyumlu

Ik enfeksiyon yasi <lyas 1-2yas 2-5yas  5-10yas Yetiskin ik sarmptombar

) | Akciterhasal@(%) | 3040 | 1020 | 5 | 2 | 1020 | 510

Yaygin hastalik (%) 10-20 2-5 0.5 <0.5 <05 <0.5

Graham SM, et al. Evaluation of tuberculosis diagnostics in children. J Infect Dis. 2012; 205 Suppl 2:5199-208.

Marais BJ, et al. The natural history of childhood intra-thoracic tuberculosis: a critical review of literature from the pre-chemotherapy era. Int J Tuberc Lung Dis. 2004;8:392-402.
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Tuberkuloz

Hastalik

Enfeksiyon




Tlberkiiloz

evresi

Temas

Immiin-

patogenez

* Dogal immiin
cevapla

enfeksiyon yok
edilir

TCT / IGST

Negatif

Klinik
bulgular
Yok

Akciger grafisi

Normal

Tuberkuloz ... 3 Hali = 3 Evresi

Mikrobiyoloji

Negatif

Tluberkiloz evresi Immiin-patogenez TCT / IGST Klinik Akciger grafisi Mikrobiyoloji
bulgular




Tuberkuloz ... 3 Hali = 3 Evresi

Tiiberkiiloz Immiin- TCT / IGST Klinik Akciger grafisi Mikrobiyoloji Tiiberkiiloz evresi  Immiin-patogenez TCT / IGST Klinik Akciger grafisi Mikrobiyoloji
evresi patogenez bulgular bulgular

Enfeksiyon  immiin sistemle | Pozitif Yok / * Normal Negatif
enfeksiyon Kendini * Gegici Ghon odagi
sinirlandirilir sinirlayan | * Bolgesel buyimemis kalsifiye
* Bazi bakteriler semptomla | lenf diigumleri
¢ogalmayan r (hafif, * Kalsifiye akciger nodiilleri
evrede kalir viral enf * Plevra kalinlasmasi (skari)

benzeri




Tuberkiloz
evresi

Immiin-
patogenez

TCT / IGST

Klinik
bulgular

Akciger grafisi

Tuberkuloz ... 3 Hali = 3 Evresi

Mikrobiyoloji

Tuberkuloz evresi

Subklinik /

Agir olmayan
hastalik

Immiin-patogenez

e immiin sistemle
enfeksiyon (kismen)
sinirlandirihr

 Aktif bakteri
cogalmasi vardir

TCT / iGST

Genellikle pozitif

Klinik
bulgular

Yok /
Hafif bulgular

Akciger grafisi

* ilerleyici Ghon odagi

* Hiler/mediasten lenfadenopatiler

* Kalsifiye olmayan akciger nodiilleri

* Agir akciger hastaligi olmaksizin
plevrada sivi

Mikrobiyoloji

Solunum
orneklerinde
%10-30 kultiir
pozitif

Agir hastalik

* Enfeksiyon
sinirlandirilamaz

 Aktif bakteri
cogalmasi vardir

Genellikle pozitif
(cok agir hastalik
ve immin
baskilanmislarda
negatif)

Var

e Havayoluna basi yapan
lenfadenopatiler

* Bronkopnémoni

* Akcigerde kavite

* Plevrada sivi

* Perikardda sivi

* Miliyer tutulum

Solunum
orneklerinde

%30-70 kultiir
pozitif




TUBERKULOZ TANISI ICIN

NASIL BIR YOL HARITASI KULLANMALIYIZ?




Tuberkuiloz cogunlukla,

Dogrudan etkenin
ispatlanmasina
dayanarak tani

konulabilen bir hastalik
degildir.



http://www.google.com.tr/url?sa=i&rct=j&q=&esrc=s&frm=1&source=images&cd=&cad=rja&uact=8&ved=2ahUKEwi77-XY073eAhWLmLQKHXXyCsYQjRx6BAgBEAU&url=http://www.cinairoman.com/book_prints/16511&psig=AOvVaw0SYFC_ziEd-6-HIkwYFkr_&ust=1541520989232440
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ispatlanmasina
dayanarak tani
konulabilen bir hastalik
degildir.



http://www.google.com.tr/url?sa=i&rct=j&q=&esrc=s&frm=1&source=images&cd=&cad=rja&uact=8&ved=2ahUKEwi77-XY073eAhWLmLQKHXXyCsYQjRx6BAgBEAU&url=http://www.cinairoman.com/book_prints/16511&psig=AOvVaw0SYFC_ziEd-6-HIkwYFkr_&ust=1541520989232440

1. ADIM: Tuberkuiloz hastaligini dustinduren nesi var?

l. Klinik degerlendirme
Il. Seyir tipi

lll. Radyoloji

IV. Laboratuvar

Handbook of Child and Adolescent Tuberculosis. J.R. Starke and P.R. Donald (Eds.), New York: Oxford University Press, 2016.



1. ADIM: Tuberkuiloz hastaligini dustinduren nesi var?

l. Klinik degerlendirme
* Genel yakinmalar (Kuicuk cocuklarda 6zgiin degil):

* Ates aralikli/siirekli ve >1 haftadir
l. Klinik degerlendirme * Asiri terleme (sik degil)
e istahsizlik, gelisme geriligi, kaseksi
* Duskunluk, apati
lll. Radyoloji o Oksiiriik (ayirici tani genis):
e 2 haftadan uzun, her giin, giin boyunca
* lyilesmiyor, “kuru’’ veya “islak”
* Hisiltili, stridor, dispne, takipne, hemoptizi

Il. Seyir tipi

IV. Laboratuvar

Handbook of Child and Adolescent Tuberculosis. J.R. Starke and P.R. Donald (Eds.), New York: Oxford University Press, 2016.



1. ADIM: Tuberkuiloz hastaligini dustinduren nesi var?

l. Klinik degerlendirme Il. Seyir tipi
* Genel yakinmalar (Kiiclik cocuklarda 6zgiin degil): e Subakut (en sik goriilen)

* Ates aralikli/siirekli ve >1 haftadir * En az 2-3 haftalik tedrici gidisle viral/bakteriyel solunum enfeksiyonlarindan ayrilir
l. Klinik degerlendirme « Asiri terleme (sik degil) e Akut / Fulminan
1. Seyir tipi e istahsizlik, gelisme geriligi, kaseksi  immiin-baskilanmislarda akut tiiberkiiloz pnémonisi ve yaygin hastalik

* Diiskiinliik, apati * Kronik = Akuta doniis
11F Radyoloji * Oksiiriik (ayirici tani genis): e Haftalardir olan tani konmamis oksiiriik (pnémoni) varken
IV. Laboratuvar . 2 haftafalan uzun, her glin, guin boyunca * ikincil bakteri pnémonisi ile alevlenir

* lyilesmiyor, “kuru’” veya “islak”’ e Bakteri pnomonisi tedaviyle iyilesse bile TBC sebat eder

e Hisiltili, stridor, dispne, takipne, hemoptizi * Tekrarlayan

* Lenfadenopati basisindan dolayi tekrarlayan pnomoni, bronsit, bronsektazi alevienmesi

Handbook of Child and Adolescent Tuberculosis. J.R. Starke and P.R. Donald (Eds.), New York: Oxford University Press, 2016.



l. Klinik degerlendirme
Il. Seyir tipi

lll. Radyoloji

IV. Laboratuvar

1. ADIM: Tuberkuiloz hastaligini dustinduren nesi var?

l. Klinik degerlendirme Il. Seyir tipi

[ll. Radyoloji
* Duz ve YAN grafi

 Buyumus lenf digumleri ve etrafina yaptiklari etki
* Parankim lezyonu nonspesifik pnomoniden farkh degil

N+ Radyoloji: = @
+  Radyoloji klinigi ve biz : it o

 Mediasten TB lenfadenit ® karin USG (mezenter
LAP/HSM?)

* Hisiltili, stridor, dispne, takipne, hemoptizi
* Lenfadenopati basisindan dolayi tekrarlayan pnomoni, bronsit, bronsektazi alevienmesi

Handbook of Child and Adolescent Tuberculosis. J.R. Starke and P.R. Donald (Eds.), New York: Oxford University Press, 2016.



d Primary Ghon focus with
uncomplicated lymph node disease

Klinik / Radyolojik Ayirici Tani

Hiler / mediasten
lenfadenopati ve ayni tarafta
akcigerde plevraya yakin
nodul “Ghon odagi”, plevra
reaksiyonu

Ozellik

Lenfadenopati
(Mediasten, hiler,
paratrakeal)
- Kalsifiye olmamis
- Kalsifiye olmus
(Ranke diigiimii)

Enfeksiyonla ilgili

Mikobakteri: TDM

Mantar: Histoplazma,
Coccidioides

Bakteri: B pertussis, B
henselae (kedi
tirmigi h)

Viriis: HiV, kizamk

Parazit: Toksoplazma

Enfeksiyon Disi

Tumor: lenfoma,
lenfanjiyom,
lenfosarkom, losem,

Diger: kronik
graniilomatoz
hastalik, sarkoidoz,
Castleman hastalig,
timus, teratom

Roya-Pabon CL, Perez-Velez CM. Tuberculosis exposure, infection and disease in children: a systematic diagnostic approach. Pneumonia (Nathan). 2016,8:23.




Hiler / mediasten

lenfadenopati ve ayni tarafta

kaviteli “Ghon odagi”’

Progressive Ghon focus with
uncomplicated lymph node disease

Klinik / Radyolojik
Ozellik

(Tek, birden ¢ok)

Ayirici Tani

Enfeksiyonla ilgili

Kaviter akciger hastaligi | Bakteri:

S aureus, K pneumoniae,
Actinomyces, Nocardia,
anaeroplar

Mantar: Histoplazma,
Coccidioides, Aspergillus,
Pneumocytis

Virus: HPV, influenza,
kizamik

Parazit: Echinococcus, E
histolytica, Paragoniasis

Enfeksiyon Disi

Malign tumor: lenfoma

Benign tumor:
inflamatuvar
pseudotimor

Otoimmun: Wegener
granulomatozu

Diger: Kistik
bronsektazi,
konjenital, travmatik
pnomatosel,
sarkoidoz

Roya-Pabon CL, Perez-Velez CM. Tuberculosis exposure, infection and disease in children: a systematic diagnostic approach. Pneumonia (Nathan). 2016,8:23.




Bliyiimus lenf dugumlerine
bagh hava yoluna basiyla
akciger loblarinda sonme ya
da top-kapak etkisiyle asiri
havalanma

Complicated lymph node disease
with bronchial compression

Klinik / Radyolojik
Ozellik

Subakut / Kronik

bronsit (havayolu
basisi)

Ayirici Tani

Enfeksiyonla ilgili

Virus: Post-viral reaktif
havayolu hastaligi

Atipik bakteri: M
pneumoniae, C
pheumoniae

Bakteri: Uzamis
bakteriyel bronsit (H
influenzae, S
pneumoniae, M
catarrhalis)

Mantar: Aspergillus

(orn: ABPA)

Enfeksiyon Disi

Tikayici havayolu
hastaligi: Astim, kistik
fibrozis

Tumor: Lenfoma,
metastaz

Diger: Bronkomalazi,
gastroosofageal reflii
hastaligi, arter/ven
malformasyonu,
sarkoidoz

Roya-Pabon CL, Perez-Velez C

M. Tuberculosis exposure, infection and disease in children: a systematic diagnostic approach. Pneumonia (Nathan). 2016;8:23.




Complicated lymph node disease
d with bronchopneumonia
Y

Nekrotik lenf dugumleri
bronsa acilarak endobronsiyal
vayilim ve yama seklinde
konsolidasyon yapar
(orta lob)

Roya-Pabon CL, Perez-Velez CM. Tuberculosis exposure, infection and disease in children: a systematic diagnostic approach. Pneumonia (Nathan). 2016,8:23.



Nekrotik lenf diiglimlerinin
bronsu tikamasiyla yogun
bronkopnomoni, kavite,
frenik sinir felci

e

Complicated lymph node disease
with expansile lobar pneumonia

Klinik / Radyolojik
Ozellik

Ayirici Tani

Akut Lober Pnémoni /
Bronkopnomoni

Enfeksiyonla llgili

Virus: RSV, influenza, parainfluenza,
adenovirius, metapnomovirus

Bakteri: S pneumoniae, S aureus, S pyogenes, H
influenzae, K pneumoniae

Enfeksiyon Disi

Konjenital malformasyon:
Bronkopulmoner sekestrasyon,
bronkojenik kist, trakeoosofageal
fistul

Diger: Pulmoner infarkt

Subakut lober pnomoni /
Bronkopndomoni

Atipik bakteri. M pneumoniae, C pneumoniae
Virlis: Adenoviriis
Mikobakteri: MAC, M abscessus

Aspirasyon pnomonisi

Kronik lober pnomoni /
Bronkopnomoni

Bakteri: Actinomyces, B anthracis, anaeroplar

Atipik bakteri. M pneumoniae, C pneumoniae,
F tularensis

Mikobakteri: MAC, M abscessus

Mantar: Histoplazma, Coccidioidomycosis,
Cryptococcus

Aspirasyon pnomonisi, yabanci
cisim

Roya-Pabon CL, Perez-Velez CM. Tuberculosis exposure, infection and disease in children: a systematic diagnostic approach. Pneumonia (Nathan). 2016,8:23.




f Miliary (disseminated) disease

Klinik / Radyolojik Ayirici Tani

Ozellik Enfeksiyonla ilgili Enfeksiyon Digi

Her iki akcigerde kan / lenf Akcigerlerde yaygin Bakteri: Streptokoklar, | Malign tumor: Sarkom
sistemi yoluyla yayilim mikronodiller Listeria Benign tumor:
sonucu yaygin mikronodiiller Mantar: Aspergillus, Miyofibroblast
Kriptokok, tumoru
Histoplasma, Diger: Toksik gaz
Coccidioides, inhalasyonu, alveolde
Mukormycosis hemoraji sendromu

Roya-Pabon CL, Perez-Velez CM. Tuberculosis exposure, infection and disease in children: a systematic diagnostic approach. Pneumonia (Nathan). 2016,8:23.



Bolgesel / yaygin ¢cok
sayida nodiiller

g Multiple focal pulmonary nodules

ek
* -
10,73mm

Klinik / Radyolojik Ozellik

Tek akciger nodulu
- Kalsifiye olmamis
- Kalsifiye olmus

Ayirici Tani

Enfeksiyonla ilgili

Mikobakteri: MAC
Mantar: Histoplasma,
Aspergillus, Coccidioides

Enfeksiyon Disi

Malign tiimor: Sarkom,
lenfoma, germ hiicreli timor

Diger: Hamartom, damar
malformasyonu

Cok sayida akciger nodiilii
- Kalsifiye olmamis
- Kalsifiye olmus

Mikobakteri: MAC

Bakteri: Septik pulmoner
emboli, Nocardia

Atipik bakteri: M pneumoniae,
Legionella, C psittaci

Mantar: Aspergillus,
cryptococcus, Histoplasma,
Coccidioides, Cnadida

Virus: CMV, VZV, HSV, HPV

Malign tiimor: Sarkom,
lenfoma, Wilms timori

Otoimmiun: Wegener
granulomatozu

Diger, Hamartom, tekrarllayan
aspirasyonlar, pulmoner
hemosideroz

Roya-Pabon CL, Perez-Velez CM. Tuberculosis exposure, infection and disease in children: a systematic diagnostic approach. Pneumonia (Nathan). 2016,8:23.




Eriskin tip tutulum: iki
lobda kavite olusumu, sag
orta lobda endobronsiyal

vayilim

Cavitary ("adult-type")
pulmonary disease

Ozellik

Kaviter akciger
hastaligi (Tek,
birden ¢ok)

Klinik / Radyolojik

Ayirici Tani

Enfeksiyonla ilgili

Bakteri:

S aureus, K pneumoniae,
Actinomyces, Nocardia,
anaeroplar

Mantar: Histoplazma,
Coccidioides, Aspergillus,
Pneumocytis

Virus: HPV, influenza,
kizamik

Parazit: Echinococcus, E
histolytica, Paragoniasis

Enfeksiyon Disi

Malign tumor: lenfoma

Benign tumor:
inflamatuvar
pseudotimor

Otoimmun: Wegener
granulomatozu

Diger: Kistik
bronsektazi,
konjenital, travmatik
pnomatosel,
sarkoidoz

Roya-Pabon CL, Perez-Velez CM. Tuberculosis exposure, infection and disease in children: a systematic diagnostic approach. Pneumonia (Nathan). 2016,8:23.




Ana brons mukozasinda
inflamasyon ve endobronsiyal
vayilim

Bronchitis and endobronchial
granulomas

Klinik / Radyolojik Ayirici Tani

Ozellik Enfeksiyonla llgili Enfeksiyon Disi

Endobronsiyal Mikobakteri: MAC Otoimmin:
graniilom Virus: HPV Eozinofilik
graniulomato ve
poliangiitis (Churg-

Strauss sendromu)
Diger: Sarkoidoz

Roya-Pabon CL, Perez-Velez CM. Tuberculosis exposure, infection and disease in children: a systematic diagnostic approach. Pneumonia (Nathan). 2016,8:23.



. Bronchiectasis and
l tree-in-bud-pattern

Klinik / Radyolojik Ayirici Tani

Ozellik Enfeksiyonla ilgili Enfeksiyon Digi

Bronsiektazi ve Bronsiektazi Kronik ve agir havayolu | Mukosiliyer bozukluk:
tomurcuklanmis dal enfeksiyonunun sekel | Kistik fibrozis, primer
gorunumu: Genislemis degisiklikleri: siliyer diskinezi
sentrilobuler bronsiyoller ve Bakteri: S aureus, K Aspirasyon sendromu:
mukus tikaglari pneumoniae, B tekrarlayan akciger
pertussis aspirasyonlari,
Mikobakteri: MAC yabanci cisim
Viriis: influenza, RSV,
adenovirus, kizamik
Mantar: Aspergillus

Roya-Pabon CL, Perez-Velez CM. Tuberculosis exposure, infection and disease in children: a systematic diagnostic approach. Pneumonia (Nathan). 2016,8:23.



Yakin zamanda gegirilen
primer enfeksiyona baglh,
genellikle gozle gorlilemeyen
plevra alti bir Ghon
odagindan
tuberkiuloproteinlere kqgrsi
asiri duyarlilik yaniti; nadiren
silotoraks da olabilir

Pleural effusion

Klinik / Radyolojik

Ozellik

Plevrada efiizyon /
Silotoraks

Ayirici Tani

Enfeksiyonla ilgili

Bakteri: S pneumoniae, S
aureus, H influenzae, P
aeruginosa, Actinomyces

Atipik bakteri: M
pheumoniae

virus;: Adenovirus,
influenza

Mantar: Aspergillus,
Histoplazma

Parazit: Paragonimus

Enfeksiyon Disi

Malign tumor:
lenfoma, teratom,
sarkom, noroblastom
Otoimmuiin: Sistemik
lupus eritematosus
Damarsal: Lenfatik
bozukluk, torasik kanal
yvaralanmasi, konjenital
malformasyon,
sarkoidoz

Roya-Pabon CL, Perez-Velez CM. Tuberculosis exposure, infection and disease in children: a systematic diagnostic approach. Pneumonia (Nathan). 2016,8:23.



Pericardial effusion

Tuberkuloprotein’in nekrotik
subkarinal lenf digimiinden
perikard bosluguna akmasi
sonucu veya hematojen
vayilimdan sonra plevrada sivi
birikimi

Klinik / Radyolojik Ozellik

Perikardda eflizyon

Ayirici Tani

Enfeksiyonla ilgili

Virus: Enteroviris, denovirus,
EBV, influenza, HiV

Bakteri: S pneumoniae, S
aureus, H influenzae, P
aeruginosa, Actinomyces,
Nocardia

Atipik bakteri: C psittaci, C
trachomatis, Legionella

Mantar: Aspergillus,
Histoplazma, Blastomyces,
Coccidioides

Enfeksiyon Disi

Otoimmiuin: Romatizmal ates

Benign tumor: teratom,
fibrom, leiomyom

Malign timor: Lenfoma,
rhabdomyosarkonma

Metabolik: hipotiroidi. Oremi

Diger: travma, ilaca bagimli,
radyoyerapi sonrasi

Roya-Pabon CL, Perez-Velez CM. Tuberculosis exposure, infection and disease in children: a systematic diagnostic approach. Pneumonia (Nathan). 2016,8:23.




1. ADIM: Tuberkuiloz hastaligini dustinduren nesi var?

l. Klinik degerlendirme Il. Seyir tipi

[ll. Radyoloji 11 etki

l. Klinik degerlendirme . Diiz ve YAN gf V- Laboratuvar inceleme

Il. Seyir tipi . d Akut evre belirtecleri (sedimentasyon dahil) fazlasiyla nonspesifik !!! farkli degil
I1l. Radyoloji ¥ * Radyoloji: =\ iicut svilan (Plevra / perikard / periton / BOS) enter

IV. Laboratuvar * Radyoloji klin - Eksuda 6zelliginde

* Hisiltih, stridor, dispn€, tdKiphie, nemop

* Lenfadenopati basisindan dolayi tekrarlayan pnomoni, bronsit, bronsektazi alevienmesi

Handbook of Child and Adolescent Tuberculosis. J.R. Starke and P.R. Donald (Eds.), New York: Oxford University Press, 2016.



2. ADIM: Tuberkiuloz etiyolojisini destekleyen bulgulari neler?

|. Maruziyet hikayesi

l. Maruziyet hikayesi Temash muayenesinin §nemi
Il. TDT’ IGRA * Tuberkuloz hastasina tani konuldugunda:

* Temasllarin % 41’i enfekte bulunmus
. B'VOklmyasal testler * %6’sinda aktif hastalik tespit edilmis

IV. Mikrobiyoloji
V. Histopatoloji

Vidal R, et al. increased risk of tuberculosis transmission in families with
microepidemics. Eur Respir J. 1997 Jun;10(6):1327-31.

Handbook of Child and Adolescent Tuberculosis. J.R. Starke and P.R. Donald (Eds.), New York: Oxford University Press, 2016.



TUBERKULIN DERI TESTI &

INTERFERON-GAMA SALINIM TESTLERINI
NASIL YORUMLAMALIYIZ?




Tuberkilin Deri Testi & IGST
(Quantiferon TB.Gold test / T.Spot. TB test / IP-10 test)

Inflammation, Vol. 35, No. 4, August 2012 (© 2012)
DOI: 10.1007/s10753-012-9466-1

Comparison of Quantiferon Test with Tuberculin Skin Test
for the Detection of Tuberculosis Infection in Children

. 1 i\ L4 - sl 2 r L 3.{ T L L e 4 L | - 5
Hatice Onur,” Sami Hatipoglu,” Vefik Arica,”” Nevin Hatipoglu,” and Secil Gunher Arica

Table 4. Agreement of QFT and TST Results According to Age

TST
Positive Negative Total
n (%) n (%) n (%) p
<5 years QFT Positive 3 (42.9%) 3 (42.9%) 6 (26.1%) 0.318
Negative 4 (57.1%) 13 (81.3%) 17 (73.9%)
Total 7 (100%) 16 (100%) 30 (100%)
=5 years QFT Positive 24 (70.6%) 7 (17.5%) 31 (41.9%) 0.001*=*
Negative 10 (29.4%) 33 (82.5%) 43 (57.1%)
Total 34 (100%) 40 (100%) 74 (100%)

Fisher’s exact test and Chi-square tests were used
*p<0.05

Degerlendirme

Uygulama

Hasta basvurusu

BCG ile capraz tepki

Tuberkuloz disi mikobakteri ile capraz tepki
Test tekrarlandiginda «boosting» etki

TCT sonrasi «boosting» etki

Anerji icin test bunyesinde kontrol olanagi
Insandan insana degiskenlik

Laboratuvar hatasi olasiligi

Laboratuvar yerleskesi

Egitimli laboratuvar personeli ihtiyaci
Konak immun durumuna gore degiskenlik
Enfeksiyon ve hastalik ayirimi yapabilme
Hastaliga ilerlemeyi 6ngérme

Gecmisteki & yeni enfeksiyon ayirimi yapabilme
HIV durumundan bagimsiz sonucglanabilme

Tedavi etkinligini izlemede yararlilik

Tuberkilin deri testi
Deri icine enjeksiyon
ki kez

Evet

Evet

Evet

Evet

Hayir

Evet

Hayir &

Periferdeki saglik kurulusu &

Hayir &
Evet
Hayir
Hayir
Hayir
Hayir
Hayir

interferon-g salinim testleri

Kan ornegi
Bir kez &
Hayir &
Nadir*
Hayir &
Olasi

Evet &
Hayir &
Evet
Merkezi laboratuvar
Evet

Evet

Hayir
Hayir
Hayir
Olasi

Hayir

Ideal test

Bir kez
Hayir

Hayir

Hayir

Hayir
Gerekli degil
Hayir

Hayir
Periferdeki saghk kurulusu
Hayir

Hayir

Evet

Evet

Evet

Evet

Evet




No /\ Yes
w

BCG

vaccinated?

Birey Ozelligi Tercih

5 yas alti TDT tercih edilir
No (IGST yapilabilir)

A 4 Likely to return for TST
TST reading? . . . . e
preferred 5 yas ustu olup IGST tercih edilir
I ] = - BCG asili (TDT yapilabilir)
acceptable,
but so is an IGRA

Negative result - Positive result- * Veya

Testing complete || Testing complete

unless criteria A unless criteria B * v - T DT igi n 2 . kez ge I e m eye n

met, then IGRA are met, then IGRA | [ Negative result- Positive result-
Testing complete Testing complete \ 4 H o o 1
unless criteria A* unless criteria B** IGRA IGST 2 kez bE'IrSIZ SOnugla nan Hem TDT hem IGST
met, then IGRA are met, then IGRA id preferred

“Criteria A [
1) High clinical suspicion for

v

vapilabilir

TB disease and/or H . TUBERKLULOZ
2) High risk for infection, TDT / IG ST 1] egat If ama TANI ve TEDAVI
progression or poor Negative result- Indeterminate Positive result- REHEERI
. . y l s & s q 1 ( X} o0 [ ] [ ] o0 [ ] [ ]
oS oting complet i e - Tuberkuloz igin yuksek riskli
1) Additional evidence needed v

to ensure adherence and/or Repeat IGRA - K6t ﬁ p rog n OZ ta $ I yo r

2) child healthy and at low
risk and/or /\

3) NTM suspected

Negative result- Positive result-

testing complete testing complete




2. ADIM: Tuberkiloz etiyolojisin

Balgam

- - - /s W) aspirat
l. Maruziyet hikayesi .. .. B Aevh Wy *P
Cocuklarda tuberkulozun P ,
Il. TDT, IGRA ) .. aivopsi ()5 B N @Y Uranims -
o bakteriyolojik olarak Y /I e :
lll. Biyokimyasal testler o . . SNNGANN ) N, )
o e e dogrulanmasi icin string (TIT+EALN | 7R Trakeadan
IV. Mikrobiyoloji : et \[J1 NN aspie
, 5 orneklemeler it T (=2 ) omuriik/
V. Histopatoloji vide (YA TECIE | | 20 oorncaness Plewa/
SIVISI @ J .’;?“ﬂ"'" Q Y'::;:‘:a - periton *
T SIVISI
R et oo it e b A\ N R N
pedidtrica. Bogotad: Distribuna; 2016. p. 171-92. Idrar | ij f ‘ 3 X +— Dl;kl

destekleyen bulgulari neler?

/{\ Nazofarinks

1 uyarilmis balgam = 3 mide sivisi
Bronkoalveoler yikanti < mide sivisi

Nazofarinks aspirat < balgam / mide sivisi

String test =2 <4 yasta yapilamaz

Diskida yutulmus balgam testi 2 umut verebilir
Idrarda lipoarabinomannan = rutinde kullanima
uygun degil

Kulak akintisi strintist =2 sinirli kullanim



How to Perform a Paediatric -f._._k
Nasopharyngeal Aspirate Procedure

How TO PERFORM A PAEDIATRIC WSS masis&gores . Spdm Biesrbonate HowTo PAEDIATRIC

WRFWS P U T U M Mataran Noaded & Soutium brepe (mucous extrectce) beled ath the
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« Sterile water 0SS ]
_ — - e : : m— . ;um:m SN I Pregarwtons = Hive the ceregiwer or saakeart hokd the chikl
Ne EIIII id east Rhacs oedor 3o Ve o dur U g N food or b . Nebulme machine ceygen coylnder & Set up shead of ime 1o mevirize srcdety I chikd sand carsgver x Postion the child i the wpegitt of serbuprit postion hold infarts
.l fastat +6 ' to the m’“m . o med 4 Nebullwr maxk and Subing "“‘"“mm"' 3 Pl out lsbontory reguest forede) supine in the fesding posltion
£ — “ S Rerle typecionc el (5% NeC) 1 Heve & aputum bottie resdy $o colect sarrpie F child cougle up sputum 1 Stand or sl whare you can clasrly cBesrva the chid snd Wil of the
) | N & Sebutarmal sciution (for nelbcliner) or inkaler (¥ using & aecer| Aurng the procedute suipeent
: i . 3 7.09% NeQ wlution |rarmal mine) If mbutamcl rebolser « Foep wsuction cethains (o ) Yarkeuer) neswty it cane of vormiteg

wiuton s not pre-mbed
B Pulse oo imetry mechine 0 svelabie)
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p ¥

Connect the sgutum tap 1 the suction Magsure Te datance O the nascpharyne
with nomal safine machine by placing the end of the tube at tragus of
the ear and extanding it t the tip of the
nose. Mark the length on the tube.

Position the child n the uonght or sem-

Hoid rtants
g%\mm
mask nase and mouth of'the:
chid

oisten the feeding mubein the
child’s mm.edmg we

Irsert the tube through the naves into the If the patent coughs during Te twbs If the child coes Nt produce 8 sputum
nesopharynx. If the patient does not have nsertion and produces good guality sgocimen insert the tube from the spotum
e, you can ntduce the twhe i the sputum, collect the sgutum i the sterile e info the nascohanmx unti you reach
cropharnmu via the mouth SpuUtum container If 2 2 mi of aputum has the marked length. Use caution to avoid
been produced, sputum collecton & OAUSING undus trauma
compiets

After the nasophanngeal aspirate
procedure:
»Maonitor the child for several minutes

owly remove

1 : e :;':':" . after the procedure. If pulse cdmetry &
once Specimen is collected. g“p'pmfs). below baselne or thore are signs of
ntainer respiratory distress, give axygen and
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and pass tube further into cnly when gently puling out e tube. Apply . Transseming of specimans from the
the stomach while continuing ::""‘ "',';“ ;:“mfn":.:‘ sputum is sputum trap to separate containers
mm i Once 25 mi of sputum is collected, ensure the sputum container is tightly sealed and labeled, then wipe container m.ﬁ;wmg: ~
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Hatipoglu, Nevin and Gliveng, Haluk. (2017).
Chapter 4. Peripheral Tuberculous
Lymphadenitis: Clinical Approach and
Medico-Surgical Management.
www.avidscience.com/book/tuberculosis



http://www.avidscience.com/book/tuberculosis

2.C. .
Mot snvcan BoRSYet. i eAgTIIA ENSTETO80 Mycobacterium
mm%u LABORATUVARI tUberCUlOSIS
(vaxif Guraba Cad. 34280, Sehremini-1STANBUL - Tel: (0212) 531 02 09, TeléFax: (0212) 532 41 71) kOm pl eksi

HASTA BirGiLEri

Ad: Soyadi AZAT ELGIGEK Muayene Mad. : BALGAM .
H.Prot. / Tub.No : 49096267980  / 11700277 Mat Gelig Tarihi :  15-03-2017 L4 IV’, tUberCUIOSIS
HastaTOr0  : OCRETLY Bulgu Tarihi: 02-05-2017

TAHLIL SONUGLARI

M. africanum
M. bovis
M. bovis BCG

Mikroskobik Inceleme (Auramine O)
Aside direncli basil gorOlmedi

Kaltdr (L/J + BACTEC MGIT 960/320
Mycobacterium tuberculosis Uredi
Agrklana

Mikobakteri Identifikasyonu(hsp65-PCRREA+Spoligotyping)

M. microti

Mikobakteri Duyarlilik Testi (BACTEC MCIT 960/320)
MAJOR MINOR
Streptomisin (2.0 pg/nl cthionamid (5.0 pg/nl)
Isoniazid(0.1vel.0 pg/nl Kananisin (3.0 pg/ml)
Rifanpisin (2.0 pg/nl Kapreomisin(3.0 pg/ml)
Etanbutol (2.5 pg/nl Ofloksasin (2.0 pg/ml)
Pirazinanid (100 pg/mnl PAS (5.0 pg/ml)
Dider

M. caprae

11448

* M. pinnipedii

Dassie bacillus

Latent Tuberkdlox Tanis:i (IP-10 RayBio) (Deferler pg/ml cinsindendir.)

Nil TB Ay Mitogen (TB Ag - Nil) Mitogen - Nil) Sonug
0 0

M. mungi

Hatipoglu, Nevin and Gliveng, Haluk. (2017).
Chapter 4. Peripheral Tuberculous
Lymphadenitis: Clinical Approach and
Medico-Surgical Management.
www.avidscience.com/book/tuberculosis

DNA Fingerprinting
Spoligotyping 037637777760771

1 10 2 »n @ @«
saem (11 me L ILILTLLLLL L)L) )] ]]]]

M. orygis

M. suricattae
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l. Kaynak olgu ozellikleri
Il. Cevre / ortam kosullari
lll: Konak ozellikleri

3. ADIM: Tuberkuiloz enfeksiyonundan hastaliga ilerlemeye yol acan riskleri var mi?

Fliigge damlacigi

Fliigge C. Ueber luftinfection. Zeischrift fiir
Hygiene und Infektionskrankheiten.
1897;25:179-193.

Kucuk damlalar

buharlasma ile Y L i D

s Aas Damlacik ;
damlacik ¢ekirdegine ; . ‘Hﬁ‘{a akimi ¥
dontstir cekirdekleri \ v

' \ e "-/_,:‘Z-"-_) ? hava aklml ile — ‘f'.. *\\\
2= TTRNS > dakikalar/saatlerce e U
/;I e\ RS,
’ ,/, /--- ..\ : ta§|n|r |.

| Biiyiik damlalar
birka¢ saniyede
yere ¢oker

YYVYY

/Kamt Hasta: 3 Cevre:
* Yayma pozitif * Kalabalk yasam
* Aerosol olusturuyor (Skstrik) * Uzun siire temas
- VirGlan sugla enfekte 2 * Yogun temas

* Immin-baskdanma (dofumsal,
kanser, MIV, tedavi...)
« Kronik hastalk (Seker, bibrek)

\* Kizamik, bogmaca gegirme




Tedaviye cevap yavastir
ve haftalar-aylar alabilir !

4. ADIM: Izlemde tiiberkiilozu destekleyen gostergeler var mi?

Tuberkuloz icin
tanisal skorlama
sistemi olsa...

lable 3 Score system for diagnosis of pulmonary tuberculosis in

children. Ministry of Health, Brazil (27,28)

I'able 2 The Keith Edwards (Papua New Guinea) TB score [22

Skorlama sistemlerinin;

erken / hafif hastalik icin
tasdiklenmisi yok ®

Clinical manifestations Score
Fever or cough. lost energy, sputum, weight loss, +15
night sweats =2 weeks
No symptoms or symptoms <2 weeks 0
Respiratory infection improving with or without —10
antibiotic therapy for common bacteria
Thoracic X-ray
Enlarged hilum or miliary pattem +15
Exudate or patch shadow (with or without cavitation) +15
unaltered =2 weeks or worse with antibiotic therapy
for common bacteria
Exudate or patch shadow (with or without cavitation) +5
=2 weeks
MNormal -5
Contact with tuberculous adult
Close, <2 years +10
MNone or occasional 0
BCG vaccination and Tuberculin test
BCG 2 vears or no BCG (=10 m) +15
BCG <2 years (=15 mm) +15
BCG yesmo (5 mm to 9 mm) +5
BCG ves/no (<5 mm) 0
Nutritional stats
Severe malmutrition (grade [1I) +5
Eutrophic or no severe malnutrition ]

Feature 0 I 2 3 1 Score
Duration of illness (in weeks) <2 2-4 -4
Nutntion status (% of wt for age) >80 60RO <60
Family history of TB None Family history of 1B, Family member with
but not sputum-positive sputum-positive TB
Significant Mantoux (....... mm) Positive
Lymph nodes: large, painless, firm; Yes
sinus in neck/axilla
Night sweats or unexplained fever Yes
for >2 wks
Angle deformity of spine Yes
Malnutriion not improving after Yes
4 wks of rcatment
Joint swelling, firm, non-fluid, Yes
non-raumartc
Unexplamed ascites Yes
Coma for >48 h (with or without Yes Graham SM. The use of diagnostic systems for tuberculosis
convulsions) OTALS in children. Indian J Pediatr. 2011 Mar;78(3):334-9.

Score interpretation: =40: PTB very likely; 30-35: possible PTH; <25:

PTE unlikely

* A total score of 7 or more indicates a high likelihood of TB




GOGUS KAFESI DISI TUBERKULOZ

TEZAHURU NASILDIR ?
















TUBERKULOZ TEDAVISINDE

BILMEMIZ GEREKENLER ?




TUBERKULOZ EVRELERINDE TEDAVI

Tablo 20. Cocukluk Cag: Tiiberkiilozunda Evrelerin Ozellikleri ve Tedavi |
2N ICD Tani Kodu
Temas Enfeksivon Hastahk %60-90 koruma
Ib1 Negatf Poziuf Poziaf (%650-85) Lobue P, Menzies D. Treatment of latent Temas 220.1
iGST Negatif Pozitif Pozitif (%60-85) t“befgcezgj,izc’;’g;egg‘;g{ ap dpdate:
Akciger grafisi Normal Genellikle normal* | Genellikle bulgu \ / EnfekSIyon R76.1
B Temas&Enfeksiyon ilac il . R76.11 (T5T)
Klinik bulgular Normal Normal Genellikle bulgu 6 INR y T e R76.12 (IGST)
vardir®*= ¢ ay
Hastalik Al5
Koruyucu ila¢ tedavisi Gereklidir Gereklidir - o 9 ay INH A16
Hastalik tedavisi - - Gereklidir o 4 ay RIF Al7
:ﬁ];:-;:]iebkﬁifmlda akciger grafisinde veya BT de. lent nodu veya parankimde kalsifikasyonlar ° 3 ay INH <+ RIF T e 6’5 Al1l8
= . ) ° \
** Akciger dis1 TB 1 cocuklarda akciger grafisi normal olabilir. y 3 ay haftallk leapentln + INH %’b‘}b Al19

*%** Bazi1 akciger TB’li ¢ocuklarda fizik bulgular normal iken, akciger gratisinde bulgu
olabilir.




KORUYUCU TEDAVIDE YENILIKLER ...

Eriskin TB hastasi ile temasi olmayan, baska bir sebepten istenen TD1 C'D R " ok Lot
pozitif olan ve aktif TB hastaligi tespit edilemeyen ¢ocuklarda; aslilarinda koruyucu tedavi ilaci belirleme:

5 yas altinda tiim cocuklara profilaksi verilir * Kinolon duyarh kaynak olgu varliginda, moksifloksasin ya da levofloksasin 9 ay

onerilir; buna alternatif olarak kinolon + etambutol tedavisi de onerilmektedir.

* 5 yas iistiinde ve BCG asisi olmayanlarda da profilaksi verilir

. 5 vas iistiinde ve BCG asisi olanlarda, TDT’nin yalanc pozitifliginin ortadan s . :
L ? Y P 5 Kinolon direngli olgularda duyarli iki ilagla 6-12 ay tedavi konusunda uzman

kaldiriimasi ve gereksiz profilaksi verilmemesi amaci ile IGST istenebilir
gorusleri vardir

» iGST de porzitif ise profilaksi verilir, IGST negatif ise profilaksi verilmeyip yakin

takip edilebilir * Koruyucu tedavi verilmeyen temaslilar 2 yil sureyle 3 ay aralarla periyodik olarak

¢ |GST yapilamamissa bu grup hastaya da profilaksi verilmelidir izlenir.



TUBERKULOZ HASTALIGIDA

NEDEN COKLU TUBERKULOZ ILACI ILE
TEDAVI YAPMALIYIZ ?




* Farkli mikobakteri alt

populasyonlari

* Hizli cogalan, aerop ortamdakiler

(kavite) = INH

* Oksijen kisith ortamdakiler = RIF

(sterilizan)

* Asidik ortamdakiler 2> PZA

(sterilizan)

NEDEN COKLU TUBERKULOZ ILACI ILE TEDAVI YAPMALIYIZ ?

“activated”
INH

KatG

Isoniazid

©

Mycolic acid
synthase/

NAD*
NADP*

reductase

Precursor FAs

FA synthase

©

Pyrazinamide

Mycolic acids

Arabinogalactan

Peptidoglycan

Cell membrane

Arabinogalactan

? arabinosyl

T tranglg[ase >(:ytoplasm

Arabinose

Ethambutol




Etki Mekanizmasi

Yan Etki

TUBERKULOZ KARSITI ILACLAR

izlem & Onleme

llag Adi

Giinliik Doz (mg/kg)

izoniyazid 7-15; tek doz Bakrerisidal: Hepatit Klinik durum izlemi
(300 mg) - H licre duvar sentezini Periferik norit Hepatit riski yiiksek cocuklarda karaciger enzim
durdurucu Ataksi, nobet, optik norit, psikoz olclimii: ek karaciger hastaligi olanlar, diger
- Erken bakterisidal aktivite  |gjanti, kusma, karin agrisi antimikobakteri ilaclari, parasetamol,
- Huicre digindaki aktif Asiri duyarlihk karacigerden atilan ilag kullananlar
meta.!ooljoam olan basilleri 1551 iinti; Piridoksin takviyesi: anne siitii alan bebekler,
AL R T Aknelerde kotiilesme hamileler, siit ve etten fakir diyetle beslenenler,
D vitamini diizeylerinde azalma HIV bulasmis olanlar
Bas donmesi ilag-ilag etkilesimi izlemi
Anemi, tromositopeni, nétropeni (nadir)
interstisyel nefrit, ilaca bagh lupus eritematozus
Rifampisin 10-20; tek doz Bakterisidal, sterilizan Viicut salgilan ve idrarda turuncu renk degisikligi [Klinik durum izlemi

(600 mg)

- RNA sentezini durdurur

- Huicre disindaki ve hiicre
icinde yavas ¢ogalan basilleri
oldurir

Kontakt lenslerin boyanmasi

Kusma, karin agrisi, istahsizlik

Karaciger enzimlerinde gegici artis

Hepatit

Grip benzeri durum

Trombositopeni, hemolitik anemi

Kasinti, doklintu

Bas donmesi, bas agrisi, konfiizyon
Glukokortikoid metabolizmasini uyararak adrenal
yetersizlik

Hepatit riski yiiksek ¢ocuklarda karaciger enzim
olclimu: ek karaciger hastaligi olanlar, diger
antimikobakteri ilaglari, karacigerden atilan ilag
kullananlar

ilag-ilag etkilesimi izlemi (P450 izoensim sistemi
etkisi)

Salgilarda renk degisikligi konusunda uyari

Guinliik Doz (mg/kg) Etki Mekanizmasi Yan Etki izlem & Onleme

Pirazinamid 20-40; tek doz (2 g) Sterilizan Hepatotoksik etki Klinik durum izlemi
- Enerji metabolizmasini Hiperirisemi Hepatit riski yiiksek ¢ocuklarda karaciger enzim
bozar Artralji, yorgunluk ol¢climu: ek karaciger hastaligi olanlar, diger
- Pasif yolla hiicreye girer ve |pgkiintii, isiga duyarhihik antimikobakteri ilaglari, parasetamol,
aktif mekanizmayla Mide rahatsizhigi karacigerden atilan ilag kullananlar
uzaklastirilmali
- Kazeo6z graniilomun asidik
ozellikteki merkezinde
¢ogalmayan basilleri oldiirur
- Tedavinin 2. ayindan sonra
asit ortam azaldigindan etkisi
diser

Etambutol 15-25; tek doz (1.5 g) Bakteriyostatik Optik norit (genellikle geri donisiimlii) Baslangicta ve duizenli araliklarla gorme

- Hiicre duvari sentezini
durdurur

- ilaca direng gelismesini
durdurucu katki saglar

Kirmizi-yesil renk ayriminda azalma

Mide rahatsizlig

Asiri duyarhhk

Bas agrisi, bas donmesi, konfiizyon Hiperiirisemi
Periferik noropati

Karaciger, bobrek hasari

Notropeni, trombositopeni

degerlendirmesi
ETM okiiler toksisitesi: cocukta %0.05, eriskinde
%1.9

Streptomisin

20-40; tek doz (1 g)

Bakterisidal

- Protein sentezini durdurur

- Ribozomun kiigiik alt
Unitesiyle etkilesime girer

isitme ve denge toksik etkisi

Bobrek toksik etkisi

Elektrolit bozuklugu (K*, Mg*2 distikltgu)
Dokiintii, Noromiiskiiler blok

Diizenli isitme degerlendirmesi
Diizenli serum kreatinin ve K* takibi




TUBERKULOZ TEDAVISINDE HANGI ILAC ? NE KADAR SURE ILE ? Baskida-2018

Tablo 23. Cocuklarda akciger ve akciger disi tiiberkiiloz tedavi rejumler:

Regimen Remarks Tutulum yeri Baslangic Idame
2 ros ' mio of Bonexill rif: ‘or natients who may have 2cnuaires . . . e . .

Meningitis 2 mo :-..l.-n-: ||..|:-:|... rdampin,  For patenis who may have acquired donemi tedavisi | tedavisi
prrazinamide. and an tubernabosis in geoeraphoc areas where
aminaghonside® or rEsitance A0 SIreplmvcin is Comuman, Akciger TB 2 ay HRZ 4 ay HR S A
ethionamude, once a day, kanamvan, amikacin, or preomycn . .
fallowed by 710 mo al ran be wed nstead of streptommycn. IB lenfadenit
moniazk] and nfampin - ‘o . .

i b o Agir olmayan akciger disi tiiberkiiloz
omce a day or tance a week < / <
TUBRERKULOZ

G- 12 mo botal] or drug-
susceplible A teberoeinnr

TAMI we TEDAWI

REHBERI \b@

Kaviteli, yaygimn ya da yayma pozitif akciger TB 2 ay HRZE 4 ay HR

Agir akciger dis1 TB

EistEdGos Pulmonary and 2 mo of songmxel rifampan,  Some eopents reonmimend a 3-dneg initial
exirapulmonary prraxinamide, and recamen (eon il nfampan, and Miliver TB* 9*
lexoopt ethambuiol dady or twice pyrazmarmide| if the nsk of drog " @
meningitis|" weekly, Dllowed by 4 mo resetance & low. DFT & highly Koujeuital-Neonatal TB* %
: of isonaxid and rfampan® desirable.
American Academy of Pediatrics ¥ - -
oo i o st S by DT e clrug- If hitar ackenopathy only 2nd the risk af Bagisikligi baskilanmis ¢ocuklarda TB 2 ay HRZE 7-10 ay HR
airarniible ATt fnesy resstane 5 low, a b-mo courss :
P of monizid and rifampin is sufficien Kemik-eklem TB 2 ay HRZE 10 ay HR
Dirugs can be geven T or 5 tanes wk .-
P Menenjit TB

umther [T

% b 1 7 mo of monced anwd
rifampin for dinsg- H: Izoniazid, R: Rifampisin. Z: Pirazinamid, E:Etambutol
sucpplble Afwabartrmion

homic *Merkezi1 siur sistemi, kemik eklem tutulumu yoksa 6 ay, varsa 12 ay tedavi edilir.



Tablo 14. Tedavisini aksatan yeni, zuks ve takip dig: kal:p déoea olgulara yaklagm (Bu tablo,
DSO nua onenernden uyarlanank danrlanmigtr) (kaynak 129'den uyarlanaugor) Tablo 8. TB tedavisinde yapilmasi gereken degerlendirme ve testlerin zamam (gr1 alanlar,

® A oer 1 o 11 1 ¥ b
Buarilen Tedavd ozel durumlarda yapilmasi gereken testler1 gosterir). (11°den uyarlanmistir).

(Saghk personeh tarafindan DCT uvgulamas varatalar)

Swre . |
m Tedavive devam edilir, ara venue sures: tedaviye eklear

Tedavisi tamamlanan aylar

Baslangic | 1 | 2 | 3 | 4 | 5 | 6 | Sonraki | Tedavi
aylar® | sonu

[la¢ duyarlilik testi X X
Yavma (3 kez) negatif ise tedaviye devam edilir. e Kilo X X 1 X |1 X[ X[ XX X
o Kulrirh de neganf ise, ara verme suresi tedaviye eklensr i > Tedavi uyumu ve X X | X | X | X|[X|X X
¢ Kulrura pozatif bulusursa bazh IDT yapily yva da feaoupik DT semptom
RIS U W NI OGS YU D" Gorme degerlendirmesi’ X X | X[ X | X | X | X X
Yavma pozitif ise huizh: IDT yapilir ve sonucuns uygun jekilde tedaviye : ,
oo Eg;laslilepaut B ve C X
Hizh IDT bastalarda HRZES tedavini ile & IDT :
soanca wl)z;m ' T — HbAlc (diyabet taramasi) X
ALT. AST, bilirubin., X X[ X[ X | X | X | X X
Takip dipt kalp dénea olgudur. Hizh molekuler IDT yapilarak tedavi ALP. Hb. Het. trombosit

karan venlir (Ik dosya kapaslip, takip &y kalp doaen olgu tanzm: ie o
dosya aqilir) sayuni, kreatinin




ILAC YAN ETKI YONETIMI NASIL OLMALI ?

SITE, YEARS TOTAL RATE (%) OF NUMBER OF RATE (%) OF + 3x AST/ALT ve semptom B6 Vitamin (Piridoksin) Destegi
NUMBER OF HEPATITIS IN CHILDREN  HEPATITIS IN . Sad il besl
PATIENTS  ADULTS (AGE) CHILDREN * 5x AST/ALT semptom yok =» karacigere hasar olusabilir adece anne sutuyle besienen
: TTPPTT * Yetersiz beslenen
Adult and Multicenter, 13,838 1.0 2,473 0.1 * Nadiren bIIIrUbIn’ ALP artigl _ o
pediatric  United States <20 years » INH, RIF, PZA kes > ETM+QNL+SM/AMC basla * Et ve sutten fakir diyet
studics -1 . Tekrar baslarken: » Kronik karaciger hastalig e
Washington, 11, 141 0.1 1,468 0 ] « B6brek vetersizligi Chf[l,:be‘;ﬂte:i?m
198919953 S 1. Tek tek ilag eklemek y 8 —
California, 3788 0.3 1277 0 2. Tumiini ayni anda eklemek (eriskin calismasina gore * Nobet gecirme
1999-2002" < 14 years gﬁvenle 3 ilag baslanabilir) * Gebe / emziren ergen
Pediatric California, 1,582 0.8 * Alkolik
studies 2005-2011% < 18 years

e HIV-enfekte

Sharma SK, et al. Safety of 3 different reintroduction regimens of antituberculosis
New York, . 564 0.18 drugs after development of antituberculosis treatment-induced hepatotoxicity.
1978-1987% Clin Infect Dis. 2010;50:833-9.




DIRENCLI TUBERKULOZ BASMIZA DERTTIR !

Tablo 11, Kag¢ dwenci e gl taamiar (24)
. ‘ - ’}'t :) . ,M: : .f“. “' 5’ S': t | "T\" ) [ ] [ ] (X J (L] (L e [d [
aca direncli olgu En a2 bir tuberkuioz ilacina dirench basille hastalanmg olgu  Hastaliklilik (morbidity) ve élumluluk (mortality) bircok
: ' B louda vars daha once tuberkulo? kuliznmamis va oo g oo
Yeni olqdafdl “ac direnci Yén OgUGA. yarn Gana Oonce WoerKuiod nact s Yy kanserden daha kotu
(OnCek) ACANCIMAas!, Ga Dir 2ydan Gana az sure kuianme§ Nastaca goruen Hag Tablo 40. ag Duyarkirk Testi Calrgdan Mastalarda Olgu Tanumena Gére Her Bir T8 llaci kin Toplam Direns Sonuclan, 2008-2015° . .
pamer ilag direnci) Grenci - T e T e T e T T e T e T o * CID verem 2 %40, YID verem = %60-70
‘ed’v‘ a"n'; OlQU‘a’da H:‘m&r: n C::"J ONce D ’ 3)51’1 uZun sure 5-lo'§3r'7.'3 C:CJ;L ;Qronglo: “, :Ow.ogln: ., :Owongh: ~, :owoql.: ., .ow.ngh » :Ow.n(h: v, .0’«\‘{. ., :an‘b: » . Singla N. Post treatment sequelae of multidrug resistant tuberculosis patients. Indian J Tuberc 2009.
iHa direnci (Onceky  Haca kars: saptanan drenclr. (Tedaviden Once duyarihk tesh Tum Olgular »4.963 +4.320 »4.965 ned 828 nes. 399 neS.539 neS.496 *5.648 v . so oo = e .
. AR T LS e S [ | | | | L | |  Saghk is glicii icin tehdit
ACANCIMAsSI, eOnsSel ya YyIDIMamessa, DU £aC dwenCinin en Dastan mi var OuQu yazid 13 8 ot | 181 | e 158 | 661 | 137 | 831 | 154 | 754 | 136 s | 138 74 | 137
C 3 SEL\C'WC*.V q ll; Cifer\:" " y Oksa .f‘: av) sras ”-,:: am gel-?t l;l Dl‘iﬂefn‘.’:‘ Rt 328 66 82 | 6 S | 1 68 . 67 58 | 66 | 84 | 5.1 &9 64 s | 54 O'Donnell MR, et al. High incidence of hospital admissions with multidrug-resistant and extensivelydrug-resistant tuberculosis among South African health care workers.
! ' 114 | 43 | 202 | 47 | 2% $s2 | 23 5.0 29 54 235 | 42 5.0 44 Ann Intern Med 2010.
Cok ilaca direnc (CID) Hem coniyazde hem de rdampising direng olmasidir, Birkkte LI | & 1 %) 197 | O 1991 61 1301l o0) 194 1 N2 19001 O 139 e gee e . .
{ 26} 53 .1 50 A M 54 41 46 J 4l o
paska lac direnci de Olabil _ o1 talm Jal i Ll 54 | Surdurulemez maliyetli
s . " : . . : : . A teuD i ! ) ) v ) ’ T L g 21 A d ° e .o oo [ () J X ° °

Yaygmn ilac direnci (YID) CiD'e ek olarak. br kinolona ve br parenteral daca Kiiresel verem yiikiiniin %5’i direncli verem, AMA
(Ing2ce Ge “extensme- (kapreomusin, kanamisin, amiasin) dreng oimasidir. Birkkte * Direncgli olmayan verem tani & tedavisinin %50’si kadar harcatiyor
drug resistance. XOR ') baska Hag direnci de olabelir
On-YiD CiD'e ek olarak bir kirolon veya igreliden BIRISINE olan

direng
“Polydrug” direog INH ve RIF d:§l ilaglam-. birden faziasing olan dveng




@ - ’.
Mycobacterium tuberculosis r

¢ Her béliinmede mutasyon olabilir Mikobakteride dlreng
* Monoterapiyle duyarlilar ayiklanir ve direnglilerin -~ |

onu acilir | , ' '

-»

| - Insan eli yapimi bir is...
e Rifampisin (RIF).=> 1/108 ’ = \

e Her ikisi icin = 10/10%4......... kavitede bile
imkansiz !!!

“+ Izoniyazid (INH) > 1/108




T

Daha 6nce verem
gecirmis/gecirmekte

olan bireyde;

\/

NE ZAMAN iLAC DIRENCi OLASILIGININ AKLIMIZA GELMELIDIR ?

T

Verem oykusu
olmayan bireyde;

\/




/\

Tedavinin ilk ii¢ ayinda
kilturlerin negatif hale
doniisimii olmamasi

\/

Tedavi altindayken
sebat eden veya
ilerleyici olan klinik &
radyolojik bulgular

/\

Tedavi altindayken
negatif kiiltiiriin tekrar

pozitiflesmesi

\/

Tedaviye uyum eksikligi
veya dogrudan gozetimli
tedavinin yapilamamasi

NE ZAMAN iLAC DIRENCi OLASILIGININ AKLIMIZA GELMELIDIR ?

RiIFAMPISINE VE COK iLACA DIRENCLi VEREM TEDAVISi iLACLARI

A Grubu Kinolonlar

B Grubu 2. tercih igneli ilaglar

S C Grubu Diger Esas 2. Tercih ilaglar

D Grubu Eklenebilir ilaglar (CiD-V tedavisinin
esas parcasi degil)

OCTOBER 2016 REVISION

END TB

Levofloksasin
Moksifloksasin
Gatifloksasin

Amikasin
Kapreomisin
Kanamisin
(Streptomisin)

Etiyonamid / Protiyonamid
Sikloserin / Terizidon
Linezolid

Klofazimin

D1 Pirazinamid
Etambutol
Yiiksek doz izoniyazid

D2 Bedakuilin
Delamanid

D3 p-aminosalisilik asit
imipenem-silastatin
Meropenem
Amoksisilin/klavulanat
(Tioasetazon)

/\

Bilinen veya siipheli
direncli verem

maruziyeti

/\

Direngli verem
kurumunda kalmak ya
da ¢alismak

Direngli verem sikliginin
yiiksek oldugu bir
bolgede yasamak ya da

\/

bu bolgeye seyahat

\/

/\

Son 2 yil icinde gog¢
etmis olmak

\/



TUBERKULOZ TANISI KOYDUGUMUZ HER HASTADA BIiR CESIT IMMUN YETERSIZLiK OLABILIR

Acquired and inhented conditions with mycobacterial susceptibility to BCG., NTM. or Mycobacterium tuberculosis (TB)

NTAMNL BCG TB TB onlv Other infections’ Phvsiopathologyv
Acquired ID
Immunosuppressive treatment/BMT| -+ ? + No Yes Impairment of immune cells
HIV + + No Yes T-cell defect
Anti-IFN-y antibodies + - + No Yes Impaired IFN-y response
Anti-TNF-a antibodies +/— = + Yes Yes Impaired TNF-a response
Inhented ID
Cystic fibrosis ; P + No Yes Alteration of the lungs
PID
SCID = + + No Yes T-cell defect
AD GATA? deficiency + — + No Yes Quantitative defect of monocytes. DC, and PAP
CGD +/— + + No Yes Respiratory burst defect in all phagocytic cells
EDA-ID + + + No Yes Impaired CD40-dependent II -12 production
XR CD40L deficiency + + + No Yes Impaired CD40-dependent IT -12 production
AR STATI1 deficiency + + = No Yes Impaired IFN-y response
AR IRFS8 deficiency — - — No Yes Absence of monocytes and DC
= & + Yes Yes Impaired IFN-y production
MSMD
IFN-YR deficiencies + + + Yes No Impaired IFN-y response
AD STATI1 deficiency + + + Yes No Impaired IFN-y response
XR gp91phox deficiency - + + Yes No Respiratory burst defect in macrophages
AD IRFS8 deficiency e + = No No Absence of CD11C™ CD1c™ DC
XR NEMO deficiency + + + No No Impaired CD40-dependent IT -12 production
IT -12 and IT-12R deficiencies + + + Yes Yes Impaired IFN-y production
ka.usmm;- j = + = No No Impaired IFN-y production

Patients with only TB are also noted.

Boisson-Dupuis S, et al. Inherited and acquired immunodeficiencies underlying tuberculosis in childhood.

Immunol Rev. 2015 Mar;264(1);103-20,  *c3lly vulnerable to other 1

Inherited IL-12R[31 Deficiency in
a Child With BCG Adenitis and
Oral Candidiasis: A Case Report

Nevin Hatipoglu, MD,? B. Haluk Giiveng, MD,” Caroline Deswarte, MS,%? Kaya Koksalan, MD.® Stéphanie
Boisson-Dupuis, PhD,%%" Jean-Laurent Casanova, MD, PhD,%%7&" Jacinta Bustamante, MD, PhDc%d.F

PEDIATRICS Volume 140, number 5, November 2017:e20161668
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ACCG G ACA Healthy control,

x[\ VAVAVAVAVAAVAVER- {8}

“/\/\f\/\ A/, Patient(l,§)

C & €Y 6 ‘G ‘-‘ A Father (|. 2), Mother (|, 1)
NS /\[\/\/\ /\ \,  Siblings (Il, 2;11, 3;11, 4)
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VEREMWLE SAVAS SONA ERDI,
BARIS IAMZALADIK ...
BASINIZIN GARESINE
PAKACAK .({NIZ £




