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ÖZET 
Hacettepe Çocuk Hastanesi Göğüs Hastalıkları Ünite

sinde 1978-1988 yılları arasında tüberküloz tanısı alan 
110 hastaya başlangıçta 15 gün süre ile isoniazid (INH-
15mg/kg, maksimum 400mg), rifampisin (RIF-15mg/kg, 
maksimum 600mgj, streptomisin (SM-30mg/kg, maksi
mum 1gr) verildikten sonra haftada iki gün aynı dozda 
INH ve RIF ile tedavi dokuz aya tamamlandı. Bindokuz-
yüzseksenaltı yılından başlayarak ise 20 hastaya SM 
başlangıç dönemi tedavisinden çıkarılarak INH (10mg/kg, 
maksimum 400mg) ve RIF (lOmg/kg, maksimum 600mg) 
başlangıçta 15 gün süre ile verildikten sonra, haftada iki 
gün aynı dozlarda kullanılarak tedavi dokuz aya tamam
landı. Hastaların çoğunluğu akciğer tüberkülozu olmak 
üzere (%75.4), ienfonodu (%9.2), plevra (%6.9), eklem ve 
kemik (%4.6), miller (%3.1) ve abdominal tüberkülozlar
dan (%0.8) oluşuyordu. Her iki gruptaki hastaların hepsi 
tedaviye çok iyi yanıt verdi. Hastaların uzun süreli ale
minde II. gruptaki lentnodu tüberkülozu olan bir hastada 
18 ay sonra relaps gözlendi. I gruptaki bir hastada geçici 
karaciğer enzimlerinde yükselme dışında önemli bir ilaç 
yan etkisi saptanmadı. Kısa süreli düşük doz intermitant 
tüberküloz tedavisi çocukluk çağında çeşitli organ tüber
külozlarında etkili, ekonomik ve ilaç yan etkilerinin az gö
rüldüğü bir yöntem olarak gözlendi. 

Anahtar Kelimeler: Çocukluk çağı tüberkülozu, Kısa süreli 
tüberküloz tedavisi, İntermitant 
tüberküloz tedavisi 
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SUMMARY 
One hundred and ten children with tuberculosis have 

been treated with isoniazid (INH-15mg/kg, maximum 
400mg), rifampin (RIF-15mg/kg, maximum 600mg), and 
streptomycin (SM-30mg/kg, maximum 1g) daily for 15 
days, treatment was completed with the same dose of 
INH and RIF twice a week up to total period of nine 
months. Twenty children with tuberculosis have been 
treated with the INH (10mg/kg, maximum 400mg), and 
RIF (10mg/kg, maximum 600mg) daily 15 days, than up 
to total period of nine months two days on a week since 
1986. The main part of the patients had pulmonary tuber
culosis (75.4%), the others had lymph nodes (9.2%), 
pleural (6.9%), bone and pint (4.6%), miliary (3.1%), and 
abdominal tuberculosis (0.8%). There was an excellent 
clinicoradiologic response to the treatment at each group. 
Only one relaps occured 18 months later at the second 
group who had lymph node tuberculosis. There wasn't 
any serious adverse drug reaction, except for one patient 
in the first group who had transient elevation of hepatic 
enzymes. Short course, low dose, intermittent chemothe
rapy is effective, economical, and has minimal side ef
fects for pulmonary and extra pulmonary tuberculosis in 
childhood. 

Key W o r d s : Childhood tuberculosis, Short course 
tuberculosis chemoterapy, Intermittent 
tuberculosis chemotherapy 
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Tüberküloz halen dünya üzerinde özellikle az ge
lişmiş ve gelişmekte olan ülkelerde önemli bir sağlık 
problemi oluşturmaktadır. Dünya Sağlık Teşkilatının sa-
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ha çalışmalarına göre halen dünya üzerinde 1.7 milyar 
insan tüberküloz basili ile enfektedir (1). Ülkemizde ise 
Sağlık Bakanlığının verilerine göre (1982) tüberküloz 
prevalansı binde 3.58'dir (2). Yaş gruplarına göre yapı
lan bir çalışmaya göre ülkemizde (1983) tüberküloz in-
sidansı 0-6 yaş grubunda yüzbinde 19, 7-14 yaş gru
bunda ise yüzbinde 24 olarak saptanmıştır (2). Ankara
'nın bazı bölgelerinde 1973-1984 yılları arasında bölge 
ilkokullarına kaydolan aşısız öğrencilerde tüberkülin ta-
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rama sonuçlarına göre altı yaş grubu çocuklarda P P D 
pozitifliği yaklaşık %50 olarak saptanmıştır (3). 8u 
oranlar ülkemizde tüberkülozun çocukluk döneminin 
önemli bir sağlık sorunu olduğunun göstergesidir. Tü
berküloz tedavisinin geliştirilmesi ile giderek azalan 
morbidite ve mortaliteye karşılık, halen uygulama ko
laylığının sağlanması ve gereksiz ilaç kullanımının önlen
mesi için yeni tedavi rejimleri denenmektedir. Kısa sü
reli intermitant tedavi yöntemi bu amaçlarla tüberküloz 
tedavisinde yerini almıştır. 

Tüberküloz vakalarında kısa süreli tedavinin etkin
liğinin araştırılması 1960'lı yıllardan başlayarak önce 
hayvan deneylerinde kısa süreli tedavide antitüberküloz 
ilaçların etkinliklerinin değerlendirilmesi (4,5), daha son
ra erişkin hastalarda değişik ilaç kombinasyonlarının üç 
aydan başlayan değişik sürelerde devamlı ve intermi
tant uygulama sonuçlarının karşılaştırılması ile devam 
etmiştir (6-10). Elde edilen verilerin değerlendirilmeleri 
sonucunda izonlazid (INH) ve rlfampisin'in (RIF) bak-
terisidal etkinliklerinin kısa süreli tedavide rahatlıkla uy
gulanabilir nitelikte olduğu, streptomisin (SM) ve pyrazi-
namidin de (PZA) uygulanabileceği ve tedavi süresinin 
en az altı ay olması gerektiği bildirilmiştir (11-16). Kısa 
süreli intermitant tedavinin geniş hasta serilerine uygu
lanması Dutt ve arkadaşlarınca (17,18) erişkin hasta
larda gerçekleştirilmiştir. Başlangıçta bir ay süreyle 
INH 300mg, RIF 600mg uygulaması sonrası INH 
900mg ve RIF 600mg dozlarda haftada iki gün sekiz 
ay daha uygulanmış ve sağlanan kür %96 olarak bildi
rilmiştir. İlaç direnci, yan etki ve relaps açısından elde 
edilen sonuçlar da çok İyi olarak değerlendirilmiştir. 
Abernathy ve arkadaşları da (19) 1983 yılında aynı ilaç 
rejiminin çoğu akciğer tüberkülozu olan çocuklarda uy
gulanmasını ilk kez yayınlamış ve 50 vakada elde edi
len sonuçlar aynı derecede başarılı olmuştur. Günü
müzde halen çocukluk çağı tüberküloz vakalarında te
dav i sü res in in d a h a da k ısa l t ı lmas ı k o n u s u n d a 
karşılaştırmalı çalışmalar devam etmektedir ve elde 
edilen sonuçlar başarılıdır (20-23). Amerikan Toraks 
Cemiyeti'nin 1986 yılı (16) ve Amerikan Pediatri Aka-
demisi'nin 1992 yılındaki bildirisinde (24) çocukluk çağı 
akciğer tüberkülozu ve tüberküloz lenfadenopati vakala
rında tedavi bir ay süre ile INH 10-15mg/kg (maksi
mum 300mg), RIF 10-20mg/kg (maksimum 600mg) her 
gün, daha sonra INH 20-40mg/kg (maksimum 900mg) 
ve RIF aynı dozda haftada iki gün olarak dokuz aya 
tamamlanması şeklinde önerilmektedir. Ayrıca t t aylık 
daha kısa süreli tedavinin de başlangıçta iki ay »re ile 
hergün tercihan INH, RIF, PZA'den oluşan ilaç reji, 
ile başlayıp, daha sonra ikili ilaç tedavisi ile yakın göz
lem altında uygulanabileceği bildirilmiştir. 

Bu çalışmada Hacettepe Üniversitesi Tıp Fakültesi 
Çocuk hastanesinde 1978 yılından beri akciğer ve ak
ciğer dışı tüberküloz vakalarında başarılı bir şekilde uy
gulanan kısa süreli intermitant tedavi yönteminin toplu 
sonuçları değerlendirilerek, geniş bir seride etkinliği 
araştırılmıştır. 

MATERYEL VE METOD 
Hacettepe Üniversitesi Tıp Fakültesi Çocuk Hasta

nesinde 1978-1992 yılları arasında intermitant antitüber
küloz tedavi uygulanan hastalar retrospektif olarak de
ğerlendirildi. Hastaların tanısı klinik ve radyolojik bulgu
ları, tüberkülozlu ile temas öyküleri, PPD testi sonuç
ları, pozitif kültür sonuçları ve patoloji bulguları doğrul
tusunda konuldu. Ateş, kronik öksürük, terleme, halsiz
lik, kilo alamama veya kilo kaybı öyküde tüberküloz le
hine alınan bulgulardı. Fizik incelemede akciğer bulgu
ları, lenfadenopati, hepatosplenomegali, eritema nodo-
zum, kemik veya eklemde şişlik, kızarıklık, ağrı hasta
lığın yerleşim yerine göre saptandı. Akciğer grafilerinde 
lenfadenopati, konsolidasyon, Infiltrasyon, atelektazi, 
milier görünüm, kalsifikasyon, kavern görünümü, plev-
ral effüzyon tüberküloz lehine alındı. Tüberkülin testi 
pozitifliği aşısız çocuklarda 10mm ve üzeri, aşılılarda 
ise 15mm ve üzeri kabul edildi. Akciğer tüberkülozu va
kalarının 87'sinden alınan açlık mide sularında aside 
rezistan bakteri direkt olarak bakıldı ve kültür için Lö-
vvenstein-Jensen besiyerine ekim yapıldı. Tüm lenfbezi, 
iki karaciğer, bir akciğer, beş kemik tüberkülozu vaka
sından alınan doku örneklerinden patolojik inceleme 
yapıldı. 

Akciğer, lenf bezi, milier, plevral, kemik ve abdo-
minal tüberkülozlardan oluşan 110 hastaya 15 gün 
süre ile her gün INH 15mg/kg (maksimum 400mg), 
RIF 15mg/kg (maksimum 600mg), SM 30mg/kg (mak
simum 1 gr) verildikten sonra, tedavi dokuz aya aynı 
dozda haftada İki gün INH ve RIF ile tamamlandı. Bin-
dokuzyüzseksenaltı yılından başlıyarak yeni bir protokol 
ile ise 20 hastaya başlangıçta yoğun tedavi döneminde 
uygulanan üçlü tedavi yerine INH 10mg/kg (maksimum 
400mg) ve RIF 1Ûmg/kg (maksimum 600mg) 15 gün 
süre ile hergün verildi, tedavi aynı dozlarda INH ve 
RIF ile dokuz aya haftada iki gün olarak tamamlandı. 
Tedavi başlangıcında hastaların hepsinin karaciğer en
zim düzeyleri değerlendirildi. Hastalar tedavileri süresin
ce ve tedavi sonrası belli aralıklarla izlendiler. Vakala
rın tedavi sonrası klinik düzelme kriteri olarak ağırlık ar
tımları, iştahlarının düzelmesi, ateş ve terlemenin dü
zelmesi, öksürük yakınmalarının azalması veya geçme
si alındı. 

SONUÇLAR 
Yüzotuz tüberküloz vakasının 53'ü kız, 77'si er

kekti. Yaşları altı ay İle 17 yaş arasında değişiyordu 
(Tablo 1). Tüberküloz vakaları en fazla akciğer tüberkü
lozu olmak üzere milier tüberküloz, tüberküloz lenfade-
nit, tüberküloz plörezi, kemik, eklem ve abdominal tü
berkülozlardan oluşuyordu (Tablo 2). Vakaların 41'inde 
(%31.5) tüberkülozlu ile kar, 'aşma öyküsü bulundu. 
B C G aşısı olmayan hasta savu-: /Q'du (%60.8). Tüber
külin testi pozitifliği 109 vakada (%83.8) saptandı. 
Biyopsi alınan 12 lenf nodu, bir akciğer, iki karaciğer, 
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Tablo 1. Tüberküloz vakalarının yaşlara göre dağılımı 

Yaşlar 0-1 yaş 2-3 yaş 4-6 yaş 7-12 yaş 13 yaş ve üstü Toplam 

Vaka sayısı (%) 16(12.4) 39(30) 28(21.5) 29(22.3) 18(13.8) 130(100) 

Tablo 2. Tüberküloz vakalarının organ tutulumuna göre 
dağılımı 

Grup I Grup II Toplam 
Tutulan organ (n:110)(%) (n:20)(%) (n:130)(%) 

Akciğer 89(80.9) 9(45) 98(75.4) 
Lenf nodu 5(4.5) 7(35) 12(9.2) 
Plevra 7(6.4) 2(10) 9(6.9) 
Eklem ve kemik 5(4.5) 1(5) 6(4.6) 
Mllier 4(3.7) — 4(3.1) 
Abdominal — 1(5) 1(0.8) 

beş kemik dokusunda sonuçlar tüberküloz ile uyumlu 
olarak değerlendirildi. Lenf nodu biyopsilerinden biri ak
ciğer ve lenf nodu tüberkülozu birlikte olan bir hasta
dan yapıldı. Karaciğer biyopsileri ise daha sonra milier 
tüberküloz tanısı alan ve hepatomegalisi olan iki has
taya yapıldı. Açlık mide suyunda kültür pozitifliği akciğer 
tüberkülozlu 26 vakada (%26.5) saptandı. Akciğer tü-
berkülozlu vakaların tanısı genellikle klinik ve radyolojik 
bulgular, P P D pozitifliği gözönüne alınarak konuldu 
(Tablo 3). Lenf nodu tüberkülozu ve kemik, eklem tü
berkülozu vakalarının hepsinde tanı histolojik olarak 
desteklendi. Bir hastada karaciğer enzimlerinde yüksek
lik ve sarılık tedavi başlangıcında geçici olarak izlendi. 
Akciğer tüberkülozu olan vakaların klinik düzelmeleri 
%83.7'sinde 0-1 ay içinde gerçekleşti (Tablo 4). Ak
ciğer tüberkülozlu vakalarda ortalama radyolojik dü
zelme süresi ise iki-sekiz ay arasında idi (Tablo 5). 
Vakaların tedavi sonrası izlem süreleri altı ay ile 14 yıl 
arasında değişti (Tablo 6). Tedavi sonrası erken dö
nemde relaps görülmedi. Geç dönem relapsı II.gruptaki 
tüberküloz lenfadenltll bir vakada 18 ay sonra görüldü 
ve yeniden İntermitant tedaviye başlandı. 

TARTIŞMA 
Hacettepe Üniversitesi Tıp Fakültesi Çocuk Hasta

nesi Göğüs hastalıkları kliniğinde 1978 yılından başlaya
rak akciğer ve akciğer dışı tüberküloz vakalarında kısa 
süreli İntermitant tedavi rejimi uygulanmaktadır. Vakala
rın %63.9'u altı yaş ve altındadır (Tablo 1). Tüberküloz 
tanısında klinik bulgular ve akciğer tüberkülozu vakala
rında ise ayrıca radyolojik bulgular tanıda en önemli 
yeri tutmaktadır (Tablo 3). Benzer çalışmalarda da tanı
da klinik bulguların yüksek oranlarda olduğu görülürken 
(20-23), Abernathy ve arkadaşlarının (19) çalışmaların
da klinik %32 vakada tanıda yardımcı olmuştur. Ülke
mizde rutin uygulaması o lmasına karşın vakaların 
%60.8'lne daha önce B C G aşısı uygulanmıştır. Çocuk
luk çağı tüberküloz vakalarında tanıda önemli yeri olan 
P P D pozitifliği ise vakaların %83.8'lnde bulunmuştur. 
Bu yüksek oran daha önckel çalışma gruplarında da 
saptanmaştır (20,21,23). Tanıda yardımcı kriterlerden 
olan tüberkülozlu ile karşılaşma oranı ise %31.5 olarak 
saptanmıştır. Diğer çalışmalarda bu oran daha düşük
ken (20) Abernathy ve arkadaşlarının (19) çalışmasın
da %66'dır. Kültür pozitifliği, l.gruptaki akciğer tüberkü
lozlu 23 vakada (%25.8) ve ll.gruptaki akciğer tüberkü
lozlu üç (%33.3) vakada açlık mide sularında elde edil
miştir. Birinci gruptaki akciğer tüberkülozlu hastaların 
78' inden A M S alındığı gözönüne alındığında oran 
%29.5'dur. Çocukluk çağı akciğer tüberkülozu vakaların
da az oranlarda elde edildiği bilinen kültür pozitifliği (25) 
daha önceki çalışma gruplarına göre aynı veya daha 
yüksek oranlarda elde edilmiştir (19-23,25). 

Vakalar tedavi sonrası relaps açısından başlangıç
ta üç ve altı ay, daha sonra senelik olarak izlendiler. 
İzlem süreleri altı ay ile 14 yıl arasında değişti. Başlan
gıç döneminde INH+RIF+SM'nın uygulandığı İlk gruptaki 
110 vakada kür oranı %100 olarak bulunmuş ve relap-

Tablo 3. Tüberküloz vakalarının tanı kriterleri 

Akciğer tüberkülozu Plevral tüberküloz lenf nodu tüberkülozu Eklet ve ketik tüberkülozu Hilier tüberküloz fibdotiıal tüberküloz 

Kriterler Srupl SrupII Toplaı Srupl 6rupII Toplat Srupl GrupII Toplat Grupl GruplI Toplat Srupl SrupH Toplat Srupl 6rupII Toplat 

»:89 (t) *•••> (t) »:98 (t) «¡7 U) n:2 (t) »:9 (*) • :5 (*) n:7 (») n:12 (») n:S(») r.l (») »:6 (») s:4 (») .:0(t) »:4 (») s:0 ( ı ) •=l(t) t:l (*) 

Klinik 89(100) 9(100) 98(100) 7( 100) 2(100) 9(100) 5(100) 7(100) 12(100) 5(100) 1(100) 6(100) 4(100) - 4(100) - 1(1») 1(100) 

Radyolojik 89(100) 9(100) 98( 100) 7( 100) 2(100) 9(100) - • - - 5(100) 1(100) 6(100) 4(100) - 4(100) - 1(100) 1(100) 

PPD » 79(88.8) 9(100) 88(89.8) 6(85.7) 2(100) 8(88.9) 3(60) 5(71.4) 8(66.7) 2(40) • - 2(33.3) 2(50) - 2(50) - 1(100) 1(10«) 

Teıas 33(37.1) 4(44.4) 37(37.8) 1(14.3) KSO) 2(22.2) - - - - - - 2(50) - 2(50) - -
Bakteriyolojik 23(25.8) 3(33.3) 26(26,5) - - - - 1(14.3) 1(8.3) 

Patolojik 1(1.1) - 1(1) - - - 5(100) 7(100) 12(100) 5(100) 1(100) Mioo) 2(50) - 2(50) - - -
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Tablo 4. Akciğer tüberkülozu vakalarında klinik düzelme 
süreleri 

Grupl Grup II Toplam 
Süre (n:89)(%) (n:9)(%) (n:98)(%) 

0-1 ay 73(82) 9(100) 82(83.7) 
2-3 ay 15(16.9) — 15(15.3) 
4-6 ay 1(1.1) — 1(1) 

Tablo 5. Akciğer tüberkülozu vakalarında radyolojik dü
zelme süreleri 

Grupl Grup II Toplam 
Süre (n:89) (n:9)(%) (n:98)(%) 

1-3 ay 12(13.5) 8(88.9) 20(20.4) 
4-6 ay 17(19.1) — 17(17.3) 
7-9 ay 36(40.4) 1(11.1) 37(37.8) 
10-12 ay 15(16.9) — 15(15.3) 
13-15 ay 6(6.7) — 6(6.1) 
16-18 ay 3(3.4) — 3(3.1) 

Tablo 6. Tüberküloz vakalarında tedavi sonrası izlem 
süreleri 

Grup I Grup II 
Izlem süresi (n:110)(%) (n:20)(%) 

6 ay — 6(30) 
7-12 ay — 7(35) 
13-24 ay - 2(10) 

3-4 yıl 2(10) 
5-7 yıl 38(34 5) — 

8-10 yıl 27(24.6) — 

11-12 yıl 15(13.6) — 

13 yaş ve üstü 16(14.6) _ 
Izlemden çıkan 14(12.7) 3(15) 

sa rast lanmamıştır . Başlangıç döneminde s a d e c e 
INH+RIF tedavisi uygulandığı II.gruptaki 20 hastada da 
tam iyileşme elde edilmiş, tüberküloz lenfadeniti olan 
bir vakada ise 18 ay sonra aynı yerde relaps saptan
mıştır. Akciğer tüberkülozu olan ve olmayan vakaların 
tedaviye yanıtları arasında bir fark yoktur. Tedaviye ya
nıt çocukluk çağı tüberküloz vakalarında bakteriye ojik 
çalışmalar kriter olarak kullanılamadığından, klinil 3 
radyolojik düzelme bulguları gözönüne alınarak dt„ --
lendirllmiştir. Birinci gruptaki akciğer tüberkülozlu 89 va
kanın %82'si ilk bir ay içersinde ve tamamı ilk altı ayda 
klinik düzelme göstermiş; ikinci gruptaki dokuz hasta
nın ise tamamı ilk bir ay içinde klinik düzelme göster
miştir. Radyolojik düzelme süreleri ise beklendiği gibi 
daha uzun sürmüştür. Birinci gruptaki akciğer tüberko-
luzlu vakaların %13.5'i ilk üç ay içerisinde, %89.9'u ise 
İlk yıl İçerisinde radyolojik olarak düzelme göstermiştir. 
İkinci gruptaki dokuz akciğer tüberkülozlu vakanın İse 

%88.9'u ilk üç ay içersinde, tamamı ise ilk dokuz ayda 
radyolojik düzelme göstermiştir. Radyolojik düzelme 
süresi daha önceki çalışmalarda da uzun bulunmuştur 
(19,21). Daha önceki çalışma gruplarında düşük oran
larda belirtilen ilaç yan etkilerine ait bulgular (19-23) 
l.gruptaki bir hastada sarılık ve karaciğer enzimlerinin 
yükselmesi şeklinde tedavinin başlangıcında saptanmış 
ve kısa süreli RIF kesilmesi sonucu bulgularının nor
male dönmesi ile tedaviye yeniden başlanmıştır. Bu 
kadar az oranda İlaç yan etkisinin görülmesinde vaka
ların yaş gruplarının yanında kullanılan ilaç dozlarının 
düşük tutulmasının da önemli rolü vardır. 

Bizim çalışmamız çocukluk çağı tüberküloz vakala
rında intermitant tedavinin uzun süredir uygulandığı ol
dukça geniş bir seriyi içermesi, akciğer dışı tüberküloz 
vakalarında da bu tedavinin uygulanmış olması, son al
tı yıldır tedavi başlangıcındaki üçlü tedavi yerine ikili te
davinin verilmesi ve çocukluk çağı akciğer tüberkülozla
rında önerilen (16,24) tedavi dozlarına göre ilaç dozları
nın daha düşük tutulmasına karşın elde edilen sonuç
ların başarılı olması ile önem taşımaktadır. Bizim ülke
miz gibi gelişmekte olan ülkelerde tedavinin uygulana
bilme kolaylığı, ucuzluğu ve yan etkilerinin az görülmesi 
ile çocukluk çağı tüberküloz vakalarında intermitant kısa 
süreli tedavi ayrıca önem taşımaktadır. 
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