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ILAC ADVERS ETKILERI ve ILAC ETKILESMELERI
Tiirk Ilag Advers Etkileri izleme ve Degerlendirme Merkezi (TADMER)
ve Ilag Danigsma Merkezi Targfmdan Hazirlanmistir.

Tiiberkiiloz tedavisinde oncelikle yer alan ilaglarin
guvenli  kullamimi icin gerekli bazi bilgiler asagida
derlenmigstir. Bu sayfalarda yer almayan bilgiler icin
yazinin sonunda adresi, telefon ve faks numaralari verilen
TADMER-Ila¢ Danisma Merkezine basvurabilirsiniz.

iZONIAZID

1- Advers Etkileri: : .

* Ortaya ¢ikmast halinde tibbi gozetim gerektiren
advers etkiler. Hepatit (idrar renginde koyuluk, cilt ve
gozde sarilik); hepatitin 6n belirleyici semptomlari
(genellikle yorgunluk ve giigsiizliik, istahsizlik, bulanti
veya kusma); periferal nevrit (hantallik, zafiyet,
duygusuzluk, kulak ¢inlamasi, elde ve ayaklarda yanma ve
agri). :

Daha seyrek olarak; Kan diskrazisi, asir1 duyarlilik
reaksiyonlari, norotoksisite, optik nevrit.

* Asir1 dozda kullanilmasiyla olugan semptomlar;
Gastrointestinal rahatsizliklar (bulanti, kusma), metabolik
asidoz, norotoksisite.

2- flac Etkilesimeleri:

Asetaminofen, alkol, alfentanil, 6zellikle aluminyum
iceren antasitler, antikoagiilanlar, benzodiazepinler,
karbamazepin, sikloserin,  disiilfiram,  enflurane,
hepatotoksik tedaviler, ketakonazol, fenitoin, rifampin ve
teofillin ile etkilesebilir.

3- Laboratuvar Degerlerindeki Etkilesimler:
Idrarda glikoz, ALT, AST, serum bilirubin diizeylerinde
degisikliklere neden olabilir.

4- Hamilelikte Kullamim: [zoniazid plasentay: geger
ve annenin kan konsantrasyonunu agabilir. Insanlarda
hamilelikte kullanimina ait yeterli veri bulunmamaktadir.
Tiiberkiilozlu hamilelerde en az 9 ay izoniazid de igeren
kombine ilag tedavisi uygulanmasi 6nerilmektedir.

5- Laktasyonda Kullanim: izoniazid anne siitiine

gecer. Ancak anne siitli ile beslenen bebeklerdeki
sorunlara ait veri bulunmamaktadir. Siit verme
engellenmemelidir.

6- Cocuklarda Kullamim: Cocuklarda kullanim
smirh oldugu igin bunlara ait 6zel doz belirlenmemistir.

Yeni doganlarda  asetilasyon  kapasitesi  heniiz
tamamlanmadig1 igin izoniazidin eliminasyon yariomrii
uzayabilir.

7- Yashlarda Kullanim: 50 yasm zerindeki
hastalarda hepatit olusum insidansi en yiiksektir. izoniazid
¢ok ciddi veya bazen de oliimle sonuglanabilecek yasa
bagli hepatitlere neden olabilir. Eger hepatotoksisite
belirti ve semptomlar1 olusursa izoniazid tedavisi hemen
kesilmelidir.

8- Diger: Asagidaki hastaliklarin veya durumlarin
varhgnda risk/yarar oran gdz 6niinde bulundurulmahdir.

- Tlerlemis HIV hastalig1 olanlarda antitiiberkiiloz tedavisi
ile olusacak advers reaksiyonlarda artis olur ancak bu
HIV-seropozitif hastalarda goriilmez.
" - Alkolizm (aktif veya remisyonda)

- Ciddi boyutta bobrek yetmezligi bulunan hastalar

- llag gastrointestinal rahatsizliga neden oluyorsa
antasitlerle kullanilabilir. Ancak aluminyum igeren
antasitlerle 1 saat iginde kullanilmamalidir.

- Unutulan doz miimkiin olan en kisa zamanda

. almmalidir. Ancak bir sonraki doz alim zamanma yakinsa

¢ift doz alinmamalidir.

RIFAMPISIN: /

1- Advers Etkileri :

* Ortaya ¢ikmast halinde tibbi gozetim gerektirenler:

Seyrek olmak {iizere: Flu-like sendromu (grip benzeri
sikayetler: titreme, Uisime, solunum giicliigt, bas agrisi,
ates, kas ve kemik agris1); asirt duyarlilik reaksiyonlar
(kagint, kizariklik ve cilt dokiintiileri)
Cok nadir olarak; Kan tablosu bozuklugu (beklenmedik
kanamalar, ciiriikler); hepatit (cilt ve gozde sarilik),
hepatit 6n belirleyici semptomlar1 (istahsizlik, bulanti
veya kusma, giicstizlik ve yorgunluk); interstisiyal neftrit
(bulanik veya kanli idrar, idrar sikliginda ya da miktarinda
azalma)

* Asagidaki durumlarin devam etmesinde veya sikinti

verici bir hal almast durumunda tibbi miidahale
gerekebilir.
Siklikla karsilagilanlar; Gastrointestinal —rahatsizliklar

(diyare ve mide kramplar1)
Cok daha seyrek goriilenler. Mantar olusumu (agizda ve
dilde yaralar)

* Asagidaki durumlarin olugmasi tibbi miidahale
gerektirmez. ‘

Idrarda, fegeste, tiikriikte, terde, gbzyasinda turuncu-
kirmizidan kahve-kirmiziya kadar olan renk degisimi.

2. Tlag¢ Etkilesimleri:

Asagidaki ilaglarla birlikte kullaniminda , rifampisin
karacigerde mikrozomal enzim indiiksiyonu yaparak diger
ilaglarn metabolizasyon hizini artirabilir ve bu ilaglarda
doz ayarlamasi gerekebilir.

Aminofilin/teofilin, antikoagiilanlar, oral antidia-
betikler, pirol grubu antifungaller, kloramfenikol,
barbitiiratlar, beta blokorler, ostrojen iceren oral
kontraseptifler, kortikosteroidler, dijital glikozitler,
disopiramit /meksiletin/kinidin/tokainid gibi antiarit-
mikler, metadon, fenitoin, verapamil, siklosporin, dapson,
diazepam, probenesid, trimetoprim, diger hepatotoksik
tedaviler, izoniazid (hepatik fonksiyon bozuklugu olan
hastalarda veya hizli asetilleyici kisilerde birlikte
kullanimlar1 hepatotoksik etkilerin artmasma - neden
olabilir), alkol ile etkilesebilir.
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3- Laboratuvar Degerlerindeki Etkilesimler:
Direkt Coombs testleri, deksametazon supresyon testi,
fosfat tayinleri; ALT, alkalin fosfataz, AST, bilirubin,
BUN, iirik asit serum konsantrasyonlari yiikselebilir.

4- Hamilelikte Kullanimi: Rifampisin plasentay1
gecer. Tiiberkiilozlu hamilelerin, rifampisinin de i¢inde
olan kombine ilaglarla en az 9 ay tedavisi onerilmektedir.
Hamileligin son birka¢ haftasinda veya ayinda rifampisin
kullanimma baglh olarak dogumdan sonra annede ve
bebekte nadiren kanamalara neden olabilir.

5- Laktasyonda Kullanimi: Rifampisin anne siitiine
gecer ancak insanlarda olusturdugu problemlere ait veri
bulunmamaktadir.

6- Cocuklarda Kullanimi: Rifampisin kullanimima
bagli bir sorun bildirilmemistir.

7- Yashlarda Kullammmi: Yasa bagl rifampisinin
etkilerine ait bir ¢alisma yapilmamis olmasma ragmen
yagliliga bagli bir sorun bildirilmemistir.

8- Diger: ‘

- [lag bir bardak dolusu su ile a¢ karnina alinmalidir.
Eger gastrointestinal sikayetler goriiliirse yemeklerden 1
saat dnce veya 2 saat sonra veya yiyeceklerle birlikte ilag
almmalidir.

- Unutulan doz miimkiin olan en kisa zamanda

almmalidir. Ancak bir sonraki doz alim zamanima yakinsa
cift doz alimmamalidir. ,

- Kan tablosu bozuklugu gelisen hastalarda
mikrobiyal enfeksiyon, iyilesmenin gecikmesi ve gingival
kanama riski artabilir. Bu nedenle oral hijyene 6zel 6nem
verilmeli ve kan tablosu diizelene kadar dis tedavileri
ertelenmelidir.

Not: Rifampisinle renklenen géz yaslart yumusak
lenslerde renklenmeye neden olabilir.

PIRAZINAMID

1- Advers Etkileri:

* Ortaya ¢ikmasi halinde tibbi gozetim gerektirenler:
Eklemlerde agr1 (hiperiirisemiye bagl olarak). Daha
seyrek olarak: Gut artriti (6zellikle ayak parmaklarinda,
bileklerde ve dizde agr1 ve sislik, gerginlik hissi,
etkilenmis | eklemlerde  sicaklik) . hepatotoksisite
(istahsizlik, giigsiizliik, halsizlik, g6zde ciltte sarilik)

* Belirtiler devam ettigi veya sikinti verici diizeye
geldiginde tibbi dikkat gerektiren durumlar ise ciltte
kizarikliklar ve kasintidir.

2- llag¢ Etkilesimleri:

Allopurinol/kolsisin/probenesid/sulfinpirazon.
Birlikte kullanimi sonucu pirazinamid serum {irik asid
konsantrasyonunu artirabilir ve gut tedavisinin etkinligini
azaltabilir. Bu nedenle gut ve hiperiiriseminin kontrolii
i¢in dozun yeniden diizenlenmesi gerekebilir. Siklosporin
ile birlikte kullanimi sonucu siklosporinin serum
konsantrasyonu azalabilir.

3- Laboratuvar Degerlerindeki Etkilesimler: ALT,
AST, iirik asit diizeyleri yiikselebilir.

4- Hamilelikte Kullamim: Insanlarda hamilelikte
giivenle kullanimina iliskin yeterli ve iyi diizenlenmis
calisma bulunmamaktadir. Organizma direngli degilse,

hamile hasta 9 ay siire ile izoniazid, rifampisin ve
etambutol ile giivenle tedavi edilebilir. Bu ilaglardan
birine diren¢ muhtemelse, pirazinamid kullanim
diistiniilebilir.

5- Laktasyonda kullanim: Pirazinamid az miktarda
anne siitiine geger. Giivenirliligine ait bir galisma yoktur.

6- Cocuklarda Kullanim: Yasa bagl etkinligine ait
cocuklarda c¢alisma yapilmamistir. Ancak ¢ocuklara
spesifik bir problem bildirilmemistir.

7- Yashlarda Kullanim: Yasa bagh
calismas1 yaslilarda yapilmamigtir.
spesifik bir problem bildirilmemistir.

8- Diger:

- Tedaviye baglandiktan sonra 2-3 hafta iginde bir
gelisme olmazsa doktora danisiimalidir.

- Unutulan doz miimkiin olan en kisa zamanda
almmalidir. Ancak bir sonraki doz alim zamanina yakinsa
¢ift doz alinmamalidir.

- Asirt dozda alindiginda, alimindan sonraki birkag
saat icinde kusturma ve gastrik lavaj uygulanabilir.
Spesifik bir antidotu yoktur ve destekleyici tedavi
uygulanmalidir.

etkinlik
Ancak yashliga

ETHAMBUTOL

1- Advers Etkileri:

*Ortaya ¢ikmasi halinde tibbi gozetim gerektirenler:
Akut gut artriti (6zellikle ayak bagparmaginda, bilekte ve
dizde olmak iizere eklemlerde agr1 ve sislik, gerginlik
hissi, etkilenmis eklemlerde sicaklik):

Daha seyrek olarak: Asir1 duyarlilik reaksiyonlar
(cilt kizarikliklari, ates, eklem agrilar1); periferal nevrit
(duyarsizlik, kulak ¢inlamasi, el ve ayaklarda yanma, agr1
ve giigsiizliik); retrobulbar optik nevrit (gérme bozuklugu,
gozlerde agri, renk korligii veya gérmede herhangi bir
kay1p)

* Belirtiler devam ettigi veya sikinti verici diizeye
geldiginde tibbi dikkat gerektiren durumlar ise konfiizyon,
oryantasyon bozuklugu, gastrointestinal rahatsizliklar
(abdominal agr, istahsizlik, bulanti, kusma) ve bas agrisi.

2- ila¢ Etkilesimleri:

Norotoksik ilaglarla birlikte kullanimi bu ilaglarin
norotoksik etki potansiyellerinin artmasina neden olabilir.
Ozellikle optik ve periferal norotoksik etkilerde artisa
neden olur.

3- Laboratuvar Degerlerindeki
Serum iirik asit konsantrasyonu yiikselebilir.

4- Hamilelikte Kullanim: Tiiberkiilozlu hamile
hastalarin etambutolii de iceren kombine ilaglarla en az 9
ay tedavisi Onerilmektedir. Etambutol yaklasik % 30
oraninda plasentaya geger. Ancak insanlarda olumsuz
etkilerine ait bir vaka rapor edilmemistir.

Etkilesimler:

5- Laktasyonda Kullamim: Etambutol ane stitiine

gecer ancak buna ait bir problem bildirilmemistir.

6- Cocuklarda Kullanim: 13 yasin altindaki
cocuklarda yasa bagli bir ¢alisma bulunmamaktadir. 6
yasin altindaki c¢ocuklarda gormenin kesin kontrol
edilememesi nedeniyle kullanimi 6nerilmemektedir. Fakat
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diger ilaglara diren¢ kazanmig organizmalara kars1 biitiin
¢ocuklarda kullanilabilir.

7- Yashlarda Kullammm: Etambutoliin yasa bagh
etkinligine ait ¢aligma geriatriklerde yapilmamistir. Ancak
yaslilik bobrek fonksiyonlarindaki azalma nedeniyle bu
grup hastalarda doz diizenlemesi yapmak gerekebilir.

8- Diger:

- Tedaviye baglandiktan sonra 2-3 hafta iginde bir
gelisme olmazsa doktora danigiimalidir.

- Unutulan doz miimkiin olan en kisa zamanda
alinmalidir. Ancak bir sonraki doz alim zamanina yakinsa
¢ift doz alinmamalidir.

- Optik nevrite ait gérme bozukluklari olustugunda
tedavinin kesilmesi onerilmelidir. Gérmedeki degisiklikler
unilateral veya bilateral olabilir. Bu nedenle her iki g6z
ayn1 anda birlikte ve ayr1 ayr1 kontrol edilmelidir.

- Asir1 dozda alindiginda, kusturma ve gastrik lavaj
alimindan sonraki birkag saat i¢inde yaptirilmalidir. Bunu
takiben diyaliz yararli olabilir. Spesifik bir antidotu yoktur
ve destekleyici tedavi uygulanmalidir.

STREPTOMISIN:

1- Advers Etkileri:

* Ortaya ¢ikmasi halinde tibbi gozetim gerektirenler.
Nefrotoksisite (idrara ¢ikma sayisinda ve idrar miktarinda
arti veya azalma, susama hissinin artmasi, igtah kaybi,
bulanti, kusma), norotoksisite (kas seyirmesi, uyusukluk,
nobet, sizlama) isitme ile ilgili ototoksisite (isitme kaybi,
¢inlama, kulaklarda dolgunluk hissi, vizilt1), vestibiiler
-ototoksisite (sersemleme, bulanti, kusma, huzursuzluk)

periferal nevrit (ylizde ve agizda yanma, uyusma,
karincalanma).
Daha seyrek olmak {izere: Hipersensitivite

reaksiyonlart (kasmti, kizariklik, dokiintii, sisme), optik
nevrit (gormede herhangi bir kayip).

Cok nadir olarak noéromuskiiler blokaj (solunumda
giicliik, sersemlik, glicstizliik)

* Muhtemel ototoksisite, vestibiiler toksisite veya
nefrotoksisiteyi gosteren ve ilacin kesilmesinden sonra
ortaya ¢ikan ve/veya ilerleyen su durumlar tibbi gozetim
gerektiri:  Herhangi bir isitme kaybi, hantallik,
huzursuzluk, sersemlik, idrara ¢ikma sikhiginda ve idrar
miktarinda degisiklikler, susama hissinin artmasi, istah
kaybi, kusma, bulanti, kulakta ¢inlama veya wvizilts,
kulakta dolgunluk hissi. )

2- ila¢ Etkilesimleri:

- Iki veya daha fazla aminoglikozitin birlikte
kullanimi, toksik etkilerin artmasina neden olur. Diger
taraftan, ayn1 mekanizma ile etkilerini gosterdiklerinden
her birinin bakteri iizerindeki etkileri azalir.

- Antimiyasteniklerle Kullamm: Birlikte kullanim
halinde antimiyasteniklerin iskelet kaslar1 tizerindeki
etkileri noromuskiiler blokaj nedeniyle antagonize olur.
Bu nedenle birlikte kullanmim sézkonusu ise, miyastenia
graviste antimiyastenik ilacin dozu gegici olarak yeniden
ayarlanmalidir.

- Aminoglikozitler, ciddi renal fonksiyon bozuklugu
olan hastalarda beta laktam antibiyotikler tarafindan
inaktive edilebilirler.

- Noromuskiiler blokaja yol agan ajanlarla (halojenli
anestezikler, opioid analjezikler gibi) birlikte kullanimi,
néromuskiiler blokaji, dolayisiyla bu tip advers etkileri
arttirir.

3- Laboratuvar etkilesimleri: ALT, alkalin
fosfataz, AST, bilirubin, LDH, BUN ve kreatinin, Ca, Mg,
K, Na degerleri ile etkilesebilir.

4- Hamilelikte Kullanim: Streptomisin plasentaya
gecerek fetus tizerinde nefrotoksisiteye neden olabilir.
Ayrica streptomisin kullanmig annelerin bebeklerinde
kalict isitme kayb1 oldugu rapor edilmistir. Ancak
hamilelerde kullanimina ait yeterli ¢alisma bulunmadigi
igin risk/yarar orani dikkatle degerlendirilmelidir.

5- Cocuklarda Kullanim: Cok genel infantlarda
Onerilen dozun iistiinde streptomisin kullaniminin santral
sinir sistemi depresyonuna (biling bozuklugu, koma, derin
solunum depresyonu, toniis kaybi) neden oldugu
bildirilmistir.

6- Yashlarda Kullanimi: Yasa bagh bobrek
fonksiyon bozukluklari kuvvetle muhtemel oldugundan,
oncelikle daha az toksik tedavi olanaklari arastiriimal,
ancak bunlar yetersiz kalirsa streptomisin, doz dikkatle
ayarlanmak kosulu ile verilmelidir. Normal fonksiyonlu
kigilerde bile igitme kayb1 olabilecegi dikkate alimmalidir.

7- Uyarilar:

- Botulizm, miyastenia gravis, parkinson, renal
fonksiyon bozukluklari, isitme ile ilgili sinire baglh
sorunlarda, aminoglikozitlerle allerji hikayesi olanlarda
risk/yarar oran1 dikkatle degerlendirilmelidir.

- Beta laktam antibiyotiklerle in vitro olarak da
etkilestiginden ayni sige veya torbada karistirilmamalidir.,

8- Advers etkilerin ve asir1 dozun tedavisi:
Spesifik bir antidotu yoktur. Toksik etkilerin vaya asiri
dozun semptomatik ve destekleyici tedavisi esastir. Renal
fonsiyon bozuklugu olan hastalarda hemodiyaliz veya
periton  diyaliz uygulanir. Noromuskiller  blokaj
durumunda, antikolinesteraz ajanlar, Ca tuzlar1 veya
mekanik solunum destegi saglanir. :

Ilaglarm kullanim, etkileri, istenmeyen etkileri gibi
sorularmzi veya Ilagla ilgili olarak karsilastigmiz
sorunlar1 veya gozlediginiz ila¢ advers etkilerini bize
iletiniz.

TADMER & iLAC DANISMA MERKEZI
Saghik Bakanhg:
fla¢ ve Eczacilik Genel Miidiirliigii
06450 Sthhiye-ANKARA
Tel: (312) 431 14 46

Faks: (312) 434 45 18
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