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Moderná lieèba tuberkulózy

Eva Rajecová, Igor Uhliarik, Júlia Michalièková

Modern Treatment of Tuberculosis

Summary

Authors present an overwiev of the options in antituber-
culous treatment. Conclusions suggest that in modern tre-
atment of tuberculosis, combination of antituberculous
drugs, corticosteroids and immunomodulation therapy can
be used. The combination depends on the severity of clini-
cal findings and on patient�s condition. In non standard si-
tuations classic antituberculous regiments are most often
supplemented with chinolones and antibiotics. In some co-
untries with great resistance, antituberculous treatment de-
pends on the susceptibility to mycobacterias (Ref. 5).
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Súhrn

Autori uvádzajú preh¾ad mo�ností antituberkulóznej
lieèby, z ktorého vyplýva, �e pri modernej lieèbe tuberku-
lózy mo�no kombinova� antituberkulotiká s kortikostero-
idmi, imunomodulanciami pod¾a záva�nosti nálezu a sta-
vu pacienta. V ne�tandardných situáciách sú klasické re-
�imy antituberkulotikami najèastej�ie doplnené chinolón-
mi a antibiotikami. V krajinách s významnej�ou
rezistenciou sa lieèba AT riadi citlivos�ou mykobaktérií
(lit. 5).
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Tuberkulóza je ochorenie známe tak dlho ako ¾udstvo samo.
História tohto ochorenia je spätá s históriou celej civilizácie. Patrí
medzi najstar�ie ochorenia, ktoré sa vyskytovali v epidémiách spo-
lu s kiahòami, morom a cholerou. Ostáva trvalou hrozbou v mno-
hých krajinách sveta a jej význam v súèasnosti stúpol hlavne v spo-
jitosti v výskytom AIDS. Charakteristika a príznaky tuberkulóz-
nej infekcie sa menia od pacienta k pacientovi a rôzny priebeh ocho-
renia sa dá skôr vysvetli� imunitnou odpoveïou postihnutého skôr
ako zmenenou virulenciou BK.

V posledných rokoch sa mení situácia v prevalencii tu-
berkulózy. Zvý�enou migráciou obyvate¾stva a výskytom
zvý�eného poètu HIV infekcií celosvetovo zaznamenávame
vzostup tuberkulóznych ochorení súèasne aj s nárastom re-
zistencie proti úèinným antituberkulotikám (1).

Súèasné názory na lieèbu tuberkulózy

V súèasnosti sa uznáva Mitchisonova teória o �tyroch ty-
poch mykobaktériovej populácie v �pecifickom lo�isku:

 1. najrýchlej�ie sa deliaci a tým aj najinfekènej�í typ, kto-
rý je najroz�írenej�í. Ve¾mi dobre tu úèinkujú �tandardné an-
tituberkulotiká (AT), ako nidrazid (INH), rifampicín (RIF)
a streptomycín (STM);

 2. pomaly sa deliaci typ, pri ktorom je úèinný pyrazina-
mid (PZA);

 3. intermitentne sa deliaci typ, kde je úèinný rifampicín;
 4. spiace bacily, bez aktívneho metabolizmu a delenia,

pri ktorých antituberkulotiká nepôsobia vôbec (1, 4).

�tandardné re�imy AT lieèby

Lieèba antituberkulotikami má dve fázy:
 - iniciálnu dennú (najèastej�ie 2 mesiace);
 - pokraèovaciu dennú alebo intermitentnú 4�10 mesia-

cov pod¾a druhu lieèebného re�imu.
Lieèebné re�imy volíme pod¾a zlo�enia antituberkulotík, pod¾a

záva�nosti tuberkulózneho ochorenia a pod¾a BK pozitivity, alebo
negativity. U nás lieèebné re�imy delíme na tri druhy (4):

 A. krátkodobé - 4 AT 2 mesiace denne, pokraèovacia fá-
za 4 mesiace, 2-krát tý�denne, 2 AT, ak re�im obsahuje poèas
celej då�ky lieèby RIF,

 B. skrátené - 4, prípadne 3 AT 2 mesiace, potom 2-krát
tý�denne 3, prípadne 2 AT - 6 alebo 7 mesiacov,
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 C. 12-mesaèné re�imy neobsahujúce RIF - 3 AT po dobu
2 mesiacov a potom 10 mesiacov 2-krát tý�denne 2 AT.

U kmeòov rezistentných proti INH (alebo RIF) predå�i�
lieèbu AT na 12 mesiacov.

Vzh¾adom na narastajúcu rezistenciu v prípade pridru�e-
nia AIDS infekcie sa vo svete skú�ajú i nové mo�nosti antitu-
berkulóznej lieèby (2, 3, 4). Objavujú sa nové preparáty:
1. Antibiotiká
� deriváty rifamycínu (rifabutín, rifapentín)
� aminoglykozidy (amikacín, kanamycín, kapreomycín)
� makrolidy (erytromycín, claritromycín)
� cefalosporíny (cefoxitín, ceftizoxim)
� tetracyklíny (doxycyklín, minocyklín).
2. Chinolóny - penetrujú a koncentrujú sa v makrofágoch
� ofloxacín, ciprofloxacín, pefloxacín, sparfloxacín.
3. Sulfonamidy (sulfamethoxazol).
4. Fenazíny (clofazimine).
5. Rezervné AT (cykloserín, ethionamid - pou�ívajú sa iba
v rozvojových krajinách).

Kortikosteroidy v lieèbe tuberkulózy

Ak je pri tuberkulóznom ochorení záva�nej�ieho stupòa prí-
tomná exsudácia, postihnutie seróznych blán s príznakmi toxé-
mie a so záva�nou alteráciou celkového stavu, potom pridáva-
me k lieèebných AT re�imom aj kortikosteroidy parenterálne
(hydrokortizón 50-100 mg 2�3x denne, alebo perorálne predni-
zón v dávke 0,5�1,0 mg/kg hmotnosti a deò u dospelých (5).

Imunológia tuberkulózy

V patogenéze tuberkulóznej infekcie má dôle�itú úlohu
bunkami sprostredkovaná imunitná odpoveï.

V skorej fáze infekcie vzniká aktivácia makrofágov ako
priama reakcia na lipidové frakcie bunkovej steny mykobak-
térií. V neskor�ej fáze sa senzibilizujú CD4+ T-bunky, ktoré
produkujú cytokíny po �pecifickej aktivácii mykobaktério-
vými peptidickými antigénmi (Th1 a Th2 bunky).

Th1-bunky sú zodpovedné za bunkami sprostredkovanú
imunitu, najcharakteristickej�ou je tvorba interleukínu 12 a in-
terferónu gama, ktorý aktivuje makrofágy. Tým sa zvý�i schop-
nos� aktivovaných makrofágov inhibova� intracelulárnu repli-
káciu M. tuberculosis, ale zároveò sa stávajú senzibilizované
pre tvorbu tumor necrosis faktora (TNF) a iných cytokínov.

Jedným z mo�ných spú��aèov uvo¾òovania TNF z aktivova-
ných makrofágov je M. tuberculosis (jeho lipidová èas� bunko-
vej steny). Za normálnych okolností má TNF protektívnu úlohu
pri infekcii, keï aktivuje rýchle fagocytujúce bunky, je dôle�itý
pri tvorbe granulómov. Na druhej strane mô�e pri nadprodukcii
spôsobi� toxický �ok, a pri nelieèenej pokroèilej tuberkulóze je
zodpovedný za príznaky - ako je kachexia, slabos� (1).

Rozsiahla diseminovaná multibacilová tbc mô�e vznik-
nú� ako dôsledok celkovej imunosupresie. Tuberkulóza sama

mô�e indukova� urèitý stupeò imunosupresie, ktorý sa nor-
malizuje pri adekvátnej a úspe�nej lieèbe.

Spú��aèom pri tbc infekcii je produkcia IL-12 stimulova-
nými makrofágmi, ktorá priamo pôsobí na CD4+ T-bunky
zodpovedné za bunkami sprostredkovanú imunitu.

Mo�nosti imunologickej podpornej lieèby

Po vy�etrení celulárnej imunity a pri zistení záva�nej�ej
poruchy v zmysle imunodeficiencie sa mô�u poda� imuno-
modulanciá, ktoré:
� upravia naru�enú funkciu imunitného systému (CD4+);
� zvy�ujú poèet receptorov na lymfocytoch;
� indukujú uvo¾òovanie cytokínov;
� zvy�ujú poèet a aktivitu makrofágov;
� urých¾ujú dozrievanie fagocytujúcich buniek a tvorbu in-

terferónov;
� zvy�ujú tvorbu protilátok (Th2);
� aktivujú alternatívnu cestu aktivácie komplementu.

V súèasnosti sú k dispozícii preparáty: decaris - levamizol,
isoprinosine - modimunal alebo transferový faktor - immodin.

Záver

Z uvedeného preh¾adu mo�ností antituberkulóznej lieè-
by vyplýva, �e pri modernej lieèbe tuberkulózy mo�no kom-
binova� antituberkulotiká s kortikosteroidmi a imunomodu-
lanciami pod¾a záva�nosti nálezu a stavu pacienta. V ne�tan-
dardných situáciách sú klasické re�imy antituberkulotikami
najèastej�ie doplnené chinolónmi a antibiotikami. V krajinách
s významnej�ou rezistenciou sa lieèba AT riadi citlivos�ou my-
kobaktérií.
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