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Moderna liecba tuberkulozy
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Modern Treatment of Tuberculosis

Suhrn

Autori uvadzaju prehlad mozZnosti antituberkuléznej
lie¢by, z ktorého vyplyva, Ze pri modernej liecbe tuberku-
16zy mozno kombinovat antituberkulotika s kortikostero-
idmi, imunomodulanciami podla zavaznosti nalezu a sta-
vu pacienta. V neStandardnych situaciach su klasické re-
Zimy antituberkulotikami najéastejSie doplnené chinolon-
mi a antibiotikami. V krajinach s vyznamnejSou
rezistenciou sa liecba AT riadi citlivostou mykobaktérii
(lit. 5).
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Tuberkuldza je ochorenie zname tak dlho ako [udstvo samo.
Histdria tohto ochorenia je spéta s historiou celej civilizacie. Patri
medzi najstarsie ochorenia, ktoré sa vyskytovali v epidémiach spo-
lus kiahnami, morom a cholerou. Ostava trvalou hrozbou v mno-
hych krajinach svetaa jej vyznam v sticasnosti stupol hlavne v spo-
jitosti v vyskytom AIDS. Charakteristika a priznaky tuberkuldz-
nej infekcie sa menia od pacientak pacientovia rdzny priebeh ocho-
renia sa da skor vysvetlit imunitnou odpovedou postihnutého skor
ako zmenenou virulenciou BK.

V poslednych rokoch sa meni situacia v prevalencii tu-
berkuldzy. ZvySenou migraciou obyvatelstva a vyskytom
zvySeného poctu HIV infekcii celosvetovo zaznamenavame
vzostup tuberkuléznych ochoreni sicasne aj s narastom re-
zistencie proti u¢innym antituberkulotikam (1).

Sucasné nazory na liecbu tuberkulozy

V stcasnosti sa uznava Mitchisonova tedria o Styroch ty-
poch mykobaktériovej populacie v Specifickom lozisku:

Narodny ustav tuberkuldzy a respiracnych chor6b, Bratislava,
Podunajské Biskupice

Adresa: MUDr. Eva Rajecova, Narodny ustav tuberkuldzy a res-
piraénych chor6b, Krajinska 99, 825 56 Bratislava-Podunajské Bis-
kupice, Slovensko.

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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1. najrychlejsie sa deliaci a tym aj najinfekénejsi typ, kto-
ry je najrozsirenejsi. Velmi dobre tu G¢inkuju Standardné an-
tituberkulotikd (AT), ako nidrazid (INH), rifampicin (RIF)
a streptomycin (STM);

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

3. intermitentne sa deliaci typ, kde je ucinny rifampicin;

4. spiace bacily, bez aktivneho metabolizmu a delenia,
pri ktorych antituberkulotika nepdsobia vobec (1, 4).

Standardné rezimy AT lie¢by

Liecba antituberkulotikami ma dve fazy:

- inicialnu dennt (najcastejSie 2 mesiace);

- pokracovaciu dennt alebo intermitentni 4—10 mesia-
cov podla druhu liecebného rezimu.

Liecebné rezimy volime podla zloZenia antituberkulotik, podla
zavaznosti tuberkul6zneho ochorenia a podla BK pozitivity, alebo
negativity. U nas lieCebné reZzimy delime na tri druhy (4):

A. kratkodobé - 4 AT 2 mesiace denne, pokracovacia fa-
za 4 mesiace, 2-krat tyZdenne, 2 AT, ak rezim obsahuje pocas
celej dizky lie¢by RIF,

B. skratené - 4, pripadne 3 AT 2 mesiace, potom 2-krat
tyzdenne 3, pripadne 2 AT - 6 alebo 7 mesiacov,
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C. 12-mesaéné rezimy neobsahujuce RIF - 3 AT po dobu
2 mesiacov a potom 10 mesiacov 2-krat tyzdenne 2 AT.

U kmeiiov rezistentnych proti INH (alebo RIF) predizit
lie¢bu AT na 12 mesiacov.

Vzhladom na narastajiicu rezistenciu v pripade pridruZe-
nia AIDS infekcie sa vo svete skuSaju i nové moznosti antitu-
berkuléznej liecby (2, 3, 4). Objavuju sa nové preparaty:

1. Antibiotika

— derivaty rifamycinu (rifabutin, rifapentin)

— aminoglykozidy (amikacin, kanamycin, kapreomycin)
— makrolidy (erytromycin, claritromycin)

— cefalosporiny (cefoxitin, ceftizoxim)

— tetracykliny (doxycyklin, minocyklin).

2. Chinoldény - penetruju a koncentruju sa v makrofagoch
— ofloxacin, ciprofloxacin, pefloxacin, sparfloxacin.

3. Sulfonamidy (sulfamethoxazol).

4. Fenaziny (clofazimine).

5. Rezervné AT (cykloserin, ethionamid - pouzivaju sa iba
v rozvojovych krajinach).

Kortikosteroidy v liecbe tuberkulézy

Ak je pri tuberkuléznom ochoreni zavaznejsieho stupna pri-
tomna exsudacia, postihnutie seréznych blan s priznakmi toxé-
mie a so zavaznou alteraciou celkového stavu, potom pridava-
me k lie¢ebnych AT rezimom aj kortikosteroidy parenteralne
(hydrokortizén 50-100 mg 2—3x denne, alebo peroralne predni-
z6n v davke 0,5-1,0 mg/kg hmotnosti a deit u dospelych (5).

Imunolodgia tuberkulozy

V patogenéze tuberkuldznej infekcie ma ddlezitu ulohu
bunkami sprostredkovana imunitna odpoved.

V skorej faze infekcie vznika aktivacia makrofagov ako
priama reakcia na lipidové frakcie bunkovej steny mykobak-
térii. V neskorsej faze sa senzibilizuju CD4+ T-bunky, ktoré
produkuju cytokiny po Specifickej aktivacii mykobaktério-
vymi peptidickymi antigénmi (Th1 a Th2 bunky).

Thl-bunky st zodpovedné za bunkami sprostredkovanu
imunitu, najcharakteristickejSou je tvorba interleukinu 12 a in-
terferonu gama, ktory aktivuje makrofagy. Tym sa zvysi schop-
nost aktivovanych makrofagov inhibovat intracelularnu repli-
kéaciu M. tuberculosis, ale zaroven sa stavaju senzibilizované
pre tvorbu tumor necrosis faktora (TNF) a inych cytokinov.

Jednym z moznych spustacov uvoliovania TNF z aktivova-
nych makrofagov je M. tuberculosis (jeho lipidova ¢ast bunko-
vej steny). Za normalnych okolnosti ma TNF protektivnu ulohu
pri infekcii, ked aktivuje rychle fagocytujiice bunky, je délezity
pri tvorbe granuldmov. Na druhej strane moZze pri nadprodukeii
sposobit toxicky $ok, a pri neliecenej pokrocilej tuberkuldze je
zodpovedny za priznaky - ako je kachexia, slabost (1).

Rozsiahla diseminovana multibacilova tbc méze vznik-
nut ako dosledok celkovej imunosupresie. Tuberkuléza sama
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moéze indukovat uréity stupenn imunosupresie, ktory sa nor-
malizuje pri adekvatnej a uspesnej liecbe.

Spustacom pri tbe infekeii je produkcia IL-12 stimulova-
nymi makrofagmi, ktord priamo pdsobi na CD4+ T-bunky
zodpovedné za bunkami sprostredkovanu imunitu.

Moznosti imunologickej podpornej liecby

Po vysetreni celularnej imunity a pri zisteni zavaznejsej
poruchy v zmysle imunodeficiencie sa m6zu podat imuno-
modulancid, ktoré:

— upravia naruSenu funkciu imunitného systému (CD4+);

— zvySuju pocet receptorov na lymfocytoch;

— indukuju uvolhovanie cytokinov;

— zvySuju pocet a aktivitu makrofagov;

— urychluji dozrievanie fagocytujucich buniek a tvorbu in-
terferénov;

— zvySuju tvorbu protilatok (Th2);

— aktivuju alternativnu cestu aktivacie komplementu.

V sutcasnosti st k dispozicii preparaty: decaris - levamizol,
isoprinosine - modimunal alebo transferovy faktor - immodin.

Zaver

Z uvedeného prehladu moznosti antituberkuldznej liec-
by vyplyva, Ze pri modernej liecbe tuberkulézy mozno kom-
binovat antituberkulotika s kortikosteroidmi a imunomodu-
lanciami podla zavaznosti nélezu a stavu pacienta. V nestan-
dardnych situaciach su klasické rezimy antituberkulotikami
najcastejSie doplnené chinolonmi a antibiotikami. V krajinach
s vyznamnejsou rezistenciou sa lie¢ba AT riadi citlivostou my-
kobaktérii.
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