METQDICKE USMERNENIE
HLAVNEHO ODBORNIKA MZ SR

o Standardizacii diagnostiky, dispenzarizacie a liecby tuberkulozy

CLI
Predmet metodického usmernenia

Toto metodické usmernenie urcuje Standardné postupy diagnostiky, dispenzarizécie, liecby a
hlasenia pacientov s tuberkulozou.

CL I
Definicia ochorenia

(1) Tuberkuléza (TBC) je celosvetovo rozsirené infek¢né ochorenie spdsobené
Mycobacterium tuberculosis komplex.

(2)  Mycobacterium tuberculosis komplex je skupina obligatnych patogénov zahriajicich
niekol’ko pribuznych druhov Mycobacterium tuberculosis, Mycobacterium bovis,
Mycobacterium  africanum, Mycobacterium  microti, Mycobacterium  Canetti a
Mycobacterium pinnipedii.

(3)  Vicsina ochoreni je vyvolana Mycobacterium tuberculosis, Mycobacterium bovis sa
uplatriuje len vynimoc¢ne a ochorenia ostatnymi druhmi su uplne raritné.

CL 111
Epidemiologicka charakteristika

(1) Tuberkuléza je Specifické ochorenie, ktoré je vzhladom na svoje osobitost

a zavaznost sledované oddelene od ostatnych infekénych chordb.

(2)  Medzi zakladné epidemiologické ukazovatele patri:

a) mortalita - poCet umrti na tuberkuldzu pocas jedného roka, udava sa v absolutnych ¢islach
alebo v prepocte na 100 000 obyvatelov.

b) incidencia - pocet novozistenych ochoreni za jeden rok, vyjadruje sa v prepocte na
100 000 obyvatel'ov.

c) prevalencia - pocet evidovanych chorych s manifestnou tuberkulézou na konci kazdého
roku, vyjadruje sa oby¢ajne len v absolutnych ¢islach.

(3)  Vyznam a dolezitost’ tychto ukazovatel'ov sa meni so zdvaznost'ou epidemiologickej

situdcie.

CL1V
Definicia a klasifikacia pripadov

(1) Jednotné kritéria pre definovanie pripadov tuberkuldzy st potrebné pre:

a) riadnu evidenciu a notifikaciu,

b) vyber vhodného Standardného lie¢ebného rezimu,

¢) S$tandardizaciu procesu zberu dat pre kontrolu tuberkulézy,

d) zhodnotenie pripadov podla lokalizacie, bakteriologického nalezu a pripadnej
predchadzajucej liecby,

e) analyzu vysledkov liecby,

f) presné monitorovanie trendov a vyhodnotenie uc¢innosti lie¢ebnych programov.

(2)  Pripady tuberkul6zy definujeme ako:



a) podozrenie na tuberkuldzu - osoba s priznakmi alebo znakmi, ktoré vzbudzuju dovodné
podozrenie na tuberkulézu;

b) pripad tuberkulézy - definitivny pripad tuberkulézy alebo chory, u ktorého bola
tuberkul6za stanovena Specialistom v odbore pneumoldgia a ftizeologia a bolo rozhodnuté
o zacati lie¢by antituberkulotikami (kazdy chory, lieCeny pre tuberkul6zu ma byt hlaseny
ako pripad tuberkulézy);
¢) definitivny pripad tuberkulézy - chory, u ktorého bol z klinického materidlu
identifikovany Mycobacterium tuberculosis komplex bud’ klasickou kultivaciou alebo
novsou metddou, ako je molekularna LPA (line probe assay).

(3)  Pripady tuberkul6zy su tiez klasifikované podrla:

a) lokalizacie tuberkulézneho postihnutia

1. plucna tuberkuldéza - ochorenie postihujuce plucny parenchym, vratane pripadov,
kedy je stcasne s pl'icnou aj mimoplticna forma tuberkuldzy

2. mimoplucna tuberkul6za - oznacuje postihnutie inych organov nez pl'uc, napr. pleury,
lymfatickych uzlin (vratane hilovych a/alebo mediastinalnych), brucha, urogenitalnych
ciest, koze, kibov a kosti, mozgovych blan.

b) vysledku bakteriologického vysetrenia (vratane rezistencie na antituberkulotikd)

1. plucna tuberkul6za mikroskopicky pozitivna — ak je minimalne jedna vzorka sptta na
zaciatku lieCby diagnostikovana v certifikovanom mykobakteriologickom laboratoriu
ako mikroskopicky pozitivna,

2. plucna tuberkul6za mikroskopicky negativna — v tychto pripadoch:

- sputum je mikroskopicky negativne, ale kultivacia na M. tuberculosis komplex
je pozitivna;
- na zéklade histologického obrazu z pl'icnej biopsie alebo inej vzorky tkaniva;
- na zaklade rozhodnutia Specialistov podat’ kompletny antituberkul6ézny
lieCebny rezim z dovodu rontgenologického nalezu svedéiaceho pre
tuberkulozu s dysefektom liecby Sirokospektralnymi antibiotikami (s
vylucenim antituberkuldznych liekov, fluorochinolénov a aminoglykozidov).
¢) anamnézy predchadzajucej lieCby tuberkulozy
1. novozisteny pripad — tuberkuldza zistena v priebehu kalendarneho roka u pacienta, ktory:
- nemal nikdy diagnostikovanu tuberkul6zu;
- mal diagnostikovanu tuberkul6zu, ktora nebola nikdy predtym liecena;
- dostaval liecbu menej ako 1 mesiac;

2. recidiva - pacient, ktory bol v minulosti lieCeny a vylieCeny na akukolvek formu
tuberkulozy a stal sa znovu pozitivnym (ak ide o recidivu bakteriologicky negativneho
nalezu eviduje sa ako iny pripad);

3. nasledna lie¢ba po zlyhani lie¢by - chory zahajuje novu lie¢bu antituberkulotikami po
zlyhani predchadzajiceho rezimu;

4. naslednd liecba po preruseni liecby - ide o pacienta, ktory mal prerusenti liecbu viac ako 2
mesiace a ostal eSte pozitivny alebo je negativny, ale v rontgenologickom obraze ma
znaky aktivity procesu;
transfer in - chory prichadza z iného tuberkul6zneho registra a pokracuje v liecbe;

6. ostatné - tato kategéria zahriia pripady, ktoré nespiniaju definicie vyssie uvedenych
kategorii, o ktorych je zname, Ze boli v minulosti lieené a nie je znamy vysledok
lie¢by alebo maju opakovant lie¢bu pre bakteriologicky negativnu tuberkul6zu

d) HIV statusu

(4)  Pacienti s mikroskopicky pozitivnym vysledkom sputa po opakovanej liecbe uz nie su
oznacovani ako "chronicky" pripad, ale su klasifikovani podla vysledku posledného
lie¢ebného cyklu.
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CLV
§tandardny diagnosticky postup pri tuberkuléze

(1)  Vsetky osoby, ktoré maju priznaky, symptomy, histériu alebo rizikové faktory

kompatibilné s tuberkul6zou by mali byt vysetrené na plticnu a/alebo mimoplticnu formu

tuberkuldzy

(2)  Vsetci pacienti (dospeli, mladistvi a deti, ktoré si schopné produkovat' hlien) s

podozrenim na plicnu tuberkulézu by mal mat” najmenej dve vzorky sputa odoslané na

mikroskopické vySetrenie, kultivaciu a testovanie citlivosti na lieky (DST) v certifikovanom

laboratériu. Ak je to mozné, mala by aspoil jedna vzorka odobrana v skorych rannych

hodinach. V pripade populacie s vysokym vyskytom multirezistentnej tuberkulézy (MDRTB)

treba vzorku odoslat’ na rychle testovanie kultivacné a stanovenie citlivosti na rifampicin

a izoniazid.

(3) U vsetkych pacientov (dospeli, mladistvi a deti) s podozrenim na mimoplucnu

tuberkul6ozu, treba odobrat’ vhodné vzorky z podozrivych miest za u¢elom mikroskopie,

kultivacie, DST a histopatologického vySetrenia v certifikovanom laboratoriu. V pripade

populacie s vysokym vyskytom MDRTB treba vzorku odoslat’ na rychle testovanie kultiva¢né

a stanovenie citlivosti na rifampicin a izoniazid.

(4)  Vsetky osoby s rontgenologickymi ndlezmi na hrudniku pripominajicimi plucnu

tuberkul6zu by mali mat’ odobrané vzorky sputa na mikroskopické vySetrenie, kultivaciu a

DST v certifikovanom laboratdriu. V pripade populacie s vysokym vyskytom MDRTB treba

vzorku odoslat’ na rychle testovanie kultivaéné a stanovenie citlivosti na rifampicin

a izoniazid.

(5) Diagndéza kultivatne negativnej plucnej tuberkulézy by mala byt zaloZzend na

nasledovnych kritériach:

a) vSetky bakteriologické testy su negativne (vratane priamych vySetreni sputa, kultivacie a
rychleho molekulérneho testovania),

b) pri rontgenologickom vySetreni hrudnika je nalez kompatibilny s tuberkul6ézou,

¢) je nedostato¢na reakcia na terapeuticky test Sirokospektralnymi antimikrobidlnymi latkami
(fluorochinoléony posobia proti M. tuberculosis a preto modzu spdsobit’ prechodné
zlepSenie u 0s0b s tuberkul6zou, mali by sme sa ich indikovaniu vyhnut).

(6) U vsSetkych deti s podozrenim na plucnu, pleurdlnu, mediastinalnu alebo uzlinovu

formu v oblasti hilovych lymfatickych wuzlin tuberkulézy by sa malo dosiahnut

bakteriologické potvrdenie prostrednictvom vySetrenia vhodnych biologickych vzoriek (vo

vykasl'anom alebo indukovanom spute, bronchidlnom sekréte, pleuralnej tekutine alebo

zaludoc¢nej Stave) mikroskopicky, kultivacne a DST v certifikovanom laboratériu.

(7)  V pripade negativnych bakteriologickych vysledkov u deti by diagndza tuberkuldzy

mala byt zaloZend na:

a) pritomnosti abnormalit pri rontgenologickom vySetreni hrudnika,

b) historii expozicie infekénym osobdm,

¢) vysetreniach potvrdzujucich tuberkuléznu infekciu - pozitivny tuberkulinovy kozny test
(TST ) a/alebo interferon-gama verzia testu (IGRA),

d) klinickych nalezov sved¢iacich pre tuberkulézu.

(8) U deti s podozrenim na mimoplucnu tuberkulézu treba ziskat” vhodné vzorky z

podozrivych miest za u¢elom mikroskopického, kultivaéného a histopatologického vysetrenia.

CL VI
Protiepidemické opatrenia

(1)  Kazdy lekar oSetrujici pacienta na tuberkulézu musi z dovodu ochrany verejného
zdravia zabezpecit’ zabranenie prenosu infekcie a rozvoja rezistencie na antituberkulotika.



(2)  Pre splnenie tejto povinnosti lekar musi nielen stanovit’ vhodny protiepidemicky rezim

a tiez vyuzit' urady verejného zdravotnictva a/alebo agentury domadcej oSetrovatel'skej

starostlivosti pre potreby vykonania vysetrovania kontaktov.

(3)  Vsetci poskytovatelia zdravotnej starostlivosti by mali zabezpecit, aby osoby, ktoré

boli v uzkom kontakte s osobou s infekénou formou tuberkul6ézy (napr. v rodinach, skolach,

azylovych zariadeniach, DSS a vézniciach), boli vySetrené v stlade s medzinarodnymi

odportacaniami.

(4)  Riziko prenosu tuberkuldzy zavisi na koncentracii mykobaktérii vo vzduchu, trvani

kontaktu a vnimavosti jedinca k infekcii. Stanovenie priorit pre kontaktné vySetrovanie je

zaloZené na pravdepodobnosti, Ze kontakt:

a) ma nediagnostikovanu tuberkulézu,

b) je vysoké riziko, ze bol infikovany od zachytené¢ho pripadu,

¢) je vysoké riziko vzniku tuberkulozy, ak je infikovany a je v nebezpecenstve, Ze sa u neho
vyvinie zavazné tuberkulézne ochorenie.

(5)  Deti do 5 rokov veku a osoby vSetkych vekovych kategoérii s infekciou HIV, ktori

maju uzke kontakty s pacientom s tuberkulézou a ktory po dokladnom vyhodnoteni nemaju

aktivnu tuberkulézu, by mali byt lieceni ako predpokladana latentna tuberkulézna infekcia

izoniazidom.

(6)  V pripade kontaktu s MDRTB je potrebné dokladné vySetrenie a dispenzarizécia bez

podavania chemoprofylaxie izoniazidom.

CL VIl
Koinfekcia HIV/AIDS a tuberkulézy

(1) Vzhl'adom na uzky vztah medzi tuberkulézou a HIV infekciou sa odporacaju
integrované pristupy k prevencii a lie¢be oboch infekeii.

2) HIV testovanie a poradenstvo by malo byt odporu¢ené u vsetkych pacientov s
tuberkul6zou alebo u 0s6b s podozrenim na tuberkulézu.

3) U vsetkych pacientov s tuberkul6zou a HIV infekciou by mala byt prehodnotena
indikacia antiretrovirusovej lieCby v priebehu liec¢by tuberkulézy podl'a zavaznosti stavu ich
imunity. VSetci pacienti indikovani na antiretrovirusovu lie€bu maji mat’ dostupné lieky.

4) Osoby s HIV infekciou, ktori maju pozitivny test na pritomnost predpokladanej
latentnej infekcie M. tuberculosis — LTBI - (TST a/alebo IGRA), ale nemaju aktivnu
tuberkul6zu, by mali byt lieCeni chemoprofylakticky izoniazidom po dobu 6-9 mesiacov
alebo akymkol'vek novym rezimom, pre ktory budu k dispozicii nové poznatky.

CL vIII
Dispenzarizacia

A. Dispenzarna skupina P I - osoby liecené na plicnu formu tuberkulozy

(1 Do dispenzarnej skupiny P I sa zarad’uju osoby:
a) s novozistenym ochorenim,
b) s recidivou tuberkulézy,
c) ktoré zostavaju bakteriologicky pozitivne:
e po liecbe standardnym rezimom kategorie I,
e po naslednej liecbe kompletnym rezimom kategorie 11,
) Osoby sa dispenzarizuji v skupine P I pocas lieenia antituberkulotikami a d’alSich 6
mesiacov po skonceni liecby.
3) Osoby z tejto dispenzarnej skupiny sa potom prerad’uju do skupiny P II.



4) Osoby v tejto skupine sa pravidelne vySetruji bakteriologicky. Odber biologického
materialu (sputa) sa uskutocnuje:

a) pred zacatim lieCby — tri vzorky (tri dni po sebe),

b) po dvoch mesiacoch liecby — dve vzorky (dva dni po sebe),

¢) po styroch mesiacoch liecby — dve vzorky (dva dni po sebe),

d) po ukonceni liecby antituberkulotikami — dve vzorky (dva dni po sebe),

e) pred vyradenim zo skupiny — jedna vzorka.

5) Pocas antituberkulotickej liecCby sa robi laboratorna a klinicka kontrola raz mesacne.

(6) Rontgenologické vySetrenie pltc sa uskutoéni pri zacati a ukonceni liecby
antituberkulotikami, v ostatnych pripadoch podl'a klinického stavu pacienta.

B. Dispenzarna skupina P II - osoby po ukoncéeni liecby na tuberkulézu plic

() Do dispenzarnej skupiny P II sa prerad’uji osoby zo skupiny P 1.

2) Osoby sa dispenzarizuja v skupine P II 3 roky.

3) Osoby z tejto dispenzarnej skupiny sa nasledne:

a) vyrad'uju z dispenzarnej starostlivosti - pri priaznivom priebehu ochorenia;

b) prerad’uju do rizikovej skupiny R I - ak maju iné zdvazné ochorenie alebo socialne zadzemie,
ktoré vyzaduje pravidelné sledovanie chorého (marginalne skupiny obyvatel'stva).

4 Bakteriologicky sa osoby v tejto skupine vysetruji v 6 mesacnych intervaloch a to vzdy

odberom jednej vzorky materialu, podl'a klinického stavu sledovanej osoby i Castejsie.

(5) Rontgenologicky sa vySetruje len podl'a klinického stavu a pred vyradenim zo skupiny.

C. Dispenzarna skupina M I - osoby liecené na mimopl’icnu tuberkulézu

(1) Zaradenie, dispenzarizacia a vyradenie zo skupiny M I st rovnaké ako u osob zaradenych
do skupiny P 1.

2) Bakteriologické a rontgenologické vysetrenia sa robia podla odportGcania prislusného
odborného lekara, podla lokalizdcie mimoplicnej tuberkuldzy.

3) U osob, ktoré st sledované iba pre mimoplticnu tuberkuldzu, je potrebné urobit pred
zaradenim do dispenzarnej skupiny aj bakteriologické vysetrenie sputa (jedna vzorka)
a rontgenologicktl snimku hrudnika.

D. Dispenzarna skupina M II - osoby po skonceni liecby antituberkulotikami pre
mimopl’icnu tuberkulézu

(D Zaradenie, dispenzarizacia a vyradenie 0sob zo skupiny M II su rovnaké ako u osdb
zaradenych do skupiny P II.

2) Bakteriologické a rontgenologické vySetrenia sa robia podla odportGcania prislusného
odborného lekara podl'a lokalizacie mimopl'icnej tuberkul6zy.

3) U os6b sledovanych iba pre mimoplticnu tuberkulézu je potrebné urobit aj
rontgenologicku snimku hrudnika pred vyradenim zo skupiny.

E. Rizikova skupina R I - osoby so zvySenym rizikom ochorenia, ktoré boli povodne
lieené na tuberkulozu

(1 Do dispenzarnej skupiny R I sa prerad’uju osoby (vratane deti) zo skupiny P II alebo M 11
v pripadoch ak:

a) maju diabetes mellitus,

b) su lieceni kortikoidmi,

¢) su zavisli na alkohole alebo inych omamnych latkach,

d) su HIV pozitivni,

e) maju silikozu plc,



f) maju vredovli chorobu gastroduodéna,

g) psychiatrické ochorenie,

h) bol zisteny imunodeficientny stav,

i) ide o prislusnikov margindlnych skupin obyvatel'stva so slabym socidlnym zazemim,
imigrantov, obyvatel'ov zariadeni socidlnych sluzieb.

2) Do dispenzarnej skupiny R I sa zarad’uju aj osoby:

a) s rozsiahlymi zvySkovymi tuberkul6znymi léziami po liecbe,

b) liecené profylakticky antituberkulotikami - jedinci so zvySenym rizikom ochorenia
tuberkul6zou a pritomnost'ou zdvaznych ochoreni alebo okolnosti potencujucich riziko (okrem
kontaktov).

3) Do dispenzarnej skupiny R I zarad’'ujeme aj deti infikované tuberkulézou bez znamok

ochorenia v tychto pripadoch:

a) hyperergenti s tuberkulinovou skiskou MTX 11> 15 mm;

b) deti s konverziou tuberkulinovej skisky MTX II o 10 mm a viac v priebehu roka bez vzt'ahu
k oc¢kovaniu;

c) vyskytu rozsiahlejSich kalcifikatov a v detskom veku zriedkavejSie sa vyskytujiacich
fibrotickych I€zii doteraz nelieCenych antituberkulotikami.

4) U deti je potrebné individualne zvazit podavanie chemoprofylaxie na zaklade dokladného

ftizeologického vySetrenia, podrobnej rodinnej a osobnej anamnézy a kontroly predchadzajucej

BCG vakcinécie.

5) Bakteriologické vysetrenie sputa sa uskutociiuje raz ro¢ne (jedna vzorka).

(6) Rontgenologické vysetrenie pltiic sa uskutocnuje podl'a klinického stavu sledovanej osoby

a pred vyradenim zo skupiny.

(7) V skupine R I sa osoby sleduju tri roky. V individualnych pripadoch sa mézu sledovat’ aj

dlhsie, ak komplikujice ochorenie progreduje alebo trva. Deti infikované tuberkulézou bez

znamok ochorenia sa dispenzarizuju 18 mesiacov.

(8) Ak u sledovanych 0sob dojde k ochoreniu na tuberkuldézu, povazuje sa to za recidivu

ochorenia tuberkulézy (okrem osob profylakticky liecenych antituberkulotikami, kde v pripade

ochorenia ide o novozistené ochorenie).

F. Rizikova skupina R II - osoby v kontakte s aktivnou tuberkulézou

(1) Do dispenzarnej skupiny R II sa zarad’uji osoby, ktoré boli v dlhsie trvajicom kontakte s
chorym zo skupiny P I alebo M 1, ako aj osoby, ktoré Zili v styku s nepoznanou bakteriologicky
overenou tuberkul6zou zistenou az pri umrti.

2) Pri zaradeni do skupiny sa osoby vysetria rontgenologicky a tuberkulinovym testom.

3) Podla vysledku tuberkulinového testu, stupna kontaktu a epidemiologickej zavaznosti
zdroja sa individuélne rozhodne o chemoprofylaxii.

4) Pocas chemoprofylaxie sa laboratorna kontrola hepatalnych testov vykona na jej zaciatku,
minimalne raz za dva mesiace a pri jej ukonceni.

5) Rontgenologicka kontrola sa vykondava pri vyradeni zo skupiny.

(6) Osoby sa vyrad'uju zo skupiny R II za jeden rok po dolie¢eni chorého s aktivnou
tuberkulézou, s ktorym boli v kontakte alebo po jeho umrti. Predpokladané trvanie
dispenzarizécie je 18 mesiacov.

(7 V pripade kontaktu s pacientom s chronickou formou tuberkul6zy sa doba sledovania,
frekvencia a druh kontrolnych vySetreni, ako i druh a dizka podavania chemoprofylaxie posudzuji
individualne.



CLIX
Zisady podavania chemoprofylaxie

(1 Chemoprofylaxia sa podava osobam, ktoré boli v dlhSie trvajicom kontakte s chorym zo

skupiny P I alebo M I, alebo osobam, ktoré Zzili v styku s nepoznanou bakteriologicky overenou

tuberkul6zou zistenou az pri umrti. Je podavana na zaklade individudlneho rozhodnutia lekara
podl'a vysledku tuberkulinového testu, stupna kontaktu a epidemiologickej zavaznosti zdroja.

2) Chemoprofylaxia sa podava v jednom z nasledujicich rezimov:

a) isoniazid 5 mg/ kg/ denl + pyridoxin po dobu 6 mesiacov;

b) isoniazid Smg/kg/den + rifampicin 10mg/kg/den + pyridoxin po dobu 3 mesiacov.

3) V pripade kontaktu s pacientom s chronickou formou tuberkulézy sa druh a dizka

podavania chemoprofylaxie posudzujt individualne.

“) Ak indikujeme chemoprofylaxiu u dietata s negativnym tuberkulinovym testom, kontrola

sa vykona o tri mesiace. Ak ma dieta po 3 mesiacoch:

a) tuberkulinovy test do 10 mm a rontgenologicky nalez je negativny, moze sa uvazZovat’ o
ukonceni chemoprofylaxie (je potrebné zohl'adnit’ aj epidemiologickt zavaznost' zdroja);

b) tuberkulinovy test 10 mm a viac alebo doslo ku konverzii tuberkulinovej skiisky o 10 mm a
viac, zvazi sa kontrolny rontgenologicky snimok pltc, chemoprofylaxia sa ponecha do 6
mesiacov.

(5) Pocas chemoprofylaxie sa laboratdrna kontrola hepatalnych testov vykona na jej zaciatku,

minimalne raz za dva mesiace a pri jej ukonceni.

CL X
VSeobecné zasady liecby tuberkulézy

(1) Ciel'om liecby tuberkuldzy je:

a) vylie¢it’ chorého s tuberkul6zou a zachovat kvalitu Zivota a produktivitu,

b) zabranit’ imrtiu na aktivnu tuberkulézu a predist’ neskorym nasledkom,

¢) zabranit relapsu ochorenia,

d) minimalizovat’ mozZnost’ prenosu TB na ostatné osoby,

e) zabranit’ vzniku ziskanej liekovej rezistencie.

2) Antituberkulézna liecba musi byt kombinovana, aby sa zamedzilo vzniku rezistencie

mykobaktérii na antituberkulotikd. V stcasnosti sa pouzivaji kratkodobé rezimy liecby

vyzadujuce pouzitie baktericidnych antituberkulotik rifampicinu (RIF), isoniazidu (INH)

a pyrazinamidu (PZA). Etambutol (EMB) a Streptomycin (STM) si menej ucinné preparaty,

dolezité pri kombinovanej AT lie¢be ako podporné lieky. Hlavné u¢inky antituberkulotik:

a) baktericidny ucinok - definovany ako schopnost’ rychlo usmrtit’ aktivne rastice
mykobaktérie, napr izoniazid a v mensSej miere rifampicin a streptomycin;

b) steriliza¢né ucinok - definovany ako schopnost” usmrtit’ semidormantné mykobaktérie,
napriklad rifampicin a pyrazinamid;

¢) zabranenie vzniku liekovej rezistencie — napr. izoniazid a rifampicin; menej streptomycin,
ethambutol a pyrazinamid

3) Uginnost’ rezimov, v ktorych sa pouZije ako zéklad izoniazid, rifampicin a pyrazinamid,

je dand rychlou sterilizaciou sputa a nizkym percentom relapsov ochorenia. Pred zacatim liecby je

potrebné zvazit', o aky pripad tuberkul6zy ide a aky rezim pacientovi odporu¢ime.

)] Vsetci pacienti (vratane HIV infikovanych), ktori neboli predtym lieCeni a bez

rizikovych faktorov rezistencie by mali byt lieCeni antituberkulotikami prvej volby. Davky

antituberkulotik musia byt’ v sulade s medzinarodnymi odporuc¢aniami (priloha 1).

(5) Bolo by vhodné, keby inicidlna faze liecby bakteriologicky overenych pripadov

tuberkul6ozy prebiehala formou hospitalizacie a izolacia chorého by mala byt najmenej do

doby kultivacného overenie bakteriologickej negativity ochorenia.



(6) Dohl'ad a podpora pocas antituberkulotickej liecby by mali byt individualne a mali by
byt v plnom rozsahu podl'a doporucenych postupov a dostupnych podpornych sluzieb,
vratane poradenstva a vzdelavania. Ustrednym prvkom stratégie zameranej na pacienta, je
pouzitie opatreni pre hodnotenie a podporu dodrziavania lieCebného rezimu a rieSenia
intolerancie, ked” k nej dojde. Tieto opatrenia by mali byt prispésobené individudlnej situdcii
pacienta, na zaklade podrobnej anamnézy pacienta a vzajomne prijatelné pre pacienta a
poskytovatela. Tieto opatrenia moézu zahfniat’” priame pozorovanie pozitia liekov (priamo
kontrolovana liecba) a identifikaciu a vycvik komunitnej sestry. Vhodné stimuly pre pacienta
v lieCbe a pre komunitnu sestru, vratane finanénych, socidlnych a psychosocidlnych, mézu
tiez sluzit’ k posilneniu dodrziavania lie¢ebného rezimu.

(7) Odpoved’ na liecbu u pacientov s pltcnou tuberkulézou by sa mala monitorovat
nadvizujucimi bakteriologickymi vySetreniami biologického materialu (mikroskopicky aj
kultivaéne) v ¢ase ukoncenia inicidlnej fazy liecby (dva mesiace v pripade liekovo citlivej
tuberkul6zy). Ak je pri ukonéeni prvej fazy mikroskopia a kultivacia pozitivna, malo by byt
sputum vySetrené minimdlne v trojmesacnych intervaloch vratane testovania citlivosti. U
pacientov s mimoplucnou tuberkulézou a u deti, ktoré nie su schopné produkovat’ sputum, je
odpoved’ na liecbu hodnotena klinicky.

8 V pripade predchadzajucej liecby antituberkulotikami a v pripade expozicie liekovo
rezistentnym formam tuberkulézy je potrebné mysliet na pravdepodobnost’ rezistencie
mykobaktérii. Vzorku sputa treba odoslat’ na rychle testovanie kultivaéné a stanovenie
citlivosti na rifampicin a izoniazid do certifikovaného laboratdria. V uvedenych pripadoch
treba sucasne urychlene zacat s edukaciou pacientov za ucelom minimalizacie moZnosti
prenosu infekcie na okolie.

C) Pacienti s liekovo rezistentnymi formami tuberkulézy by mali byt’ lieCeni $pecialnymi
rezimami, ktoré obsahuju antituberkulotikd druhej volby. Zvoleny rezim moéze byt
Standardizovany bud’ na zaklade podozrenia alebo potvrdenych vzoriek testovanim citlivosti
na antituberkulotika. Pri lie€¢ebnom rezime by mali byt pouZité najmenej Styri lieky, vratane
injek¢nej formy a pyrazinamidu, na ktoré su tieto mikroorganizmy citlivé. Lie¢ba by mala
byt  asponi dvadsat’ mesiacov, odporucana intenzivna faza lieCby je osem mesiacov.

(10)  Vsetci poskytovatelia zdravotnej starostlivosti by mali uskuto¢nit’ dokladné posudenie
podmienok, ktoré by mohli ovplyvnit’ odpoved’ na liecbu antituberkulotikami alebo vysledky
liecby. V inicidlnej faze lieCby poskytovatel zdravotnej starostlivosti vytvori plan
individudlnej starostlivosti, v ktorom budu zaclenené aj d’alSie sluzby, ktoré podporia
optimalny vysledok. Tento plan by mal obsahovat’ hodnotenie a odportcania tak na liecbu
tuberkulézy ako aj inych ochoreni, s osobitnym dorazom na tie, uktorych vieme, Ze
ovplyvriuju vysledok lie¢by (napr. diabetes mellitus, zavislosti).

(11)  Dojciaca Zena s tuberkulézou by mala dostat’ kompletnu antituberkuloticku liecbu.
V¢asna a riadne aplikovana liecba je najlepSia cesta k zabraneniu prenosu tuberkul6znych
bacilov na dieta. VSetky antituberkulotické lieky si kompatibilné s dojc¢enim a Zena, ktord ich
uziva méze normalne dojcit’.

(12) Rifampicin interaguje s perordlnymi kontraceptivami v zmysle zniZenia ich
ochranného téinku pred otehotnenim. Zena uZivajuca rifampicin a peroralnu antikoncepciu
ma v podstate dve moznosti: poziada gynekologa o predpis preparatu s vySSim obsahom
estrogénu (50 ug) alebo int formu antikoncepcie.

(13) Liecba glukokortikosteroidmi sa riadi individualnym pristupom. Je indikovana u foriem
tuberkulozy s vyraznejSou exudaciou, hlavne u tuberkuldozy mozgovomiesnych blan, serdéznych
blan, u tazkych toxickych foriem tuberkuldzy s celkovou alteraciou pacienta a u tuberkuldzy
nadobliciek. Liecbu zac¢iname davkou 0,5 — 1,0 mg prednizonu/kg hmotnosti u dospelych a 1-2
mg/kg hmotnosti u deti, resp. davkou 100 mg — 300 mg hydrokortizonu za den, pripadne
zodpovedajucim mnozstvom metylprednisolonu.



(14) Po wvySetreni celularnej imunity a pri zisteni zavaznejSej poruchy v zmysle

imunodeficiencie sa mozu v liecbe podat’ v spolupraci s lekarom Specialistom v odbore lekarska

imunoldgia a alergolégia imunomodulancia, ktoré prispievaju k uGprave narusenej funkcie
imunitného systému.

(15) Najcastejsie interakcie s antituberkulotikami su sposobené rifampicinom. Rifampicin

indukuje procesy, ktorymi sa metabolizuju iné lieky a tak znizuje koncentraciu a ucinok

tychto liekov. Udrzanie dostatoéného ucinku tychto lieckov moze vyzadovat’ zvySenie davky.

Ak je rifampicin vysadeny, efekt indukovaného metabolizmu ustipi v priebehu 2 tyzdnov a

davkovanie inych lieckov musi byt redukované. Rifampicin vyrazne redukuje koncentraciu a

ucinok nasledujucich liekov:

a) antiinfektiva (zahfniajuce isté antivirusové preparaty, meflochin, azolové antimykotika,
klaritromycin, erytromycin, doxycyklin, atovaquon, chloramfenikol),

b) hormondlna terapia, vratane etinylestradiolu, norethidronu, tamoxifénu, levotyroxinu,

¢) metadon,

d) warfarin,

e) cyklosporin,

f) kortikoidy,

g) antikonvulziva (vratane fenytoinu),

h) kardiovaskularne lieky (vratane digoxinu, digitoxinu, varapamilu, nifedipinu, diltiazemu,
propranolu, metoprorolu, enalaprilu, losartanu, chinidinu, mexiletinu, tocainidu,
propafenénu — teofylinu),

1) derivaty sulfonylmocoviny,

j) hypolipidemika, (vratane simvastatinu a fluvastatinu),

k) nortriptylin, haloperidol, quetiapin, benzodiazepiny (vratane diazepamu, triazolamu),
zolpidem, buspiron.

(16)

CL XI
Standardizované rezimy liecby tuberkulézy pre definované skupiny pacientov

(1) Standardizovana lie¢ba znamend, Ze vietci pacienti v definovanej skupine dostanu

rovnaky lie¢ebny rezim.

(2)  Pre pridelenie Standardizovaného rezimu sa pouzivaju rovnaké kategdrie ako pre

registraciu a hlasenie pripadov:

a) Novy pacient - chory nebol v minulosti lieCeny antituberkulotikami alebo mal liecbu
antituberkulotikami kratSiu ako jeden mesiac, bez ohl'adu na to, ¢i bol bakteriologicky
overeny alebo nie. V inicidlnej faze liecby, ktora trva dva mesiace, sa podava kombinacia
tychto Styroch antituberkulotik — isoniazid (H), rifampicin (R), pyrazinamid (Z) a etambutol
(E). WHO uz neodporuca vynechanie etambutolu pocas inicialnej fazy u HIV negativnych
pacientov s nekaverndznou, bakteriologicky negativnou plucnou alebo mimoplticnou
tuberkul6zou. U tuberkuldéznej meningitidy ma byt pouzity streptomycin (S) namiesto
etambutolu. V pokratovacej faze v dizke trvania $tyri mesiace sa podava kombinacia
dvoch antituberkulotik prvej volby - isoniazid (H), rifampicin (R). U pacientov z oblasti s
vysokym vyskytom rezistencie na isoniazid, u ktorych testy citlivosti neboli vykonané
alebo vysledok nie je k dispozicii pred zaciatkom pokracovacej fazy, sa k uvedenej
kombindcii antituberkulotik v pokraovacej faze pridava etambutol (E). Davkovanie
a frekvencia podavania antituberkulotik st uvedené v prilohach 1 a 2.

b) V minulosti lie¢eny pacient (recidiva ochorenia) - v inicidlnej faze liecby, ktora trva tri
mesiace, sa v prvych dvoch mesiacoch podava kombinacia tychto piatich antituberkulotik
— isoniazid (H), rifampicin (R), pyrazinamid (Z), etambutol (E) a streptomycin (S). Nasledne
sa jeden mesiac podava kombinacia Styroch antituberkulotik — isoniazid (H), rifampicin (R),



d)

f)

pyrazinamid (Z) a etambutol (E). V pokratovacej faze v dizke trvania pit mesiacov sa
podava kombinacia troch antituberkulotik prvej vol'by - isoniazid (H), rifampicin (R) a
etambutol (E). Déavkovanie je uvedené v prilohe 1. Odporucand je dennd frekvencia
podévania antituberkulotik.
Mimoplicna tuberkuléza - pouzivaju sa rovnaké rezimy ako pre plicne TB. Niektori
odbornici vSak odporicaju u tuberkuldznej meningitidy 9 az 12 mesac¢né rezimy pre
riziko vaznych nasledkov a devitmesaény rezim u tuberkulozy kibov a kosti pre tazkosti
pri hodnoteni lie¢ebného efektu. Pokial’ nie je podozrenie na rezistenciu, odporuca sa u
tuberkuloznej meningitidy a perikarditidy adjuvantné podévanie kortikoidov. U
tuberkul6znej meningitidy ma byt pouzity streptomycin miesto ethambutolu. Chirurgicka
liecba ma v liecbe mimoplicnej tuberkuldézy len mala tlohu a je pouzivana pri rieSeni
neskorych komplikacii choroby, ako je hydrocefalus, obstrukcie mocovych ciest,
konstriktivna perikarditida a neurologické postihnutia u Pottovej choroby (spindlna
tuberkul6za).
Deti — liecba sa riadi rovnakymi pravidlami ako u dospelych. Liecebné rezimy su rovnaké ,
ale davka antituberkulotik zavisi od hmotnosti dietata. Odporicané je denné podéavanie
antituberkulotik.
Osoby s nestabilnym alebo pokrocilym ochorenim pecene musia mat pred zacatim
liecby realizované vysetrenia pecenovych testov, nakol'ko izoniazid, rifampicin a
pyrazinamid su hepatotoxické (z nich je najmenej hepatotoxicky rifampicin a najviac
hepatotoxicky je pyrazinamid). Ak je sérova hodnota alaninaminotransferazy pred zacatim
liecby vysSSia nez je trojndsobok normy, mal by sa pouzit' niektory z nasledujicich
rezimov, pricom reSpektujeme skuto¢nost’, Ze ¢im je poSkodenie pecene nestabilnejSie
alebo t'azsie, tym menej hepatotoxickych liekov by sa malo pouzit

1. dva hepatotoxické lieky (je vhodnejSie nez Standardny rezim, kde su tri) — jeden

z troch vhodnych rezimov:

a. devit mesiacov sa podava kombinacia tychto troch antituberkulotik - isoniazid
(H), rifampicin (R) a etambutol (E);

b. vinicidlne] faze liecby, ktora trvd dva mesiace, kombinacia tychto troch
antituberkulotik — isoniazid (H), rifampicin (R) a etambutol (E); v pokracovace;j
faze v diZke trvania Sest’ mesiacov kombinécia dvoch antituberkulotik - isoniazid
(H), rifampicin (R);

c. Sest az devit mesiacov sa podava kombindcia troch antituberkulotik - rifampicin
(R), pyrazinamid (Z) a etambutol (E);

2. jeden hepatotoxicky liek - vinicidlnej faze liecby, ktora trva dva mesiace,

kombindcia tychto troch antituberkulotik — isoniazid (H), streptomycin (S)

a etambutol (E); v pokratovacej faze v dizke desat’ mesiacov kombinacia dvoch

antituberkulotik - isoniazid (H), etambutol (E);

3. bez hepatotoxického lieku — osemndst az dvadsat'Styri mesiacov podavana

kombindcia troch antituberkulotik — streptomycin (S), ethambutol (E)

a fluorochinolon.

Odporuca sa denné podadvanie antituberkulotik.

Osoby so zlyhanim obliciek alebo t’azkou renalnou insuficienciou — v inicialnej faze
v trvani dvoch mesiacov sa odporuc¢a kombinacia Styroch antituberkulotik - izoniazid (H),
rifampicin (R), pyrazinamid (Z) a ethambutol (E). V pokradovacej faze v dizke Styri
mesiace sa podava kombindcia dvoch antituberkulotik — izoniazid (H) a rifampicin (R).
Izoniazid a rifampicin st eliminované biliarnou exkréciou a tak nie je nutna redukcia
davky. U ethambutolu a metabolitov pyrazinamidu je vyznamnd rendlna exkrécia a tak je
nutné davky upravit. Odporiaca sa podavat antituberkulotikd trikrat tyzdenne v davke
pyrazinamid 25 mg / kg hmotnosti a ethambutol 15 mg / kg. U chorych s rendlnou



insuficienciou je pridavany k isoniazidu pyridoxin na prevenciu periférnej neuropatie. Pre
zvySené riziko nefrotoxicity a ototoxicity by sa streptomycin u chorych s renalnou
insuficienciou nemal poddvat’. Ak ale musi byt streptomycin podany, je davka 15 mg / kg
trikrat tyzdenne a jednotliva ddvka nemd presiahnut 1 g. Sérové hladiny je nutné
monitorovat’.

CL XII
Registracia a hlasenie pripadov, monitorovanie vysledkov liecby

(1) Pacient je po stanoveni diagndzy a zhodnoteni jeho stavu dispenzarizovany (podla ¢l.
VIII) v odbornej ambulancii v odbore pneumoldgia a ftizeologia a hlaseny do Narodného registra
pacientov s tuberkul6zou vo Vysnych Hagoch podla jednej z tychto definovanych kategorii:

a) novozisteny pripad,

b) recidiva,

¢) po zlyhani liecby,

d) nasledna liecba po prerusent,

e) iny pripad (napr. recidiva bakteriologicky negativnej tuberkuldzy)

f) transfer in — prevod z iného registra tuberkulézy v zahranici,

) Ak ide o pripad bakteriologicky pozitivnej pltcnej tuberkulézy alebo o mimopltcnu

formu tuberkuldzy, evidujici lekar odosle pacienta do l6zkového zariadenia, aby sa zacala

adekvatna liecba s priamou kontrolou uzivania antituberkulotik (DOTS — DIRECTLY

OBSERVED), ktorou zabranujeme vzniku multirezistentnej tuberkul6zy. Povinnostou 16zkovych

oddeleni je uviest’ v prepustacej sprave datum zacatia antituberkuldznej liecby.

3) Pisomny zaznam o vSetkych podanych liekoch, bakteriologickom stanoveni

a neziaducich ucinkoch liecby je nevyhnutné evidovat’.

4) Na konci liecenia je lekar odbornej ambulancie v odbore pneumologia a ftizeoldgia, ktory

eviduje pacienta, povinny zhodnotit’ priebeh liecby, jej uspesnost’ a ukoncit’ liecbu.

(5) Nasledne lekar vyplni a zasle povinné hlasenie o liecbe tuberkul6zy, kde uvedie vysledok

lie¢by pacienta podl'a odporti¢ani WHO:

a) vylieCeny — pacient Uspesne ukoncil lieCebny rezim, je bakteriologicky negativny;

b) ukoncenad liecba — pacient ukoncil predpisany liecebny rezim, ale nie je k dispozicii vysledok
mikroskopie alebo kultivacie spuata, rontgenologicky obraz javi znamky regresie resp.
vylieCenia;

c) zlyhanie liecby — pacient, ktory aj po 5 mesacnej lieCbe zostava stale bakteriologicky
pozitivny alebo povodne bakteriologicky negativny sa stal bakteriologicky pozitivnym,;

d) umrtie — pacient, ktory zomrel pocas trvania liecby antituberkulotikami na akikol'vek pri¢inu
(sem patria aj pacienti, ktori zomreli na nelie¢ent tuberkuldzu zistenu pri pitve);

e) prerusenie liecby — pacient, u ktorého bola prerusena liecba na dva mesiace a viac (tu sa hlasia
aj pacienti, ktori mali prerusent liecbu antituberkulotikami pre ich zavazné vedlajsie ucinky);

f) odchod z evidencie — pacient presiel z evidujicej ambulancie do inej ambulancie a nie je
znamy vysledok liecby.
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Davkovanie zakladnych antituberkulotik

Odporucené davkovanie (rozpitie) v mg/kg
. . denna aplikacia 3x tyzdenne
Liek (skratka licku) Davka | Maximum | Davka | Maximum
(rozpétie) (mg) (rozpiétie) (mg)
D 5 10
isoniazid (H) (4-6) 300 (8-12) 900
. - 10 10
rifampicin (R) (8-12) 600 (8-12) 600
. . 25 35
pyrazinamid (Z) (20-30) - (30-40) -
. 15 15
%
streptomycin (S) (12-18) (12-18) 1000
15 30
ethambutol (E) (15-20) - (25-35) -

Priloha 1

*Chori nad 60 rokov veku nemusi tolerovat davku vyssiu ako 500 - 750 mg denne a tak niektoré Standardy
odporucaju v tejto vekovej skupine redukovat’ davku na 10 mg / kg denne. Chori s telesnou hmotnostou pod 50
kg nemusi tolerovat’ davku vyssiu ako 500 - 750 mg denne.



Priloha 2

Frekvencia davkovania antituberkulotik u novych pacientov

Frekvencia davkovania

Poznamky

Inicialna faza

Pokracovacia faza

denne denne optimalne
s Akceptabilna alternativa pre nového TB pacienta, u
denne trikrat tyZdenne ktorého je lie¢ba priamo kontrolovana (DOTS)
o Akceptabilna alternativa za predpokladu, Ze liecba je
trikrat e s . K 1 . ent o HIV .
tyzdenne trikrat tyzdenne priamo kontrolovana a pacient je negativny a

nepochddza z oblasti s vysokou prevalenciou HIV

Poznamka: Denné podavanie AT v inicidlnej faze lieCby lepSie pomaha zabranit vzniku ziskanej liekovej

rezistencie, ako davkovanie trikrat tyzdenne




