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Uvod

e Tuberkuldza
—mycobacterium tuberculosis complex

® Lepra

—mycobacterium leprae

Prezivaji po fagocytéze v lysozomech makrofagt
Velmi dlouhy cas replikace
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Tuberkul6za

¢ Tuberkuldza
— mycobacterium tuberculosis
—nevylécitelna — vylécitelnd — ??
—rezistentni kmeny (MDR TB, XDR TB)
—2 miliony zemiou kazdy rok
—synergie mezi TBC a HIV
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Lécba

e Prvni linie
—isoniazid (H)
- rifampicin (R )
—ethambutol (E)
— pyrazinamid (Z)
— streptomycin (S)
¢ Druha linie
—aminoglykosidy
— polypeptidy
— fluorochinolony
— tionamidy
— cycloserin

- p-aminosalicylova kyselina
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Isoniazid - H

e [soniazid o

2

- puisobi jen na mykobakterie T N
- vstupuje do bunék =
—inhibice syntézy kyseliny mykolové
— rezistence snizenim aktivace R
—nema zkfiZzenou rezistenci N
Kinetika a NU

- peroralni podani, prostupuje do CNS

- pomali a rychli acetylatofi (polo¢as 1-3 hodin)

—alergie, interakce (antiepileptika)

- hepatotoxicita, CNS toxicita (pyridoxinem)
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Isoniazid - rychli a pomali acetylatori

s of sk
.

Nanter of sabgects
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Rifampicin - R

¢ Rifampicin (Rifampin)
—inhibuje DNA dependentni RNA polymerazu
- ptisobi jen v prokaryontech
—nejucinnéjsi ze vsech antituberkulotik
—rychly rozvoj rezistence (single step)

Kinetika a NT
— peroralni podani
—rychla distribuce
—mohutny induktor CYP
—barvi télni tekutiny do oranzova
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Etambutol - E

¢ Etambutol
- puisobi jen na mykobakterie
—inhibice arabinosyl transferazy
- vstupuje do bunék a 24 hod. inhibuje rtst bakterii
— v monoterapii rychle rezistence

Kinetika a NU
— peroralni podani
—akumuluje se a v erytrocytech
— optickd neuritis
— poruchy barvocitu ¥

L
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Pyrazinamid - Z

® Pyrazinamid
— inaktivni pfi neturalnim pH,
tuberculostaticky pfi kyselém
- fagolysozomy maji nizké pH
—velké tablety

Kinetika a NU
— peroralni podani
—rychlé vstiebani
—dna
— poskozeni jater (hlavné vysoké davky)
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Druha linie

eStreptomycin
- prvni, dnes méné uzivany
— toxicky
* Kapreomycin
— peptidové antibiotikum
— poskozeni ledvin, ototoxicita
—nelze kombinovat s aminoglykosidy
e Cycloserin
— Sirokospektré antibiotikum
— zabrarje tvorbé dipeptidu D-Ala D-Ala
-CNSNU
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Reservi linie

¢ p-aminosalicylova kyselina
- jedno z prvnich, nutno ve vysokych davkach

e Protionamid
—derivat kyseliny isonikotinové
— mykobakteriostaticky
—rychla rezistence

e Terizidon
—dva serinové zbytky, nic 0 ném nevim
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Lécebné rezimy

Uvodni fize Pokracovaci faze
izoniazid izoniazid
zkrdceny re#im + rifampicin + rifampicin
(67 mésicti) + pyrazinamid po 4 mésice
+ etambutol ¢i
streptomycin

po 2 az 3 mésice

izoniazid izoniazid
9-12mésicni lécba | + rifampicin + rifampicin

+etambutol & po 7-10 mésicta

streptomycin ¢i

protionamid

po 2 & 3 mésice

ojil tuberkulotika




Lécba

* WHO DOTS
—-2HREZ/4HR,

e Compliance
—-mo¢ ,+“na HiR - nejspise pIné compliantni
—mo¢ ,+”jen na H - pacient uzil medikaci v poslednich dnech, ale
nikoliv dnes
—-mo¢ ,+”jen na R - pacient nékolik dni neuzival Iéky, ale vzal si je
v den kontroly
—-moc ,-“ na HiR - pacient nékolik dni neuzil léky
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