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Souhrn

Netuberkulézni mykobakteriézy jsou vzacnd onemocnéni, jejichz incidence spolu s narlstajicim poctem imuno-
kompromitovanych nemocnych a lep$imi diagnostickymi moznostmi pozvolna nartista. Clanek struéné shrnuje
problematiku netuberkuléznich mykobakteriéz na podkladé realné kazuistiky.
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Nontuberculous mycobacterial disease: a case report-based review

Summary

Nontuberculous mycobacterial infections are rare diseases. However, as number of immunocompromised patients
is growing and modern diagnostic tools are available, both the importance and incidence of nontuberculous myco-
bacterial infections are gaining clinical importance. Based on a clinical case, this article briefly summarizes the cur-

rent knowledge on this issue.
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Kazuistika

65lety nemocny s diabetem 1. typu ve stadiu mnoho-
cetnych organovych komplikaci, s termindlnim selhdnim
ledvin pfi diabetické nefropatii, po kombinované transplan-
taci ledviny a pankreatu, s dobrou funkci obou $tépt s imu-
nosupresivni 1é¢bou takrolimem a sirolimem, byl pfijat
k hospitalizaci na standardni interni oddéleni pro tézkou
proteino-energetickou malnutrici. Prijeti k hospitalizaci
predchazelo nékolik mésicll trvajici neprospivéani s noc-
nimi poty, abdominalgiemi, frekventnimi prijmy a na-
sledné i rozvojem febrilii. Hmotnostni Ubytek ¢inil 20 kg za
2 mésice. Vstupni BMI byl 16,8 kg/m?. Na provedeném PET/
CT byla patrna akumulace radiofarmaka ve sténé tenkych
klicek i tra¢niku, stagnujici obsah v Zaludku a metabolicky
aktivni uzliny v retroperitoneu, mezenteriu a mediastinu
(obr. 1.1 a obr. 1.2). Laboratorné byla pfitomna elevace
parametrt zdnétu, hypoalbuminemie a koagulopatie
(tab. 1). Vedlejsim ndlezem pfi prijeti byl asymetricky
otok pravé dolni koncetiny, na které byla zahy duplexni
ultrasonografii prokazana hluboka Zilni trombdza zasa-
hujici proximalné do Urovné v. femoralis communis. Byla
zahdjena empirickd antibioticka Ié¢ba (ATB) ceftriaxo-
nem iv. a metronidazolem p.o. a antikoagula¢ni lécba
nizkomolekularnim heparinem s adjustaci davky dle an-
ti-Xa aktivity. Pro tézkou proteino-energetickou mal-
nutrici a vyznamné postizeni gastrointestinalniho traktu

(obr. 1.1 a obr. 1.2) se stagnujicim obsahem v zaludku
byla zahajena parenteralni vyziva. Soucasné byla endo-
skopicky zavedena i trojlumindlni nazojejunalni sonda
k adekvatni postpylorické enterdlni alimentaci a sou-
¢asné derivaci Zalude¢niho obsahu. Imunochromato-
graficky prikaz toxigenniho kmene Clostridium difficile
vedl k Upravé ATB lécby (ceftriaxon iv. a vankomycin
p.o.). Zavedena lécba vsak vedla k pouze parcidlnimu
efektu na Ustup abdomindlniho diskomfortu a frekvent-
nich prdjmd. DalSim nalezem byla cytomegalovirova
(CMV) DNAemie/virova néloz (2 500 IU/ml) resp. CMV in-
fekce detekovana polymerazovou fetézovou reakci (po-
lymerase chain reaction — PCR). Byla zahajena preemp-
tivni virostaticka Ié¢ba ganciklovirem a k vylouc¢eni CMV
kolitidy byla s planem bioptického vysetieni provedena
ezofagogastroduodenofibroskopie a koloskopie. Cyto-
megalovirova kolitida byla zahy histologicky vyloucena
a virostaticka lé¢ba nasledné ukoncena za soucasného
poklesu CMV DNAemie. Pfekvapivym histologickym nale-
zem viak byla masivni infiltrace tenkého streva i tra¢niku
makrofagy (obr.2.1aobr.2.2), které byly vypInény PAS (Pe-
riodic Acid Schiff) pozitivnimi ty¢emi (obr. 2.3), pozitivné
barvenymi dle Ziehlova-Neelsenova barveni jako acido-
rezistentni tyce. IGRA (Interferon y Release Assay) testy
(T-spot TB a quantiFERON TB) z krve byly negativni. PCR
vysetieni z trachealniho aspirdtu a bioptované tkéné
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tenkého stieva vyloucilo infekci Mycobacterium tubercu-
losis. Souc¢asné byla PCR z trachealniho aspirdtu proka-
zana pritomnost Mycobacterium avium. Dalsi PCR analyza
téhoz materidlu vyloucila Mycobacterium kansasii i Myco-
bacterium marinum a také Tropheryma whipplei.Vzhledem
k podezieni na stfevni mykobakteriézu byla redukovana
imunosupresivni Iécba (monoterapie takrolimem) a zaha-
jena empirickd kombinovana antimykobakteridlni Ié¢ba
rifampicinem p.o., klaritromycinem a ciprofloxacinem i.v.
Mycobacterium avium bylo dale kultiva¢né prokazano i ve
sputu a bronchoalveolarni lavazi (BAL). | pres zavede-
nou léc¢bu viak pretrvavala dysfunkce gastrointestinal-
niho traktu manifestujici se malabsorpci s recidivujicimi
prajmy pii pokusech o navyseni enterdlni vyzivy, perzi-
stujicimi vysokymi odpady z gastrického portu trojlu-
minalni sondy a recidivujicim singultem.

Klinicky stav nemocného se 22. den hospitalizace vy-
znamné zkomplikoval akutnim rozvojem levostranné
hemiparézy pfi intracerebralnim krvaceni (ICH) v oblasti
bazalnich ganglii vpravo s utlakem postranni komory
a lll. komory (CT), obr. 3. Pro soucasné se rozvijejici po-
ruchu védomi byl nemocny prelozen na jednotku inten-
zivni péce, bylo nezbytné zajisténi dychacich cest oro-
trachedlni intubaci a zahajeni umélé plicni ventilace.
Neurochirurgickd lécba nebyla indikovéana.

Dalsi prlibéh onemocnéni byl determinovan vyznam-
nym a nereparujicim se neurologickym postizenim,
které neumoznilo odpojeni nemocného od umélé plicni
ventilace (UPV). Pferuseni antikoagulacni Ié¢by vedlo
k ¢asnym trombotickym komplikacim v mistech zavede-
nych centrélnich zilnich katétr(i s potfebou opétovného
zahajeni antikoagulacni 1é¢by nejprve v profylaktickych

Obr. 1.1. PET/CT koronarni fez. Akumulace
radiofarmaka v tenkych kli¢ckach, traéniku
a metabolicky aktivni uzliny v retroperitoneu,
mezenteriu a mediastinu. Z archivu autorky
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a nasledné i u¢innych davkach bez progrese stavajici ¢i
rozvoje nové hemoragické komplikace. | pfes kombino-
vanou antimikrobialni [é¢bu perzistovala u nemocného
dysfunkce gastrointestindlniho traktu s malabsorpcia re-
cidivujicimi prajmy pfi pokusech o exkluzivni enterdlni
vyzivu. Kultiva¢ni vysetfeni tkané tenkého stieva i trache-

Tab. 1. Vybrané laboratorni parametry

parametr hod- parametr hod-

nota nota
leukocyty (x 10%/1) 33 celkova bilkovina (g/1) 48,8
hemoglobin (g/1) 112 albumin (g/1) 19,7
objem erytrocytu (fl) 73 CRP (mg/l) 60
trombocyty (x 10%/1) 222 prokalcitonin (pg/l) 0,61
bilirubin (umol/l) 6 aPTT (s) 49
AST (pkat/I) 045 INR 1,7
ALT (ukat/1) 0,36  fibrinogen (g/l) 413
ALP (ukat/l) 0,72  kyselina listova (ug/l) 3,7
GMT (pkat/Il) 03 vitamin B,, (ng/l) 807
glukdza (mmol/l) 6,8 Zelezo (umol/l) 4,1
urea (mmol/l) 11,6  feritin (ug/l) 734
kreatinin (pmol/l) 104  saturace transferinu (%) 14
prealbumin (g/1) 0,11

ALP - alkalicka fosfataza ALT - alaninaminotranferaza aPTT - aktivo-
vany parcialni tromboplastinovy ¢as AST - aspartataminotransferaza
CRP - C-reaktivni protein GGT - gamaglutamyltrasferaza INR - interna-
tional normalized ratio

Obr. 1.2. PET/CT sagitalni fez. Akumulace
radiofarmaka v tenkych kli¢kach, tracniku
a metabolicky aktivni uzliny v retroperitoneu,
mezenteriu a mediastinu. Z archivu autorky
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alniho aspirdtu potvrdilo infiltraci Mycobacterium avium.
Urceni citlivosti k antimikrobiadlnim latkdm prokazalo
dobrou citlivost patogenu k podavanému ciprofloxacinu
a klaritromycinu a rezistenci na podavany rifampicin.

S ohledem na tézké neurologické postizeni s perzistu-
jici vyznamnou poruchou védomi, dependenci na UPV
a vycerpané fyzické rezervy pfi trvajicim kritickém sto-
ndni, probihala dalsi terapie v rezimu zadrzené |écby.
Nemocny nésledné zemiel na komplikujici nozokomi-
alni plicni infekci (HAP/VAP) v podminkach dlouhodobé
intenzivni péce pfiblizné deset tydni od stanoveni dia-
gndzy systémové mykobakteridzy.

Obr. 2.1. Pfehledny snimek tenkého stfeva ukazujici
Sirsi intersticium sliznice vyplnéné cetnymi
histiocytarnimi elementy. Z archivu autorky

0br.2.2. Intersticium tenkého stieva obsahuje cetné
histiocyty s bohatou cytoplazmou.
Z archivu autorky

Uvod

Mycobacterium avium je ubikvitarné se vyskytujici gram-
pozitivni ty¢ pattici do skupiny netuberkuléznich myko-
baktérii Mycobacterium avium complex (MAC), kterd je
diky své odolnosti vici nepfiznivym environmentalnim
podminkdm schopna prezivat mésice i roky ve vodé ¢i
pldé. Vétsina jedincl pfirozené vystavenych MAC nevy-
vine manifestni onemocnéni [1]. V pfipadé alterace bu-
néc¢né imunity (imunosupresivni [é¢ba, HIV aj) vSak do-
chdzi ke ztraté imunosurveillance a narlsta riziko jeho
vzplanuti. Spolu s narlstajicim poc¢tem imunosuprimo-
vanych nemocnych narGsta i incidence netuberkul6z-
nich mykobakteridlnich onemocnéni [2].

Zakladni fakta

Mycobacterium avium complex (MAC) je skupina netu-
berkul6znich mykobaktérii (NTM) zahrnujici Mycobacte-
rium avium, Mycobacterium intracellulare a dalsi (Myco-
bacterium arosiense, Mycobacterium bouchedurhonense,
Mycobacterium chimaera, Mycobacterium colombiense,
Mycobacterium marseillense, Mycobacterium timonense,
Mycobacterium vulneris a Mycobacterium yongonense)
[3]. Mycobacterium avium je aerobni, grampozitivni, acido-

0br.2.3. Obsah histiocyti nevykazuje jasnou PAS
pozitivitu, reaguje pouze velmi slabé
a necharakteristicky. Z archivu autorky

Obr. 3. Nekontrastni CT mozku. Intracerebralni
hematom vpravo s kompresi postranni komory
s diskrétnim pfesunem stfedocarovych struktur
doleva. Drobné zakrvaceni ve stejné lokalizaci
vlevo. Z archivu autorky
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rezistentni a extrémné pomalu rostouci ty¢, kterd je diky
silné hydrofobni sténé bohaté na lipidy vysoce odolna
vUci nepfiznivym environmentalnim podminkam, dezin-
fekcim a antimikrobidlnim latkam. | pres vseobecné rozsi-
feni téchto organizmu jsou onemocnéni jimi zplsobena
relativné vzacna. Data o incidenci onemocnéni NTM nejsou
konzistentni vzhledem k vyznamné heterogenité sledo-
vanych populaci, obtiznému rozliseni kolonizace NTM od
aktivniho onemocnéni a faktu, ze onemocnéni NTM v né-
kterych zemich casto nepodléhd povinnému hlaseni.
Spolu s celosvétové narudstajicim poctem imunosupri-
movanych pacientll v3ak naristd i incidence netuberku-
l6znich mykobakteridlnich onemocnéni [2]. Ve studiich
byla opakované prokazana vyssi incidence NTM onemoc-
néni u jedincl uzivajicich 1é¢bu s vysokym imunosupresiv-
nim potencialem [3,4]. Napf. pacienti Ié¢eni anti-tumor
necrosis factor-a (TNFa; infliximab, adalimumab, etaner-
cept) méli vyssi incidenci NTM onemocnéni ve srovnani
s béznou populaci. Incidence NTM onemocnéni byla
v provedené studii vysokd pfi lé¢bé anti-TNFa bez
ohledu na zakladni onemocnéni (revmatoidni artritida
aj) a narustala s vékem [4]. Rizikové faktory pro rozvoj
NTM onemocnéni jsou shrnuty v tab. 2. Vliv na stoupajici
incidenci onemocnéni méa nepochybné i pokrok v uziva-
nych diagnostickych metodach, jejich Sirokd dostupnost
(CT) a rostouci preciznost. K ndkaze NTM dochazi typicky
inhalaci infek¢niho aerosolu nebo ingesci mikroorga-
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nizmu. Nejbéznéjsi cestou infekce MAC u imunokompe-
tentnich nemocnych je respiracni trakt. Mezilidsky pfenos
nebyl pozorovan. Preexistujici chronicka plicni onemoc-
néni (chronickd obstrukeni plicni nemoc, cysticka fib-
réza, pneumokonidza, deficit al-antitrypsinu aj) je prav-
dépodobné zakladnim rizikovym faktorem pro rozvoj
plicniho postizeni v ptipadé inhalace MAC u jinak imu-
nokompetentnich jedinct [3]. Konkrétné, chronicka ob-
strukéni plicni nemoc (CHOPN) a bronchidlni astma byly
v provedenych studiich spojeny s 9nasobné, resp. 5na-
sobné vyssim rizikem rozvoje NTM asociovaného postizeni
plic [5]. Ingesce mikroorganizm0 predstavuje primarni
branu vstupu MAC u imunosuprimovanych nemocnych
(HIV, imunosupresivni lé¢ba a jiné). Nejcastéjsim patoge-
nem zpUsobujicim onemocnéni v této populaci pacientd
je Mycobacterium avium. Vysoka odolnost MAC, resp.
Mycobacterium avium, vici kyselym zalude¢nim podmin-
kam je zasadni pro jeho schopnost kolonizovat gastroin-
testinalni trakt. BEhem dlouhé preklinické periody (2-5 let)
MAC perzistuje a mnozi se v subepitelidlnich makrofazich
zazivaciho traktu. Pro progresi onemocnéni je charakteris-
tické mnozeni MAC v makrofézich a zvyseni po¢tu MACin-
fikovanych makrofagu. Tento proces je pravdépodobné
silné asociovan s imunitni kompetenci hostitele. Vétsina
jedincl pfirozené vystavenych MAC nevyvine manifestni
onemocnéni [1]. Dalsi moznou cestou priiniku MAC do or-
ganizmu hostitele mudze byt i pfima inokulace mikroorga-

Tab. 2. Rizikové faktory pro NTM onemocnéni. Upraveno podle [12]

pokrocila infekce virem HIV

zavazna chronicka onemocnéni

vrozena onemocnéni (specifické deficity a genetické mutace)

vysoky vék

teplé klima

solidni tumory a hematologické malignity

cytotoxickd chemoterapie a radioterapie

imunosupresivni [écba véetné alemtuzumabu, rituximabu a infliximabu

transplantace solidnich organti a hematopoetickych bunék

cysticka fibréza

idiopaticka plicni fibréza

pneumokonidza

revmatoidnf artritida

diivéjsi onemocnéni plicni tuberkulézou

deficit receptoru pro interferon (IFN)y 1a 2

deficit interleukinu (IL)-12

deficit signal transduction and activator of transcription-1
deficit IFN regulujiciho faktoru-8

deficit GATA-2 (mono-MAC syndrom)

deficit modulatoru nuklearniho faktoru-kB (NF-kB)

pritomnost intravaskularnich katétri zejména u imunokompromitovanych nemocnych

neutropenie

GATA-2 - nukleérni transkrip¢ni faktor HIV - virus lidské imunodeficience mono-MAC - monocytopenie Mycobacterium avium complex NTM - ne-

tuberkulézni mykobakteria
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nizmu do preexistujici kozni 1éze (expozici mikroorganizmu
v bazénech, akvariich ¢i prirodnich vodach), pri invazivnim
zakroku s porusenim kozni ¢i slizni¢ni integrity (chirur-
gicky vykon, injekce, piercing a jiné) ¢i traumatu. Riziko
rozvoje onemocnéni je pravdépodobné spojeno i s nalozi
mykobakterii, které je nemocny exponovan, a jejich viru-
lenci. V nékterych piipadech mlize i u imunokompetent-
niho jedince vést k rozvoji onemocnéni vystaveni neob-
vykle vysokému mnozstvi patogent [3].

Imunitni odpovéd hostitele na pfitomnost mykobakte-
rii je zalozena na intaktni kooperaci monocytomakrofago-
vého systému (antigen-prezentujici buriky — monocyty,
makrofagy a dendritické buriky) a lymfocytl (T-lymfo-
cyty a NK bunky). Lze konstatovat, ze dulezité postaveni
v imunitni kontrole rozvoje a propagace infekce MAC maji
vsechny komponenty vrozené i adaptivni imunity: rozpo-
znani a ingesce mykobakterii monocyty-makrofagy, pre-
zentace antigennich epitopd, centralni imunomodulaé¢ni
aktivita dendritickych bunék i neporusena aktivace T-lym-
focytli a NK bunék prostfednictvim cytokind (IL12, INFy aj).
Imunitni deficit (vrozeny, ziskany) na kterékoliv z téchto
urovni muize vést ke ztraté kontroly nad replikaci a invazi
MAC a rozvoji organové specifického ¢i diseminovaného
onemocnéni.

Klinicka manifestace a diagnostika

Pfi ztraté kontroly imunitniho systému hostitele nad re-
plikaci mykobakterii mize dojit k jejich nekontrolova-
nému mnozeni, dal3i imunomodulaci navozenou inte-
rakci mykobakterii a imunitniho systému, diseminaci
mikroorganizm( a manifestnimu onemocnéni. MAC in-
fekce se mdze manifestovat lymfadenopatii, postize-
nim kize a mékkych tkéni, plicnim postizenim, infiltraci
zazivaciho traktu a diseminovanym onemocnénim.

Lymfadenitida je nejbéznéjsim mimoplicnim one-
mocnénim zplsobenym MAC. Postihuje primarné imu-
nokompetentni déti ve véku od 1 do 5 let a manifestuje
se unilaterdlni kréni lymfadenopatii. Bez 1é¢by dochazi
casto ke spontanni regresi nalezu. V nékterych pfipa-
dech vsak mlze dojit k supurativnimu postizeni uzlin
s koznimi erozemi vedoucimi k chronickym fistulizacim
a jizevnaténi [3].

Mékkotkanova a kozni onemocnéni NTM byvaji
casto zplUsobena piimou inokulaci mikroorganizmu.
Kozni postizeni maze byt i prvni manifestaci disemino-
vaného NTM onemocnéni u imunokompromitovanych
nemocnych. Mezi prvni pfiznaky mize patfit pomalu
progredujici kozni indurace s naslednym rozvojem no-
dularnich Iézi, papul, pustul, ¢i rekurentnich abscesu.
Ve srovnani s jinymi pyogennimi koznimi infekcemi je
vétsina NTM koznich projevd nebolestiva (vyjimkou je
onemocnéni Mycobacterium hemophillum), chybi sys-
témové zndmky inflamace a lokdlni lymfadenopatie
[6]. Jedna se o velmi pomalu progredujici onemocnéni.
Variabilita a nespecificnost koznich projevli mize vést
k opozdéni ve stanoveni diagnézy, a tedy i v zahdjeni
adekvatni l1é¢by. Prvni pfiznaky casto predchazeji sta-
noveni diagnézy o 4 mésice az 10 let [3].

Vétsina nemocnych s NTM plicnim postiZzenim se pre-
zentuje chronickym kaslem, ¢asto bez doprovodnych
ptiznakd v podobé horecek ¢i hmotnostniho ubytku,
které jsou typické pro nemocné s pokrocilym onemoc-
nénim. Stanoveni diagnézy byva také casto opozdéno
diky nespecifickym symptom0m, které vznikaji v terénu
preexistujiciho plicniho onemocnéni [5]. NTM postizeni
plic mGze byt zjisténo i u asymptomatickych nemocnych
na podkladé nahodného radiologického néalezu bron-
chiektazii ¢i nodularit pfi vysetfeni z jiné indikace.

Diseminované onemocnéni typické pro imunokom-
promitované nemocné se projevuje vysokymi horec¢kami,
noc¢nimi poty, hmotnostnim Ubytkem, anorexii, abdo-
minalnimi bolestmi a prdjmy [7]. Laboratorné byva pfi-
tomna anémie, trombocytopenie, elevace transamindz,
alkalické fosfatazy a laktatdehydrogenazy. Grafickd vyset-
feni prokazuji difuzni hrudni a abdominalini lymfadenopa-
tii, hepatosplenomegalii anebo zesileni intestindlni stény.
Endoskopicky obraz gastrointestinalni infiltrace neni pa-
tognomicky a k vylouceni/potvrzeni infiltrace tkdané NTM
je nezbytné histologické vysetfeni z biopsie postizené
tkané. Existuji i kazuistické pfipady NTM infiltrace CNS [8].

Diagnostika NTM onemocnéni je postavena na sou-
boru korespondujicich klinickych, laboratornich, radio-
logickych, histologickych, molekuldrné genetickych
a kultiva¢nich vysetieni. Aktudlni diagnosticka krité-
ria pro NTM onemocnéni vychazi z doporuceni odbor-
nych spole¢nosti American Thoracic Society/Infectious
Diseases of America (ATS/IDSA) [9] i Ceské pneumolo-
gické a ftizeologické spolecnosti [10].

Zékladnim diagnostickym testem je histologické vy-
Setieni prokazujici tkanové poskozeni specifickym gra-
nulomatéznim procesem s moznym pridkazem gram-
pozitivnich acidorezistentnich ty¢i pozitivné barvenych
dle Ziehla-Neelsena. Efektivni a rychlou diagnostickou
metodou je molekuldrné geneticka (PCR) detekce DNA
mykobakterii v télnich tekutindch, sekretech a tkanich.
Pres vysokou senzitivitu i specificitu nelze pouze na
zakladé detekce NTM-DNA spolehlivé odlisit pouhou
kolonizaci/pfitomnost mikroorganizm( od aktivniho
infek¢niho procesu. Velkym ptinosem molekularné ge-
netickych metod je rychlost ziskani vysledkd a moznost
spolehlivého odliseni NTM od kmen( Mycobacterium
tuberculosis. Zlatym standardem a stézejnim vysetie-
nim v diagnostice/detekci NTM onemocnéni stéle z0-
stava kultiva¢ni vysetieni, které umoznuje dalsi analyzu
izolovaného mikroorganizmu vcetné urceni citlivosti
k antimikrobidlnim latkdm. Samotny pozitivni kultiva¢ni
zachyt MAC vsak také neni dostatecny ke stanoveni dia-
gndézy MAC onemocnéni. Vedle téchto mikrobiologic-
kych je k diagnéze nezbytné naplnénii kritérii klinickych.
Ve studiich bylo opakované prokazéno, Ze i pfi pozitiv-
nim kultivacnim zachytu NTM ve sputu, nemusi dojit
k rozvoji NTM onemocnéni [3].

Z radiologickych metod je pfi podezieni na NTM plicni
onemocnéni indikovano provedeni vypocetni tomogra-
fie (Computed Tomography - CT), nejlépe v modu vyso-
kého rozliseni (High Resolution Computed Tomography —
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HRCT). Alternativami mohou byt zobrazeni magnetickou
rezonanci (Magnetic Resonance Imaging — MRI) nebo
hybridni metody jako pozitronova emisni tomografie/CT
(PET/CT). Radiologicky obraz plicniho onemocnéni NTM
zahrnuje Siroké spektrum nalezd od solitarnich nodularit
pfes mnohocetné noduly s bronchiektaziemi po rozsahlé
fibrokavitarni onemocnéni [7]. VSechny zminéné zobra-
zovaci metody jsou rovnéz vhodné k identifikaci lymf-
adenopatie ¢i jiného/dalsiho tkédriového a organového
postizeni v pripadé diseminovaného NTM onemocnéni.
Vsechna mikrobiologicka vysetieni musi byt peclivé inter-
pretovana v kontextu klinického stavu pacienta a radiolo-
gického nalezu. Zasadni je odliseni kolonizace NTM od ak-
tivniho onemocnéni.

V diferencidlni diagnostice je dllezité vyloucit zejména
Whippleho nemoc s obdobnymi gastrointestinalnimi kli-
nickymi pfiznaky a histologickym nalezem (PAS pozitivni
makrofagy). Diagnostické je opét PCR vysetieni z tkarové
biopsie. Dalsimi plvodci chronického infek¢niho posti-
Zeni GIT imunokompromitovanych jedincd mohou byt
Campylobacter spp., Giardia spp., Amebae spp., Cryptospo-
ridium spp., HIV aj.

Lécba

Lécba infekci zplsobenych NTM spociva v podavani
kombinace chemoterapeutik spolu s Ié¢bou zakladniho
imunopatologického onemocnéni (napft. HIV) a redukci
pfipadné imunosupresivni [é¢by a v pfipadé potieby
i v chirurgickém odstranéni postizenych tkani.

Pomalu rostouci NTM byvaji obvykle citlivd na nasle-
dujici antimikrobidlni latky: isoniazid, rifampicin a rifam-
butin, etambutol, aminoglykosidy, makrolidy, chinolony
a sulfametoxazol. Pokud nejsou znamy Iékové rezistence,
sklada se indukeni [é¢ba vétsinou z trojkombinace anti-
mykobakteridlnich Iéc¢iv zahrnujicich makrolid (klaritro-
mycin ev. azitromycin), rifampicin a etambutol. Davko-
vani |é¢iv je zavislé na zdvaznosti onemocnéni, télesné
hmotnosti nemocného a pfipadnych organovych dys-
funkcich (jatra, ledviny). Nasleduje dlouhodoba udr-
zovaci |é¢ba v délce 12 mésic po negativni kultivaci
na NTM. Monoterapie byva asociovéna s rozvojem |é-
kovych rezistenci. Konkrétni lécebné rezimy jsou in-
dikovény dle doporuceni ATS a IDSA a dle recentniho
doporuéeni British Thoracic Society [9,11] i Ceské pneu-
mologické a ftizeologické spolec¢nosti [10]. K adekvatni
1écbé NTM infekce je nezbytné vysetreni citlivosti kon-
krétniho mikroorganizmu k antimykobakterialni [é¢bé,
které by mélo byt soucasti kultivacniho vysetrenti jiz pfi
diagnostice. Avsak in vitro urceni citlivosti NTM nemusi
korelovat s citlivosti in vivo a tedy s klinickou responzi
na lécbu [3].

Jednim z potenciélnich problém [é¢by antimykobak-
teriologiky jsou cetné lékové interakce. Tyto preparaty
mohou indukovat ¢i inhibovat funkci CYP3A a ovliviiovat
tak hladiny soucasné uzivanych imunosupresiv metabo-
lizovanych stejnym enzymatickym komplexem. Napt. ri-
fampicin je silnym induktorem CYP3A vedoucim k po-
klesu hladiny soucasné podavanych kalcineurinovych

374 ‘ Kralovcova M et al. Netuberkulézni mykobakterialni onemocnéni: review na podkladé kazuistiky

inhibitord (cyklosporin A, takrolimus, sirolimus aj). Naopak
zvy$enou hladinu uvedenych imunosupresiv mizeme
ocekdvat v kombinaci s lé¢bou makrolidy, které jsou inhi-
bitory uvedeného cytochromu.

Vzhledem k vyznamné orgénové toxicité rady anti-
mykobakteriologik, zvIasté pak pfi jejich dlouhodobém
a kombinovaném podavani, je pfi volbé indukéniho i udr-
zovaciho lécebného rezimu nezbytné opakované vyhod-
nocovat pomér benefit( a rizik této l1é¢by, a to veetné pra-
videlné monitorace organovych funkci (hepatotoxicita,
nefrotoxicita, neurotoxicita). Pfikladem m{ze byt poten-
covany nefrotoxicky efekt soucasné lécby cyklosporinem
A a aminoglykosidy.

Zaver

Onemocnéni zplsobena netuberkuléznimi mykobakte-
riemi jsou v obecné populaci raritni. Nicméné u jedinctd
s urcitymi predispozicemi a vyssim rizikem NTM infekce
(chronicka plicni onemocnéni) je vhodné na né pomyslet
a tuto eventualitu pfi dobré dostupnosti molekularné ge-
netické diagnostiky vzdy vyloucit v ptipadech nalécbu ne-
reaguijici ¢i netypicky probihajici infekce anebo typického
morfologického nalezu bez jasného zachytu infekéniho
agens. Ve stale rostouci populaci nemocnych s imuno-
deficitem (zejména potransplantacni imunosuprese, bio-
logicka lécba a HIV/AIDS) je nezbytné v suspektnich klinic-
kych situacich seriézné zvazovat pravé tento typ infekéni
komplikace, podniknout proaktivni kroky k rychlé dia-
gnostice a ¢asné adekvétni [écbé. Nekontrolované dise-
minované NTM onemocnéni muze vést k organovému
postizeni a zejména u zminéné skupiny nemocnych vy-
znamné ovlivnit morbiditu a mortalitu. V neposledni
fadé je tfeba mit na paméti také vyznamnou toxicitu anti-
mykobakterialnilécby a jeji cetné Iékové interakce. Nejen
z téchto divodu je velmi vhodna uzkd spoluprace oset-
fujiciho Iékare jakékoliv specializace s mikrobiology/in-
fektology a pneumology, popfipadé také s klinickymi far-
maceuty.
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