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«Αν ο αριθμός των θυμάτων που προκαλεί μια
ασθένεια αποτελεί το μέτρο της σοβαρότητάς
της, τότε όλες οι ασθένειες και ειδικότερα οι
φοβερότερες λοιμώξεις όπως η βουβωνική
πανώλης, η Ασιατική χολέρα και άλλες, θα
πρέπει να καταταχθούν πολύ πίσω από τη

φυματίωση»

Robert Koch, 1882
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Η «ταυτότητα της φυματίωσης»Η «ταυτότητα της φυματίωσης»

• Προσβάλλει τον άνθρωπο εδώ και 20,000 χρόνια

• Έχει προκαλέσει τη μεγαλύτερη βλάβη στο ανθρώπινο είδος
από όλες τις ασθένειες

• Το μικροβιακό της αίτιο έχει αναπτύξει την καλύτερη
προσαρμοστικότητα από όλα τα παθογόνα του ανθρώπου…

• …2 δισεκατομμύρια άνθρωποι είναι «σιωπηλοί» φορείς του
Mycobacterium tuberculosis 

• Κάθε χρόνο: 8-16 εκατομμύρια νέοι ασθενείς, 2-3 εκατομμύρια
θάνατοι

• Το 95% όλων των περιστατικών και το 98% των θανάτων από
φυματίωση προέρχεται από τις φτωχές χώρες
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Οι σταθμοί στην ιστορία του ελέγχου της
φυματίωσης
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Saranac Lake, New York, 1906
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Η παγκόσμια επίπτωση της φυματίωσης
(WHO, Global tuberculosis control, 2010)
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O επιπολασμός της λοίμωξης από HIV στις
νέες περιπτώσεις φυματίωσης
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Η εξέλιξη της επίπτωσης της φυματίωσης σε 9 
περιοχές του πλανήτη

(WHO, Global Tuberculosis Control, short update to the 2009 report)
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Τα πρόσφατα επιδημιολογικά στοιχεία στην
Ελλάδα
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• Το 2011 δηλώθηκαν συνολικά 476 κρούσματα
• 267 (56.1%) Έλληνες και 203 (42.6%) αλλοδαποί
• Παρατηρείται βαθμιαία πτώση από 2004 και μετέπειτα
• Επίπτωση κατά γεωγραφική περιοχή: 2.6-5.9/100,000  άτομα
• Μεγαλύτερη σε Αττική, μικρότερη σε Κρήτη – νησιά Αιγαίου
• 75.2% πνευμονική φυματίωση
• 8% παιδιά < 8 ετών
• 42.7% σε άτομα > 65 ετών
• Αλλοδαποί : 53.2% σε ηλικίες 25-44 έτη
• MDR-TB: Έλληνες 1.9%, αλλοδαποί 4.6% 
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Παρά την ραγδαία ιατρική πρόοδο…Παρά την ραγδαία ιατρική πρόοδο…

• Η γνώση μας για την παθογένεια της νόσου παραμένει
καθηλωμένη τα τελευταία 40 χρόνια

• Η αδιαμφισβήτητη διάγνωση της φυματίωσης εξαρτάται ακόμη
από την μικροσκόπηση και την καλλιέργεια των πτυέλων, όπως
και πριν από 120 χρόνια !

• Η ριφαμπικίνη, το τελευταίο ειδικό φάρμακο που εισήχθη στη
θεραπεία της νόσου ανακαλύφθηκε το 1963…
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Το μικροβιακό αίτιο της φυματίωσηςΤο μικροβιακό αίτιο της φυματίωσης

• Είναι ένα από τα ακόλουθα μικρόβια που συνιστούν το «σύμπλεγμα
του Μ. tuberculosis»
- M. tuberculosis
- M. bovis
- M. africanum
- M. microti

• To M. tuberculosis είναι ένα αυστηρά αερόβιο βακτηρίδιο, με
κηρώδες περίβλημα, ανθεκτικό στο ψύχος (πάγο) και την ξήρανση, 
αλλά ευαίσθητο στη θέρμανση, το ηλιακό φως και την υπεριώδη
ακτινοβολία

• Εμφανίζει 60 φορές αργότερο ρυθμό πολλαπλασιασμού από τον
σταφυλόκοκκο
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Φυμάτωμα
Περιοχή με κεντρική τυροειδή νέκρωση που περιβάλλεται από
επιθηλιοειδή μακροφάγα, γιγαντοκύτταρα και Τ-λεμφοκύτταρα.

Εξωτερικά υπάρχουν στοιχεία σχηματισμού ίνωσης
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Η ιστολογική εικόνα της φυματίωσης σε
ασθενείς με προχωρημένη λοίμωξη από HIV
Η ιστολογική εικόνα της φυματίωσης σε

ασθενείς με προχωρημένη λοίμωξη από HIV

Διήθηση με μονοπύρηνα αλλά απουσία
σχηματισμού φυματώματος
Διήθηση με μονοπύρηνα αλλά απουσία
σχηματισμού φυματώματος

Το ίδιο ιστολογικό παρασκεύασμα σε
χρώση Ziehl-Neelsen: πολυάριθμα
μυκοβακτηρίδια και ελάχιστη απόκριση
κυτταρικής απάντησης του ξενιστή
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Οι 4 παράγοντες που προσδιορίζουν τη
μετάδοση της φυματίωσης
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1. Ο αριθμός των μυκοβακτηριδίων που απελευθερώνονται

2. Η συγκέντρωση (πυκνότητα) των μικροβίων

3. Η διάρκεια του χρόνου έκθεσης στο μολυσματικό περιβάλλον

4. Η ανοσιακή κατάσταση του εκτεθειμένου ατόμου
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Οι οδοί μετάδοσης της φυματίωσηςΟι οδοί μετάδοσης της φυματίωσης

• To αναπνευστικό σύστημα: η αερογενής μετάδοση είναι η
σημαντικότερη

• Το γαστρεντερικό σύστημα: ευθύνεται πολύ λιγότερο (μετάδοση
μέσω των φαρυγγικών ή εντερικών λεμφαγγείων μετά από
μόλυνση με M. bovis)

• To ουροποιογεννητικό σύστημα: σεξουαλική μετάδοση (κυρίως)

• Δέρμα και βλεννογόνοι: ενοφθαλμισμός

• Πλακούντια μετάδοση
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Φυματίωση: μια ασθένεια που μπορεί να
προσβάλλει όλα τα όργανα
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Παράγοντες κινδύνου για την ανάπτυξη
φυματίωσης
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Παράγων κινδύνου Σχετικός κίνδυνος

Λοίμωξη HIV                                                             50-100
Ειλεονηστιδική παράκαμψη 27-63
Συμπαγείς όγκοι 1-36
Πυριτίαση 8-34
Νεοπλασίες της κεφαλής και του τραχήλου 16
Αιμοκάθαρση 10-15
Αιματολογικές νεοπλασίες 4-15
Ινώδεις βλάβες 2-14
Ανοσοκατασταλτική αγωγή 2-12
Αιμοφιλία 9
Γαστρεκτομή 5
Χαμηλό σωματικό βάρος 2-4
Σακχαρώδης διαβήτης 2-4
Βαριά καπνιστική συνήθεια 2-4

Φυσιολογικός πληθυσμός 1
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Η παθογένεια της φυματίωσηςΗ παθογένεια της φυματίωσης

• Η μόλυνση συμβαίνει όταν 10-200 μολυσμένα μικροσταγονίδια
διαμέτρου 1-5μ αποτίθενται στις κυψελίδες

• Τα κυψελιδικά μακροφάγα φαγοκυττώνουν τα βακτηρίδια και
παρουσιάζουν τα αντιγόνα τους στα ειδικά Τ-λεμφοκύτταρα

• Η ανοσολογική απάντηση εκδηλώνεται σε 4-8 εβδομάδες με
μετατροπή της δοκιμασίας φυματίνης (TST, Mantoux)

• Στο διάστημα αυτό τα μυκοβακτηρίδια μπορούν να εισέλθουν στο αίμα
και να μεταφερθούν σε διάφορα όργανα του σώματος

• 90% των ατόμων θα παραμείνουν χωρίς ενεργό νόσο στη ζωή τους, 
5% θα εκδηλώσουν πρωτοπαθή ΤΒ και 5% επανενεργοποίηση της ΤΒ
αργότερα
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Κλινική εικόναΚλινική εικόνα

• Δεν υπάρχουν ειδικά συμπτώματα. Συνήθως η έναρξη της νόσου
εμφανίζει ήπια συμπτωματολογία

• 80-85% των περιστατικών έχουν πνευμονική συμμετοχή

• Κάθε κλινικό σημείο από κάθε όργανο μπορεί να οφείλεται σε ΤΒ

• Συχνά υπάρχουν γενικά συμπτώματα χρόνιας λοιμώδους νόσου: 
χαμηλός πυρετός, ανορεξία, καταβολή, εφιδρώσεις, απώλεια βάρους

• Στην μετα-πρωτοπαθή φυματίωση συχνά υπάρχουν: βήχας, 
βλεννοπυώδης απόχρεμψη, νυκτερινοί ιδρώτες, αιμόπτυση, εύκολη
κόπωση, πυρετός (ενίοτε υψηλός)

•
• Έχει σημασία να υπάρχει η κλινική υποψία, ιδίως όταν τα γενικά

συμπτώματα διαρκούν > 2-3 εβδομάδες
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Φυματιώδης πλευρίτιςΦυματιώδης πλευρίτις

• Μπορεί να αναπτυχθεί είτε με τη ρήξη μιας υπο-υπεζωκοτικής
συλλογής μέσα στην πλευρική κοιλότητα, είτε αιματογενώς
1/3 των ασθενών εμφανίζουν και παρεγχυματική βλάβη

• Η πιο συχνή μορφή είναι η οξεία (πόνος, βήχας, υψηλός πυρετός). 
Η χρόνια μορφή απαντάται κυρίως στους ηλικιωμένους

• 1/3 των ασθενών έχει αρχικά αρνητική Mantoux (καθίσταται όμως
θετική σε 8 εβδομάδες)

• Η βιοψία του υπεζωκότα είναι χρήσιμη

• 2/3 των περιστατικών θεραπεύονται αφ’ εαυτών

• Τα κορτικοειδή και οι εκκενωτικές παρακεντήσεις δεν επιδρούν
προληπτικά στην ανάπτυξη επιπλοκών
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Η δερματική αντίδραση φυματίνης (TST) (Ι)Η δερματική αντίδραση φυματίνης (TST) (Ι)

• H TST δείχνει την κατάσταση υπερευαισθησίας του ξενιστή στις
πρωτεΐνες του Μ. tuberculosis

• Υπερευαισθησία μπορεί να προκληθεί κει μετά από
εμβολιασμό με BCG

• H θετικότητα του TST μετράται με την μέτρηση της διαμέτρου
της κυτταρικής διήθησης

• Η αξιοπιστία της TST έχει διάφορους περιορισμούς

• 25% των ατόμων που έχουν μολυνθεί θα παρουσιάσουν
αρνητική TST (ψευδώς αρνητική)

• Άλλα άτομα παρουσιάζουν ψευδώς θετική αντίδραση (κακή
εκτίμηση, BCG, λοίμωξη από μη-φυματιώδη μυκοβακτηρίδια)
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πρωτεΐνες του Μ. tuberculosis

• Υπερευαισθησία μπορεί να προκληθεί κει μετά από
εμβολιασμό με BCG

• H θετικότητα του TST μετράται με την μέτρηση της διαμέτρου
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Η δερματική αντίδραση φυματίνης (TST) (ΙΙ)Η δερματική αντίδραση φυματίνης (TST) (ΙΙ)

• Άτομα μη μολυσμένα έχουν αρνητική TST ανεξάρτητα από τη
συχνότητα επανάληψης της δοκιμασίας
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H τεχνική της διενέργειας της δοκιμασίας MantouxH τεχνική της διενέργειας της δοκιμασίας Mantoux

• Επιλέξτε το σημείο σε
απόσταση 3-6 cm από τον
αγκώνα

• Τοποθετήστε το αντιβράχιο σε
σταθερή επιφάνεια

• Βεβαιωθείτε πως η περιοχή δεν
εμφανίζει ουλές ή τραύματα

• Καθαρίστε το δέρμα με
οινοπνευματικό διάλυμα
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απόσταση 3-6 cm από τον
αγκώνα

• Τοποθετήστε το αντιβράχιο σε
σταθερή επιφάνεια

• Βεβαιωθείτε πως η περιοχή δεν
εμφανίζει ουλές ή τραύματα

• Καθαρίστε το δέρμα με
οινοπνευματικό διάλυμα



Προετοιμασία της σύριγγας (I)Προετοιμασία της σύριγγας (I)

• Ελέγξτε την ημερομηνία λήξης
στο φιαλίδιο και βεβαιωθείτε ότι
περιέχει φυματίνη
(5 TU σε κάθε 0.1ml)

• Χρησιμοποιήστε σύριγγα με
βελόνη 27-gauge μήκους ¼- ½
inch
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Προετοιμασία της σύριγγας (II)Προετοιμασία της σύριγγας (II)

• Γεμίστε την σύριγγα με 0.1ml 
φυματίνης

• Γεμίστε την σύριγγα με 0.1ml 
φυματίνης



Πραγματοποιήστε την ένεση (Ι)Πραγματοποιήστε την ένεση (Ι)

• Εισέλθετε στο δέρμα με αργή
κίνηση και με την πλαγιοτομή
της βελόνης να βλέπει προς τα
επάνω

• Εισέλθετε στο δέρμα με αργή
κίνηση και με την πλαγιοτομή
της βελόνης να βλέπει προς τα
επάνω



Πραγματοποιήστε την ένεση (ΙΙ)Πραγματοποιήστε την ένεση (ΙΙ)

• Η γωνία εισόδου πρέπει να
είναι 5-15ο

• Η είσοδος γίνεται στο δέρμα
χωρίς να φθάσει στο υποδόριο

• Η γωνία εισόδου πρέπει να
είναι 5-15ο

• Η είσοδος γίνεται στο δέρμα
χωρίς να φθάσει στο υποδόριο



Πραγματοποιήστε την ένεση (ΙΙΙ)Πραγματοποιήστε την ένεση (ΙΙΙ)

• Η άκρη της βελόνης μπορεί
να φαίνεται ακριβώς κάτω
από την επιφάνεια του
δέρματος

• Η άκρη της βελόνης μπορεί
να φαίνεται ακριβώς κάτω
από την επιφάνεια του
δέρματος



Πραγματοποιήστε την ένεση (IV)Πραγματοποιήστε την ένεση (IV)

• Μετά την ένεση πρέπει να
εμφανισθεί ένας σκληρός και
ωχρός πομφός

• Μετά την ένεση πρέπει να
εμφανισθεί ένας σκληρός και
ωχρός πομφός



Ελέγξτε την δοκιμασίαΕλέγξτε την δοκιμασία

• Ο πομφός πρέπει να έχει
διάμετρο 6-10 mm

• Αν αυτό δεν επιτευχθεί, 
επαναλάβατε την δοκιμασία σε
απόσταση τουλάχιστον 3 cm 
από το προηγούμενο σημείο

• Καταγράψτε όλες τις σχετικές
πληροφορίες (π.χ. τον χρόνο
και τον τόπο της δοκιμασίας, 
την παρτίδα της φυματίνης κ.α.)   
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Αξιολόγηση της δοκιμασίας (I)Αξιολόγηση της δοκιμασίας (I)

• Αξιολογήστε μετά από 48-72 
ώρες

• Εξετάστε σε συνθήκες καλού
φωτισμού

• Μην αξιολογείτε την
ερυθρότητα

• Αξιολογήστε την έπαρση του
δέρματος

• Αξιολογήστε μετά από 48-72 
ώρες

• Εξετάστε σε συνθήκες καλού
φωτισμού

• Μην αξιολογείτε την
ερυθρότητα

• Αξιολογήστε την έπαρση του
δέρματος



Αξιολόγηση της δοκιμασίας (II)Αξιολόγηση της δοκιμασίας (II)

• Ψηλαφίστε και αναγνωρίστε
με τα δάκτυλα τα όρια της
δερματικής διήθησης

• Ψηλαφίστε και αναγνωρίστε
με τα δάκτυλα τα όρια της
δερματικής διήθησης



Αξιολόγηση της δοκιμασίας (III)Αξιολόγηση της δοκιμασίας (III)

• Χρησιμοποιήστε τα δάκτυλά
σας για να επισημάνετε τα
απώτερα όρια της διήθησης

• Χρησιμοποιήστε τα δάκτυλά
σας για να επισημάνετε τα
απώτερα όρια της διήθησης



Αξιολόγηση της δοκιμασίας (IV)Αξιολόγηση της δοκιμασίας (IV)

• Μετρήστε την διήθηση

• Τοποθετήστε στον χάρακα
το 0 στο αριστερό όριο της
σήμανσης

• Διαβάστε την διάμετρο στο
δεξιό όριο

• Αν το όριο βρίσκεται
ενδιάμεσα στην κλίμακα των
mm, χρησιμοποιήστε την
μικρότερη τιμή

• Μην αναφέρετε το
αποτέλεσμα σαν «θετικό» ή
«αρνητικό». Απλά, γράψτε
τον αριθμό των mm
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Χρήσιμες γνώσεις για την εκτίμηση της MantouxΧρήσιμες γνώσεις για την εκτίμηση της Mantoux

• Το 90% των ατόμων με θετική Mantoux  ≥10 mm και πρακτικά
ΟΛΑ τα άτομα με θετική αντίδραση ≥15mm έχουν υποστεί
λοίμωξη από M. tuberculosis

• Μικρότερο μέγεθος πομφού ή αντιδράσεις που σχηματίζονται
μετά από χρήση φυματίνης 250TU είναι συχνά αποτέλεσμα
διασταυρούμενης αντίδρασης με μη-φυματιώδη
μυκοβακτηρίδια

• Εν τούτοις αντιδράσεις μεγέθους 5-10mm θεωρούνται ύποπτες
σε περιοχές που δεν υπάρχουν άλλου είδους μυκοβακτηρίδια,
μετά από επαφή με επιβεβαιωμένο κρούσμα φυματίωσης ή
μετά από BCG
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H δοκιμασία ανίχνευσης της παραγωγής
ιντερφερόνης –γ στο αίμα μετά από διέγερση με

αντιγόνα του M. tuberculosis

H δοκιμασία ανίχνευσης της παραγωγής
ιντερφερόνης –γ στο αίμα μετά από διέγερση με

αντιγόνα του M. tuberculosis

• Οι μέθοδοι αναφέρονται ως IGRA (Interferon-Gamma Release 
Assays). Συνηθέστερα γνωστές η QuantiFERON και T-SPOT-TB

• Πρόκειται για μέθοδο ELISA που ανιχνεύει την έκλυση IFN-γ από
φρέσκο ηπαρινισμένο αίμα από ευαισθητοποιημένα άτομα όταν
επωάζεται με μίγμα συνθετικών πεπτιδίων που μιμούνται 2 
πρωτεΐνες που υπάρχουν στο Μ. tuberculosis: ESAT-6 και CFP-10

• Έχει μεγαλύτερη ειδικότητα από την δοκιμασία Mantoux (96-98% 
έναντι 49% της Mantoux)

• H ευαισθησία της μεθόδου φθάνει το 67-89% έναντι 33- 78% της
Mantoux

• Η ανάγνωση γίνεται σε 24 ώρες και δεν χρειάζεται 2η επίσκεψη
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Η συνεισφορά του IGRA στη διάγνωση της
φυματίωσης σε εμβολιασμένα άτομα

Zhang S, et al. Clin Vaccine Immunol 2010

Η συνεισφορά του IGRA στη διάγνωση της
φυματίωσης σε εμβολιασμένα άτομα

Zhang S, et al. Clin Vaccine Immunol 2010

Τα ποσοστά θετικού IGRA σε ΤΒ
ασθενείς και υγιείς

Τα ποσοστά θετικοποίησης του IGRA 
σε σχέση με τη διάρκεια της θεραπείας
Τα ποσοστά θετικοποίησης του IGRA 
σε σχέση με τη διάρκεια της θεραπείας
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• The study found that, among patients, increasing age was the
only factor associated with IGRA positivity. No other variables
were significantly associated with IGRA results among patients
or staff

• School-age vaccination with BCG was found to be significantly
associated with testing IGRA negative

• Transmission events from the index case to other staff 
members or patients are unlikely

• Fluctuation and reversion from positive results
close to the cut-off point means that positive results should at
least be interpreted with caution
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1) Inpatients admitted to the ED with either pulmonary TB or non-
TB diseases were significantly more likely to have indeterminate
QFT results than outpatients with pulmonary TB

2) The sensitivity of QFT test for the diagnosis of pulmonary TB
showed significant difference between inpatients (58.0%) and 
outpatients (82.8%)

3) Independent factors that were associated with indeterminate
QFT results in inpatients were lymphocytopenia, lower albumin 
concentrations, and higher CRP levels

4) The inpatients with TB differed from the outpatients in terms of the 
risk factors that were associated with nonpositive QFT results.



Μικροβιολογική διάγνωσηΜικροβιολογική διάγνωση

Η «κλασσική» διαγνωστική μεθοδολογία περιλαμβάνει κατά σειρά:
• Άμεση χρώση και μικροσκόπηση επιχρίσματος του κατάλληλου

βιολογικού υλικού
• Καλλιέργεια σε στερεό καλλιεργητικό μέσο (Lewenstein Jensen)
• Αναγνώριση του μυκοβακτηριδίου με τη χρήση βιοχημικών

τεχνικών
• Δοκιμασία ευαισθησίας στα αντιφυματικά φάρμακα

Νεώτερες τεχνικές

• καλλιέργεια σε υγρό μέσο (ΒΑCTEC MGIT 960, BACTEC 460)
• ανίχνευση με χρήση μυκοβακτηριοφάγων
• Ανίχνευση με δείκτες χρωματομετρικής αναγωγής
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Η χρώση επιχρίσματοςΗ χρώση επιχρίσματος

• Αποτελεί την ευκολότερη και ταχύτερη μέθοδο διάγνωσης της ΤΒ

• Συνήθως εφαρμόζεται η χρώση κατά Ziehl-Neelsen που ανιχνεύει
οξεάντοχους μικροοργανισμούς (όχι μόνο M. tuberculosis…)

• Μειονέκτημα: η μικρή ευαισθησία (10,000 βακτ./mL)

• Αποτελεσματική σε ασθενείς με σπήλαια, λιγότερο σε ασθενείς με
διηθητικές βλάβες

• H τεχνική χρώσης με auramine είναι εξ ίσου αποτελεσματική και
λόγω φθορισμού έχει ευκολότερη αναγνωσιμότητα

• Το θετικό αποτέλεσμα πρέπει να επιβεβαιώνεται με Ziehl-Neelsen
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Μυκοβακτηρίδια σε επίχρισμα πτυέλων μετά
από χρώση Ziehl-Neelsen (A) και auramine (B)

A B

Μυκοβακτηρίδια σε επίχρισμα πτυέλων μετά
από χρώση Ziehl-Neelsen (A) και auramine (B)

A B



Μοριακές διαγνωστικές τεχνικέςΜοριακές διαγνωστικές τεχνικές

• Genetic amplification techniques: Βασίζονται στην παραγωγή
αντιγράφων ειδικών τμημάτων του DNA (AMPLICOR) ή RNA (Gen-
Probe) του Μ. tuberculosis

• Ορισμένες τεχνικές (Line Probe Assays) μπορούν να ανιχνεύσουν
την ύπαρξη μεταλλάξεων που αφορούν την αντοχή του
μυκοβακτηριδίου στα συνήθη αντιφυματικά φάρμακα

• Θεωρητικά μπορούν να ανιχνεύσουν την ύπαρξη ενός και μόνο
μικροβίου

• Η διάγνωση είναι ταχεία (σε 2-8 ώρες)

• Ευαισθησία και ειδικότητα > 98% σε περίπτωση θετικότητας

• Μικρότερα ποσοστά (83-85%) σε αρνητικά δείγματα
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Η διάγνωση της φυματίωσης σε πλευριτική συλλογήΗ διάγνωση της φυματίωσης σε πλευριτική συλλογή

• Το πλευριτικό υγρό σε περιπτώσεις φυματίωσης συνήθως έχει:
- υψηλά επίπεδα πρωτεΐνης
- επίπεδα γλυκόζης ελαφρώς κατώτερα του πλάσματος. 
Μπορεί να είναι χαμηλά αν συνδυάζεται με ρευματοειδή αρθρίτιδα, εμπύημα, 
καθυστερημένη διάγνωση, προχωρημένη νόσο με συνοδό ίνωση, ή παχυπλευρίτιδα

• Όξινο pH

• Περισσότερα από 50% ώριμα λεμφοκύτταρα. Μπορεί να επικρατούν
πολυμορφοπύρηνα στο αρχικό στάδιο

• Ελάχιστα μεσοθηλιακά κύτταρα (<10/1000 λευκά)

• Θετικό προσδιορισμό της απαμινάσης της αδενοσίνης (ADA). Όριο
40-45 IU (ισχυρό διαγνωστικό στοιχείο)

• Υψηλό λόγο (>1.2) μουραμιδάσης υγρού/ πλάσματος

• Το πλευριτικό υγρό σε περιπτώσεις φυματίωσης συνήθως έχει:
- υψηλά επίπεδα πρωτεΐνης
- επίπεδα γλυκόζης ελαφρώς κατώτερα του πλάσματος. 
Μπορεί να είναι χαμηλά αν συνδυάζεται με ρευματοειδή αρθρίτιδα, εμπύημα, 
καθυστερημένη διάγνωση, προχωρημένη νόσο με συνοδό ίνωση, ή παχυπλευρίτιδα

• Όξινο pH

• Περισσότερα από 50% ώριμα λεμφοκύτταρα. Μπορεί να επικρατούν
πολυμορφοπύρηνα στο αρχικό στάδιο

• Ελάχιστα μεσοθηλιακά κύτταρα (<10/1000 λευκά)

• Θετικό προσδιορισμό της απαμινάσης της αδενοσίνης (ADA). Όριο
40-45 IU (ισχυρό διαγνωστικό στοιχείο)

• Υψηλό λόγο (>1.2) μουραμιδάσης υγρού/ πλάσματος



Μικροβιολογικές τεχνικές ως βοηθήματα στην
επιδημιολογική έρευνα της φυματίωσης

Μικροβιολογικές τεχνικές ως βοηθήματα στην
επιδημιολογική έρευνα της φυματίωσης

• Χρησιμοποιούν μεθόδους έρευνας γενετικών πολυμορφισμών
(RFLP)

• Μπορούν να βοηθήσουν:
- στον προσδιορισμό του γενικού επιδημιολογικού προτύπου σε
ένα δεδομένο πληθυσμό
- στην έρευνα επιδημιών και τον έλεγχό τους
- στο διαχωρισμό των εξωγενών μολύνσεων και των υποτροπών
- στη μελέτη της πιθανής διαμόλυνσης στα εργαστήρια

• Τα αποτελέσματα των τεχνικών αυτών θα πρέπει να συνδυάζονται
με τα κλασσικά επιδημιολογικά δεδομένα
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- στο διαχωρισμό των εξωγενών μολύνσεων και των υποτροπών
- στη μελέτη της πιθανής διαμόλυνσης στα εργαστήρια

• Τα αποτελέσματα των τεχνικών αυτών θα πρέπει να συνδυάζονται
με τα κλασσικά επιδημιολογικά δεδομένα





“The most meaningful advance in the 
history of twentieth- century medicine 
arguably has been the development of 

curative chemotherapy for 
tuberculosis”

Michael D. Iseman. A Clinician’s guide to tuberculosis. Lippincott 
Williams & Wilkins, 2000
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Williams & Wilkins, 2000



Βασικές αρχές της θεραπείας της φυματίωσηςΒασικές αρχές της θεραπείας της φυματίωσης

1. Η θεραπεία πρέπει να αντιμετωπίσει τον μεγάλο αριθμό των
μυκοβακτηριδίων που πολλαπλασιάζονται στους ιστούς του
ξενιστή παράλληλα με την ικανότητα του μικροβίου να
μεταλλάσσεται (συνδυασμένη θεραπεία)

2. Η θεραπεία πρέπει να αντιμετωπίσει τους διαφορετικούς
ρυθμούς πολλαπλασιασμού του μυκοβακτηριδίου σε
διαφορετικές ανατομικές θέσεις και σε διαφορετικά σημεία
μέσα στην ίδια την ιστική βλάβη (μακρά θεραπεία)    

1. Η θεραπεία πρέπει να αντιμετωπίσει τον μεγάλο αριθμό των
μυκοβακτηριδίων που πολλαπλασιάζονται στους ιστούς του
ξενιστή παράλληλα με την ικανότητα του μικροβίου να
μεταλλάσσεται (συνδυασμένη θεραπεία)

2. Η θεραπεία πρέπει να αντιμετωπίσει τους διαφορετικούς
ρυθμούς πολλαπλασιασμού του μυκοβακτηριδίου σε
διαφορετικές ανατομικές θέσεις και σε διαφορετικά σημεία
μέσα στην ίδια την ιστική βλάβη (μακρά θεραπεία)    



Υπολογιζόμενος αριθμός μυκοβακτηριδίων σε
διαφορετικές ιστικές βλάβες

Υπολογιζόμενος αριθμός μυκοβακτηριδίων σε
διαφορετικές ιστικές βλάβες

• Φυματίωση με θετικό επίχρισμα: 107 – 109 βάκιλοι

• Με σχηματισμό σπηλαίων: 107 – 109 βάκιλοι

• Με διήθηση: 104 – 107 βάκιλοι

• Με σχηματισμό όζων: 104 – 106 βάκιλοι

• Φυματιώδης αδενοπάθεια: 104 – 106 βάκιλοι

• Φυματίωση νεφρών: 107 – 109 βάκιλοι

• Εξωπνευμονική φυματίωση:104 – 106 βάκιλοι

• Φυματίωση με θετικό επίχρισμα: 107 – 109 βάκιλοι

• Με σχηματισμό σπηλαίων: 107 – 109 βάκιλοι

• Με διήθηση: 104 – 107 βάκιλοι

• Με σχηματισμό όζων: 104 – 106 βάκιλοι

• Φυματιώδης αδενοπάθεια: 104 – 106 βάκιλοι

• Φυματίωση νεφρών: 107 – 109 βάκιλοι

• Εξωπνευμονική φυματίωση:104 – 106 βάκιλοι



Ο αριθμός των μυκοβακτηριδίων που
απαιτείται για την εμφάνιση ενός ανθεκτικού

στελέχους σε κάθε φάρμακο

Ο αριθμός των μυκοβακτηριδίων που
απαιτείται για την εμφάνιση ενός ανθεκτικού

στελέχους σε κάθε φάρμακο

Φάρμακο Αριθμός μικροβίων

Ισονιαζίδη (Ι) 1 Χ 105 – 106

Ριφαμπικίνη (R) φάρμακα 1 X 107 – 108

Στρεπτομυκίνη (S) 1ης 1 X 105 – 106

Εθαμβουτόλη (Ε)             γραμμής 1 Χ 105 – 106

Πυραζιναμίδη (Z) 1 Χ 102 – 104

Κινολόνες 1 Χ 105 – 106

Άλλα 1 Χ 103 – 106

Φάρμακο Αριθμός μικροβίων

Ισονιαζίδη (Ι) 1 Χ 105 – 106

Ριφαμπικίνη (R) φάρμακα 1 X 107 – 108

Στρεπτομυκίνη (S) 1ης 1 X 105 – 106

Εθαμβουτόλη (Ε)             γραμμής 1 Χ 105 – 106

Πυραζιναμίδη (Z) 1 Χ 102 – 104

Κινολόνες 1 Χ 105 – 106

Άλλα 1 Χ 103 – 106



Φάρμακα 2ης γραμμής θεραπείαςΦάρμακα 2ης γραμμής θεραπείας

• Καναμυκίνη
• Καπρεομυκίνη
• Αμικασίνη
• Κυκλοσερίνη
• Παρα-αμινοσαλικυλικό
οξύ (PAS)

• Θειακεταζόνη
• Λινεζολίδη (;)

• Καναμυκίνη
• Καπρεομυκίνη
• Αμικασίνη
• Κυκλοσερίνη
• Παρα-αμινοσαλικυλικό
οξύ (PAS)

• Θειακεταζόνη
• Λινεζολίδη (;)

• Εθειοναμίδη-
προθειοναμίδη

• Κινολόνες:
- σιπροφλοξασίνη
- οφλοξασίνη
- λεβοφλοξασίνη
- σπαρφλοξασίνη
- μοξιφλοξασίνη

• Εθειοναμίδη-
προθειοναμίδη

• Κινολόνες:
- σιπροφλοξασίνη
- οφλοξασίνη
- λεβοφλοξασίνη
- σπαρφλοξασίνη
- μοξιφλοξασίνη



Θεραπευτικά σχήματαΘεραπευτικά σχήματα

1. Αρχική θεραπεία με ευαισθησία στα φάρμακα: 2IRZ/4IR

2.    Με πιθανότητα αντοχής στην ισονιαζίδη, στην αρχική φάση
προστίθεται εθαμβουτόλη

3.     Αν δεν μπορεί να χορηγηθεί
- πυραζιναμίδη (Ζ): 2IRE/7IR
- ισονιαζίδη (Ι): 2REZ/7RE
- ριφαμπικίνη (R): 2IEZ/7IE
- εθαμβουτόλη: 2IRZS/4IR

1. Αρχική θεραπεία με ευαισθησία στα φάρμακα: 2IRZ/4IR

2.    Με πιθανότητα αντοχής στην ισονιαζίδη, στην αρχική φάση
προστίθεται εθαμβουτόλη

3.     Αν δεν μπορεί να χορηγηθεί
- πυραζιναμίδη (Ζ): 2IRE/7IR
- ισονιαζίδη (Ι): 2REZ/7RE
- ριφαμπικίνη (R): 2IEZ/7IE
- εθαμβουτόλη: 2IRZS/4IR



Ημερήσιες δοσολογίεςΗμερήσιες δοσολογίες

• Ισονιαζίδη 5 mg/kg (μέχρι 300mg)

• Ριφαμπικίνη 10 mg/kg (μέχρι 600mg)

• Πυραζιναμίδη 15-30 mg/kg (μέχρι 2 g)

• Εθαμβουτόλη 15-20 mg/kg

• Στρεπτομυκίνη 15-20 mg/kg (μέχρι 1 g)

• Ισονιαζίδη 5 mg/kg (μέχρι 300mg)

• Ριφαμπικίνη 10 mg/kg (μέχρι 600mg)

• Πυραζιναμίδη 15-30 mg/kg (μέχρι 2 g)

• Εθαμβουτόλη 15-20 mg/kg

• Στρεπτομυκίνη 15-20 mg/kg (μέχρι 1 g)



Ανεπιθύμητες δράσεις των αντιφυματικών
φαρμάκων

Ανεπιθύμητες δράσεις των αντιφυματικών
φαρμάκων

• Ισονιαζίδη Ηπατίτιδα, περιφερική νευροπάθεια, πελάγρα
υπερευαισθησία δέρματος

• Ριφαμπικίνη Ηπατίτιδα, υπερευαισθησία και φωτοευαισθησία
δέρματος, μείωση της δραστικότητας των αντι-
συλληπτικών, αντιπηκτικών και υπογλυκαιμικών
φαρμάκων, γριπώδης συνδρομή, θρομβοκυττοπε-
νική πορφύρα, ασθμοειδής δύσπνοια, αιμολυτική
αναιμία, οξεία νεφρική ανεπάρκεια

• Πυραζιναμίδη Αρθραλγία, ουρική αρθρίτιδα, ναυτία, ανορεξία, 
ηπατίτιδα, υπερευαισθησία του δέρματος, γενικευ-
μένες αντιδράσεις

• Στρεπτομυκίνη Αιθουσαίες διαταραχές, κώφωση, ίλιγγο, απλαστική
αναιμία, ακοκκιοκυτταραιμία

• Εθαμβουτόλη Οπτική νευρίτιδα, ναυτία, περιφερική νευροπάθεια
υπερευαισθησία (σπάνια) 

• Ισονιαζίδη Ηπατίτιδα, περιφερική νευροπάθεια, πελάγρα
υπερευαισθησία δέρματος
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δέρματος, μείωση της δραστικότητας των αντι-
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ηπατίτιδα, υπερευαισθησία του δέρματος, γενικευ-
μένες αντιδράσεις

• Στρεπτομυκίνη Αιθουσαίες διαταραχές, κώφωση, ίλιγγο, απλαστική
αναιμία, ακοκκιοκυτταραιμία

• Εθαμβουτόλη Οπτική νευρίτιδα, ναυτία, περιφερική νευροπάθεια
υπερευαισθησία (σπάνια) 



Αντοχή: ορισμοί σε σχέση με την προέλευσή τηςΑντοχή: ορισμοί σε σχέση με την προέλευσή της

• Πρωτοπαθής αντοχή: η εξ αρχής αντοχή στην θεραπεία σε
άτομα που δεν υποβλήθηκαν προηγουμένως σε αντι-ΤΒ αγωγή

• Δευτεροπαθής αντοχή: η αντοχή που εμφανίζεται κατά τη
διάρκεια της θεραπείας ή σε άτομα που είχαν ήδη υποβληθεί
σε αντι-ΤΒ αγωγή

• Συνολική αντοχή: το άθροισμα της πρωτοπαθούς και
δευτεροπαθούς αντοχής

• Μεταφερόμενη αντοχή: το ποσοστό διασποράς μικροβιακών
στελεχών με κλινικά σημαντικά πρότυπα αντοχής (μεταφορά
κλώνων)  

• Πρωτοπαθής αντοχή: η εξ αρχής αντοχή στην θεραπεία σε
άτομα που δεν υποβλήθηκαν προηγουμένως σε αντι-ΤΒ αγωγή

• Δευτεροπαθής αντοχή: η αντοχή που εμφανίζεται κατά τη
διάρκεια της θεραπείας ή σε άτομα που είχαν ήδη υποβληθεί
σε αντι-ΤΒ αγωγή

• Συνολική αντοχή: το άθροισμα της πρωτοπαθούς και
δευτεροπαθούς αντοχής

• Μεταφερόμενη αντοχή: το ποσοστό διασποράς μικροβιακών
στελεχών με κλινικά σημαντικά πρότυπα αντοχής (μεταφορά
κλώνων)  



Αντοχή: ορισμοί σε σχέση με την έκτασή τηςΑντοχή: ορισμοί σε σχέση με την έκτασή της

• Μονοαντοχή: η αντοχή σε ένα από τα 5 πρωτεύοντα
αντιφυματικά φάρμακα

• Πολυαντοχή (MDR): η αντοχή στη ριφαμπικίνη και ισονιαζίδη
(και ενδεχομένως σε επιπλέον φάρμακα)

• Εκτεταμένη αντοχή (XDR): αντοχή στη ριφαμπικίνη, ισονιαζίδη
και φθοριοκινολόνες και επιπλέον σε ένα τουλάχιστον από τα
τρία ενέσιμα φάρμακα δεύτερης γραμμής δηλ. αμικασίνη, 
καναμυκίνη, καπρεομυκίνη

• Παναντοχή (XXDR): αντοχή σε όλα τα διαθέσιμα αντιφυματικά
φάρμακα

• Μονοαντοχή: η αντοχή σε ένα από τα 5 πρωτεύοντα
αντιφυματικά φάρμακα

• Πολυαντοχή (MDR): η αντοχή στη ριφαμπικίνη και ισονιαζίδη
(και ενδεχομένως σε επιπλέον φάρμακα)

• Εκτεταμένη αντοχή (XDR): αντοχή στη ριφαμπικίνη, ισονιαζίδη
και φθοριοκινολόνες και επιπλέον σε ένα τουλάχιστον από τα
τρία ενέσιμα φάρμακα δεύτερης γραμμής δηλ. αμικασίνη, 
καναμυκίνη, καπρεομυκίνη

• Παναντοχή (XXDR): αντοχή σε όλα τα διαθέσιμα αντιφυματικά
φάρμακα



H θεραπεία της ανθεκτικής σε 1 φάρμακο
φυματίωσης

H θεραπεία της ανθεκτικής σε 1 φάρμακο
φυματίωσης

Αντοχή Αρχική φάση Διάρκεια Δεύτερη φάση Διάρκεια θεραπείας
σε:                                                   (μήνες)                                             (μήνες) 

Ισονιαζίδη RIF, PRZ, EMB, SM       2            RIF, EMB 7-10

Ριφαμπικίνη ΙΝΗ, PRZ, EMB, SM      2               INH, EMB                   10-16

Πυραζιναμίδη PRZ, RIF, EMB, SM     2               INH, RIF                        7

Εθαμβουτόλη INH, RIF, PRZ, SM       2               INH, RIF                        4

Στρεπτομυκίνη INH, RIF, PRZ, EMB  2             INH, RIF                       4

Αντοχή Αρχική φάση Διάρκεια Δεύτερη φάση Διάρκεια θεραπείας
σε:                                                   (μήνες)                                             (μήνες) 

Ισονιαζίδη RIF, PRZ, EMB, SM       2            RIF, EMB 7-10

Ριφαμπικίνη ΙΝΗ, PRZ, EMB, SM      2               INH, EMB                   10-16

Πυραζιναμίδη PRZ, RIF, EMB, SM     2               INH, RIF                        7

Εθαμβουτόλη INH, RIF, PRZ, SM       2               INH, RIF                        4

Στρεπτομυκίνη INH, RIF, PRZ, EMB  2             INH, RIF                       4



Συνιστώμενη αγωγή σε ασθενείς με ανθεκτική
φυματίωση σε περισσότερα φάρμακα

Συνιστώμενη αγωγή σε ασθενείς με ανθεκτική
φυματίωση σε περισσότερα φάρμακα

Αντοχή σε:            Συνιστώμενη αγωγή Διάρκεια αγωγής Σχόλια

ΙNH, SM RIF, PRZ, EMB, AK* 6-9 μήνες Ανταπόκριση ~ 100%
<5% υποτροπή

INH, EMB (+/-SM) RIF, PRZ, FQN, AK* 6-12 μήνες Ανάλογη ανταπόκριση

INH, RIF (+/-SM) PRZ, EMB, FQN, AK* 18-24 μήνες χειρουργική θεραπεία;

INH, RIF, EMB PRZ, FQN, AK, + 2** 24 μήνες μετά χειρουργική θεραπεία;
(+/-SM) την αρνητικοποίηση
INH, RIF, PRZ EMB, FQN, AK, +2** 24 μήνες μετά χειρουργική θεραπεία;
(+/-SM) την αρνητικοποίηση
INH, RIF, PRZ, EMB FQN, AK, +3** 24 μήνες μετά χειρουργική θεραπεία;
(+/-SM) την αρνητικοποίηση

*Αντοχή σε ΑΚ, SM, KAN: δοκιμάστε καπρεομυκίνη
** Επιλογή μεταξύ εθειοναμίδης, κυκλοσερίνης, PAS, κλοφαζιμίνης, αμοξ/κλαβουλανικό

Αντοχή σε:            Συνιστώμενη αγωγή Διάρκεια αγωγής Σχόλια

ΙNH, SM RIF, PRZ, EMB, AK* 6-9 μήνες Ανταπόκριση ~ 100%
<5% υποτροπή

INH, EMB (+/-SM) RIF, PRZ, FQN, AK* 6-12 μήνες Ανάλογη ανταπόκριση

INH, RIF (+/-SM) PRZ, EMB, FQN, AK* 18-24 μήνες χειρουργική θεραπεία;

INH, RIF, EMB PRZ, FQN, AK, + 2** 24 μήνες μετά χειρουργική θεραπεία;
(+/-SM) την αρνητικοποίηση
INH, RIF, PRZ EMB, FQN, AK, +2** 24 μήνες μετά χειρουργική θεραπεία;
(+/-SM) την αρνητικοποίηση
INH, RIF, PRZ, EMB FQN, AK, +3** 24 μήνες μετά χειρουργική θεραπεία;
(+/-SM) την αρνητικοποίηση

*Αντοχή σε ΑΚ, SM, KAN: δοκιμάστε καπρεομυκίνη
** Επιλογή μεταξύ εθειοναμίδης, κυκλοσερίνης, PAS, κλοφαζιμίνης, αμοξ/κλαβουλανικό





Lee M, et al. N Engl J Med 2012; 367: 1508-18



Πότε χορηγούνται κορτικοειδή στη φυματίωση;Πότε χορηγούνται κορτικοειδή στη φυματίωση;

• Φυματιώδης μηνιγγίτις: συνιστάται από παιδίατρους για την
αποφυγή ανάπτυξης υδροκεφαλίας

• Κεχροειδής φυματίωση: σε βαριά ασθενείς για την παροχή
συμπτωματικής ανακούφισης. Δεν επηρεάζει ουσιαστικά την
πρόγνωση

• Φυματιώδης περικαρδίτις: για τη μείωση του κινδύνου
συμφυτικής περικαρδίτιδας και την αποφυγή της υποβολής σε
χειρουργική επέμβαση

• Φυματιώδης μηνιγγίτις: συνιστάται από παιδίατρους για την
αποφυγή ανάπτυξης υδροκεφαλίας
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• Υπάρχουν διαφορές απόψεων για τον τύπο και το όφελός της σε
διάφορες ομάδες κινδύνου

• Είναι σίγουρα απαραίτητη σε άτομα με:
- φυματίωση και AIDS
- πρόσφατη μόλυνση (ιδίως παιδιά)
- ακτινολογικά ευρήματα συμβατά με υπολειμματική ΤΒ

• Η χημειοπροφύλαξη με ισονιαζίδη έχει βέλτιστη διάρκεια 9 μήνες

• Πιθανά ίδια αποτελεσματικότητα έχει το σχήμα 2RZ

• Το σχήμα ριφαπεντίνης –ισονιαζίδης σε εφ’ άπαξ εβδομαδιαία
χορήγηση Χ 12 (DOT) είναι αποτελεσματικό
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O εμβολιασμός με BCGO εμβολιασμός με BCG

• Προσφέρει υψηλή προστασία έναντι της φυματιώδους μηνιγγίτιδας
και της κεχροειδούς φυματίωσης (75-86%). Η συνολική προστασία
είναι μέτρια (50%)

• Δεν προφυλάσσει από τη μόλυνση ούτε προστατεύει από την
επανενεργοποίηση της νόσου

• Ακόμη και με τις καλύτερες συνθήκες δεν έχει επίπτωση στον
βαθμό ενδημικής παρουσίας της φυματίωσης, ούτε στον ετήσιο
αριθμό των κρουσμάτων

• Χρήσιμος σε χώρες με υψηλή ενδημική νόσο

• Δεν είναι χρήσιμος (σαν μαζικό μέτρο) σε χώρες με χαμηλή
ενδημική φυματίωση
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