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TUBERKULOZA POHLEDEM MODERNI
UROLOGIE

MUDr. Marek Schmidt
Urologicka klinika FN Motol, Praha

Tuberkuldza patfi mezi infekéni onemocnéni, jejichz vyskyt se v zapadnich zemich v druhé poloviné 20. stoleti dramaticky
snizil. V soucasnosti v§ak rostouci migrace obyvatelstva, imunosupresivni Ié¢ba, pandemie AIDS a celosvétové nekoordi-
novana antituberkuldzni terapie v sobé skytaji nebezpe¢i riistu incidence v zemich, kde je tuberkul6za vzacna. Epidemiolo-
gické udaje neprokazuji zvysSeny vyskyt tuberkuldzy v zapadni a stfedni Evropé, nicméné vzhledem k nardstajicimu poétu
pfipad( u cizincd bychom pfi diagnostice urologickych onemocnéni méli pomyslet i na jejich mozny specificky plivod.
Clanek uvadi zakladni prehled patogeneze urogenitalni tuberkulézy, souéasnych diagnostickych moznosti a nové trendy
v konzervativni a chirurgické Iécbé.

Kli¢ova slova: urogenitalni tuberkuléza, specificka infekce, Mycobacterium tuberculosis, patogeneze, diagnostika, antitu-
berkulotika.

TUBERCULOSIS FROM THE VIEWPOINT OF MODERN UROLOGY

Tuberculosis is infectious disease with dramatic decrease of incidence in second half of 20™ century in western countries.
Increasing migration, inmunosupressive therapy, pandemia of AIDS and worldwide uncontrolled use of antituberculotics
contains threat of importation to countries, where tubreculosis is rare at present. Epidemiological data still doesnt reflect
increased number of patients with tubercusolosis but high rate of imported cases in foreigners should leads urologists to
give thought to specific disease in urological diagnostics.

Article includes basic overview of pathogenesis of urogenital tuberculosis, current diagnosticals and new trends in con-
servative treatment and surgery.

Key words: urogenital tuberculosis, specific infection, Mycobacterium tuberculosis, pathogenesis, diagnostics, antituber-

culotics.

Uvod

Tuberkuléza byla v minulosti vyznamnym
medicinskym a socidlnim fenoménem. Jesté
ve tficatych letech 20. stoleti drzela v CSR
primat jako nejCastéjsi pfic¢ina umrti. Po rapid-
nim Ustupu incidence TBC odbornd vefejnost
podiehla iluzi, Ze se jednd o vzacné onemoc-
néni, které si nezaslouzi vyjime¢nou pozornost
amnoho Iékafli jiz nebere tuberkulézu v dvahu
pfedevsim pfi diferenciélni diagnostice. Diky
otevieni hranic, zvySené migraci obyvatel vy-
chodni Evropy a Asie, rozvoji pandemie AIDS,
narlistu toxikomanie a imunosupresivni 1é¢by
vSak problém TBC nabyva na aktuélnosti (15).

UrogenitaIni tuberkuldza je stéle druhou nej-
Cast&jSi mimoplicni formou tuberkuldzy. Jeji pa-
togeneza byla popséna Medlarem v roce 1926,
ktery na skupiné 30 pacientd, zemrelych na plic-
ni TBC, prokézal bilateraini mikroskopickeé léze
ledvinné kary. Potvrdil tak hypotézu o hemato-
gennim Sifeni mykobakteridini infekce (8).

tak se kazdoroCné snizuje i vyskyt urogenital-
nich forem (tabulka 1).

Pfestoze je TBC v rozvojovych zemich po-
mérné ¢astym onemocnénim, jeji urogenitaini
forma je zde vzacna.

Patogeneze

TéméF vSechny pfipady mykobakteridlni
infekce jsou zplUsobené inhalaci aerosolu ob-
sahujiciho kapénky s mykobakteriemi. Ty se
nasledné usazuji v plicnich alveolech a zpuso-
buji primarni plicni onemocnéni. Kize a sliz-
nice jsou viéi TBC infekci odolné. Pfipady
infekce pfimym kontaktem (napf. tuberkuléza
penisu) jsou vzacné. Kontaminované pfedmé-
ty nehraji v pfenosu zadnou roli (2, 18). Tuber-
kulézni postizeni vznikd hematogenni infekci
ledviny nebo nadvarlete, vzacnéji prostaty.
Tyto organy byvaji nazyvany ,branami vstupu
mykobakterii do urogenitéiniho traktu.

Pfesto byly v literatufe popséany pfipady
izolovaného postizeni jinych organl (varle,
penis).

Ledvina

Tuberkuldéza ledvin je obvykle zplisobend
aktivaci hematogenné zanesené infekce. K té
mohlo dojit u pacienta o fadu let dfive, myko-
bakteria pak pfezivala v organizmu a k reakti-
vaci do$lo az vlivem rliznych okolnosti.

Mykobakteria pronikaji v ledvindch do
parenchymu periglomeruldrné, kde vytvareji
léze s pfitomnosti polymorfonuklear, leuko-
cytl a makrofagl. Vzniké specificky granulom,
ktery obsahuje Langhansovy obrovské burky,
ohrani¢ené lymfocyty a fibroblasty s centraini
kasedzni nekrézou. Jeho dalsi vyvoj zavisi na
intenzité infekce, virulenci mykobakterii a obra-
nyschopnosti hostitele. Pokud je zastavena
intracelularni reprodukce mykobakterii, 1éze se

Tabulka 1. Vyskyt urogenitalnich forem tuberkulézy v Ceské republice 1990-2001

urogenitalni TBC

Epidemiologie rok
Urogenitélni forma tuberkuldzy je rovno- muzi zeny
mérné rozlozena mezi pohlavimi. Nepostihuje 1990 30 20
tedy muze dvakrat ¢astéji, jako je tomu uforem 1995 18 19
o§tatn|’ch. :Jejl'lvyskytje v sguéafné dobé \./’ZE’-'IC- 1999 17 o5
ny ale nar(ista procento pfipadl vyskytujicich
e A . e 2000 16 15
se u cizincl. V Ceské republice pocet pfipadl
2001 10 24

tuberkuldzy od roku 1970 trvale klesa. Stejné
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hoji fibrozni tkani a kalcifikacemi. Pfi pokracuji-
cim mnozeni propada centrum granulomu kase-
6zni nekrdze kterd se jesté mize ohranicit a kal-
cifikovat. Zvétsujici se kasedzniloziska, ulozena
predevsim v papilach dfené, se mohou oteviit
do dutého systému ledviny. Podle objemu léze
tim vznikd ulcerdzni &i ulcerokaverndzni forma
renalni TBC, kterd méni tuberkuldzu ledvin v
otevienou a je pfedpokladem jeji dalSi kanaliku-
[&mi progrese do mocovych cest.

Zprvu granulomatdzni a posléze ulcerdzni
postizeni krékd kalichl, panviéky a pyeloure-
teralniho pfechodu se hoji fibréznim jizvenim.
To pak zplsobuije striktury kalichovych kréka,
sekundarni dilataci kalichl, redukci objemu
panviky a jizevnaté zuzeni pelviureterainiho
pfechodu. Postupujici zmény mohou vytvofit az
tuberkulézni pyonefrézu a tmelovou ledvinu.

Casta je pak pfitomnost kalcifikaci v led-
viné (14). Témér tfetina rozséhlych kalcifikaci
v ledviné obsahuje vitalni mykobakteria (19).

Mocovod

Postizeni mocovodid je vzdy nasledkem
kanalikularniho Sifeni renéini mykobakterialni
infekce. Nejcastéji byva postizena ureterove-
zikdlni junkce. Pfi postizeni celého mocovodu
je jeho sténa difuzné poSkozena ulceracemi,
fibréznimi 1ézemi a strikturami. Ledvina je
vétSinou afunkéni s hojnymi kalcifikacemi.
Nefroureterektomie je v takovych pfipadech
jedinym moznym FeSenim.

Mocovy méchy¥

TBC infekce moCového méchyfe je praktic-
ky bez vyjimky descendentni pfi rendlni TBC.
Casngjsi stadium se projevuje predevsim zmé-
nami v oblasti ureteralniho Usti. Zde mizeme
formach mohou podslizni¢ni specifické granu-
lomy i kompletné obstruovat mo¢ovod. Po jejich
rozpadu je sliznice mo¢ového méchyfe nepravi-
delné ulcerovanad, povrchni viedy s centralnim
zarudnutim jsou ohraniCené granulacemi. Zanét
mize progredovat do stény méchyre, kde hoje-
ni nahrazuje svalovinu fibrézni tkéni. Maximum
fibréznich zmén je vZdy okolo ureterélnich usti,
které ztraceji antirefluxni vlastnosti, stavaji se
rigidnimi a nabyvaji tvaru golfové jamky. Mohou
byt pfitomny kalcifikace a az pseudotumorézni
slizni¢ni zmény. Pfi rozséhlém a mohutném po-
stizeni byly pfed desetiletimi ojedinéle popsany
i rektovezikalni pistéle.

Nadvarle

Tuberkuléza nadvarlete je zpdsobena he-
matogenni infekci. Soucasna rendlni tuberkul-
za neni tedy podminkou. Onemocnéni obvykle
zaCina v oblasti kaudy, diky bohat$imu cévnimu
zasobeni (13). Projevuje se obvykle jako uporna
epididymitida, nereaguijici adekvatné na zvyk-
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lou antibiotickou terapii. Nelééend tuberkuléza
nadvarlete pfechazi sekundarné na varle.

Tuberkuldzni granulomy s centralnimi ka-
zeo6znimi nekrézami se mohou provalit nave-
nek a projevit se koznimi pistélemi.

Prostata, semenné vacky

Ackoliv primarni tuberkuldza prostaty byva
vzécnosti, neni pfekvapenim, je-li postizena
izolované. Charakteristicka je pfitomnost gra-
nulomU, kavitaci s kazedzni nekrdzou, fibroz-
nich zmén a kalcifikaci. Tuberkuldzni infekce
C¢asto pfechazi do semennych vackd, kde se
obvykle projevuje jako empyém nebo svrasté-
&, fibrdzné zménéné vezikuly.

Penis, mocova trubice

Tuberkuldza penisu je velmi vzacna, ac-
koliv pfed mnoha lety byla celkem béZznou
komplikaci ritudlnich cirkumcizi. Primarni in-
fekt penisu se objevuje po koitu s partnerkou,
trpici aktivni genitéini formou TBC. Infekce se
projevuje povrchovymi viedy na glandu, vyvo-
lavajicimi Casto podezfeni na maligni etiologii.
Neékdy se tuberkuléza penisu projevuje nodu-
[arnimi zménami (12) nebo i ulceraci kaverndz-
nich téles.

Tuberkuldza uretry je vzacnd. K infekci
dochdzi descendentnim Sifenim z hornich mo-
Covych cest nebo pii pokrocilé TBC penisu. Pro-
jevuje se piitomnosti granulomd a ulceraci na
sliznici a nasledné tvorbou vicegetnych striktur.

Klinicky obraz

Urogenitalni tuberkuléza nemd typicky
klinicky obraz. Az 20% nemocnych je zcela
asymptomatickych. Projevy onemocnéni jsou
rizné podle pokrocilosti onemocnéni, zpliso-
bu aktivace i mista primamni nakazy. Diagndzu
vétSinou stanovi az laboratorni &i zobrazovaci
metody.

Primarni projevy jsou nespecifické: nechu-
tenstvi, ubytek hmotnosti, slabost, subfebrilie,
nocni poceni a dlouhodobé mikéni symptomy.
Lumbalgie nebo rendlni koliky jsou vzécné
a vyskytuji se méné nez v 10% pfipada. Kli-
nicky nalez na ledvinéch je chudy. MiZe byt
pfitomna palpacni bolestivost nebo hmatna
zvétend ledvina.

Pfi rozséhlém postizeni mocového mé-
chyfe dominuji strangurie, tenesmy, bolesti za
sponou, hematurie a pfitomnost kalné moce.
Pfi vySetfeni per rectum byva zvétSena, zdu-
feld, palpacné citliva prostata. Lze identifikovat
mékké infiltraty prostaty, nebo hrboly a speci-
fické uzly. Hmatny zvétSeny, bolestivy semen-
ny vacek byva zndmkou empyému.

Tuberkuldzni epididymitida se mdze proje-
vit primarné hydrokélou, hemospermii, otokem
a bolestivosti nadvarlete, tuhym infiltrdtem
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ve skrotu, pozdgji postizenim varlete a koznimi
pistélemi. Kazda skrotalni pistél je potencialné
tuberkuldzni a jeji pfitomnost by vzdy méla in-
dikovat cilené vySetieni na specifickou infekci.

Podezielé 1éze penisu jsou indikaci k bi-
optickému vySetfeni, které vétSinou spolehlivé
stanovuje diagndzu.

Laboratorni ndalez

do jisté miry typickym pro tuberkuldzu, je
abakteridlni (,sterilni“) pyurie — pfitomnost &et-
nych leukocytli v mo¢ovém sedimentu pfi sou-
¢asné negativni rutinni kultivaci. Sekundarni
nespecifickd superinfekce je vSak pfitomna
az ve 20% pfipadd. Nespecifickym nélezem
byva mikroskopicka hematurie. Krevni obraz
je obvykle normaini a sedimentace zvySena.
Znamky rendlni insuficience se vyskytuiji az pfi
extenzivnim, bilateralnim postizeni ledvin.

Mikroskopické vySetfeni je zaloZzeno na mor-
fologickych vlastnostech mykobakterii. Uskalim
mikroskopie je sporadicky vyskyt mykobakterii
v moci. Proto, mame-li podezieni na mykobakte-
ridini infekci, nevahame vySetfeni opakovat.

Kultivace je obtiznym ukolem a neni kom-
plikovana pouze malym poctem mykobakterii
v modi, ale je téz limitovéana nepfiznivymi fak-
tory transportu, kvalitou pGdy atd. Kultivace
se provadi na specidlnich vajecnych pidach
(Léwenstein-Jensenova, éulova). Hodnoti se
poCet, vzhled a pigmentace kolonii. Vysledky
se odeditaji za 3, 6 a 12 tydn(. Mo¢ na kultiva-
ci je nutné odebirat za pfisné sterilnich kautel,
transportuje se za idedinich podminek na speci-
alnich pldach a inokulace by méla byt provede-
na co nejrychleji. Doporucuje se odbér 100 ml
z prvni ranni moce, miniméné 5 dni po sobé.
Existuji pfipady, kdy az v desatém vzorku byla
prokdzana mykobakteridini infekce. Je tfeba
pamatovat na 20% pravdépodobnost sekun-
darni nespecifické infekce. Néktera antibiotika
(tetracyklin, fluorochinolony) maji mykobakte-
riostaticky resp. mykobaktericidni efekt. Rov-
nocennym materidlem ke kultivaci je i sperma
a prostaticky sekret.

V poslednich letech se jako metoda prvni
volby prosazuje polymerazova fetézova reak-
ce (PCR). Tato metoda, schopna amplifikovat
i minimalni mnoZstvi genové sekvence, muze
detekovat i malé mnozstvi mykobakterii (1-10)
do 48 hodin. Je specificka pro M. tuberculo-
sis a M. bovis a nevykazuje zkfizené reakce
s ostatnimi mykobakteriemi. Nespravné nega-
tivni je pouze v 5% pfipadu (6).

Zobrazovaci a instrumentdlni
metody

Zé&kladni a nejcennéjSi zobrazovaci me-
todou v diagnostice tuberkuldzy zistava vylu-
Covaci urografie. Pfesto pouze pokro€ily ndlez

Ve

o

Vd

o

PREHLEDNE CLANKY

243



Ve

4

Vd

N

PREHLEDNE CLANKY

244

Tabulka 2. Ctyfmésiéni rezim Iééby urogenitalni TBC (Gow 1999)

1.-2. mésic

Pyrazinamid (25 mg/kg/den)
Izoniazid (300 mg/den)
Rifampicin (450 mg/den)

3.-4. mésic

Izoniazid (600 mg, 3x tydng)
Rifampicin (9000 mg, 3x tydné)

Tabulka 3. Ctyfmésiéni Iééebny rezim urogenitalni TBC pfi extenzivni infekci nebo

vyrazné mikéni symptomatologii (Gow 1999)

1.-.2 mésic

Streptomycin (1 g/den)
Pyrazinamid (25 mg/kg/den)
Izoniazid (300 mg/den)
Rifampicin (450 mg/den)

3.-4. mésic

Izoniazid (600 mg, 3x tydné)
Rifampicin (9000 mg, 3x tydné)

Obrazek 1. Tuberkulézni postizeni pravé ledviny - CT

je pro TBC patognomonicky. Jiz na nativnim
nefrogramu je mozné pozorovat ¢etné kalcifi-
kace v oblasti ledvin, moc¢ovodi i mocového
méchyfe nebo zastfeni stinu ledviny a m. pso-
as perinefritickym abscesem. Pfi vylu¢ovaci
fazi jsou jiz typické ulcerace kalicht (tzv. moly
vykousané — moth-eaten), striktury infundibul
kalich(i, mald svrastéla panvicka, kaverny spo-
jené s kalichy a parenchymové jizvy. Kalichy
mohou byt deformované a nékdy amputovany.
Pokrogily stav m{ize vyustit az v obraz afunkce
ledviny — autonefrektomie (17).

Mocovod vlivem Eetnych striktur a kalcifika-
ci nabyva ,obrazu rizence”. V celé délce je pa-
trné ztluSténi a rigidni zkraceni, avSak dilatace
nebyva pfitomna (5). Nékdy je patrny i vezikou-
reteralni reflux z inkompetence usti mo¢ovodu.
Mocovy méchyi byva postizen ¢etnymi kalcifi-
kacemi, jsou pfitomné i defekty ndpiné, zesilena
sténa a redukovana kapacita. V oblasti prostaty
mohou byt patrné ¢etné kalcifikace.

VySe popsané zmény mohou byt pfi vy-
Setfeni vyjadreny rlizné. Zavisi pfedevsim na

stupni postizeni a rozsahu infekce. Negativni
nélez na IVU diagnézu TBC nevylucuje.

Ostatni zobrazovaci metody jsou v diagnos-
tice urogenitélni tuberkulézy malo senzitivni. So-
nografie detekuje az pokrocilé zmény, jako jsou
kalcifikace nebo prstenec dilatovanych kalicht
bez zfetelné panvicky. Vyjimkou neni ani normdl-
ni sonograficky obraz pfi afunkéni ledving.

Stejné tak pocitatova tomografie popisuje
az pokrocCilé zmény a obraz neni pro tuberku-
I6zu typicky. Pfesto mlze pfinést informace
0 pokrogilosti onemocnéni a rozsahu destruk-
ce tkané ledviny.

Ostatni zobrazovaci vySetfeni, jako MRI,
renovasografie nebo radioizotopova vySetfeni,
maji jen podruzny vyznam.

Endoskopickéd vySetieni jsou vyznamnd
pfi urCovani rozsahu postizeni, ale pfindSeji
i moznost odbéru bioptického materidlu z mo-
Cového méchyfe nebo selektivni odbér moce
z mocovodu. Biopsie sliznice moCového mé-
chyfe je vak kontraindikovana pfi akutni TBC
cystitis a pfi extenzivnim postizeni sliznice pfi
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Obrazek 2. Extenzivni kalcifikace pravé
ledviny - nativni nefrogram

Obrazek 3. Tuberkulézni postizeni mocového
méchyre - vyluéovaci urografie

Obrazek 4. Striktura infundibula dolniho
kalichu, striktura proximalniho tiseku mo¢o-
vodu - vyluCovaci urografie

inkompetenci ureterédlnich usti. Je ji mozno
provést jen v dostate¢né vzdalenosti od nor-
maliniho ureteralniho usti.

Ascendentni ureteropyelografie pfinasi
pfesnou informaci o stavu mocovodu prede-
v8im u afunkéni ledviny.
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Lééba

Terapie urogenitalni tuberkuldzy se v sou-
Casné dobé opira predevsim o antituberkuloti-
ka. Ablativni a rekonstrukéni chirurgie je vSak
dosud nepostradatelna.

Konzervativni lécba

Tak jako pfi ostatnich formach TBC jsou
zékladem lécby izoniazid, rifampicin, pyrazina-
mid, streptomycin a etambutol.

O IéCebném rezimu a nutné délce medika-
ce nepanuje v pfipadé urogenitalni TBC jed-
nota a univerzalni akceptovany lécebny rezim
dosud neexistuje. Posledni navrhovana sché-
mata vyuzivaji kombinace 3 antituberkulotik
a délka reZzimG se pohybuje okolo 4-6 mésic(.
Gow (1998) doporucuje 4mésiéni cyklus s vy-
uzitim pyrazinamidu, izoniazidu a rifampicinu
(tabulka 2). Pfi rozséhlém postizeni ¢i vyrazné
mikéni symptomatologii pfidava k trojkombina-
ci streptomycin (tabulka 3). Ve svém soubo-
ru, Gitajicim 200 pacientd zaznamenal jediny
relaps onemocnéni. Souasné doporuéeni
American Thoracic Society je terapie trvajici
6-9 mésica.

Pouziti PAS (paraaminosalycilatu), etio-
namidu, cykloserinu, thiacetazonu a caprio-
mycinu by mélo byt vyhrazeno pro mnozici se
pfipady rezisistentnich mykobakterii.

Antituberkulotika aplikovand v jedné dévce
by méla byt podana na noc. To je cesta k maxi-
malni tolerabilité 1éCby pacientem a soutasné
dosazeni dostate¢né koncentrace antituber-
kulotik v organizmu (4, 7). Antituberkulotika
dosahuji snadno vysoké koncentrace v modi
ve v8ech orgdnech mocového Ustroji. Urogeni-
talni TBC odpovida na lécbu velice rychle. Jiz
po 2 tydnech u¢inné chemoterapie neni mozné
izolovat mykobakteria z mogi.

VyuZiti kortikoid( v Ié¢bé urogenitalni TBC
hraje roli pfedevim v prevenci vzniku a 1é¢bé
ureterdlnich striktur (4), které se jako kompli-
kace vyskytuji v 10% pfipad(. Doporuéuje se
prednisolon v dévce 20-60 mg denné.

Operacni lécba

Chirurgie je v 16¢bé urogenitalni TBC ne-
postradatelnd, pfedevsim v feseni nasledkd
onemocnéni. Kazdému operacnimu vyko-
nu by méla pfedchazet minimalné 6tydenni
chemoterapie. Preferovany jsou resekéni
a rekonstrukéni postupy se snahou o zacho-
vani maximalniho mnozstvi tkané, zejména u
pokrocCilého oboustranného postizeni. V né-
kterych pfipadech si v§ak stav vynucuje kom-
pletni odstranéni organu a to nej¢astéji ledviny
a nadvarlete.

Nefrektomie je indikovéna pfi afunkéni led-
viné s kalcifikacemi, pfi rozsahlém poSkozeni
ledviny se sou¢asnou hypertenzi nebo obstruk-
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ci pyeloureteralniho pfechodu a pfi sou¢asné
se vyskytujicim nadoru ledviny. Néktefi autofi
doporuéuji odstranéni kazdé afunkéni ledviny
(9, 10, 19). Pfes sterilni mo¢ je pfi afunkéni led-
viné Castd pretrvavajici aktivni TBC (1, 16). P¥fi
postizeni mo¢ovodu je vhodné jeho soucasné
odstranéni avS8ak dodateénd ureterektomie
neni indikovana.

Indikaci epididymektomie je kaseézni abs-
ces, neodpovidajici dostate¢né na terapii nebo
perzistujici otok nadvarlete. Pfi postizeni varlete
je metodou volby orchiektomie.

Rekonstrukéni chirurgie se tyka pfedevsim
ureterélnich striktur. PFi postizeni pyeloureteral-
niho pfechodu se primarné zavadi pigtail katétr
nebo nefrostomie. Po 6 mésicich chemoterapie
se stent odstrani, a pokud nedoslo ke zlepSe-
ni ndlezu, indikuje se pyeloplastika. Podobny
postup se uplatiiuje i pfi strikturach stfedni Ci
distalni tfetiny moCovodu. Rekonstrukce urete-
ru poté vyuziva riiznych technik (reimplantace,
Boariho plastika, psoas-hitch, ureterorafie) indi-
vidualné podle charakteru poskozeni mogovych
cest. Nékdy je nutné pfikrocit k nahradé ureteru
stfevni klickou. Své misto v terapii maji i prosté
balonové dilatace ureterdinich striktur a zave-
deni pigtail katétru jako trvalé feSeni (s jeho
pravidelnymi vyménami).

Pfi pfetrvavajicich vyraznych mikénich
obtizich, nereagujicich na konzervativni 1é¢bu,
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