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POPIS KRATICA

AIDS - eng. acquired immune deficiency syndrome - sindrom ste¢ene
imunodeficijencije

ALP- eng. alkaline phosphatase - alkalna fosfataza
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CT - eng. computed tomography - kompjutorizirana tomografija
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ESAT-6 - eng. early secretory antigenic target 6 - rani sekretorni antigen 6

FABER - eng. Flexion, ABduction and External Rotation - test fleksije, abdukcije i
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GGT- eng. gamma-glutamyltransferase - gama-glutamiltransferaza

HIV - eng. human immunodeficiency virus - virus humane imunodeficijencije
IFNy - eng. interferon gamma - interferon gama
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IL-12 - eng. interleukin 12 - interleukin 12
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MDR - eng. multidrug resistant - visestruko otporan na lijekove
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PCR - eng. polymerase chain reaction - lan¢ana reakcija polimeraze
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SZS - sredi$nji Zivéani sustav
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SAZETAK

KosStano-zglobna tuberkuloza

Sven Durdenié

Kostano-zglobna tuberkuloza je granulomatozna upala dijelova sustava za kretanje
izazvana acidorezistentnim bacilom Mycobacterium tuberculosis. Cini izmedu 10-
35% svih slu€ajeva izvanpluéne tuberkuloze pri ¢emu tuberkuloza kraljeSnice
odnosno Pottova bolest ¢ini 50-60% svih koStano-zglobnih oblika tuberkuloze.
Predilekcijska mjesta gdje nastaje infekcija su kosti i zglobovi koji nose tezinu tijela
kao Sto su kosti i zglobovi kraljeSnice, kuka, koljena i stopala. Prodor infekcije
olakSavaju stanja kao Sto su: slabljenje imunosnog sustava uslijed malnutricije,
infekcija humanim virusom imunodeficijencije, starija zivotna dob, kroni¢ne bubrezne
bolesti i ostala pridruzena stanja. Lokalizacija bolesti Pottove bolesti jest naj¢eS¢e u
podrucju torakalne kraljeSnice (65%), zatim lumbalne kraljeSnice (20%), cervikalne
(10%) te torakolumbalne kraljeSnice (5%). Kod ekstraspinalnog tuberkuloznog
artritisa najCeSce zahvaceni zglobovi su zglobovi kuka, sakroilijacni zglob, zglobovi
koljena te zglobovi stopala. Dijagnostika se postavlja anamnezom, klini¢kim
pregledom, mikroskopskim, citoloSkim i molekularnim metodama. RadioloSke metode
ukljuCuju rendgen, magnetsku rezonanciju i kompjutoriziranu tomografiju.
Konzervativha terapija sastoji se od propisivanja antituberkulotika, simptomatske
terapije i mjera jaCanja imuniteta. Ortopedsko lijeCenje uklju€uje imobilizacijske
tehnike te operativne postupke. U osnovne operativne postupke ubrajamo punkciju i
ekskohleaciju tuberkuloznog zarista, debridement i artrolizu zahvaé¢enog zgloba te
sinovektomiju. U slu€aju uznapredovale destrukcije kostiju i zgloba pristupa se

artroplastici ili artrodezi.

KLJUCNE RIJECI: kostano-zglobna tuberkuloza, Pottova bolest, ekstraspinalni

tuberkulozni artritis, antituberkulotska terapija, ortopedsko lijeCenje



SUMMARY

Bone and joint tuberculosis

Sven Durdenié

Bone and joint tuberculosis is a granulomatous inflammatory disease, caused by
acid-fast bacillus Mycobacterium tuberculosis, which affects the locomotor system. It
accounts for 10-35% of all cases of extrapulmonary tuberculosis while spinal
tuberculosis, i.e. Pott’s disease, accounts for 50-60% of all cases of bone and joint
tuberculosis. Predilection sites where infection occurs are the bones and joints which
carry weight such as bones and joints of the spine, hip, knee and foot. Conditions
which facilitate breach of the infection are: weakening of the immune system due to
malnutrition, human immunodeficiency virus infection, old age, chronic kidney
diseases and other associated conditions. The most common sites of Pott’s disease
are thoracic spine (65%), lumbar (20%), cervical (10%) and thoracolumbar spine
(5%). The most affected joints in the cases of extraspinal tuberculous arthritis are hip
joint, sacroiliac joint, knee joints and foot joints. Investigations include patient’s
medical history, physical examination, microscopy, cytology and molecular analysis.
Radiology procedures include X-ray, MRI and CT. Conservative therapy consists of
administration of antituberculotics, symptomatic treatment and boosting of the
immune system. Orthopedic treatment includes immobilization techniques and
surgical procedures. Basic surgical procedures include puncture and excochleation of
the tuberculous focus, debridement and arthrolysis of affected joint and synovectomy.
In case of advanced destruction of bones and joints, arthroplasty or arthrodesis are

performed.

KEY WORDS: bone and joint tuberculosis, Pott’s disease, extraspinal tuberculous

arthritis, antituberculous therapy, orthopedic treatment



1. UVOD

Tuberkuloza (hrv. suSica) je multisistemska, kroniCna, granulomatozna, zarazna
bolest najCeSce uzrokovana bacilom tuberkuloze, Mycobacterium tuberculosis, koja
ponajprije zahvaca pluca, ali moze zahvatiti i mnoge druge organe kao S$to su koza,
sredidnji Zivéani sustav (SZS), zglobovi, kosti, probavni sustav, limfni &vorovi i dr.
Manje Cesti uzrocCnici uklju€uju Mycobacterium africanum koja uzrokuje tuberkulozu u
zemljama Zapadne Afrike, zatim Mycobacterium bovis koja se prenosi putem mlijeka
zarazenog goveda te Mycobacterium microti koji prvenstveno uzrokuje tuberkulozu u
glodavaca i macaka (1). Mycobacterium tuberculosis obligatni je uzro€nik bolesti u
ljudi i Covjek je jedini prirodni domacin. Bolest se prenosi udisanjem inficiranog
aerosola koji nastaje pri govoru, kihanju i kasljanju. Bacili zatim dospijevaju u pluca
gdje se razmnozavaju, odakle krvlju mogu dospjeti u bilo koji organ u tijelu (2).
Tuberkuloza je oduvijek bila izazov Covje€anstva kroz povijest. Istrazivanja su
pokazala da je bacil tuberkuloze prezivio izmedu 40 000 i 70 000 godina, a postoji
hipoteza da je rod Mycobacterium star vise od 150 milijuna godina (3). Na egipatskim
mumijama starim oko 2400 godina pr.Kr. uoCeni su deformiteti kraljeSnice tipi¢ni za
Pottovu bolest. Predanti¢ki opisi tuberkuloze, nadeni na podru€ju Indije i Kine,
potjec€u iz vremena 3300-2300 godina pr.Kr. (4).

Bolest je u antickoj Grckoj bila dobro poznata po imenom ftiza. Hipokrat je ftizu
opisao kao bolest koja je osobito smrtonosna za mlade osobe, pritom vrlo precizno
opisuju¢i simptome i karakteristicne pluéne lezije. Skrofuloza, bolest koja zahvaca
cervikalne limfne Cvorove, opisana je u srednjem vijeku kao novi klinicki oblik
tuberkuloze (4).

U nekim europskim zemljama kao $to su Francuska i Engleska postojalo je
vjerovanje da samo dodir Clana kraljevske obitelji moze izlijeciti bolest. Engleski
lijecnik Benjamin Marten 1720. godine prvi put postavlja tezu o infektivnom podrijetiu
bolesti te se poc€inju osnivati sanatoriji za oboljele (4).

Godine 1882. poznati znanstvenik Robert Koch uspijeva identificirati, izolirati i
kultivirati bacil tuberkuloze u Zivotinjskom serumu te reproducirati bolest u

laboratorijskih Zivotinja (4). Ovo otkrice je bilo temelj kasnijem razvoju bacil Calmette-



Guerin (BCG) cjepiva, Selman Waksman streptomicina te svih kasnijih
antituberkulotika (4).

U danasnje vrijeme tuberkuloza i dalje predstavlja veliki javhozdravstveni problem,
ponajprije u nerazvijenim zemljama te zemljama jugoistoCne Azije gdje zahvaca
pretezito mlade stanovnistvo. Svjetska zdravstvena organizacija razvila strategiju
eradikacije bolesti do 2050. godine koja ukljuCuje daljnje usavrSavanje terapije,

dijagnostickih postupaka te prevencije (5).



2. EPIDEMIOLOGIJA

Tuberkuloza spada u deset najuCestalijih uzroka smrti u svijetu te druga po
uCestalosti smrti od infektivnih bolesti. Prema podacima Svjetske zdravstvene
organizacije, priblizno jedna Cetvrtina svjetske populacije zarazena mikobakterijom
tuberkuloze, ali nije oboljela, odnosno, €etvrtina populacije ima latentni oblik te nisu
prenosioci zaraze. Od aktivnog oblika tuberkuloze 2016. godine oboljelo je 10,4

milijuna ljudi, a 1,7 milijuna je umrlo (6).

U Hrvatskoj je tijekom 2016. godine bilo 486 sluCajeva oboljenja od tuberkuloze, od
Cega je od plu¢ne tuberkuloze oboljelo 437 osoba (89,9%), a 49 slu€ajeva oboljenja

od izvanpluc¢ne tuberkuloze (7).

Kostano-zglobna tuberkuloza (KZT) €ini izmedu 10% do 35% svih izvanpluénih oblika
tuberkuloze (8) pri Cemu tuberkuloza kraljeSnice, odnosno Pottova bolest, €ini 50-
60% svih oblika KZT (9) dok ostatak Cini ekstraspinalni tuberkulozni artritis
(monoartikularan, najées¢e zahvaceni zglobovi kuka, koljena i sakroilijani zglob,

riede zglobovi ramenog obruca, lakta te zglobovi stopala) (8).



3. PATOGENEZA TUBERKULOZE

Tuberkuloza jest bolest koja se prenosi kapljicama aerosola u vise od 95% slu€ajeva.
Inhalacija infektivhog aerosola vodi do Cetiri moguéa ishoda: trenutnog uklanjanja
uzroCnika iz organizma, primarne tuberkuloze, latentne infekcije te sekundarne

tuberkuloze viSe godina ili desetlje¢a nakon primarne infekcije (10).

Infekciju u nesenzibilizirane osobe nazivamo primarna tuberkuloza. Ulaskom u
pluéne alveole mikobakterije se pocCinju umnazati. Na mjesto infekcije ubrzo dolaze
makrofagi i neutrofili s ciljem fagocitoze mikobakterija. Antigene fagocitiranih bacila
makrofagi prezentiraju CD4+ limfocitima nakon €ega, pod utjecajem interleukina 12
(IL)-12, slijedi pretvorba u pomoc¢nicke T1 (Tul) limfocite koji mogu ostati godinama u
krvotoku. Takvu reakciju nazivamo cetvrtim oblikom reakcije preosjetljivosti ili
preosjetljivost posredovana stanicama. Nakupljanjem limfocita T, modificiranih
makrofaga (epiteloidnih stanica) i orijaskih Langerhansovih stanica nastaju tvorbe
koje nazivamo granulomima. Odumiranjem epiteloidnih stanica nastaje kazeozna
nekroza. Takva lezija naziva se Ghonovim Zaristem ili tuberkulom. NajceSce je
lokalizirana u gornjim reznjevima pluca. Primarna tuberkuloza jest asimptomatska i
bez progresije u vise od 90% sluCajeva. Sekundarna tuberkuloza razvija se u
bolesnika koji u svojoj povijesti bolesti imaju preboljenu primarnu tuberkulozu kao
posljedica reaktivacije ili reinfekcije (11). Reaktivacija je posljedica slabljenja
imunoloskog sustava u sklopu nekih bolesti i stanja kao Sto su infekcija virusom
humane imunodeficijencije (HIV) odnosno sindrom steCene imunodeficijencije
(AIDS), =zatim kroni¢na bolest bubrega, SecCerna bolest, maligni limfom,

kortikosteroidna terapija, pusenje (10).

lzvanpluéna tuberkuloza je naziv za oblik sekundarne tuberkuloze koja moze
zahvatiti bilo koji organ izvan plu¢a. U kostima i zglobovima dolazi do kroni¢nog
osteomijelitisa i artritisa koji mogu biti uzrok deformacijama i patoloSkim frakturama
(12).



3.1 Patogeneza koStano-zglobne tuberkuloze

Tijekom primarne infekcije mikobakterijom tuberkuloze, bacilemija moze dovesti do
infiltracije dijafize, metafize i epifize kosti i/ili sinovijalne ovojnice. Limfogeni put
infiltracije je mnogo rjedi (12). U vecini sluCajeva, mala zarista infekcije su ograni¢ena
lokalnim procesima ste€ene imunosti te infekcija prolazi subkliniCki. Limfociti CD4+ i
CD8+ imaju znacajnu ulogu u stani¢noj imunosti te interferon gama (IFNy). Prilikom
slabljenja imunosnog sustava uslijed malnutricije, HIV infekcije, starije Zivotne dobi,
kroni¢ne bubrezne bolesti i drugih stanja, dolazi do reaktivacije infekcije te progresije
do klini¢ki manifestne bolesti (8). Predilekcijska mjesta su kosti koje nose tezZinu kao
Sto su kosti stopala, kraljeSnica, koljeno i kuk (9). KraljeSnica je osobito podlozna
infekciji zbog bogate vaskularne opskrbe kraljeSaka (13). Venski sustav kraljeSnice
povezan je preko retroperitonealnin Batsonovih vena s venskim sustavom bubrega

koji moze biti ishodiSte diseminacije (9).

Opisana su dva tipa zahvacenosti kostiju i zglobova kod tuberkulozne infekcije:
kazeozni eksudativni tip i granularni tip. Karakteristike kazeoznog eksudativnog tipa
su: lokalna oteklina, formiranje apscesa i sinusa, destrukcija kosti te konstitucionalni
simptomi kao $to su umor, slabost i malaksalost. Ce$éi je u djece. Granularni tip je
podmuklijeg tijeka, s manje izrazenim simptomima. Formiranje apscesa je rjede nego

u kazeoznog eksudativnog tipa te je €eSc¢i u odraslih osoba (8).

Na mjestima zahvacenosti stvaraju se tuberkulozni Cvori¢i koji su gradeni od
limfocita, orijaskih stanica i epiteloidnih histiocita. U tom podrucju dolazi do kazeozne
nekroze i kolikvacije. Zbog ostec¢enja cirkulacije odumiru ostaci koStanih gredica i
lamela te prelaze kao sekvestri u kazeozne mase. Gnoj iz kazeoznih masa prodire u
okolno tkivo stvarajuéi pritom hladni apsces. Sirenjem apscesa kroz rahlo vezivno
tkivo probijaju na povrSinu, pritom stvaraju¢i kozne fistule koje su podlozne
sekundarnim infekcijama (14). S obzirom na brzinu Sirenja procesa, postoje dva
oblika tuberkuloze: brzi, infiltrirajuci oblik i sporiji, neeksudativni oblik, caries sicca
(14). U podrugju falanga patolo$ki proces lokaliziran je u dijafizama. Vretenasta
zadebljanja prstiju, spina ventosa, nastaju reakcijom periosta u vidu stvaranja
kostanih naslaga u obliku luka. Ukoliko je mjesto zariSta u epifizi ili metafizi, proces

infiltrira  zglob pri ¢emu nastaje tuberkulozni panus odnosno fungus (14).



Tuberkulozni sinovitis nastaje kada se upala primarno razvije u sinovijalnoj ovojnici.
U zglobu nastaje serofibrinozni izljev koji sadrzi leukocite i limfocite. U naborima
sinovijalne ovojnice nastaju tuberkulozni ¢vori€¢i. Sama ovojnica je oteCena i
hiperemicna. Fungus tuberculosus articularis nazivamo stvaranje granulacijskog tkiva
u zglobu (14). Na mjestima gdje je hrskavica prekrivena granulacijskim tkivom dolazi
do njenog razaranja te proliferacije fibroblasta. Napretkom procesa dolazi do
kazeozne nekroze, kolikvacije i odizanja hrskavice zbog uslijed aktivnosti osteoklasta
u subhondralnom podrucju. Granulacije razaraju i zglobnu ¢ahuru te probijaju meko
tkivo prema van pritom stvarajuci fistule. Gnojni artritis mozZe nastati iz fungusa ako
proces ima ekstraartikularno polaziste. U tom slu€aju, sinovijalna ovojnica je

prekrivena gnojem i sirastim masama te dolazi do otapanja hrskavice (14).



4. KLINICKA SLIKA | OBLICI

4.1 Pottova bolest

Tuberkulozni spondilitis ili Pottova bolest jest najces¢i oblik KZT. Ime je dobila po
kirurgu Percivallu Pottu koji je prvi opisao slu€aj bolesti 1779. godine (15).
Lokalizacija bolesti jest naj¢eS¢e u podrucju torakalne kraljeSnice (65%), zatim
lumbalne kraljeSnice (20%), cervikalne (10%) te torakolumbalne kraljesnice (5%)
(45). Infekcija uglavnom poc€inje u trupu kraljeSka uz pokrovnu plo¢u gdje je
prokrvljenost kraljeSka najveca. Kada su dva susjedna kraljeSka zahvacena infekcija
se Siri na prostor intervertebralnog diska te dovodi do njegove destrukcije. Posljedica
kolapsa destruiranih dijelova trupa kraljeSaka jest grba odnosno gibus. Izrazenost
gibusa najjace je prisutna u prednjim dijelovima korpusa torakalnih kraljeSaka zbog

najveceg opterecenja (14).

U kasnijoj fazi bolesti dolazi do resorpcije tuberkuloznog tkiva, organizacije vezivnog
tkiva te formiranje kostanog tkiva kostanog tkiva s ankilozom i stvaranjem blokova
kraljeSaka. Uslijed patoloSkog procesa nerijetko dolazi do stvaranja hladnih apscesa.
Apscesi nisu niSta drugo nego nakupina tuberkuloznog detritusa, kazeozno-
tuberkuloznih komadiéa nekroticnog tkiva, koStane srzi i sekvestra. Naj¢eSce su
lokalizirani ispod prednjeg longitudinalnog ligamenta. Kod patoloskog procesa u
podrucju cervikalne kraljeSnice apsces se moze pojaviti retrofarinegalno ili se moze
Siriti prema sternokleidomastoidnom miSicu. Apscesi torakalnog i torakolumbalnog
podrucja imaju tendenciju Sirenja prema straznjem medijastinumu, plué¢ima, trbusnoj
stijenci, ingvinalnom podrucju pa ¢ak i do koljena. Vrlo rijetko dolazi do perforacije

trbusnih organa kod lumbalnih apscesa (14).

Klinicka slika Pottove bolesti u pocetku moze biti nejasna te ovisi o nekoliko
C¢imbenika: lokalizaciji bolesti, stadiju bolesti te prisutnosti komplikacija kao $to su

neuroloski deficit ili prisutnost apscesa (15).

Bolest ima postupan tijek te zapocinje konstitucionalnim simptomima kao $to su
bezvoljnost za fiziCku aktivnhost, umor, neraspoloZenje. Bolesnici esto gube na teZini
uslijed gubitka apetita, Cesto se zale na no¢no znojenje te prisutnost subfebrilne

temperature. Ubrzo dolazi do pojave lokalizirane boli, najprije pri aktivhostima,



kihanju i ka$ljanju, a zatim bol postaje trajna. Bol je uzrok pritiska na lednu mozdinu i
spinalne zZivce. Kad je proces lokaliziran u cervikalnom dijelu, javlja se bol u
okcipitalnoj regiji i rukama, kod torakalne lokalizacije bol se javlja u podrucju prsnog
koSa a kod lumbalne lokalizacije bol se Siri u prepone, kukove i noge (16). Kod djece
se javlja nocni krik uslijed opustanja miSi¢a i pokretanja kraljeSnice tijekom spavanja
(16). Pokretljivost kraljeSnice postaje vrlo ograniCena zbog spazma paravertebralnih

miSica ¢ime se ograniCava bolnost izazvana kretanjem.

Pottov simptomatski trijas ukljuCuje gibus (kifoza uslijed kolapsa kraljeSaka), apsces i
paraplegiju te se javlja u kasnije stadiju bolesti. Grba, odnosno gibus, moze bit

angularna i arkuarna ovisno o broju promijenjenih kraljeSaka (14).

Paraplegija nastaje zbog pritiska hladnim apscesom (naj¢esc¢e), angularnom grbom,
luksacijom kraljeSaka, granulacijskog tkiva i kalusa. Tok joj je nagao. Paraplegije
dijelimo u rane i kasne te su spasti¢nog tipa u poloZaju ekstenzije koji postupno
prelazi u polozZaj fleksije. Rane nastaju u prve dvije godine bolesti. Kasne paraplegije
imaju znatno losSiji ishod i obi¢no su rezultat reaktivacije bolesti ili pritiska kostanih

dijelova na lednu mozdinu (14).



Slika 1. Rendgenske (RTG) snimke torakolumbalne kraljes$nice u bolesnika s Pottovom bolesti. Lijeva
slika je anteriorno-posteriorna RTG snimka, desna je latero-lateralna RTG snimka. Strelicama je
oznacen patoloski proces u razini izmedu 1. i 2. lumbalnog kralje$ka.

Iz arhive Klinike za ortopediju Medicinskog fakulteta Sveudilita u Zagrebu.

Slika 2. Angularni gibus u razini torakalne kraljeSnice kod 6-godisnjeg bolesnika s Pottovom bolesti.
Lijeva slika je postrani¢na snimka na kojoj se vidi gibus ostrog kuta. Desna slika je posteriorna snimka
na kojoj se vidi desnostrani gibus.

Iz arhive Klinike za ortopediju Medicinskog fakulteta Sveugilista u Zagrebu.



Slika 3. Latero-lateralna rendgenska snimka kraljesnice bolesnika sa slike 2. Vidljiva je kifoza u
podrudju 10-12. torakalnog kraljeSka kao posljedica destruktivhog procesa.
Iz arhive Klinike za ortopediju Medicinskog fakulteta Sveucilista u Zagrebu.

Slika 4. KraljeSnica bolesnika sa slike 2 prikazana kompjutoriziranom tomografijom. Vidljiva je
destrukcija tijela 10-12. torakalnih kraljeSaka
Iz arhive Klinike za ortopediju Medicinskog fakulteta SveuciliSta u Zagrebu.
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4.2 Ekstraspinalni tuberkulozni artritis

Ekstraspinalni tuberkulozni artritis mozZe se pojaviti prakticki u bilo kojem zglobu u
tijelu. NajCeSce zahvaceni zglobovi su kuk, sakroilijacni zglob, koljeno i zglobovi
stopala. Zahvaéenost ostalih dijelova sustava za kretanje tuberkulozom je znatno
manja. NajCeSce su od ostalih dijelova zahvaceni lakat i rame.(14). Tuberkuloza $aka

i prstiju je vrlo rijetka (14).

4.2.1 Tuberkuloza ramenog zgloba

Tuberkuloza lokomotornog sustava gornjih ekstremiteta je rijetka pojava (2-5% svih
oblika KZT) (26). Tuberkuloza ramenog zgloba je rijetki oblik KZT sa svega 1-2%
udestalosti (27). Ce$éa je u odraslih nego u djece. U djece postoji sklonost
spontanom izlje€enju dok kod odraslih ¢esto dolazi do reaktivacije procesa (14).
Konkomitantna tuberkuloza plu¢a CeS¢e se nalazi u ovom obliku bolesti nego u
drugim. Zari$te infekcije je najée$¢e u glavi humerusa, zglobnoj &asici skapule i
rijetko primarno iz sinovije (27). Tuberkulozni proces samo iznimo ostaje lokaliziran u

kosti.

Javlla se u dva oblika, kao suha, neeksudativha forma, caries sicca, i kao
eksudativna forma s nastankom hladnih apscesa (27). Hladni apscesi, zbog svoje
teZine, spustaju se uzduz tetive musculusa bicepsa brachii ili se nakupljaju u

pazusnoj jami (14).

Tok bolesti je polagan i podmukao. Kretnje u ramenu, abdukcija te elevacija
nadlaktice, ograni€ene su jer bolesnici Stede ruku uslijed jake boli. Nerijetko je prvi
znak bolesti atrofija musculusa deltoideusa uslijed neaktivnosti uzrokovane boli.
humerusa pod koZzom koja je iznimno bolna na pritisak i pri pokusaju kretnji. Polozaj
ruke kod bolesnika jest adukcija uz tijelo. PrimjeCuje se oteklina ramena uslijed

izlieva u zglob. Cesto je stvaranje koznih fistula (14).
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Slika 5. Anteriorno-posteriorna rendgenska snimka akutne tuberkuloze desnog ramenog zgloba s
znakovima osteoporoze kostiju ramena. Vidljiva je kranijalna migracija glave humerusa uzrokovana
oSteéenjem tetiva rotatorne mansete. Preuzeto s:
http://www.isradiology.org/tropical_deseases/tmcr/chapter5/lymphadenopathy3.htm

4.2.2 Tuberkuloza lakatnog zgloba

Tuberkuloza lakatnog zgloba je najCeS¢a lokalizacija KZT u sluCajevima kada su
zahvacéeni gornji ekstremiteti te se javlja u 2-5% svi oblika KZT (17). Javlja se
pretezno u odraslih osoba, uglavhom u koStanom, rjede u sinovijalnom obliku.

KosStana zariSta najceS¢e se nalaze u olekranonu i humerusu (14).

Prvi znakovi bolesti su bolnost, oteklina i ograniCenost pokreta u lakathom zglobu.
Zglob moze poprimiti vretenasti oblik kao rezultat otekline u podrucju zgloba te
atrofije okolne muskulature. Ceste komplikacije bolesti ukljuuju stvaranje kostanih
apscesa te koznih fistula u neposrednoj blizini lakta, koje su sklone sekundarnim

infekcijama (14).
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4.2.3 Tuberkuloza sakroilijaénog zgloba

Tuberkuloza sakroilijacnog zgloba javlja se u do 10% slu€ajeva KZT (20). Nastaje

sekundarno per continuitatem iz ilijaCne kosti, sakruma i lumbalnog dijela kraljeSnice.

Patoloski se moze raditi o dva obilka, neeksudativni s blazim klinickim tijekom i
eksudativni oblik bolesti. Kod eksudativhog oblika bolesti ranije se oCituju simptomi
zahvacenosti zgloba uslijed napetosti zglobne €ahure. Apsces se moze Siriti naprijed
u zdjelicu do ingvinalnog ligamenta ili u fossu ischiorectalis. Straga je lokaliziran u

slabinskoj regiji ili predjelu zgloba. Rijetko se nalazi u glutealnom podrucju (21).

KliniCka slika ovisi o mjestu zahvacéenosti. Simptomi ukljuCuju umor, slabost,
malaksalost, artralgiju te ponekad poviSenu tjelesnu temperaturu. Bol moze biti
lokalizirana u ileosakralnoj regiji, a ponekad se moze Siriti u zglob kuka te podrucje
straznje strane natkoljenice. PojaCana bolnost javlja se prilikom napora i kretanja.
Osobito je provocirana hiperekstenzijom lumbosakralne kraljeSnice te rotacijom i
fleksijom natkoljenice s ispruzenim koljenima. Zglob je osjetljiv na pritisak. Vidljiva je
promjena statike i Sepanja. Za otkrivanje nadrazaja korijena mozdinskih Zivaca L5-S1
koristi se Lasegueov znak (14). Stres testovi sakroilijatnog zlogba, test fleksije,
abdukcije i vanjske rotacije (eng. Flexion, ABduction and External Rotation (FABER))
te Gaenslen test (fleksija u zglobu kuka jedne noge i ekstenzija u zglobu kuka druge
noge) su u pravilu pozitivni (21).

4.2.4 Tuberkuloza kuka

Na tuberkulozu zgloba kuka otpada 15-20 % svih slu¢ajeva KZT (18). Ces¢a je
nakon 5. godine Zivota (19). Nastaje metastatskim Sirenjem infekcije iz veé
postojeCeg zarista u tijelu. Proces moze zapoCeti kao ekstraartikularna ili
jukstaartikularna lezija (18). Veliki trohanter, spongiozni dijelovi glave i vrata femura
te podrucje krova acetabuluma su predilekcijska mjesta tuberkuloze. Javlja se u
primarnom sinovijalnom ili koStanom obliku.

KliniCka slika ukljuCuje bol razliCitog intenziteta s projekcijom na unutarnji dio
natkoljenice te ograniCene kretnje (14). Bol u zglobu kuka najprije se javlja nakon
fizickog napora, a kasnije i u mirovanju. Prisutan je bolni spazam misi¢a. Bolesnik

Sepa i ne moZe napraviti potpunu ekstenziju u kuku. U fazi sinovitisa prisutna je
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fleksijska i abdukcijska kontraktura s vanjskom rotacijom bedra. U fazi artritisa
prisutna je fleksijska i adukcijska kontraktura te unutrarnja rotacija bedra (14).
Kontraktura je uzrokovana upalnim eksudatom. Razaranjem kostanog i zglobnog
tkiva nastaje gnoj, stvaraju se sekvestri i hladni apscesi (14). Rizik za nastankom
mjeSovitih infekcija javlja se u slu€ajevima kada dode do stvaranja fistula na kozi u

podrucju zgloba (14).

Slika 6. Anteriorno-posteriorna rendgenska snimka zdjelice i kukova prikazuje tuberkulozu desnog
kuka u 75-godis$njeg bolesnika. Strelica prikazuje periartikularnu osteoporozu te ko$tanu eroziju
smjestenu u ilijacnoj kosti uz acetabulum.

Iz arhive Klinike za ortopediju Medicinskog fakulteta Sveuéilita u Zagrebu

4.2.5 Tuberkuloza koljena

Nastaje sekundarno, hematogeno uslijed opc¢e tuberkulozne infekcije. UcCestalost
tuberkuloze je oko 8% svih oblika KZT (22). Pretezno se javlja u djecjoj dobi (14).
Inicijalno zariSte moze biti u sinoviji ili u subhondralnoj kosti. Zahvacena koStana
struktura moze biti tibija, femur ili patela. Tuberkulozni apsces kosti moze nastati ako
se lezija incijalno nalazi u epifizi ili metafizi kosti. Lezija ponekad moze biti u
juksaartikularnom podrudju. Invazijom sinovijalne membrane ona postaje oteCena i
ispunjena sitnim tuberkulima (23). Hipertrofija i zadebljanje sinovije nastaje uslijed
bujanja granulacijskog tkiva. PovecCana je sekrecija tekuéine u zglob koja moze
sadrzavati fibrinske tratke. Napretkom bolesti granulacijsko tkivo erodira zglobnu

hrskavicu i subhondralnu kost. Bolest zahvaca i ligamente i okolno tkivo (23).
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Fizikalnim pregledom nalazi se oteklina topla na dodir i osjetljiva na palpaciju. Koza
djeluje naborano i edematozno. Atrofija miSi¢a (najceSc¢e atrofija medijalnog dijela
kvadricepsa) javlja se jer bolesnik izbjegava kretnje zbog boli u koljenu. Zbog
smanjene ekstenzije u koljenu, hod je otezan (14). U stadiju sinovitisa postoji
ograniCenost pokreta dok u stadiju artritisa postoji izrazita ograniCenost pokreta i
bolnost (24).

Destrukcijom kosti, ligamenata i zglobne Cahure koljenski zglob deformira se u
polozaj koji se sastoji od fleksije, posteriorne i lateralne subluksacije te vanjske

rotacije koljenskog zgloba te abdukcije tibije (23).

Slika 7. Anteriorno-posteriorna rendgenska snimka koljenskog zgloba u 29-godiSnje bolesnice s
tuberkulozom zgloba koljena. Strelicom je oznaceno osteoliticko zariSte smjesteno u podrudju
lateralnog femoralnog kondila.

Preuzeto s: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC5738490/
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Slika 8. Anteriorno-posteriorna rendgenska snimka koljenskog zgloba kod bolesnika s tuberkulozom
zgloba koljena. Vidljivi su jukstaartikularna osteoporoza, periferne kostane erozije te suzavanje
zglobnih prostora. Vidljive su otvorene epifizne ploce.

Iz arhive Klinike za ortopediju Medicinskog fakulteta Sveucilista u Zagrebu

4.2.6 Tuberkuloza stopala

Predstavlja 10-20% svih slu€ajeva KZT. Nastaje hematogeno, metastatskim putem,
najceSce u djecjoj dobi. Primarno koStana lokalizacija nalazi se u dvije trecine
sluCajeva dok se primarno zglobna lokalizacija nalazi u jednoj treCini sluCajeva.
Zglobna lokalizacija sklonija je Sirenju u okolinu. NajceSce koStane lokalizacije su

talus i kalkaneus, a talokruralni zglob je najéeSée zahvacen od zglobova (16).

Postoje pet tipova lezija prema rendgenskim (RTG) snimkama karakteristi¢ni za KZT
stopala: cistiCna, reumatoidna, subperiostalna, kissing lezije ili ,lezije poljupca® i
vretenasta zadebljanja prstiju (spina ventosa) (25). Cisti¢ni tip lezije se prezentira kao
radiolucentno podrucje s gubitkom trabekula u sredistu kosti bez formiranja
sekvestra. Takve promjene obic¢no su smjeStene u kalkaneusu. Reumatoidna lezija je
karakteristicna za tarzalne kosti, gdje se vidi gubitak zglobne hrskavice i znakovi
osteoporoze (25). Tip subperiostalnih lezija odnosi se na zariSne promjene smjestene
ispod periosta koje uzrokuju destrukciju kosti, pri ¢emu na RTG snimkama kost

djeluje ,nagrizeno“ (nazubljenih dijelova, lat. usura). Takav tip promjena najceSce se
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nalazi na kuboidnoj kosti, glavi talusa i bazi pete metatarzalne kosti. Tip ,lezije
poljupca“ naziva se tako zbog specific(nog RTG nalaza u kojem se nalaze dva
tuberkulozna ZzariSta na nasuprotnim zglobnim povrSinama pri ¢emu se dodiruju
(,poljubac®). U tipu vretenastih zadebljanja prstiju, koje se obi¢no nalazi kod djece,

uoCavaju se periostalna zadebljanja, obi¢no metatarzalnih kosti i falanga (25).

Simptomi KZT stopala su u pocCetku nespecifi€ni, osobito ako su lokalizirani u kosti.
Dugo vremena jedini znak mozZe biti nejasna, tupa bol izrazena prilikom napora.

Tuberkuloza stopala nerijetko je pracena bolnom oteklinom osjetljivom na dodir (16).

Slika 9. Kosa rendgenska snimka desnog stopala kod bolesnika s tuberkulozom stopala. Strelice
prikazuju dobro ograni¢eno osteolitiCko Zariste kuboidne kosti s perifernom sklerozom.
Preuzeto s: http://www.ijoonline.com/image.asp?img=IndianJOrthop_2012_46_2 206 93683 _u6
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Slika 10. Anteriorno-posteriorna rendgenska snimka desnog stopala kod bolesnika s tuberkulozom
stopala. Zvjezdicama su oznacene umjerene artritiCne promjene kostiju srednjeg dijela stopala s
periartikularnom kostanom demineralizacijom. Strelicom oznacena mineralizacija mekog tkiva oko
prvog metatarzofalangealnog zgloba.

Preuzeto s: www. http://austinpublishinggroup.com/musculoskeletal-disorders/fulltext/ajmd-v2-
id1024.php
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5. DIJAGNOZA

Postavljanje ispravne dijagnoze moze biti vrlo tezak zadatak za lije€nika $to potvrduje
nemali broj slu€ajeva KZT koji dugo vremena ostaju neprepoznati. S obzirom na
nisku incidenciju te kako KZT imitira druga patoloSka stanja, Cesto se zaboravlja

postaviti sumnja na KZT u diferencijalnoj dijagnozi.

Prvi i najvazniji korak prema konacnoj dijagnozi jest uzimanje detaljine anamneze i
kvalitetno napravljen fizikalni pregled. Dugotrajni bolovi i ograni¢ena pokretljivost u
kralje$nici ili ekstraspinalnim zglobovima popraceni simptomima kao $to su poviSena
tielesna temperatura, gubitak tjelesne tezine, slabost ogranizma te podatak u
anamnezi o tuberkuloznom pluénom oboljenju, moraju pobuditi sumnju na moguc¢nost
prisutnosti tuberkuloze. Naravno, svi ovi simptomi ne moraju uvijek biti izrazeni,
pogotovo ne u ranim stadijima bolesti $to dodatno otezava dijagnozu. Laboratorijski
nalazi su nespecificni te ukljuCuju povisenu sedimentaciju eritrocita (vecu od 40
mm/sat), normocitnu anemiju, limfopeniju te vrlo rijetko neutrofiliju (28). Nalaz C-
reaktivnog proteina takoder je vrlo nespecifican te samo vrlo niske (<1.5 mg/l) ili vrlo
visoke vrijednosti (>400 mg/l) imaju prediktivhu vrijednost u isklju€ivanju ili
postavljanju sumnje na KZT (29). Mnoge druge bolesti koje zahvacaju kosti i
zglobove mogu oponasati sliku tuberkuloze, primjerice akutne i kroni¢ne bolesti
bakterijskog porijekla kao Sto su bruceloza, tifus, gonoreja, sifilis, stafilokokne
infekcije (16). Tumorske tvorbe u kraljeSnici prezentiraju se vrlo sli€nim simptomima
kao i Pottova bolest. Tuberkuloza moze simptomima oponas$ati artrozu, reumatoidni
artritis, septicki artritis, bursitis, sinovitis, gnojni osteomijelitis, vilonodularni sinovitis te

osteochondritis dissecans.

Daljnja dijagnostika ukljuCuje izolaciju Mycobacterium tuberculosis iz iska$ljaja,
aspirata bronha (ako je primarna tuberkuloza u plu¢ima), urina, krvi, punktata, zatim
biopsiju kostanih i zglobnih struktura (30), mikroskopiju, uzgoj kulture i lananu

reakciju polimeraze (eng. polymerase chain reaction (PCR)) (31).

Biopsijom (Cesto pod kontrolom kompjutorizirane tomografije (CT)) uzeti uzorak
patohistoloski se analizira. Tipi€an nalaz €ine granulomi razliitih veli¢ina gradeni od
epiteloidnih stanica s prisutnom centralnom nekrozom, orijaSke stanice tipa

Langhans te mikobakterije Stapicastog oblika uz prisutnost brojnih makrofaga (31).
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Tuberkulinski kozni test, Mantoux test ili test prociséenim proteinskim derivatom
(PPD) je test kojim se koristimo kako bi razlucili da li je osoba bila u kontaktu sa
uzro¢nikom tuberkuloze. Test se sastoji u davanju 5 standardnih tuberkulinskih
jedinica intradermalno te mjerenju nastale induracije nakon 48-72 sata. Negativna

reakcija ne isklju€uje postojanje bolesti (32).

Tablica 1. Nalaz i interpretacija tuberkulinskog koznog testa

VELICINA KOZNE INDURACIJE INTERPRETACIJA NALAZA

pozitivan kod bolesnika s infekcijom
humanim virusom imunodeficijencije,
5 ili viSe milimetara ] o
kod imunokompromitiranih, kod osoba
u kontaku s oboljelima od tuberkuloze

pozitivan kod intravenskih ovisnika,
10 ili vise milimetara djece mlade od 4 godine, dijabetiara,

oboljelih od malignih bolesti

15 ili vise milimetara pozitivan za osobe bez rizi¢nih faktora

(32)

Pozitivha reakcija nije specificna za kontakt sa Mycobacterium tuberculosis jer se
reakcija javlja i nakon bacil Calmette-Guerin (BCG) cijepljenja (2) te se tada rezultat

interpretira kao latentna infekcija, ako nema prisutnih rizicnih faktora (32).

Pomoc¢ u dijagnozi pruzaju in vitro Quantiferon (interferon gama otpustajuci esej
(IGRA)) testovi: test imunosorbentnim esejom vezanim uz enzim (ELISA) koji se
temelji na detekciji otpustanja gama interferona (IFNy) iz T-limfocita u Kkrvi
senzibiliziranih osoba nakon inkubacije sa dva sintetiCka peptida: rani sekretorni
antigen 6 (ESAT-6) i protein filtrata kulture 10 (CFP-10) koji imitiraju mikobakterijske
proteine. U BCG cjepivu nema tih proteina stoga je lako pretpostaviti da ¢e IGRA test
biti specifi¢niji od PPD testa (2).

PCR metoda Kkoristi se za za genotipizaciju, identifikaciju i diferencijaciju
mikobakterija (28).
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RadioloSke metode od velike su pomoc¢i. RTG snimkama mozemo vidjeti rarefikaciju
rubnih plo¢a kraljeSaka, anteriorno klinasto promijenjenu kost i destrukciju, suZeni
intervertebralni prostor ako se radi o Pottovoj bolesti (9). Drugi oblici KZT prezentiraju
se na RTG snimkama rarefikacijom zahvacene kosti, difuznom kostanom atrofijom,
destrukcijom hrskavice, a u kasnijim stadijima i uzurama kosti i zglobova. U kasnim,
nelijeCenim oblicima vidljiva je ankiloza (14). U zglobovima ramena i kuka nerijetko
se vide subluksacije glave humerusa odnosno femura. Eksudativni oblici bolesti
Cesto uzrokuju osteoporozu, erozije artikularne povrsine, litiCke lezije dijelova kosti i

kavitacije (23).

Slika 11. Anteriorno-posteriorna rendgenska snimka destrukcije 12. torakalnog i 1. lumbalnog
kraljeSka s rezultantnim gibusom u desnom smjeru u sklopu Pottove bolesti. Preuzeto s:
https://www.wikidoc.org/index.php/Pott%27s_disease_x_ray

CT nam omogucéuje bolju vizualizaciju kostanih lezija kao Sto su liticke lezije,
skleroza, kolaps diskova u kraljesnici i naruSen kontinuitet koStane cirkumferencije
(15). Koristan je i za evaluaciju koStane destrukcije, detekciju sekvestra te invazije
procesa u okolno meko tkivo (33). Mozemo vidjeti hipodenzna podrucja s
hiperdenznim srediStem, destrukciju korteksa, edem i kalcifikaciju mekih tkiva i

apscesa mekih tkiva te sinovijalnu hipertrofiju (34).
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Slika 12. Sagitalna snimka lumbalnog dijela kraljeSnice u€injena kompjuteriziranom tomografijom kod
bolesnika s kostanom tuberkulozom. Strelice pokazuju destrukciju tijela lumbalnih kraljeSaka.
Preuzeto s : https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0899707115002132

Magnetska rezonancija (MR) u moguénosti je prikazati predestruktivne lezije npr.
edem i upalu te bolje prikazuje patologiju mekog tkiva. MR je pogotovo koristan u
ranijim fazama bolesti kada su RTG nalazi jo§ negativni pa se tako mozZe detektirati
sinovitis, erozija i destrukcija hrskavice te prisutnost tekucine u zglobu (27). MR-om
je moguce 4-6 mjeseci ranije detektirati promjene u odnosu na CT (33) te predstavlja
efikasnu metodu detekcije neuralnih struktura (15). Zahvaéene regije vide se kao
podrucCja slabog intenziteta na T1 prikazima i kao podrucja jakog intenziteta na T2
prikazima (35).

22



Slika 13. Sagitalna snimka magnetske rezonancije kraljeSnice bolesnika s Pottovom bolesti u T1
prikazu. Vidljiva je destrukcija prednjeg dijela tijela kraljeSka s relativno nezahvac¢enim susjednim
diskovima i Sirenje hladnog apscesa ispod prednjeg longitudinalnog ligamenta. Preuzeto s:
https://www.uptodate.com/contents/skeletal-tuberculosis

Slika 14. Aksijalna snimka u€injena magnetskom rezonancijom desnog ramenog zgloba bolesnika s
tuberkulozom ramenog zgloba u T1 prikazu. Prisutna je sinovijalna hipertrofija, nakupine tekucine,
opsezna destrukcija miSi¢a te infiltracija koStane srzi humerusa. Preuzeto s:
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC3529713/
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6. LIJECENJE

6.1 FarmakolosSka terapija

Pristup lijeCenja KZT farmakoterapijom slijedi manje-viSe iste principe kao i kod
lijeCenja plu¢ne tuberkuloze. Kao Sto je prije napomenuto, rana dijagnoza je od
iznimne vaznosti jer adekvatna i brza primjena valjane farmakoloSke terapije
smanjuje mogucnost pojave komplikacija te potrebe za kirurSkom intervencijom.
Vazan korak je identifikacija uzroCnika te ispitivanje njegove osjetljivosti na antibiotike
ukoliko je moguce. Utjecaj farmakoterapije u lijeCenju KZT vidljiv je u priloZenoj

tablici.

Tablica 2. Utjecaj farmakoterapije u lije€enju kostano-zglobne tuberkuloze (KZT)

PRIJE DOSTUPNOSTI POSLIJE DOSTUPNOSTI
FARMAKOTERAPIJE FARMAKOTERAPIJE

<1% (izuzevsi tuberkulozu
MORTALITET 30-50% videstruko otpornu na lijekove
(eng. multidrug resistant (MDR))

POTUPUNI OPORAVAK 30-44% 83-96,8%

TRAJANJE LIJECENJA 2-5 godina 9-18 mjeseci

IZLJECENJE NAKON

KIRURSKOG POSTUPKA 30% 80-96%

(36)

Lijekovi koji se koriste u terapiji tuberkuloze imaju razli€itu farmakokinetiku te mogu
biti potencijalno toksi¢ni s obzirom na €injenicu da se moraju uzimati dulje vrijeme.
Vazno je da postoji dobro razumijevanje farmakokinetike i farmakodinamike svakog
lijeka jer time se izbjegavaju moguce ijatrogene komplikacije koje mogu zavrsiti

fatalno.

Antituberkulotici se dijele na antituberkulotike prve linije i antituberkulotike druge linije
prema jacini antibiotskog ucinka. Prvu liniju €ine izonijazid (300 mg/dan), rifampicin
(600mg/dan), pirazinamid (25 mg/kg/dan), etambutol (15-25 mg/kg/dan) i
streptomicin (15 mg/kg/dan). Drugu liniju ¢ine p-aminosalicilna kiselina (8-12 g/dan),
etionamid (500-700mg/dan), cikloserin (500-1000mg/dan, podijeljeno), amikacin (15
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mg/kg/dan), kapreomicin (15/mg/kg/dan), ciprofloksacin (1500 mg/dan, podijeljeno),
rifabutin (300 mg/dan) i levofloksacin (500 mg/dan) (37).

Terapijski protokoli ovise o kategoriji u koju svrstavamo tuberkulozu. Svjetska

zdravstvena organizacija dijeli tuberkulozu u Cetiri kategorije (36).

Prva kategorija ukljuCuje novootkrivenu plucnu tuberkulozu s pozitivnim  ili
negativnim mikroskopskim nalazom, pluénu tuberkulozu s teSkom klinickom slikom,
ekstrapulmonalnu tuberkulozu (uklju€uju¢i KZT) i tuberkulozu u sklopu AIDS-a.
Terapijski protokol ukljuCuje uzimanje izonijazida, rifampicina, pirazinamida i
etambutola kroz dva mjeseca za vrijeme intenzivne terapije te joS§ 4 mjeseca

uzimanja izonijazida i rifampicina (36).

U drugu kategoriju pripadaju relapsi plu¢ne tuberkuloze. Relapsi plu¢ne tuberkuloze
lijeCe se po protokolu: izonijazid, rifampicin, pirazinamid, etambutol i streptomicin

kroz dva mjeseca, a zatim izonijazid, rifampicin i etambutol kroz jo$ 5 mjeseci (36).

Tre¢a kategorija obuhvac¢a manje ozbiljne oblike ekstrapulmonalne tuberkuloze te
KZT. Terapijski protokol uklju€uje uzimanje izonijazida, rifampicina, pirazinamida i
etambutola kroz dva mjeseca za vrijeme intenzivne terapije te jo§ 4 mjeseca

uzimanja izonijazida i rifampicina (36).

Cetvrta kategorija je drugacija od ostalih jer ukljuuje multirezistentnu tuberkulozu
(MDR). MDR tuberkuloza je oblik tuberkuloze u kojoj postoji rezistencija bacila na
izonijazid i rifampicin, dok proSirena rezistencija dodatno uklju€uje i fluorokinolone i
najmanje jedan intravenski antituberkulotik druge linije (36). Na MDR tuberkulozu
treba posumnjati ako nema kliniCkog poboljSanja tri mjeseca nakon terapije prema
standardnim protokolima (38). Ovaj oblik je pogotovo teSko dokazati u kostanoj
tuberkulozi jer je dostupnost bacila za izolaciju, kako bi se ispitala osjetljivost na

pojedine antituberkulotike, vrlo mala (36).

Ukoliko postoji rezistencija na izonijazid i rifampicin, protokol je uzimanje
streptomicina, etionamida, flurokinolona i pirazinamida kroz najmanje Sest mjeseci u
prvoj fazi. Po potrebi se dodaje i etambutol. Druga faza ukljuCuje etionamid,
fluorokinolon i pirazinamid te po potrebi etambutol kroz sljedecih 12-18 mjeseci (36).
TezZi oblik predstavlja stanje u kojem je prisutna rezistencija na sve lijekove prve linije
(36). Tada se u prvoj fazi ordinira jedan intravenski antituberkulotik druge linije,
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fluorokinolon i dva oralna antituberkulotika druge linije po izboru iz grupe koja
uklju€uje p-aminosalicilnu kiselinu, etionamid i cikloserin u trajanju od najmanje Sest
mjeseci. Druga faza slijedi identiCan protokol, jedino se intravenski antituberkulotik

izbacuje iz terapije i traje 18 mjeseci (36).

Navedenu antimikrobnu terapiju prati simptomatska terapija, prije svega usmjerena
na smanjivanje i uklanjanje boli koja je pogotovo prisutna u sluCajevima kada
tuberkuloza zahvaca kraljeSnicu i kuk. Vrucica je uobi¢ajena u ranoj fazi bolesti, prije
poCetka terapije, no djelovanjem antituberkulotika trebala bi nestati. Cil]
konzervativnog lijeCenja jest i jaCanje snage imuniteta organizma. To se postize
odmorom i mirovanjem, praviinom prehranom, vitaminskim suplementima,

talasoterapijom, klimatoterapijom i helioterapijom (16).

Obzirom da se vecina antituberkulotika metabolizira putem jetre, potrebno je redovito
kontrolirati jetrene enizme. Odredivanje koncentracije aspartat aminotransferaze
(AST), alanin aminotransferaze (ALT), alkalne fosfataze (ALP) i gama-
glutamiltransferaze (GGT) nuzno je prije poCetka primjene terapije. Porast jetrenih
enzima na vrijednosti 3-4 puta veé¢im od normalnih jest oCekivan i ne predstavlja
kontraindikaciju za prekid terapije. U osoba kod kojih postoji neki prilezeéi rizik za
razvoj hepatitisa kontrolu jetrenih enzima nuzno je uciniti svakih dva tjedna ili CeSce
ako postoji potreba, dok kod osoba bez rizika svakih 3-4 tjedna (39). Kontrola
bubrezne funkcije, pracenjem vrijednosti koncentracije kreatinina i ureje, nuzna je s

obzirom da se neki antituberkulotici osim jetrom eliminiraju i bubreznim putem (40).
Ozbiljne nuspojave antituberkulotika nisu uobiCajene, no mogu biti opasne.

Nuspojave izonijazida ukljuCuju hepatitis kao najceScu komplikaciju te ujedno
predstavlja kontraindikaciju za daljnje koriStenje lijeka. Ostale nuspojave ukljucuju
perifernu neuropatiju, epilepticne napadaje, psihozu, hematoloske poremecaje kao

anemiju te gastrointestinalne poremecaje (37).

Rifampicin ¢esto uzrokuje bezopasno bojenje mokraée, suza i znoja u narancasto.
Rijetke Stetne nuspojave ukljuCuju nefritis, trombocitopeniju i osip. Vrlo rijetko moze
uzrokovati sindrom nalik gripi (37).

Najcesci Stetni ucCinak etambutola jest retrobulbarni neuritis koji dovodi do gubitka

oStrine vida te sljepoée za crvenu i zelenu boju. Ova nuspojava je vrlo rijetka pri
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dozama manjim od 15 mg/kg/dan te se uglavnhom javlja pri dozama vec¢im od 25
mg/kg/dan kada je potrebno raditi kontrole oStrine vida. Kontraindiciran je u male
djece jer je teSko provesti pouzdanu procjenu ostrine vida te test razlikovanja crvene i

zelene boje (37).

Stetni uginci pirazinamida ukljuéuju hepatotoksi¢nost, povra¢anje, muéninu,
hiperuricemiju i vrucicu. Hiperuricemija se pojavljuje kod velikog broja bolesnika, no

nije razlog za prekidom terapije.

Nuspojave streptomicina zahvacaju razliCite sustave kao Sto su ZivCani sustav
(parestezije lica, vrtoglavica, vestibularna ototoksi¢nost), vidni sustav (slabovidnost)
koZza (angioedem, osip, svrbez, urtikarija), gastrointestinalni sustav (mucnina,
povracanje), hematoloski sustav (eozinofilija, hemolititka anemija, leukopenija,

pancitopenija) te mokracni sustav (azotemija, nefrotoksi¢nost) (41).

6.2 Ortopedsko lijeCenje

Ortopedski pristup lijeCenju KZT zasniva se na konzervativnom i kirurSkom lijeCenju.
Konzervativno lijeCenje ukljuCuje prije svega imobilizaciju zahvac¢enog dijela
lokomotornog sustava sadrenim povojima i ortozama kako bi se smanjila bol

uzrokovana kretnjama.

Sy

Bolesnici trebaju svakodnevnim statiCkim vjezbama sprjeCavati nastanak misiéne

atrofije. Time ujedno poboljSavaju cirkulaciju $to poboljSava proces cijeljenja (16).

Ortoze su ortopedska pomagala koja se upotrebljavaju za imobilizaciju, kontrolu i
poboljSanje funkcije lokomotornog sustava. Priviemeno se upotrebljavaju u sklopu

lije€enja i rehabilitacije, a trajno kod osoba s ve¢im stupnjem onesposobljenosti.

27



Slika 15. Torakolumbalna ortoza za korekciju skolioze (posljedica tuberkuloznog procesa).
Preuzeto s: http://www.cascadeorthotics.com/thoracolumbosacral-orthosis-tlso-cascade-orthotics/

Kirursko lije€enje provodi se u ranom stadiju bolesti, odnosno u stadiju destrukcije te
kasnije u stadiju reparacije. Rane intervencije ukljuCuje evakuaciju apscesa,
ekskohleaciju koStanog Zzarista te uklanjanje fistula. U doba prije uvodenja
antituberkulotika ovi zahvati su predstavljali veliki rizik diseminacije i sekundarne
infekcije, no uvodenjem antituberkulotika omogucila se ranija kirurSka intervencija
(16). Odstranjivanjem nekroti¢nog tkiva, nekroti€nih sekvestara kosti i gnoja eliminira
se djelovanje toksina i Stetnih produkata apscesa i koStanog zarista. U stadiju
reparacije vrSi se osteosinteza jer je tada ZzariSte infekcije dobro ograni¢eno, a
destrukcija je zaustavljena (16). Cilj je da se oboljeli dio kosti imobilizira i podupre
kako bi nastupila Sto brza sanacija procesa te kako bi se skratilo trajanje bolesti.
Ukoliko postoji fibrozna ankiloza s destrukcijom zgloba pri kojem ne postoji
mogucnost korekcije polozaja zglobnih tijela i ako odstranjenje zariSta ostavlja vece
koStane defekte izvodi se ekstraartikularna artrodeza (16). Princip ekstraartikularne
artrodeze jest fiksacija zgloba pomoc¢u metalnih ili koStanih presadaka koji leze izvan

zglobne €ahure. Time se stvaraju koStani mostovi koji sluze kao fiksatori zgloba (16).

Kirursko lijeCenje Pottove bolesti sastoji se u odstranjenju kazeoznog i granulacijskog
tkiva, gnoja, nekroticnih sekvestara kosti te evakuacije apscesa, odnosno

debridement (42). Kod ostro ograni€enog i pristupacnog Zarista koje ne progredira

28



prema sanaciji, a uzrokom je stvaranja apscesa i neuroloSih ispada pristupa se
vertebrotomiji. Pristup ovisi o lokalizaciji. U slu¢aju superiorne cervikalne lokalizacije
pristupa se posteromedijalno, a kod srednje cervikalne lokalizacije pristupa se kroz
supraklavikularnu regiju. Kostotransverzektomija izvodi se kod torakalne lokalizacije s
ciliem pristupa apscesu ili kostanom Zzaristu. Lateralni i ekstraperitonealni pristupi
koriste se kod lumbalne lokalizacije gdje se ucini resekcija transverzalnog nastavka
(42). Kod radikalne evakuacije nastala koStana Supljina ispuni se komadi¢ima
spongioze i streptomicinom. U stadiju reparacije pristupa se osteosintetskom zahvatu
uz upotrebu kostanog transplantata ili CeS¢e, metalnih (Celik, titan) Zica, Cavla i plo¢a
(42). U slu€aju paraplegija, kirurSkom rjeSenju se pristupa kada konzervativho
lijeCenje ne poluCi adekvatan rezultat. Kod ranih paraplegija preporuka je uciniti
dekompresiju kostotransverzektomijom, laminektomijom i lateralnom dekompresijom.
Kasne paraplegije ne pokazuju znatno poboljSanje nakon kirurske intervencije. Kod
kasnih paraplegija moze se pokuSati anterolateralna dekompresija uz djelomi¢nu
resekciju trupa kraljeSka, rebra i transverzalnog nastavka (14). Uklone se apscesi,

sekvestri i degenerirarni intervertebralni disk te se kasnije napravi osteosinteza (14).

Slika 16. Poslijeoperacijska anteriorno-posteriorna rendgenska snimka torakalnog dijela kraljesnice
sa postavljenom osteosintezom u dvogodiSnjeg djeteta s Pottovom bolesti. U razini 4. i 8. torakalnog
kraljeSka umetnuta su tri vijka kako bi se osigurala stabilnost.

Preuzeto s: https://www.researchgate.net/figure/Preoperative-and-postoperative-plain-
roentgenograms_fig3 261762789
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Kod tuberkuloze sakroilijatnog zgloba apscesi s fistulama i sekvestrima kirurski se
ljeCe ekskohleacijom ZzariSta s odstranjenjem apscesa i fistula. U bolesnika s
ankilozom i ve¢im kostanim defektima pristupa se artrodezi sakroilijacnih zglobova
(16).

Osnovne kirurSke metode lijeCenja tuberkuloze zgloba kuka ukljuuju sinovektomiju,
debridement zgloba i artrolizu zgloba. Cilj ovih postupaka jest smanjenje pritiska na
tkivo i zglob, drenaZza apscesa, uklanjanje adhezija i avaskularnog tkiva (43).
Ekscizijska artroplastika se izvodi kod bolesnika koji imaju veéi stupanj koStane
destrukcije i gubitak zglobne hrskavice (43), dok se totalna artroplastika nikada ne
izvodi ako postoji aktivno zariste, nego isklju€ivo nakon izlje€enja bolesti (odsutnost
op¢ih simptoma, radiolodki nalazi, nalazi biopsije i kulture negativni, pad
sedimentacije eritrocita ispod 40 mm po satu) (18). Preporuke su da se totalna
artroplastika ucini nakon 10 i viS8e godina od aktivne bolesti (18). Druga metoda
lije€enja kod bolesnika s vec¢im stupnjem destrukcije kosti i zgloba (43) jest artrodeza
zgloba kuka u polozaju fleksije (20-35°), adukcije (0-5°) te vanjske rotacije (5-10°)
(44).

Prilikom lijeCenja tuberkuloze koljena odabir tehnike ovisi o stupnju zahvacenosti
kolijena. U sinovijalnoj fazi i fazi ranog artritisa metode izbora su sinovektomija,
artrotomija, artroliza i debridement zgloba. Skeletalna trakcija, u trajanju do 3
mjeseca, koristi se kako bi se sprijecila fleksija i subluksacijski deformitet te sprijecio
dodir zglobnih povrSina za vrijeme cijeljenja zglobnih tijela (23). U odraslih osoba s
uznapredovalim artritisom i u slu¢ajevima gdje je nastupila bolna fibrozna ankiloza za
vrijeme cijeljenja, pristupa se artrodezi (23). Artrodeza omogucuje bolesnicima
korekciju deformiteta (koljeno se postavlja u funkcionalni polozaj fleksije od 5-10°),
koljeno je stabilno i bezbolno, sprijeCava relaps bolesti i omogucuje stajanje i hodanje
viSe sati. U djece artrodeza treba biti odgodena dok se ne zavrSi rast distalnog
femura i proksimalne tibije (24). U teSkim slu€ajevima perzistentnih fistulacija i
infekcija koje ne reagiraju na lijeCenje vitalno je indicirana amputacija (14). Totalna
artroplastika moze se izvesti samo u slu€aju ako je bolest izljeCena (isti uvjeti kao i
kod tuberkuloze kuka) ili ako je bolest iskljuivo ograniCena u podrucju koljena (24).

Zglobna ¢ahura mora biti dobro o€iséena, a nekroti¢no sinovijalno tkivo odstranjeno.
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Neki autori smatraju da bi totalna cementna artroplastika trebala biti metoda izbora u
odnosu na bescementnu totalnu artroplastiku iz dva razloga: omogucéeno je
ispunjavanje kos$tanih defekata te toplina koja nastaje prilikom cementne

polimerizacije kosti ubija mikobakterije te smanjuje mogucnost relapsa bolesti (24).

Kao i kod drugih sluCajeva tuberkuloze, operativnom lijeCenju tuberkuloze stopala
pristupa se kada konzervativne metode ne ostvare adekvatan napredak u lije€enju.
KirurSka intervencija indicirana je u sluCajevima kada postoje ograniCena zariSta sa
sekvestrima, kada postoji realna opasnost progresije infekcije u zglob te kod fistula.
Spina ventoza treba se pravovremeno ekskohleirati. U slu€aju destrukcije zglobova
Cesto je potrebno uciniti artrodezu zglobova u stadiju reparacije (14). Trostruka
artrodeza uklju€uje ukocenje talokalkanealnog, kalkaneokuboidnog i talonavikularnog
zgloba (24).

S obzirom da je jedan od prvih znakova tuberkuloze ramenog zgloba adukcijska
kontraktura u ramenom zglobu, u po€etnom stadiju bolesti primjenjuje se imobilizacija
torakobrahijalnim sadrenim povojem. Nadlaktica se postavlja u abdukciju i
antefleksiju uz fleksiju lakta pod kutem od 90° (16). Ovakav oblik konzervativhog
ljeCenja koristi se u sluCaju da nema lokalizirano ZariSte. Ukoliko postoji dobro
ograni¢eno tuberkulozno Zariste koje je pristupacno, pristupa se operativnom zahvatu
njegovog uklanjanja kako bi se sprijeCila progresija u zglob (16). Ukoliko je doSlo do
progresije u zglob, lijeCenje je isprva konzervativno do smirenja procesa. Tada se
pristupa korektivnoj ekstraartikularnoj osteotomiji humerusa u cilju smanjivanja
postojeCe adukcije nadlaktice (16). Totalna artroplastika vrlo rijetko se izvodi zbog
Cinjenice da je najCeSca lokalizacija tuberkuloze ramenog zgloba u glavi humerusa ili
u zglobnoj ¢asici skapule, a iznimno rijetko su istovremeno obje strukture zahvacene.
|z tog razloga najCeSce se radi hemiartroplastika glave humerusa. Za artrodezu se
odluCujemo kada funkcionalne kretnje u zglobu nije moguce ostvariti drugim
zahvatima (27).

U pocCetnom stadiju tuberkuloze lakatnog zgloba primjenjuje se imobilizacija. Kirurski
zahvati ukljuCuju sinovektomiju, intraartikularni debridement i kiretazu u svrhu
uklanjanja kazeoznog i nekroticnog materijala (17). Resekcijska artroplastika je
indicirana kad se Zeli posti¢i povecanje opsega pokreta u zglobu. Totalna
artroplastika izvodi se iznimno rijetko, i to u slu€aju zahvacenosti viSe zglobnih tijela

(17). U sluCaju minimalne i bolne pokretljivosti zgloba, ukoliko artroplastika nije
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postigla Zeljeni rezultat, indicirana je artrodeza zgloba kojom se rjeSava bol te korigira

deformacija (14).

Slika 17. Slika lijevo prikazuje rendgensku snimku tuberkuloznog artritisa desnog ramena. Desna
slika jest intraoperacijska fotografija kazeozne mase unutar ramenog zgloba. Preuzeto s:
https://www.elynsgroup.com/journal/article/extra-spinal-tuberculosis-arthritis-diagnosis-and-treatment-
patterns
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7. ZAKLJUCAK

KZT jest prije svega prevalentna bolest zemalja u razvoju koja ¢eS¢e pogada mladu
populaciju. Sumnju na KZT treba postaviti u slu¢ajevima kada postoji nejasni uzrok
dugotrajnih simptoma bolesti lokomotornog sustava, koji su izrazeni u kombinaciji s
konstitucionalnim simptomima bolesnika uz pozitivnu osobnu i/ili obiteljsku anamnezu
plu¢ne tuberkuloze. Ranu dijagnozu nije jednostavno postaviti s obzirom da simptomi
lokomotornog sustava obuhvacaju veliki spektar bolesti. S obzirom na relativno mali
broj bacila dostupnih za izolaciju, citoloSka i mikroskopska analiza jest otezana.

Terapiju antituberkuloticima treba zapoceti €im prije kako bi se smanjila potreba za
kirurS8kim zahvatima koji ¢esto ne mogu povratiti funkciju lokomotornog sustava u

onom opsegu kakva je bila prije oboljenja.
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