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Διαγνωστική προσέγγιση για ΤΒ 

• Ιατρικό ιστορικό-συμπτώματα 
• Φυσική εξέταση 
• Έλεγχος mantoux-IGRAs 
• Απεικονιστικός έλεγχος 
• Βακτηριολογικός έλεγχος 
• Μοριακές τεχνικές ταχείας διάγνωσης 
• Κλινική διάγνωση και εμπειρική θεραπεία 



Ιδανικό σενάριο αντιμετώπισης ΤΒ  

Συμπτώματα 

Υποψία ΤΒ 

Βακτηριολογική επιβεβαίωση 

Θεραπεία 

Ίαση 



Σύνηθες σενάριο αντιμετώπισης 
ΤΒ(α) 
 

Συμπτώματα 

Υποψία ΤΒ 

Βακτηριολογική επιβεβαίωση 

Θεραπεία 

Ίαση 

Λάθος ερμηνεία 

Καθυστέρηση 



Συχνότητα συμπτωμάτων προ 
διάγνωσης TB 

• Cough                85%   
• Sputum               67% 
• Fever                65% 
• Weight loss       62% 
• Fatigue      55% 
• Haemoptysis      25% 
• Sweating               35% 

 

Storla DG, BMC Public Health 2008;8:15 



Χρυσούλα  27 ετών 
           13-9-2017      13-9-2017   έως  28-1-2018 



Χρυσούλα  27 ετών 
           13-9-2017                    29-1-2018 



Σύνηθες σενάριο 
αντιμετώπισης ΤΒ(β) 
 Συμπτώματα 

Υποψία ΤΒ 

Βακτηριολογική επιβεβαίωση 

Θεραπεία 

Ίαση 

Λάθη στον έλεγχο 
 για  ΤΒ 



A/α θώρακα- τυπικά ευρήματα σε ανοσοεπαρκείς  

   Θέση 
 
 
 

Απώλεια όγκου 
 
 
 

 Κοιλότητα 
 

Διηθήματα στα κορυφαία και 
οπίσθια τμήματα των άνω λοβών 
ή στον κορυφαίο του κάτω στο 
90% 

Χαρακτηριστικό εύρημα στη ΤΒ 
λόγω καταστροφής και ίνωσης 
του πνευμονικού παρεγχύματος 

Σε προχωρημένα στάδια 

Rottenberg GT et al.Radiology of pulmonary tuberculosis. 

 Br J Hosp Med 1996 Sep 4-17;56(5):195-9.  



Αννα  39 ετών 



Αλί   26 ετών 



Μαρία 20 ετών 

 



Λευτέρης   61 ετών 



Λευτέρης  61 ετών,41 ημέρες 
αργότερα 



Λευτέρης 61 ετών,41 ημέρες 
μετά 



A/α θώρακα- άτυπα ευρήματα  

 Παρατηρούνται συχνά σε ανοσοκατασταλμένους,  όπως: 
 
 HIV, διαβήτη, νεφρική ανεπάρκεια, μακροχρόνια χρήση 

στεροειδών, αντί-ΤΝF ή άλλων ανοσοκατασταλτικών 
 
 Διηθήματα χωρίς κοιλότητα στους κάτω λοβούς  

 
 Πυλαία λεμφαδενίτιδα και λεμφαδενίτιδα του 

μεσωθωρακίου 

Rottenberg GT et al.Radiology of pulmonary 
tuberculosis. 

 Br J Hosp Med 1996 Sep 4-17;56(5):195-9.  



Δημήτρης 75 ετών   

 



Δημήτρης 75 ετών    THINK TB           TREAT TB  



Α/α θώρακα- ευρήματα από 
επιπλοκές  
Ενδοβρογχική εξάπλωση και σχηματισμό μικρο-

οζιδιακών κυψελιδικού τύπου σκιάσεων 
 

Υπεζωκοτική συλλογή σε συνύπαρξη με 
πνευμονική ΤΒ μπορεί να οφείλεται σε ΤΒ 
εμπύημα 
 

Πνευμοθώρακας ως αποτέλεσμα ρήξης 
τυροειδοποιημένης εστίες σε βρόγχο και 
υπεζωκότα με σχηματισμό συριγγίου  

Rottenberg GT et al.Radiology of pulmonary tuberculosis. 

 Br J Hosp Med 1996 Sep 4-17;56(5):195-9.  



Νίκος  70 ετών 



  Απαραίτητη η  
HRCT  Θώρακος 

 
1. Παρουσία συμπτωμάτων – 

σημείων συμβατών με ΤΒ 
(πχ. αιμόπτυση) 

2. Σοβαρή κλινική υποψία και 
ανοσοκαταστολή – AIDS 

3. Απειλητική για τη ζωή 
κλινική κατάσταση 

4. Μη αναμενόμενα θετικά 
πτύελα ή θετική καλλιέργεια  

Επί 
αρνητική

ς α/α 
θώρακος  

& 



 
ΤΒ  και Βρογχεκτασίες  

 Κάθε ασθενής με διάγνωση βρογχεκτασιών να 
ελέγχεται απαραίτητα με καλλιέργειες πτυέλων για 
πιθανή πνευμονική ΤΒ και πνευμονικη 
μυκοβακτηριδίωση από άτυπα 

 μη φυματικά μυκοβακτηρίδια (NTM) 
 

Μανίκα Κ, Πνεύμων τόμος 26( 2) 2013 





Σύνηθες σενάριο αντιμετώπισης 
ΤΒ(γ) 
 Συμπτώματα 

Υποψία ΤΒ 

Βακτηριολογική επιβεβαίωση 

Θεραπεία 

Ίαση 

Διάγνωση χωρίς test 
ευαισθησίας 



Χρύσα  75 ετών - Θωρακοτομή 

                14-9-2017                   17-10-2017 



Χρύσα  75 ετών - Θωρακοτομή 



 

Χρύσα  75 ετών - Θωρακοτομή 







Χρύσα  75 ετών – αντιφυματική 
θεραπεία 
 μετά την θωρακοτομή 
                27-10-2017                   5-3-2018 



Σύνηθες σενάριο αντιμετώπισης 
ΤΒ(δ) 
 Συμπτώματα 

Υποψία ΤΒ 

Βακτηριολογική επιβεβαίωση 

Θεραπεία 

Αποτυχία, αναζωπύρωση, 
MDR/XDR-TB 

Λαθεμένη αγωγή 



•                                                           12-2-2016 

MDR-TB 
                           Ναταλία  30 
ετών 



Ναταλία 30 ετών, 6 μήνες 
HRZE 
      4-10-2011           6-4-2012 



Ιατρογενής  πολυανθεκτικότητα  MDR-TB  λόγω  
υπερβολικής χορήγησης  της  βιταμίνης Β6 (πυριδοξίνη) 
αλλά και θεραπεία  χωρίς  βακτηριολογικό ελεγχο και test 
ευαισθησίας 

Θεραπεία                       4/10/2011                   4/12/2011                 6/4/2011 

Ισονιαζίδη 300 mg 

Ριφαμπικίνη 600 mg 

Εθαμβουτόλη 1500 mg 

Πυραζιναμίδη 1500 

Πυριδοξίνη-Β6 200mg 

test ευαισθησίας 

Ισονιαζίδη                           (Α)                               Α                                  Α 

Ριφαμπικίνη                         Ε                                  Α                                 Α 

Εθαμβουτόλη                       Α                                (Α) 

Πυραζιναμίδη                       Ε                                 (Α) 
                                                                                                  Snaider DE Jr. Pyridoxine supplementation during isoniazid therapy. Tubercle 1980, 61:191-196 

                                                                                           Davies PDO, Ormerod L.P. Case presentations in Clinical Tuberculosis PP 76-77, 1999 Arnold 

 



 Ναταλία  30 ετών,θεραπεία  
MDR/TB 

 12/02/2016 25/04/2017 



 Θεραπεία 
 με κλινικό κριτήριο      THINK TB          TREAT TB  

• Σε κλινικοακτινολογικά 
ευρήματα λίαν ύποπτα ΤΒ με 
αρνητικά πτύελα   
 

• Σε απειλητικές για τη ζωή 
καταστάσεις όπως : μηνιγγίτιδα, 
κεγχροειδή ΤΒ, αναπνευστική 
ανεπάρκεια, μεγάλη αιμόπτυση 
χωρίς άλλη προφανή αιτία, 
αυτόματος πνευμοθώρακας 
ιδιαίτερα με βρογχουπεζωκοτικό 
συρίγγιο 
 
 

 

Σε σοβαρή κλινική 
υποψία ΤΒ 
χορηγούμε άμεσα 
θεραπεία: 
 



 
Αναστασία 59 ετών 
 

THINK TB          TREAT TB  







 
Αναστασία 59 ετών 
 

THINK TB          TREAT TB  



Αλέξης 52 ετών,κίρρωση και ηπατοκυτταρικός 
καρκίνος        THINK TB           TREAT TB  



Αλέξης 52 ετών,κίρρωση και ηπατοκυτταρικός 
καρκίνος 



Αλέξης 52 ετών,κίρρωση και ηπατοκυτταρικός 
καρκίνος            THINK TB           TREAT TB  



Αλέξης  πρίν             2 μήνες 
μετά 



Αλέξης 52 ετών,κίρρωση και ηπατοκυτταρικός 
καρκίνος  
 
THINK TB           TREAT TB 

                13-9-2017                      6-3-2018 



Η διάγνωση της ΤΒ είναι κλινική 

• Τίθεται υπό τον συνδυασμό, υποψία και συμβατά 
κλινικά και απεικονιστικά ευρήματα επί   θετικής 
Mantoux  ή  IGRA 

 
• H επιβεβαίωση είναι βακτηριολογική με θετική 

καλλιέργεια και ταυτοποίηση ότι πρόκειται για 
μυκοβακτηρίδιο ΤΒ  



Διάγνωση 

 
 

• Τότε, η επιβεβαίωση γίνεται με την απάντηση του 
ασθενή σε εμπειρική θεραπεία με κλινικό κριτήριο 
 

• Δυστυχώς όμως, χωρίς έλεγχο ευαισθησίας στα 
αντιφυματικά φάρμακα  

20-35% καλλιέργειες είναι αρνητικές 



Καλλιέργεια μυκοβακτηριδίων 
ΤΒ 

• Αρχικά:  
• 3 δείγματα μέσα σε 24 ώρες, το ένα απαραίτητα 

πρωινό 
• Παρακολούθηση: 

• με καλλιέργεια κάθε μήνα μέχρι αρνητικοποίησης για 
2 συνεχόμενους μήνες 

• Καλλιέργεια (+): 
• Στο 3μηνο θεραπείας          Καθυστερημένη απάντηση 
• > 4 μήνες θεραπείας            Αποτυχία  



Αξιολόγηση μόνο 1 θετικής εξέτασης 
πτυέλων 

Μια μόνο θετική μικροσκοπική πτυέλων δεν αρκεί για τη 
διάγνωση ΤΒ αν δεν υπάρχουν κλινικά και απεικονιστικά 
ευρήματα 
 
Θετικά πτύελα μπορεί να δώσουν επίσης άτυπα-μη 

φυματικά μυκοβακτηρίδια (NTM), νοκάρδια, b. subtilis και 
άλλα σαπρόφυτα 



Ενδείξεις Ψευδώς Θετικής 
Καλλιέργειας 

Όλα τα δείγματα έχουν αρνητική την μικροσκοπική και δίνουν 
μόνο μια θετική καλλιέργεια 
 
Δεν υπάρχουν συμβατά κλινικά και απεικονιστικά ευρήματα 

 
Την ημέρα που προσκομίστηκε το δείγμα της «θετικής» υπήρξε 

και άλλο δείγμα με θετική απλή και καλλιέργεια 
 
Η ανάλυση του DNA του «θετικού» δείγματος είναι παρόμοια με 

το άλλο 
 
Παρατεταμένος χρόνος παρακολούθησης της ανάπτυξης > 6 

εβδομάδες ή βρέθηκαν λίγες αποικίες συνήθως <50 
  

MMWR 1997;46(34)797-801  



Ιστοκαλλιέργεια  για ΤΒ 

 
  Σε οποιαδήποτε χειρουργική επέμβαση-αφαίρεση 

υποβάλλεται ένας ασθενής, από χειρουργό, ακτινολόγο ή 
κλινικό ιατρό, για ιστολογική ή FNA εξέταση (για το 
κυτταρολογικό ή παθολογοανατομικό) θα πρέπει να 
λαμβάνεται ξεχωριστά υλικό, χωρίς φορμόλη, για 
καλλιέργεια για β Koch πάντα, (ρουτίνα), με ή χωρίς υποψία 
ΤΒ 

 
        Σε σοβαρή υποψία ΤΒ χρήσιμη είναι μοριακή τεχνική 

(AMTD-xpertMTB/RIF) και απαραίτητη η α/α θώρακος για 
πιθανή συνύπαρξη  

                 
            
  



Γιατί χρησιμοποιούμε μοριακές 
τεχνικές 
• Σε (+) μικροσκοπική:          

• Θετική μοριακή          επιβεβαίωση ότι πρόκειται για ΤΒ 
 

• Δύο αρνητικές μοριακές σε διαφορετικά δείγματα 
 
Απίθανη η ΤΒ, πιθανό άτυπο (ΝΤΜ) 
Διακοπή θεραπείας, εκτός κι αν υπάρχει ισχυρή 

υποψία 
Δεν  απαιτείται απομόνωση 
Δεν απαιτείται έλεγχος επαφών 

 
 
 



AMTD  

Έχει έγκριση από το FDA για θετικά αλλά και αρνητικά 
πτύελα όχι όμως στην εξωπνευμονική ΤΒ 
 
Πρέπει να εφαρμόζεται σαν εξέταση ρουτίνας (χωρίς να το 

ζητήσει ο κλινικός γιατρός) σε κάθε θετικό αναπνευστικό 
δείγμα για επιβεβαίωση της διάγνωσης ΤΒ 
 

  
 

 

MMWR 2009;58(01);7-10   

Προϋπόθεση: ο ασθενής να μη λαμβάνει θεραπεία για ≥7 ημέρες και κατά το 
τελευταίο έτος 



 

WHO GUIDELINES 2017 



Μοριακός έλεγχος ευαισθησίας 

ταχεία διάγνωση ανθεκτικότητας 
 
1. Line-probe assays(LPAs) κατευθείαν σε θετικά πτύελα 

και σε θετική καλλιέργεια (2 εμπορικές μέθοδοι 
GenoTypeMTBDRplus και INNO-LIPA Rif.TB) 

2. Xpert MTB/Rif ανιχνεύει ανθεκτικότητα στη ριφαμπικίνη 
σε < 2 ώρες  

 Συνίσταται να αναμένεται ο συμβατικός φαινοτυπικός 
έλεγχος για μεγαλύτερη αξιοπιστία 
 

www.who.int/tb/features_archive/policy_statements.pdf 



GenoType MTBDR plus version 2 
 
  Σε αρνητικά ή και σε θετικά πτύελα ή και σε καλλιέργειες  
 

i. Ανιχνεύει ΤΒ αλλά και αντοχή σε RIF(μετάλλαξη του 
γονιδίου rpo B)  

ii. Ανιχνεύει αντοχή στην ΙΝΗ στη μεγάλη 
συγκέντρωση με μετάλλαξη του γονιδίου KatG και 
στη μικρή συγκέντρωση ΙΝΗ με το γονίδιο inhA 

 

M.Barnard et al. J Clin Microb 2012 

 



Φαινοτυπικός έλεγχος ευαισθησίας 
διάγνωση ανθεκτικής ΤΒ 

    Η αρχική απομόνωση μυκοβακτηριδίου ΤΒ στην 
καλλιέργεια θα πρέπει να ελέγχεται φαινοτυπικά 
για τυχόν ανθεκτικότητα στα πρωτεύοντα 
φάρμακα: ισονιαζίδη, ριφαμπικίνη, εθαμβουτόλη, 
πυραζιναμίδη 

 



Η ιστολογική εξέταση 

• Από μόνη της δεν επιβεβαιώνει τη ΤΒ αλλά 
ανάλογα με τα ευρήματα μπορεί να είναι συμβατή 
με ΤΒ 
 

• Το μόνο παθογνωμικό χαρακτηριστικό τόσο για τη 
ΤΒ όσο και για τα μη φυματικά μυκοβακτηρίδια – 
άτυπα (NTM) είναι η τυροειδής νέκρωση 



Με την απόφαση χορήγησης  αντιΤΒ  Θεραπείας 

• Εξαντλούμε τις προσπάθειες για λήψη επαρκούς υλικού για 
βακτηριδιολογική διάγνωση – έλεγχο ευαισθησίας 
 

• Ποτέ δε χορηγούμε θεραπεία για λανθάνουσα ΤΒ επί παρουσίας 
συμπτωμάτων, αν δεν αποκλείσουμε ΤΒ σε οποιοδήποτε 
ανατομικό μέρος 

 
• Ελέγχουμε πάντα για συνύπαρξη HIV, HbsAg, HCV 

 
        Εκτιμούμε:  
   -γεν. αίματος, ούρων - ηπατική, νεφρική λειτουργία 
 -οπτική οξύτητα   - (ακουόγραμμα )  



Υποπληθυσμοί  TB  βακίλλων και η 
δραστικότητα της ριφαμπικίνης (RIF) και των 
αλλων αντιφυματικών 
 

     
     διαλείπων μεταβολισμός 

σε λαθροβίωση 
semi-dormant 

 
 

RIF 
 

•    ταχύς  μεταβολισμός 

 

• INH    RIF    EMB 

• βραδύς   μεταβολισμός 

 

• RIF  PZA 

μεταβολική  αδράνεια 
dormant 

  
  

     Η πυραζιναμίδη (PZA) είναι δραστική μόνο στον  
υποπληθυσμό με βραδύ μεταβολισμό και δεν θα πρέπει 
να υπολογίζεται σαν φάρμακο προστασίας  για τη RIF 
αλλά και την INH 



Στόχοι αντιφυματικής θεραπείας 

↓ TB υποπληθυσμού με ταχύ μεταβολισμό, 
μειώνοντας   βαρύτητα και μεταδοτικότητα 
Εκρίζωση TB υποπληθυσμού με διαλείποντα 
μεταβολισμό υπεύθυνο για αναζωπύρωση 
Πρόληψη ανάπτυξης ανθεκτικότητας 
Ιαση 
 

 



Πρόληψη αντοχής 
• Σε ευαίσθητο στέλεχος Μ.ΤΒ και μόνο ο συνδυασμός INH+RIF θα 

μπορούσε να αρκεί 
 

• Η παγκόσμια αντοχή της INH>10% που σημαίνει μονοθεραπεία στη  
RIF στον συνδυασμό INH+RIF με τελική κατάληξη MDR-TB 
 

• Για την προστασία της RIF (σε αντοχή INH) χρειαζόμαστε την 
προσθήκη ΕΜΒ για όλη τη θεραπεία 
 

• Προσθέτουμε επίσης ΡΖΑ προκειμένου να έχουμε τουλάχιστον 3 
δραστικά (σε αντοχή INH)  αλλά και να μειωθεί το σχήμα σε 
τουλάχιστον 6 μήνες θεραπείας 
 
 
 

• Δεν πρέπει να χορηγούμε σχήμα PZA μαζί με  μόνο ένα άλλο 
φάρμακο για θεραπεία ενεργού ΤΒ 

                                                                                                                                 

 

                                                                                                                                                                     Mitchison DA,Tubercle 1985 



Απαραίτητη προϋπόθεση 
μετάβασης στη συνεχιζόμενη 

φάση θεραπείας 
Ο ασθενής να έχει : 

• 1. κλινική και απεικονιστική βελτίωση 
• 2. αρνητικά πτύελα ή άλλο υλικό και 
• 3. στέλεχος πλήρως ευαίσθητο 

 
• Σε περίπτωση που το στέλεχος βρεθεί ευαίσθητο αλλά ο 

ασθενής δεν παρουσιάζει κλινική και απεικονιστική βελτίωση 
δεν θα διακόπτεται κανένα φάρμακο και ο ασθενής θα 
επανεκτιμάται. 

 
ATS 2016, WHO 2017 

 



Παράταση της  συνεχιζόμενης φάσης 
θεραπείας 
με τουλάχιστον  9μηνη χορήγηση HR 
  

αργή κλινική ή απεικονιστική βελτίωση 
 

θετική καλλιέργεια στους 2 μήνες θεραπείας 
 

παρουσία κοιλότητας 
 

παραμονη κοιλότητας στο τέλος της θεραπείας 
 

<10% ιδανικού σωματικού βάρους 
 

ΚΝΣ-Οστά και μεσοθωράκιο  κατά προτίμηση 12 μήνες 
                                                                               WHO 2017                              ATS 2016 

 



Απαράβατοι κανόνες 

• Ποτέ δεν προστίθεται 1 μόνο φάρμακο,σε ένα 
αμφίβολο θεραπευτικό σχήμα 

• Η ενεργός TB ποτέ δεν θεραπεύεται με 1 μόνο 
φάρμακο 

• Τουλάχιστον 2 φάρμακα στα οποία το TB στέλεχος 
είναι ευαίσθητο,απαιτούνται για θεραπεία 

• Η πυραζιναμίδη (PZA) είναι δραστική μόνο στον TB 
υποπληθυσμό με βραδύ μεταβολισμό και δεν θα 
πρέπει να υπολογίζεται σαν φάρμακο προστασίας  
για τη RIF αλλά και την INH 
 



Το TB στέλεχος παραμένει 
ευαίσθητο 
• Όταν ασθενής υπο θεραπεία διακόψει την ιδια 

ημέρα όλα τα φάρμακά του 
* Ιδιαίτερα χρήσιμο 
  - στην αμεσα επιβλεπόμενη θεραπεία (DOT) 
  - σε σκευάσματα με περισσότερα του ενός 

φάρμακα (INH + RIF) 
* Ανθεκτικότητα εμφανίζεται συνήθως μετά από 1 

μήνα ακατάλληλης θεραπείας, (ισως και σε ≥ 15 
ημέρες ιδιαίτερα σε εκτεταμένη νόσο). 



• Σε παρουσία συμπτωμάτων,σκέψου ενεργό TB 
• Στείλε 3 πτύελα για καλλιέργειες,μοριακό και ελεγχο 

ευαισθησίας (πρόκληση-βρογχοσκόπηση για BAL-
βιοψίες-ιστοκαλλιέργεια) 

  
• Διαφορική διάγνωση και αποκλεισμός αλλης νόσου 
      Αρχισε θεραπεία με 4 φάρμακα 

        INH / RIF  / PZA / EMB 
 
 

 
 
 

  CDC/ATS TREATMENT GUIDELINES 2016    WHO GUIDELINES 2017 

Ποτέ δεν αρχίζουμε  με μόνο 1 φάρμακο   σε πιθανή ενεργό TB 

Α/α θώρακος συμβατή με παλαιά TB 
αγνώστου δραστηριότητας 



Αρνητική καλλιέργεια σε Α/α συμβατή 
με TB μετά από 2-3 μήνες θεραπεία  

• χωρίς ιστορικό προηγούμενης αντιφυματικής θεραπείας και  
    χωρίς ακτινολογική μεταβολή ,θα διακόπτονται η 

πυραζιναμίδη και εθαμβουτόλη.  
   Η ισονιαζίδη και η ριφαμπικίνη θα ληφθούν συνολικά 4 μήνες.  

 
• Σε αρνητική καλλιέργεια με ακτινολογική βελτίωση υπό 

θεραπεία (απουσία ελέγχου ευαισθησίας), μετά την αρχική 
2μηνη χορήγηση HRZE θα συνεχίζεται η χορήγηση με HRE 
(λόγω πιθανής αντοχής Η) για τουλάχιστον άλλους 4 μήνες. 
 

CDC/ATS TREATMENT GUIDELINES 2003       WHO GUIDELINES 2010 

 



Ελλειψη G6PD –πιθανή αιμόλυση 

• Isoniazid 
• Streptomycin 
• Moxifloxacin 
• Levofloxacin 
• Ofloxacin 
• Ciprofloxacin 
• Para-aminosalicylic acid 

 
     θεραπεία με RIF/PZA/EMB τουλάχιστον για 6 μήνες, 
     σε εκτεταμένη νόσο στην αρχική φάση προσθέτουμε    

αμικασίνη (AMK) 
 
    θεραπεία λανθάνουσας RIF για 4 μήνες                                        www.g6pddeficiency.org  

                                                                                                                                 



Xορήγηση αντιφυματικής θεραπείας σε 
Μ. bovis 

 
     Σε απομόνωση και ταυτοποίηση M. bovis (βόειος τύπος),  

      συχνά από θεραπευτική έκχυση BCG σε καρκίνο ουρ.κύστεως, 
θα χορηγηθεί σχήμα HRE το πρώτο 2μηνο 

 και εφόσον το στέλεχος βρεθεί πλήρως ευαίσθητο  
θα συνεχίσει για τουλάχιστον 7 μήνες ακόμα HR. 

 
Το M. bovis είναι πάντα ανθεκτικό στη πυραζιναμίδη 



    Θεραπεία ενεργού ΤΒ σε ηλικιωμένους ή σε 
προϋπάρχουσα ηπατική δυσλειτουργία 

• η PZA είναι το πιο τοξικό από τα πρωτεύοντα αντιφυματικά και το 
συχνότερο αίτιο ηπατοτοξικότητας σε ασθενείς που λαμβάνουν 
θεραπεία για ΤΒ. 

• Προτιμάται μη-χορήγηση PZA σε ασθενείς με αυξημένο κίνδυνο 
ηπατοτοξικότητας, όπως ηλικιωμένους, ασθενείς με 
προϋπάρχουσα ήπια-μέτρια ηπατική δυσλειτουργία(HBV,HCV). 

• ↑ ALT/AST ενίοτε οφείλεται στην ΤΒ 
      INH /RIF για 9 μήνες, μαζί με  EMB μέχρι τη λήψη του τεστ 

ευαισθησίας 

Εάν ο ασθενής δεν λάβει PZA το πρώτο δίμηνο… 
 

… τότε, η συνολική διάρκεια της θεραπείας θα πρέπει να είναι 
τουλάχιστον 9 μήνες                     Canadian tuberculosis standards 2014     www.phac-

aspc.gc.ca 



Ηπατοτοξικότητα των 
αντιφυματικών 
  Ηπατοτοξικά                          Μη ηπατοτοξικά 

 
  Isoniazid                                   Ethambutol 
  Rifampicin                                Cycloserine 
  Pyrazinamide                          Aminoglycosides 
  Ethionamide                            Capreomycin 
  PAS                                            Levofloxacin 
  Clofazimine                              Linezolid 
  (Moxifloxacin)                          Imipenem/cilastatin 
 
Drug-Resistant Tuberculosis:A Survival Guide for Clinicians, 2016        www.nationaltbcenter.ucsf.edu/drtb 

 



Ηπατοτοξικότητα ισονιαζίδης- Θεραπεία LTBI  
 • Για τους ασθενείς με:  
- ↑ALT > 2.5 -3 φορές από τα αν. φυσιολογικά όρια  
- χρόνια χρήση αλκοόλ 
- σοβαρή ηπατική νόσο με εκδηλώσεις όπως 

- υποαλβουμιναιμία 
- διαταραχές πήξης ή  
- εγκεφαλοπάθεια 

   
         ο κίνδυνος ηπατοτοξικότητας από τη θεραπεία της LTBI 

ενδέχεται να είναι μεγαλύτερος από τα οφέλη της  
 

• Αν αποφασισθεί θεραπεία για LTBI → στενή παρακολούθηση                                        
       AJRCCM  2006,174:935-952 

 



Αντιφυματική θεραπεία  
σε σοβαρή ηπατική νόσο 

• Οι ασθενείς με ΤΒ και σοβαρή ηπατική νόσο με εγκεφαλοπάθεια, που δεν 
μπορούν να λάβουν ηπατοτοξικά φάρμακα, θα πρέπει να θεραπεύονται με 
σχήμα που αποτελείται από: 

 
   ethambutol/levofloxacin/cycloserine/amikacin ή capreomycin 
      για 18-24 μήνες 
 

• Οι ασθενείς με κίρρωση ήπατος, θα μπορούσαν να λάβουν σχήμα με: 
 rifampicin/ethambutol/levofloxacine ή/και (amikacin/cycloserine) 

για 12-18 μήνες 
 

Σε αύξηση ηπατικών ενζύμων, με ή χωρίς συμπτώματα, σταματάμε τη 
rifampicin, χορηγούμε τουλάχιστον τρία αντιφυματικά μη ηπατοτοξικά,  
εξετάζοντας το ενδεχόμενο χορήγησης αμικασίνης ή καπρεομυκίνης 

                                                                                  AJRCCM  2006,174:935-952 

 
 
                                                                      



Διαχείριση ηπατίτιδας στη διάρκεια 
αντιφυματικής θεραπείας (Ι) 

• Δεν είναι ασυνήθιστο για τους ασθενείς που πρωτοξεκινούν 
συνδυασμένη αντιφυματική θεραπεία να εμφανίζουν τάση 
προς έμετο 

• Η INH, RIF και η PZA, μπορούν να προκαλέσουν γαστρίτιδα, 
με συμπτώματα παρόμοια με της ηπατίτιδας, αλλά οι 
λειτουργικές δοκιμασίες του ήπατος είναι φυσιολογικές 

• Οι ασθενείς που εμφανίζουν ανορεξία, ναυτία, έμετο, 
κοιλιακό άλγος, ίκτερο, πρέπει: 
  να σταματήσουν όλα τα φάρμακα 
να εκτιμηθούν κλινικά 
να υποβληθούν σε έλεγχο με λειτουργικές δοκιμασίες ήπατος 

(LFTs) - χολερυθρίνη 

 



Διαχείριση ηπατίτιδας στη 
διάρκεια αντιφυματικής θεραπείας 
HRZE (ΙΙ) 

 
• Η ALT είναι πιο ειδική εξέταση για ηπατοκυτταρική βλάβη 
• Η AST μπορεί να προέρχεται και από τους μυς, το μυοκάρδιο,… 
 
• Εάν  AST > ALT, ο ασθενής να εκτιμηθεί για αλκοολισμό 
• 10-20%  των ασθενών υπό INH εμφανίζουν ασυμπτωματική 

άνοδο τρανσαμινασών  
• Συνήθως εμφανίζεται τους πρώτους μήνες λήψης INH 
• Δεν απαιτεί διακοπή της θεραπείας  
• Βελτιώνεται με τη συνέχιση της θεραπείας 

 

 AJRCCM  2006,174:935-952 

 
 



Διαχείριση ηπατίτιδας στη διάρκεια 
αντιφυματικής θεραπείας HRZE (ΙΙΙ) 

 

• Διακοπή φαρμάκων επί εμφάνισης οποιασδήποτε παθολογικής λειτουργικής 
δοκιμασίας ήπατος (LFTs) σε συνδυασμό με παρουσία συμπτωματολογίας  
 

• Εάν οι λειτουργικές δοκιμασίες του ήπατος (LFTs) είναι παθολογικές:  
                         AST ή ALT > 5x ανώτερα φυσιολογικά όρια 
                 ή  
                                  ↑χολερυθρίνης, με ή χωρίς συμπτώματα 
          
                                                                

  Όλα τα αντιφυματικά φάρμακα πρέπει να διακοπούν   
 

 

• Ο ασθενής πρέπει να ελέγχεται με LFTs και χολερυθρίνη τουλάχιστον κάθε 
εβδομάδα  

• Άμεσα με τη διάγνωση ηπατίτιδας, πρέπει να αποκλεισθεί το ενδεχόμενο ιογενούς 
ηπατίτιδας  

                                                      AJRCCM  2006,174:935-952 
 



Διαχείριση ηπατίτιδας στη 
διάρκεια αντιφυματικής θεραπείας 

(ΙV) 
 

     Εάν ο ασθενής έχει εκτεταμένη πνευμονική, 
μηνιγγική ή διάσπαρτη ΤΒ:  
 

• Έναρξη νέου συνδυσασμού αντιφυματικών που δεν 
μεταβολίζονται στο ήπαρ 
 
ethambutol, levofloxacine, 

amikacin, cycloserine 
 

• RIF – χολοστατικό προφίλ, δυσανάλογη αύξηση 
χολερυθρίνης και ALP σε σχέση με τις ALT/AST 
 

• INH, RIF, PZA – προφίλ ηπατοκυτταρικής βλάβης, 
δυσανάλογη αύξηση ALT/AST σε σχέση με χολερυθρίνης και 
ALP 

 

   AJRCCM  2006,174:935-952 
 

 



Ηπατίτιδα στη διάρκεια αντι-ΤΒ θεραπείας 
Επανέναρξη φαρμάκων- Οι LFTs  πρέπει να  είναι < 2 x αν. 
φ.τ. 

Προφίλ ηπατοκυτταρικής βλάβης: 
 

Έναρξη με EMB και RIF για 1 εβδομάδα 
 

Επανεκτίμηση LFTs – bil, εάν ↔ ή ↓ 
 

Προσθήκη INH 
 

Επανεκτίμηση LFTs – bil 
 

                 εάν ↔ ή ↓                                                 εάν ↑  
 

Συνέχιση με EMB/RIF/INH                       Διακοπή INH, προσθήκη levofloxacin  
        και / ή  amikacin (cycloserine) 

 
Έλεγχος  LFTs τουλάχιστον ανά 15νθήμερο 

         
 

        Παρακολούθηση LFTs ανά 15νθήμερο 
 
  

Η επανέναρξη PZA σε ασθενείς που ανέχονται την επανέναρξη RIF/INH μπορεί να 
ενέχει κινδύνους. Σε αυτή την περίπτωση, η PZA μπορεί να διακοπεί εντελώς, με 
επέκταση της θεραπείας στους 9 μήνες   
• Με ηπατοτοξικότητα συσχετίζονται περισσότερο η ΙΝΗ και η PZA, αλλά η PZA συχνότερα 
• Συνδυασμοί που περιέχουν PZA μπορεί είναι πιο προβληματικοί 

0 

AJRCCM Issues>Vol. 
174, No. 8 | Oct 15, 

2006 
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Ηπατίτιδα στη διάρκεια αντι-ΤΒ θεραπείας 
Επανέναρξη φαρμάκων- Οι LFTs  πρέπει να  είναι < 2 x αν. φ.τ. 

Χολοστατικό προφίλ: 
 

Έναρξη με  INH και EMB για 1 εβδομάδα 
 

Επανεκτίμηση LFTs – χ/θ, εάν ↔ ή ↓ 
 

Προσθήκη RIF  
 

Επανεκτίμηση LFTs – χ/θ 
 

   εάν ↔ ή ↓  τις ημ.3, 7,15                                   εάν ↑  
 

Συνέχιση με INH/EMB/RIF                    Διακοπή RIF, προσθήκη levofloxacin  
     και / ή  amikacin (cycloserine) 

 
Έλεγχος ηπατικής βιοχημείας τουλάχιστον ανά 15νθήμερο 

         
 
  

 



     ΤΒ περιτονίτιδα 

      ΤΒ εντέρου 

      ΤΒ ήπατος 
     ΤΒ 
λεμφαδενίτιδα  

Συχνότερο 

Οποιαδήποτε 
θέση  

Εξωπνευμονική ΤΒ σε ασθενή 
με αιμοδιάλυση  

Screening and Treatment of Patients  with Chronic Kidney Disease,  emodialysis, Peritoneal 
Dialysis,Patients Undergoing Renal Transplantation and Employees of Dialysis Facilities, 2007  CTCA 



Αντιφυματική θεραπεία σε νεφρική 
ανεπάρκεια 

 Οι ασθενείς με χρόνια νεφρική ανεπάρκεια και φυματίωση με 
κάθαρση κρεατινίνης < 30 ml/min αλλά και οι ασθενείς υπό 

αιμοκάθαρση λαμβάνουν καθημερινά τα παρακάτω φάρμακα 
στην προβλεπόμενη από το σωματικό τους βάρος δόση : 

         ισονιαζίδη,  ριφαμπικίνη,  μοξιφλοξασίνη,  εθειοναμίδη, 
λινεζολίδη,  κλοφαζιμίνη 

 
 
 

Drug-Resistant Tuberculosis,Francis J.Curry,2016  



Αντιφυματική θεραπεία στη  
νεφρική ανεπάρκεια 
   Εάν η Cr Cl < 30 ml/min, προσαρμογή δόσεων PZA και EMB 
 
     Αρχική φάση  
• INH 300 mg/RIF 600 mg καθημερινά μετά την αιμοδιάλυση 
• PZA 25-35 mg/Kg και EMB 15mg/Kg  3 φορές την εβδομάδα 

μετά την αιμοδιάλυση 
• Vitamin B6 25 mg καθημερινά  ή  3  φορές την εβδομάδα 
 
     Συνεχιζόμενη φάση  
• Επί νόσου από ευαίσθητο στέλεχος, INH/RIF καθημερινά 

μέχρι τη συμπλήρωση θεραπείας τουλάχιστον 6μηνης 
συνολικής διάρκειας  

• Εάν χρειαστεί, το σχήμα μπορεί να δίδεται 3 φορές την 
εβδομάδα μετά τις 2 πρώτες εβδομάδες θεραπείας με: 
o INH 900 mg/RIF 600 mg/PZA 25-35 mg/Kg/EMB 15 mg/Kg/B6   

50 mg μετά την αιμοδιάλυση  
                                            Screening and Treatment of Patients  with Chronic Kidney Disease, Hemodialysis, Peritoneal 

Dialysis, 
          Patients Undergoing Renal Transplantation and Employees of Dialysis Facilities*, 2007  CTCA 



Θεραπεία φυματίωσης στην 
κύηση  

 
• Η INH, η RIF και η EMB περνούν τον πλακούντα, αλλά δεν 

έχει αποδειχθεί να έχουν τερατογόνο δράση 
 
• Το αρχικό σχήμα θα πρέπει να αποτελείται από : 
INH/RIF για τουλάχιστον 9 μήνες, μαζί με EMB μέχρι 

τα αποτελέσματα DST, με διακοπή της EMB εάν το 
στέλεχος είναι ευαίσθητο σε INH και RIF 

 
PZA,FQN και άλλα φάρμακα δεύτερης γραμμής για 

στέλεχος ανθεκτικό σε αντιφυματικά φάρμακα 
 

                           http://www.cdc.gov/tb/publications/factsheets/specpop/pregnancy.pdf 

 



Θηλασμός και αντιφυματική 
θεραπεία 

• Πολύ μικρές συγκεντρώσεις αντιφυματικών φαρμάκων 
εκκρίνονται στο μητρικό γάλα 

 
• Τα επίπεδα αντιφυματικών στο μητρικό γάλα   
είναι απίθανο να έχουν τοξική δράση στο βρέφος 
δεν επαρκούν για την προστασία του βρέφους 
 

• Ο θηλασμός πρέπει να ενθαρρύνεται 
 
• Οι μητέρες πρέπει να λαμβάνουν συμπληρώματα πυριδοξίνης 

 
                                                                        

     http://www.cdc.gov/tb/publications/factsheets/specpop/pregnancy.pdf 



 
Διαχείριση Περιφερικής Νευροπάθειας  

 από isoniazid,ethionamide,cycloserine,linezolid 
 Συμπτώματα:  

• Αίσθημα καύσου στα δάκτυλα των ποδιών, στα πόδια, μυρμηκιάσεις 

• Αιμωδίες και στα δύο κάτω άκρα, με επιδείνωση τη νύχτα ή κατά τη βάδιση  

• Αδυναμία κάτω άκρων κατά τη βάδιση 

• Ενδεχόμενη προσβολή άνω άκρων  

Αποκλεισμός άλλων αιτιών, περιλαμβανομένων: 

• Σ.Δ., αλκοολισμού, ένδειας βιταμινών, HIV, υποθυρεοειδισμού, ουραιμίας, 
κύησης 

Αντιμετώπιση: 

• Διακοπή θεραπείας, υψηλές δόσεις pyridoxine, μόλις ελεγχθούν τα 
συμπτώματα, επανέναρξη αντιφυματικών υπό προφύλαξη με pyridoxine  

• Ενδεχόμενη χορήγηση χαμηλής δόσης του τρικυκλικού αντικαταθλιπτικού 
amitriptyline 25 mg PO κατά την κατάκλιση, εφόσον δεν υπάρχουν αντενδείξεις. 
o Προσοχή! Η linezolid δεν μπορεί να συγχορηγηθεί  μαζί με τρικυκλικά ή 

εκλεκτικούς αναστολείς επαναπρόσληψης σεροτονίνης (SSRIs) 

• Επιβεβαίωση ότι ο ασθενής λαμβάνει την κατάλληλη δόση pyridoxine 

                                                           Drug-Resistant Tuberculosis:A Survival Guide for Clinicians, 2016        
www.nationaltbcenter.ucsf.edu/drtb 

 



Αντιφυματική θεραπεία και στεροειδή 

  
Τα στεροειδή χορηγούνται κυρίως στην εξωπνευμονική 

φυματίωση και συγκεκριμένα  
   σε μηνιγγίτιδα - βλάβη του ΚΝΣ, περικαρδίτιδα,      

ιριδοκυκλίτιδα, λεμφαδενίτιδα με πίεση βρόγχου,σύνδρομο 
IRIS και σε επαπειλούμενη για τη ζωή κλινική εικόνα με 

αιματογενή διασπορά – κεγχροειδή φυματίωση,  
 σε δόσεις 35-40 mg πρεδνιζόνης ημερησίως. 

  
 

Πολυζωγόπουλος Δ,Πολυχρονόπουλος Βλ. 2005 



Κορτικοστεροειδή και 
φυματιώδης 
πλευρίτιδα 

 
• Εάν ο ασθενής είναι περισσότερο από ήπια συμπτωματικός, 

συνιστάται θεραπευτική θωρακοκέντηση 
• Εάν ο ασθενής, μετά τη θεραπευτική θωρακοκέντηση, 

εξακολουθεί να παρουσιάζει σοβαρά συστηματικά 
συμπτώματα (πυρετό, κακουχία, πλευροδυνία), εξετάστε το 
ενδεχόμενο χορήγησης πρεδνιζόνης 80 mg παρ’ημέρα, 
μέχρι την υποχώρηση των συμπτωμάτων.  Στη συνέχεια, 
προχωρήστε σε ταχεία μείωση της δόσης και διακοπή των 
κορτικοειδών 

• Η θεραπεία της φυματιώδους πλευρίτιδας είναι ίδια με 
αυτή της πνευμονικής ΤΒ 

 
RICHARD  W. LIGHT   Update on tuberculous pleural effusion   Respirology   ( 2010) 15, 451–458 

 



TB drugs with good CSF penetration 

• Isoniazid 
• Pyrazinamide 
• Ethionamide 
• Cycloserine 
• Moxifloxacine 
• Imipenem/cilastatin 
• Meropenem  
• Linezolid       (1/3 of those in serum in animal models) 
• Levofloxacine     (65% of that in the serum)  
  

 

 

            Drug-Resistant Tuberculosis:A Survival Guide for Clinicians, 2016        www.nationaltbcenter.ucsf.edu/drtb 



Φθοριοκινολόνες (FQN) και TB 

• Κίνδυνος ανάπτυξης αντοχής του M. tuberculosis 
στις FQN λόγω πολλαπλών ή παρατεταμένων 
(>14 ημερών) θεραπειών με FQN για πνευμονία 
της κοινότητας 
 
 

• Οι συγκεντρώσεις των FQN στον ορό μειώνονται 
όταν αυτές συγχορηγούνται με RIF  
 



Εξάνθημα στη θεραπεία 
της ΤΒ 
       

   Ήπιο κνησμώδες εξάνθημα 
1) Αντιισταμινικά  
2) Ενδεχόμενη χορήγηση πρεδνιζόνης σε δόση 
20mg/ημέρα και σταδιακή μείωση και διακοπή με την 
υποχώρηση του εξανθήματος  
3) Τοπική θεραπεία 

   Πετεχειώδες εξάνθημα 
1) Κυρίως ευθύνεται η rifampicin 
2) ΄Ελεγχος PLT 
3) Εάν  PLT <150.000/μl, διακοπή rifampicin και 
αποκλεισμός του φαρμάκου από το σχήμα 
4) Παρκολούθηση PLT μέχρι αυτά να επιστρέψουν σε 
φ.τ. 

 

        Drug-Resistant Tuberculosis:A Survival Guide for Clinicians, 2008        www.nationaltbcenter.ucsf.edu/drtb 

 



Ερυθηματώδες εξάνθημα με 
πυρετό στη θεραπεία της ΤΒ 

       

1. Διακοπή όλων των φαρμάκων ταυτόχρονα 
2. Αποκλεισμός αναφυλακτικής αντίδρασης: 

• Αγγειοοίδημα, οίδημα γλώσσας/λάρυγγα, flushing 
προσώπου, απόφραξη αεραγωγών, συριγμός, 
δύσπνοια, υπόταση 

3. Ενδεχόμενη χορήγηση κορτικοστεροειδών 
4. Στις περισσότερες περιπτώσεις, μπορούμε να 

περιμένουμε να υποχωρήσει το εξάνθημα για να 
ξεκινήσουμε την αντι-ΤΒ θεραπεία 

5. Εάν η θεραπεία δεν μπορεί να διακοπεί λόγω της 
σοβαρότητας της νόσου, ο ασθενής μπορεί να τεθεί 
σε σχήμα που αποτελείται από άλλα φάρμακα, τα 
οποία δεν έχει λάβει στο παρελθόν 

6. Εάν το εξάνθημα υποχωρήσει, επαναχορηγούμε τα 
φάρμακα του σχήματος σταδιακά, ένα κάθε 2-3 
ημέρες, αρχίζοντας από την RIF, που είναι το πλέον 
δραστικό και το λιγότερο πιθανό ως αίτιο του 
εξανθήματος, ακολουθούμενη από την INH, κατόπιν 
την PZA και την EMB 

                 
 
 

 Drug-Resistant Tuberculosis:A Survival Guide for Clinicians, 2016        
www.nationaltbcenter.ucsf.edu/drtb 



Επαναχορήγηση TB φαρμάκων 
Day  Drug and dose  

1  RIF  75 mg 

2  RIF  300 mg 

3  RIF  600 mg 

4  RIF  600 mg + INH  50 mg 

5  RIF  600 mg + INH  100 mg 

6  RIF  600 mg + INH  300 mg 

7  RIF  600 mg + INH  300 mg + PZA  250 mg 

8  RIF  600 mg + INH  300 mg + PZA  1000 mg 

9  RIF  600 mg + INH  300 mg + PZA  25-30 mg/kg 

10  RIF  600 mg + INH  300 mg + PZA  25-30 mg/kg  +  EMB  125 mg 

11  RIF  600 mg + INH  300 mg + PZA  25-30 mg/kg  +  EMB  500 mg 

12  RIF  600 mg + INH  300 mg + PZA  25-30 mg/kg  +  EMB   15-25 mg/kg 

If the initial reaction was severe, use 1/10th of the Day 1 dose 
and then increase carefully if tolerated. Give the drugs in a setting where a 
healthcare provider can respond to any reaction 
 

Monitor the signs and symptoms and if rush recurs at any point  
The last drug added should be stopped 
Drug-Resistant Tuberculosis:A Survival Guide for Clinicians, 2016        www.nationaltbcenter.ucsf.edu/drtb 

 



Όταν δεν μπορεί να χορηγηθεί INH 

• Δύναται να χορηγηθεί FQN (Moxi/Levo) σε ολη τη διάρκεια 
θεραπείας 

   RIF,EMB,PZA ± FQN  για 6-9 μήνες 
 
 
• Σε δυσανεξία PZA 
   RIF,EMB,FQN για 9-12 μήνες 
 

 
 
 
 



Όταν δεν μπορεί να χορηγηθεί 
EMB 
• Χορήγηση FQN (Moxi/Levo) σε αντικατάσταση 

EMB 
   δεν εχει μελετηθεί επαρκώς. 
   Η χορηγησή τους,προτείνεται από experts στην 

αρχική φάση θεραπείας, τουλάχιστον. 
*Προυπόθεση,το στέλεχος να είναι ευαίσθητο 

μοριακά,τουλάχιστον στην RIF (XpertMTB/RIF,Line 
probe assays) 

   INH,RIF,PZA,FQN  για 6-9 μήνες 



Όταν δεν μπορεί να χορηγηθεί RIF 

• INH,EMB,FQN και 2 μήνες τουλάχιστον PZA, 
   για 12-18 μήνες 
• INH,EMB,PZA  για 18 μήνες 

 
 

* Σε εκτεταμένη νόσο(κοιλότητα) προσθήκη 
ενέσιμου(SM,AK,KM,CM, με ευαισθησία) για τουλάχιστον 2 
μήνες,μπορεί να μειώσει τη θεραπεία σε 12 μήνες 

 
 

 
 



Διακοπές αντιφυματικής 
θεραπείας • Διακοπή κατά την αρχική φάση της θεραπείας 

Διακοπή διάρκειας > 14 ημερών: έναρξη θεραπείας από την 
αρχή 
Διακοπή διάρκειας <14 ημερών: η  θεραπεία συνεχίζεται 

κανονικά, μέχρι τη συμπλήρωση του προβλεπόμενου 
αριθμού των δόσεων των δύο μηνών 

• Διακοπή κατά τη συνεχιζόμενη φάση θεραπείας 
Εφόσον έχει ληφθεί >80% της προβλεπόμενης θεραπείας 

αν ο ασθενής είχε αρχικά αρνητικά πτύελα: η θεραπεία 
διακόπτεται 

αν ο ασθενής είχε αρχικά θετικά πτύελα: η θεραπεία συνεχίζεται 
μέχρι συμπλήρωσης του απαιτούμενου χρόνου 

Αν έχει ληφθεί <80% της προβλεπόμενης θεραπείας 
Διακοπή διάρκειας >3 μηνών: η θεραπεία αρχίζει πάλι από την 

αρχή 
Διακοπή διάρκειας <3 μηνών: η θεραπεία συνεχίζεται μέχρι 

συμπλήρωσης του απαιτούμενου  χρόνου και των δόσεων, όπως 
είχε οριστεί αρχικά, με πιο τακτική παρακολούθηση 
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