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Seznam zKkratek

ADH oot antidiureticky syndrom
AH ettt re e alkoholicka hepatitida
ATP e akutni intermitentni porfyrie
ATS ettt e nae e naeeneas akutni jaterni selhani
ALA e eneas kyselina delta-aminolevulova
ALDH ..ottt ne e aldehyddehydrogenaza
ALP et alkalicka fosfataza
AT e alanin aminotransferaza
AST ettt na s aspartat aminotransferaza
AT B e ettt ae e nas antibioticka (1é¢ba)
CDT ettt karbohydrat deficitni transferin
CIMYV ettt ettt ettt ettt et naeeneas cytomegalovirus
DDV ettt dolni duta zila
DIC ..ot diseminovana intravaskularni koagulace
ERCP...oeiiieieeeecee e endoskopicka retrogradni cholangiopankreatikografie
L 2 8 TSNS PPSRRPPRt gastrointestinalni trakt
GMIT ettt sérova aminotransferaza
HCC e hepatocelularni karcinom
HELLP ...ooviiiiieeeee e haemolysis, elevated liver enzymes, low platelet count
HGE oottt hepatocyte growth factor
HRS e enees hepatorenalni syndrom
HVPG oo hepatic venous pressure gradient
INR e international normalization ratio
ISMIN ettt isosorbid-5-mnonitrat
JE et b e steenaeaneas jaterni encefalopatie
MOV et stfedni objem Cervené krvinky
MEOS ..ot microsomal ethanol oxidizing system
MEOS ..o nikotinamid adenin dinukleotid fosfat
MRCP ..ot cholangiopankreatikografie pomoci magnetické rezonance
MRttt st s e na e beenaen magneticka rezonance
INAD e nikotinamindadeninnukleotid
INCT ettt bbb number connnection test
N K ettt b bbbttt ettt b b natural killer
INMR Lot nukledrni magneticka rezonance
INSAID oottt sbe e beenseesaens esteroidni antiflogistika
PH o ettt ens portalni hypertenze
PSC oo primarni sklerotizujici cholangoitida
PSS et portosystémové spojky
PTD ettt pekutanni transhepatalni drenaz
PTLD oot asociovana potransplantaéni lymfoproliferace

PV S bbb eb e ne s peritonedzni spojka



14 Kritickeé stavy v hepatologii

RES oo retikuloendotelialni systém
SAAG ...t albuminovy gradient séra ascitu
SBP e spontanni bakterialni peritonitida
TIPS oo transjugularni intrahepatalni portosystémova spojka
TIVA e totalni intravendzni anestezie

TPA oo tkanovy polypeptidovy antigen
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Predmluva

Monografie doc. MUDr. Jana Laty, CSc.
a kolektivu je ojedinélou monografii v ob-
lasti hepatologie na ¢eském l¢katském
trhu a nejen u nas, nebot’ tato problema-
tika byla v ucelené formé zpracovana
i v zahraniCnim pisemnictvi spise vyji-
mecné.

Na vice nez 150 stranach je ctenaf
seznamen s fyziologickymi funkcemi
a morfologii jaterni a v nasledujicich
kapitolach jsou velice piehledné podany
informace o akutnim jaternim selhani,
o problematice portalni hypertenze
a jejich komplikaci, o vztahu infekénich
agens k jaternimu selhani a o problema-
tice jaterniho selhavani u t¢hotnych zen.
Neobycejné zdatilou je kapitola vénujici
se jaterni encefalopatii a nechybi ani
kapitola tykajici se jaterni transplantace
v dasledku akutniho selhani jater.

Pro Ctenafe je neobycejné cennou kapi-
tola Sesta, uvadgjici standardy u akutnich
stavll v hepatologii.

Doc. MUDr. Jan Lata, CSc. m¢l neoby-
¢ejné Stastnou ruku pii vybeéru spoluautort
dila, protoze cela kniha je napsana na vy-
soké urovni nejen odborné, ale zvlaste je
tteba vyzdvihnout uroven didaktickou.

I proto je troven piedloZzené mono-
grafie skute¢né vysoka a internistim,
gastroenterologim, hepatologlim a vSem,
kteti se zabyvaji intenzivni medicinou pfi-
nasi neobycejné cenné informace.

Véfim, Ze se stane knihou, ktera nemti-
ze v 1ékatskych knihovnach chybét.

Prof. MUDr. Petr Dité, DrSc.
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1 Fyziologické poznamky

Z. Cervinkova

Jatra jsou nejvetsim organem téla, u do-
spélého Cloveka vazi ptiblizné 1,5 kg
a predstavuji tak asi 1/50 celkové télesné
hmotnosti. Vykonavaji celou fadu funkei,
které je pro prehlednost mozné rozd¢lit na:

a) metabolické funkce,

b) tvorba a vylucovani zluéi,
¢) biotransformacni funkce,
d) vaskularni funkce,

e) imunitni funkce.

Funk¢ni morfologie jater

Kromé parenchymovych buné¢k - hepa-
tocytu, které predstavuji asi 60 % vSech
bungk jaterni tkang, jsou v jatrech také
Kupfferovy bunky (25-30 %), endotelové
buiiky, epitelové buniky zlucovych cest,
Itoovy bunky (hvézdicovité bunky) a pit
bunky. Zakladni funkéni jednotkou jater
je acinus - nepravidelny mikroskopicky
utvar, ktery je usporadany kolem osy tvo-
fené termindlni jaterni arteriolou, termi-
nalni portalni venulou, zlu¢ovodem, ner-
vem a lymfatickou cévou. Takto definovany
acinus je uloZzen mezi dvéma nebo vice
centralnimi zilami, které se nachazeji na pe-
riferii acinu. Ten je ¢lenén na 3 zony:
1. zbna: nejblizsi privodnym cévam - pie-
vaha oxidacnich d¢ju,
2. zobna: stfedni - pfechodna,
3. zobna: nejvzdalengjsi (na periferii aci-
nu) - prevaha biotransformacnich déji.
Zonalni heterogenita hepatocytl vyka-
zuje znacnou dynamiku, to znamena, Ze
se vyznamné meni v zavislosti na meta-
bolickém stavu. Regulace je zajisténa bud’
na pretranslacni urovni (napt. v piipadé
fosfoenolpyruvatkarboxykinazy), nebo

na posttranslac¢ni urovni (pyruvatkina-
za). Exprese gent je fizena predevsim
dostupnosti substrat a hormont jednot-
livym hepatocytim.

Neparenchymové buiiky jsou pro kom-
plexni funkce jater velmi dtlezité. Kupf-
ferovy bunky hraji vyznamnou ulohu
v imunitnich reakcich organizmu. Pficha-
zeji do styku s portalni krvi, ktera krome
vstiebanych zZivin ze stfeva obsahuje take
fadu Skodlivych latek (mikroorganizmy,
endotoxin atd.). Ulohou Kupfferovych
bunek je fagocytovat tyto latky a zabra-
nit tak tomu, aby se dostaly do systémove
cirkulace. Kupfferovy buiiky fagocytuji
také imunokomplexy, staré erytrocyty ¢i
zbytky rozpadlych bunék. Kromé fago-
cytarni funkce produkuji také signalni
molekuly slouzici k intercelularni komu-
nikaci (interleukiny - IL—1 a [L—6, tumor
nekrotizujici faktor - TNF o a interferon o
a B3). Cytotoxické ptisobeni Kupfterovych
bunek je zajisténo produkci superoxidu
a latek s protinddorovym ptsobenim.

Radu funkei vykonavaji také endote-
lové bunky. Vedle bariérové funkce mezi
krvi a hepatocyty zajistuji receptorem
zprosttedkovany zachyt HDL, LDL
a glykoproteint, maji schopnost syntézy
efektorovych molekul, napt. prostacyk-
linu, prostaglandinu E a tfady cytokint
a jsou schopny endocytozy ¢astic do ve-
likosti 0,1 mm.

Hvézdicovité bunky skladuji vitamin
A, tvoti bilkoviny extracelularni matrix,
jsou schopny kontraktility, podileji se tak
naregulaci pritoku krve jaternimi sinusoidy
a tvofi fadu rastovych faktort.

Pit bunky patfi mezi NK (natural killer)
buriky a slouzi k ochrané proti virovym infek-
cim a metastatickym nadorovym bunkam.
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Metabolické funkce jater

Metabolizmus sacharidu

Jatra hraji esencialni ulohu v udrzeni pfi-
métené hladiny glukozy v krvi - gluko-
staticka funkce jater. V ptipad¢ nadbytku
glukézy dochazi v jatrech k syntéze
a uskladnéni glykogenu, stimulaci glyko-
lyzy a lipogeneze. Naopak pti poklesu
glykemie jatra udrzuji pfimétenou hladi-
nu glukézy v krvi pomoci glykogenolyzy
a glukoneogeneze. Glukoza je transpor-
tovana pres cytoplazmatickou membranu
hepatocytti obousmérné facilitovanou
difuzi pomoci glukézového transportéru
Glut 2. Metabolizmus glukozy v jatrech
je regulovan predevsim pritomnosti hor-
mont a koncentraci substrati, uplatiuje
se také nervova regulace, zmény objemu
hepatocytt v disledku osmoticky pod-
minéného transportu vody a vyznamnou
roli hraje také zonalni heterogenita hepa-
tocytu.

Syntéza glykogenu je stimulovana pie-
devsim vzestupem koncentrace glukozy
v portalni krvi spolu s inzulinem, stimu-
lacné pisobi rovnéz aktivace parasympa-
tického nervového systému. Periportalni
hepatocyty tvori glykogen také z gluko-
neogennich substratl, predevsim laktatu.
Glykogenolyza je aktivovana predevs§im
glukagonem a katecholaminy. Pti hlado-
véni se zvySuje koncentrace glukagonu,
katecholamint a glukokortikoidt. Tyto
hormony jsou zodpovédny za zvyseni
aktivit fosfoenolpyruvatkarboxylazy,
fruktoza-1,6-bifosfatazy a glukéza-
6-fosfatazy a soucasny pokles aktivit
pyruvatkinazy, 6-fosfofrukto-1-kinazy
a glukokinazy. Dusledkem téchto zmén
je stimulace glukoneogeneze. Déle tr-
vajici hladovéni (24 hodin) vede k vy-
Cerpani zasob glykogenu. V takovém
ptipadé dochazi k adaptaci metabolizmu
neuront centralniho nervového systému

a dalezitym energetickym substratem
se stavaji ketolatky. Piisun energetickych
substratll zajistuji jatra glukoneogenezi
a ketogenezi.

Metabolizmus bilkovin

Jatra hraji dtilezitou ulohu pti udrzovani
konstantni hladiny aminokyselin v plaz-
me, uplatnuji se vsak také jiné organy.
Pti poklesu plazmatické koncentrace
aminokyselin je uvoliiovan glukagon a ten
stimuluje proteolyzu v jatrech, naopak
vzestup koncentrace inzulinu a amino-
kyselin v plazmé¢ tlumi proteolyzu v ja-
terni tkani. Jatra zachycuji velmi G¢inné
predevsim glukoplastické aminokyseliny
(alanin, serin a treonin). VétSina esen-
cialnich aminokyselin je degradovana
v jatrech. Vyjimku tvofi aminokyseliny
s rozvétvenym fetézcem (leucin, valin a izo-
leucin). Ty mohou byt v jatrech vyuzity
pro proteosyntézu, ale nejsou v jatrech
katabolizovany. V jatrech v§ak miize byt
oxidovana a-ketoanaloga aminokyselin
s rozvétvenym fetézcem uvolnéna z kos-
terni svaloviny.

V jatrech je zna¢né mnozstvi amoniaku
rizného pivodu. Portalni krvi je pfivadén
amoniak, ktery vznika ¢innosti stfevni
mikroflory, a amoniak tvofeny stievni
sliznici z glutaminu. Pfimo v jatrech je
amoniak produkovan deaminaci aminoky-
selin. Amoniak je detoxikovan ornitino-
vym cyklem za vzniku mocoviny, druhou
cestou je syntéza glutaminu. Neschopnost
jater eliminovat u¢inné amoniak pfispiva
k rozvoji jaterni encefalopatie. Detoxika-
ce amoniaku je dalezita také pro udrzeni
acidobazické rovnovahy.

Syntéza proteini

Plazmatickeé proteiny s vyjimkou imuno-
globulini jsou syntetizovany v jatrech.
Vsechny proteiny jsou tvofeny v hepato-
cytech, jedinou vyjimkou je von Wille-
brandtv faktor produkovany endotelial-
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nimi burikami. Nicméné i neparenchymové
bunky mohou ptispivat tvorbé plazma-
tickych proteinti. Napf. retionol vazajici
protein a a,-antitrypsin se tvofi také
v Kupfferovych bunkach a hvézdicovitych
bunkach. Polocas plazmatickych pro-
teint je zna¢né rozdilny a pohybuje v roz-
mezi hodin (srazeci faktory) az 14 dni
(albumin, cholinesteraza). Akutni jater-
ni selhani se manifestuje s ohledem
na plazmatické proteiny jako porucha
hemokoagulace. Krom¢ albuminu a C-re-
aktivniho proteinu jsou v§echny plazma-
tické proteiny tvoiené v jatrech glykopro-
teiny. Proteiny se tvofi v hepatocytech
kontinualné a jsou skladovany v endo-
plazmatickém retikulu a Golgiho apara-
tu. Na ptislusné stimuly jsou vylucovany
do krve procesem exocytozy.

Syntéza proteint v jatrech je inhi-
bovana glukagonem, vazopresinem
a poklesem koncentrace aminokyselin
v krvi. Stimula¢né naopak ptsobi in-
zulin, hormony §titné zlazy, ristovy
hormon a zvyseny pfisun aminokyselin.
Jatra jsou také hlavnim mistem tvorby
proteinti akutni faze (napf. C-reaktivni
protein, ceruloplazmin, komplement C3,
o, -antitrypsin, o -antichymotrypsin).
Indukce tvorby proteinti akutni faze je
zprostiedkovana cytokiny - interleukin 1,
interleukin 6, tumor nekrotizujici faktor.

Metabolizmus lipidia

Jatra se velmi vyznamné podileji na me-
tabolizmu lipidt. Funkce jater spociva
v tvorbé apoproteini, které nejsou pouze
nezbytnou solubiliza¢ni slozkou lipopro-
teinovych ¢astic, ale uplatiuji se v proce-
su receptorem zprostiedkované endocytozy
lipoproteint a jako aktivatory enzymu
lipidového metabolizmu. V jatrech se tvo-
i1 také nekteré enzymy lipidového meta-
bolizmu (lecitin-cholesterolacyltransfe-
raza - LCAT ajaterni triacylglycerollipaza).
Pti nadmérném ptisunu glukozy do jater

dochazi ke konverzi na mastné kyseliny
anasledné esterifikaci s glycerolem. Ve for-
mé VLDL jsou pak tyto lipidy vylouceny
do krve a zpracovany v tukové tkani ¢i
kosterni svaloving. VLDL obsahuji apoB-
100, apoC-II a apo E. Jejich zbytky - IDL
obsahujici apoB-100 a apo E jsou ¢astec-
né vychytavany jatry prostfednictvim LDL
receptory, popf. jsou v plazmé pieméné-
ny na LDL (po ztraté apo E). LDL
poskytuje cholesterol extrahepatickym
tkanim. Jatra jsou také vybavena LDL
receptory, cholesterol tak mize byt zno-
vu v jatrech zpracovan. KliCovym enzy-
mem syntézy cholesterolu je hydroxyme-
tylglutaryl-CoA-reduktaza. Dojde-li
k poklesu obsahu cholesterolu v hepato-
cytech, dojde k upregulaci LDL recepto-
ri a soucasné stimulaci hydroxymetyl-
glutaryl-CoA-reduktazy.

Hlavnim metabolitem cholesterolu
jsou primarni zlu¢ové kyseliny (cholova
a chenodeoxycholova) tvofené vyhradné
v jatrech. Po konjugaci s glycinem nebo
taurinem jsou v podob¢ sodnych ¢i dra-
selnych soli vylouc¢eny do zluci. Vice
nez 90 % zlucovych kyselin se vraci
enterohepatalnim ob¢hem do jater. Vét-
Sina soli zlucovych kyselin je absorbo-
vana v terminalnim ileu kotransportem
se sodikem. Uginkem stievnich bakterii
vznikaji sekundarni zlu¢ové kyseliny -
deoxycholova a lithocholova. Mnozstvi
produkovanych zlucovych kyselin zavi-
si na koncentraci 7a-cholesterolu, jehoz
tvorba je katalyzovana mikrozomalni
cholesterol-7a-hydroxylazou.

Jatra a hormony

Jatra jsou nejen cilovym organem hormo-
nd, ale také mistem, kde dochazi k degra-
daci, poptipad¢ aktivaci a uskladnéni
nékterych hormont. Rada peptidovych
hormont je vice nez z poloviny vychyta-
na a degradovana jatry pti jednom pri-
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toku. Napftiklad koncentrace inzulinu
a glukagonu je mnohem vyssi v portalni
krvi ve srovnani s koncentraci ve venoz-
ni krvi opoustéjici jatra. Také steroidni
hormony jsou degradovany v jatrech.
Glukokortikoidy, mineralokortikoidy
a pohlavni hormony jsou po hydroxylaci,
popf. redukci a nasledné konjugaci s ky-
selinou glukuronovou, vylouc¢eny do zZluci.
Hydroxylaéni produkty estrogent podlé-
haji enterohepatdlnimu ob¢hu a mohou
vykazovat hormonalni aktivitu ¢asto
odlisnou od ptivodni aktivity estrogent.
Katecholaminy jsou v jatrech inaktivova-
ny predevs§im metylaci, oxidativni de-
aminaci a oxidaci. Velmi vyznamnou
ulohu hraji jatra v metabolizmu hormont
stitné zlazy. Dochazi zde ke konverzi
tyroxinu na biologicky mnohem aktiv-
n¢jsi trijodtyronin, ten je pak po vazbé
na plazmatické transportni proteiny do-
praven k cilovym tkanim. Jatra jsou
rovnéz mistem tvorby somatomedinti
(IGF-1 - insulin-like growth factor). IGF-1
vykazuje 50% homologii s proinzulinem
ama proinzulinové a ristové ucinky na ja-
tra zprostfedkované autokrinné. Pod-
minuje také rastové ucinky, pfedevsim
somatotropniho hormonu, na extrahepa-
talni cilové tkané.

Biotransformac¢ni funkce
jater

Rada potencialné toxickych latek endo-
genniho i exogenniho ptivodu je detoxi-
kovana v jatrech. Casto jsou pak z orga-
nizmu vylou€eny jako soucast zluci.
Jedna se vétSinou o latky lipofilni pova-
hy, které pro svou Spatnou rozpustnost
ve vodném prosttedi nemohou byt vylou-
¢eny ledvinami. Biotransformace téchto
latek na polarni, hydrofilni formu probi-
ha ve dvou fazich.

Nejprve dochazi k reakcim generuji-
cim vice polarni produkty. Ve fazi I se
uplatiiuje predevsim oxidace, méné Casto
redukce nebo hydrolyza. Vétsina latek je
oxidovana enzymatickym systémem oxi-
daz se smisenou funkci (MFO). Hlavni
roli zde zaujima cytochrom P-450. Cyto-
chrom P-450 (CYP) se fylogeneticky vy-
vinul jako prostfedek k eliminaci xenobi-
otik. Jedna se o skupinu vice nez dvaceti
izoenzymu. Spolecné oxidaéni centrum
je tvofeno hemem. Izoenzymy se lisi
apoproteinovou slozkou, ¢imz je déna
urcitd specifita k jednotlivym substratim.
Specifita je ovsem velmi nizk4 a piekry-
va se, stejn€ jako u ostatnich enzymu
biotransformace. Divodem této velmi
nizké specificity je kompenzace nizkého
mnozstvi enzymil vzhledem k obrovskeé-
mu mnozstvi substratl, jejichz ptemény
katalyzuji.

Izoenzymy se lisi i svou genovou lo-
kalizaci. Napiiklad CYP 2E1 (ale i fada
dalsich xenobiotik), ktery oxiduje alko-
holy, je lokalizovan na 10. chromozomu,
zatimco CYP 2D6 na 22. chromozomu.
Mutace genti mohou zpiisobovat deficit
ve vybave jednotlivych izoenzymd, a tim
i vyznamny polymorfizmus. Jiz zminény
CYP 2D6, oxidujici vice nez 25 terapeu-
ticky dulezitych ¢k, jako jsou B-bloka-
tory, tricyklicka antidepresiva, perhexilin
a dalsi, se vyskytuje ve dvou fenotypove
odlisnych modifikacich. Fenotyp silné
metabolicky aktivni a fenotyp slabé
metabolicky aktivni (deficientni). Defi-
cience se dédi autozomalné recesivne.
Metodami PCR-RFLP (polymerase
chain reaction-restriction fragment leng-
th polymorphism) bylo identifikovano
9 mutantnich alel, z nichz pfedevsim
tti (CYP 2D6A, B, D) jsou zodpovédné
za defekty. Tyto defekty mohou vést k po-
ruSe biotransformace metabolizované
latky a k hromadéni substratu s toxickym
ucinkem, zejména kdyz neni k dispozici
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z4dna jina alternativni metabolicka cesta.
V takovych piipadech mize jiz pii podani
bézné terapeutické davky léku dochazet
k zavaznym vedlejSim ucinkiim. Gene-
tické mutace jsou tedy spoluzodpovéd-
né za interindividudlni rozdily v reakci
na xenobiotika.

Cytochrom P-450 je enzymem NAD-
PH-cytochrom P-450 reduktazou nejprve
redukovan, coz umoznuje vazat moleku-
larni kyslik, jako 6. ligand na Zelezo
hemu. Vznika reaktivni Fe-oxo-komplex,
ktery miize oxidovat nejriiznéjsi substra-
ty. Kromé& monooxidaz obsahujicich cyto-
chrom-P450 se uplatiuji i monooxygena-
zy obsahujici jako prostetickou skupinu
flavinadenindinukleotid. Vysledkem faze
I jsou obvykle mén¢ lipofilni premeta-
bolity.

V II. fazi dochazi ke konjugaci, kdy
premetabolit vznikly v 1. fazi je vazan
s riznymi latkami prostiednictvim
transferaz. Nejcastéji se uplatituje gluku-
ronidace, vazba s aminokyselinami (gly-
cinem, taurinem, glutaminem, serinem,
kyselinou merkaptovou), s glutationem,
vazba s kyselinou sirovou, metylace,
etylace, hydroxymetylace a acetyla-
ce. Reakce II. faze probihaji mnohem
rychleji nez reakce faze I. Pti konjugaci
s kyselinou glukuronovou je kyselina
prenesena transferazou z aktivni slou-
¢eniny uridin-difosfat-glukuronové
kyseliny na metabolit. UDP-glukurono-
sylransferaza je mikrozomalni enzym,
na rozdil od vétSiny enzymu faze 11, které
se nachazeji v cytozolu. Potfebna energie
pro konjugacni reakce je Cerpana z rezerv
ATP. Vzniklé hydrofilni slouceniny jsou
vylou¢eny moc¢i nebo zluci.
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2 Akutni jaterni selhani
2.1  Uvod
J. Lata

Akutni jaterni selhani (AJS), nékdy se
uziva pojem fulminantni jaterni selhani,
je neptili§ Castym, ale velmi zavaznym
stavem, ktery je charakterizovan nahlym
rozvojem znamek jaterniho selhani u ne-
mocnych bez ptredchozi anamnézy jater-
ni choroby. Dochazi pti ném k vyrazné
poruse jaterni funkce v relativné kratkém
obdobi. Porucha funkce je disledkem za-
niku hepatocyttl, ke kterému muize dojit
znejriznéjsich pricin. Je charakterizova-
na rychlym vznikem encefalopatie spolu
s vyraznym poskozenim jaternich funk-
ci, pfedevsim syntetickych. Prib¢h je vel-
mi kratky (dny az mésice), a pokud ne-
mocny tento stav prezije, obvykle nedochazi
k chronickému jaternimu poskozeni. Pre-
valence onemocnéni v rtiznych zemich
kolisa, obvykle se v Evropé a v USA uva-
di mezi 15-20/100 000 obyvatel. Vzhle-
dem k charakteru choroby je vSak vhod-
n&jsi jeji vyskyt vyjadfovat incidenci. Pfesna
dataunas ani ve svété nejsou k dispozici,
v USA byla extrapolaci z transplantac¢ni-
ho programu, zprav z vétsich nemocnic
a nékterych programi, vénovanych pie-
devsim virovym hepatitidam, stanovena
incidence 2300-2800 piipadi za rok.

AJS je definovano jako rozvoj en-
cefalopatie do 8 tydnl od vzniku ik-
teru a n€kdy byva déleno na hyper-
akutni (do 7 dnt), akutni (1-4 tydny)
a subakutni (4-8 tydni). Je tézkym
onemocnénim vyzadujicim spolupraci
anesteziologli, hepatologli a mnohdy
i chirurgt.

Preziti zavisi do znacné miry na eti-
ologii AJS a obecné se da fici, ze velmi
rychly nastup onemocnéni, pokud je
fadn¢ 1éCeno a Ize ovlivnit etiologické
faktory, ma lepsi prognozu, nebot’ ne-
dochézi k vyraznému morfologickému
poskozeni hepatocytu a jaterni funkce se
mohou reparovat ad integrum. V piipadé
AJS v disledku hepatitidy A eventualné
intoxikace paracetamolem je relativné
vysokd moznost i spontanniho pieziti
(vice nez 50%), naopak napt. pii AJS
v disledku Wilsonovy choroby je moz-
nost spontanniho pieziti nulova. Obecné
je pri pouze konzervativni 1é¢b¢ pieziti
asi 25%, moznost transplantace je zvysila
na 70 %. V USA je vSak ro¢né z téchto
nemocnych indikovano k transplantaci
jen cca 30 % a transplantaci skutecné
podstoupi jen 10-15 % (graf 2.1).

V poslednich letech se zménila etiolo-
gie AJS. V osmdesatych letech bylo pfici-
nou piedevsim akutni selhani v disledku
virovych hepatitid, v devadesatych letech
se vyrazné zvysil pocet AJS v dasledku
intoxikaci, predevsim paracetamolem.

Nahlé zhorseni funk¢éni schopnosti jater
unemocnych s chronickym jaternim one-
mocnénim nebyva mezi AJS fazeno, ale
posledni dobou se objevuje termin akutni
jaterni selhani u nemocnych s kompen-
zovanou chronickou chorobou jater, kdy
1é¢ebné postupy byvaji podobné.
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Graf. 2.1 Zavislost preziti na etiologie, AJS (dle Fontana J., Lee W)
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2.2 Patofyziologické dopady
akutniho jaterniho
onemocnéni

V. Safka

Mezi typické priciny akutniho jaterniho
poskozeni patti akutni toxické poskozeni
a akutni virové hepatitidy. Pti kazdém
procesu zasahujicim funkéni jaterni paren-
chym, at’ uz akutnim, ¢i chronickém, je
ovSem nutno brat v Givahu dva zakladni
patofyziologické déje: jaterni selhani
(hepatocelularni insuficienci) a portalni
hypertenzi. Zcela vyjimeéné se tyto déje
mohou uplatnit izolovang, v typickych pfi-
padech jsou vSak uzce provazané a na-
vzajem se posiluji, pficemz v riznych si-
tuacich ten ¢i onen nabyva prevazujiciho
klinického vyznamu.

V piipadé akutni jaterni 1éze typicky
prevazuje vyznam hepatocelularni insu-
ficience. Ta se vzhledem k velké funk¢-
ni rezerve jater projevi az pti rozsahlém

ubytku jaterni tkané, tedy v pokrocilé fazi
onemocnéni. Projevi se ikterem, pokle-
sem syntézy krevnich bilkovin (jednak
albumini, jednak koagulacnich faktorti),
poruchou metabolizmu cholesterolu, tukti
a glukozy, poruchou inaktivace riznych
splanchnickych i systémovych mediatort
a hormond. V neposledni fade se projevuje
poruchou detoxifikacnich a komplexnich
metabolickych funkei, jejichz disledkem
je jaterni encefalopatie s vyvrcholenim
v podobé jaterniho komatu. Je-li jaterni 1éze
kombinovana s poruchou jaterni sekrece -
s cholestazou, pridava se ke komplexni po-
ruse metabolizmu jeste¢ malabsorbce tuki
a v tucich rozpustnych vitamind.

Ikterus piedstavuje hromadéni bili-
rubinu, odpadniho produktu krevniho
hemu, v organizmu. ZvySena koncen-
trace bilirubinu organizmus dospélého
¢loveéka neohrozuje, jde vSak o velmi
vyznamny klinicky ptiznak. Jeho denni
produkce predstavuje cca 390 umol. Ve
vodé nerozpustny bilirubin, transporto-
vany v nespecifické vazb¢ na albumin,
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