Neinfekc¢ni chronicka jaterni onemocnéni

Chronicka jaterni onemocnéni vyvoland nejriznéjSimi mechanismy maji podobny pribéh a jejich kone¢nym stadiem
je cirhéza jater.

Po setkdni jaterni tkdné s noxou dochdzi k bunécné apoptdze. Uvoliiuji se mediatory, které aktivuji Kupfferovy a
hvézdicovité bunky, které spoustéji svymi cytokiny a dalsimi mediatory zanétlivou reakci s naslednou fibroprodukci.
Soucasné probihaji regeneracni procesy s tvorbou uzlQ, které vedou k prestavbé struktury jaterni tkané - k jaterni
cirhéze. Zhordend cirkulace v tkani vede k dal$imu poskozeni hepatocytl. Rozviji se portalni hypertenze. Redukce
poctu hepatocytl je podkladem funk&nich zmén, které vedou k chronickému jaternimu selhdni.l!

Autoimunitni onemocnéni jater
= autoimunitni hepatitida, autoimunitni sklerézujici cholangitida;
Metabolicka onemocnéni jater

= postizeni jater v dlsledku jejich vyznamné role v metabolismu:

= dédi¢né poruchy metabolismu lipid&: Wolmanova nemoc a nemoc ze stradani cholesterolu, komplex
Niemannova-Pickova onemocnéni, Gaucherova nemoc, abetalipoproteinémie, poruchy B-oxidace mastnych
kyselin;

dédi¢né poruchy metabolismu sacharid(: glykogendzy, galaktosémie, dédi¢né intolerance fluktézy;
dédi¢né poruchy metabolismu aminokyselin: tyrosinémie a vady metabolismu vétvenych aminokyselin;
vrozené poruchy metabolismu mocoviny;

vrozené poruchy metabolismu kovl: hemochromatéza, Wilsonova choroba;

vrozené poruchy metabolismu porfyrinQ: hepataini porfyrie;

dédi¢né poruchy transportu zlu¢ovych barviv;

deficit al-antitrypsinu;

Dalsi chronické hepatitidy

= chronické hepatitidy vyvolané |éky (paracetamol, halotan, valproat, tetracyklin, isoniazid, sulfonamidy,
metotrexat atd.), nealkoholicka steatohepatitida, kryptogenni chronickd hepatitida (po vylouceni vSech
pfedchozich pficin).t!

Autoimunitni hepatitida

2 typy dle spektra autoprotilatek:

= 1. typ AIH: antinuklearni protilatky (ANA) a/nebo protilatky proti hladkému svalu (ASMA), event. protilatky proti
cytoplazmatickym komponentdm neutrofilnich leukocytl (p-ANCA);
= Castéjsi typ, zacind v puberté nebo adolescenci;
= 2. typ AlH: protilatky proti cytochromu P450 1. typu jater a ledvin (LKM), event. soucasné protilatky proti
antigenu jaterniho cytosolu typu 1 (LC-1);
= projevuje se jiz u malych déti, je agresivnéjsi;
= u obou typl mohou byt protildtky proti liposolubilnimu jaternimu antigenu (anti-SLA), obvykle zhorsuji pribéh;

AlH postihuje prevazné Zeny (75-85 %). Patogeneze neni objasnéna. Asi 20 % pacientd ma pridruzené dalsi
autoimunitni onemocnéni.

Klinicky obraz

¢asto nahly rozvoj - obraz virové hepatitidy: Unava, nechutenstvi, bolesti bricha, rozvoj ikteru;

u 2. typu az obraz fulminantniho jaterniho selhani s rozvojem encefalopatie;

nékdy dlouhodobé priznaky: Unava, bolesti hlavy, nechutenstvi, Gbytek hmotnosti, intermitentni subikterus;
prébéh kolisavy, bez terapie se rychle rozviji cirhdza.

Diagnostika
= zvySené aminotransferazy, IgG (vysSsi nez 16 g/l) a nékteré autoprotilatky;
= ALP a GGT obvykle v normé nebo lehce zvySené; snizend hladina komplementu C4;
= jaterni biopsie - typicky obraz (interface hepatitidy), ¢asto jiz i cirhotickd prestavba.
Terapie

= imunosupresiva: prednison, azathioprin.[?!
Wilsonova choroba

= AR dédi¢né degenerativni onemocnéni - velké mnoZstvi mutaci;

= abnormalni strddani médi v jatrech, mozku, rohovce a dalsich organech;

= defekt genu, ktery je dllezity pro inkorporaci médi do ceruloplazminu (resp. do apoceruloplazminu) a pro
exkreci nadbytec¢né médi do Zludi;
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= méd je toxickd pro organely hepatocytd - zplsobuje nekrézu bunék — steatéza jater - chronicka aktivni
hepatitida — jaterni cirhdza;

= pfi nekréze hepatocytl se nevazand méd uvolfiuje do obéhu a plsobi toxicky na erytrocyty a mozek (bazalni
ganglia), o¢ni tkané, ledviny, kosti atd.

Klinicky obraz

= zpocatku asymptomaticky pribéh - pouze hromadéni médi v jatrech a histologické zmény;

= manifestace obvykle az po 12. roce véku ale i vyrazné pozdéji: Unava, nechutenstvi, pobolivani bricha pfi
hepatomegalii, subikterus az ikterus;

= pozdé&ji priznaky z cirhotické prestavby: portalni hypertenze, splenomegalie, ascites, krvaceni z jicnovych
varixd, pavouckovité névy, koagula¢ni poruchy;

= neurologické priznaky: nesoustredéni, lehky tres, dysartrie, dystonie, hyperkineze, zvySena salivace, rigidita;

= o¢ni manifestace: zelenohnédy Kayser{v-Fleischerlv prstenec na okraji rohovky na zadni strané Descemetovy
membrany;

= vzacné probihd pod obrazem fulminantniho jaterniho selhdni: masivni nekrézy v jatrech, velké mnozstvi médi
v obéhu, Coombs negativni hemolytickd anémie s hemoglobinurii a multiorgdnovym selhdnim;

Diagnostika

= nizkd az stopova hladina ceruloplazminu, zvySené aminotransferazy a bilirubin, zvyseny odpad médi v modi,
molekuldrné-genetické vysetreni, biopsie jater (kvantitativni stanoveni médi);

Lécba

= chelacni efekt D-penicillaminu s pyridoxinem (penicillamin vede k deficitu pyridoxinu), transplantace jater;
= nelé¢end Wilsonova choroba je progresivni a letéini.l3]

Deficit alfal-antitrypsinu

= nejCastéjSi geneticky podminéné onemocnéni jater détského véku;
= geneticky podminény defekt protedzového inhibitoru a;-antitrypsinu;

vvvvv

(cirhéza, hepatom);
= neni branéno proteolytické aktivité elastdzy neutrofild v plicnim epitelu (+ koureni, znecisténi vzduchu -
CHOPN jiz ve 3. dekadé);
Klinicky obraz

= jiZ v novorozeneckém véku se mlze objevit cholestaticky ikterus s acholickymi stolicemi, pruritem a
hepatosplenomegalii;
= jaterni onemocnéni obvykle probih& benigné;

Diagnostika
= sniZzena sérova hladina aj-antitrypsinu; elektroforéza sérovych bilkovin - snizend a-frakce;
Lécba

= u dospelych s CHOPN: substituce rekombinantnim syntetickym a;-antitrypsinem (bronchialné ¢i i.v.); pfi
fulminantnim jaternim postiZeni - transplantace jater.!*

Nealkoholicka steatohepatitida

Jaterni steatdza je stav, kdy mnozstvi tuku (zejm. triacylglycerol() v jatrech presahne 5 % jejich hmotnosti.
Patogeneze

zvyseny prijem tukd v potravé;

zvySend mitochondridlni syntéza mastnych kyselin nebo snizena oxidace;

poruseny vydej triacylglycerold z hepatocytu;

nadbytecné cukry, které se preménuji v mastné kyseliny;

hyperalimentace, diabetes mellitus, Wilsonova choroba, parenterdlni vyziva, Reyelv syndrom.

Klinicky obraz

= asymptomaticky pribéh ¢i nespecifické priznaky: hepatomegalie, pobolivani bricha, + pfiznaky zakladniho
onemocneéni;

Diagnostika

= mirné zvysend aminotransferazy, hypertenze, hypertriacylglycerolémie, inzulinova rezistence;
= ultrazvuk jater: zvySena echogenita;
= histologicky obraz (malo- Ci velkokapénkovd, prosta steatdza ¢i steatohepatitida);

Terapie
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= eliminace vyvolavajici pficiny, 1é¢ba metabolického onemocnéni.l>!

Odkazy

7 va s

Souvisejici ¢lanky

= Hepatitidy
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