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V diferencialni diagnostice jaternich onemocnéni jde predevsim o to rozlisit virovou hepatitidu od cholestatického syndromu, to-
xického poskozeni jater, akutni (i chronické) hypoxie postihujici jatra; dulezité je rozpoznani raznych forem chronickych hepatitid
nebo primarnich nadoru jater od jaternich metastaz. Cholestaticky syndrom u déti ma svoje zvlastnosti. Na zavér je uveden algo-
ritmus diferencialni diagnostiky nejcastéjSich hepatopatii.
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EVALUATION OF LIVER FUNCTION IN PEDIATRICS (PART FOUR)

In differential diagnosis of liver diseases there is crucial to distinguish viral hepatitis from cholestatic syndrome, toxic liver damage,
acute and chronic liver hypoxia, as well as to differentiate between various forms of chronic hepatitis, primary liver tumors and
metastatic liver damage. Cholestatic syndrome in children is characterized by specific features. The paper concludes presenting

the algorithm of differential diagnosis of the most common hepatopathies.
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9. Diferencialni diagnostika hepatopatii

9.1. Akutni virovd hepatitida - 7lucnikovd kolika
(cholestaticky syndrom - ,,obstrukcni ikterus®)

V ¢asném stadiu akutni virové hepatitidy (pfi nastupu kli-
nickych pfiznakl) jsou ob&é aminotransferazy vzdy zvyseny;
obvykle vice ALT nezZ AST. ALT mZe byt zvySena (asi dvoj-
nasobn€) uz v prodromalnim stadiu (udava se 14 dni po in-
fekci, kdy se virus replikuje v hepatocytech). Je-li zvySeni
aminotransferaz 10nasobné a vétsi, je diagnoza akutni hepa-
titidy nebo akutniho poSkozeni jater (akutni hypoxie, akut-
ni toxicka nekroza) nepochybna; je-li vSak zvySeni pfi objeve-
ni se prvnich klinickych ptiznaki jen 2-3ndsobné, je diferen-
cialni diagnostika od obstrukéniho ikteru obtiZzna; je vhodné
sledovat ¢asovy vyvoj (2-3 dny enzymovych aktivit v séru).
U obstrukéniho ikteru za tfi dny po zachvatu obvykle amino-
transferazy klesaji; ale naopak stoupaji ,cholestatické” enzy-
my (GMT, ALP), které pfi akutni virové hepatitid€ nebyvaji
vyrazné zvyseny. Rovnéz kvocient AST + ALP/GMD je u ob-
strukéniho ikteru nizZsi nez 20. U akutni hepatitidy je v Cas-
ném stadiu vyssi nez 50 a neklesne pod 30. U obstrukce spo-
le¢ného Zlucovodu kamenem, pankreatitidou, tumorem nebo
leukemickou uzlinou miiZe byt zvySeni aminotransferaz vy-

Tabulka 4. Virové hepatitidy typ A, B, C, D a E a jejich charakteristiky

razné a pretrvavat, pokud pfi¢ina neni odstrané€na. Prolongo-
vana cholestdza vede k poSkozeni jaterniho parenchymu.

Pfi uzavéru Zlucovych cest je zvySena hodnota S-Cu,
kdezto hodnota P-Fe je sniZena.

9.2. Akutni virovd hepatitida - akutni hypoxie jater (akutni
selhdni pravého srdce) - akutni poskozeni jater (alkoholové
poskozeni jater, toxické hepatopatie)

Vyrazné zvySeni aminotransferaz (vice nez 20krat) ne-
musi byt vZdy spojeno s akutni virovou hepatitidou. U paci-
entd s akutni hypoxii (obvykle u pacientii na jednotkach in-
tenzivni péce) mizeme nalézt mnohonasobné zvySeni cyto-
plazmatickych i mitochondrialnich jaternich enzymi v cir-
kulaci. Na rozdil od virové hepatitidy je vyrazn€ vysoka i LD,
event. i GMT.

Enzymovy vzor aktivit v séru je pak tento:

LD > AST > ALT = GMT = GMD > ALP (u pacientti s hy-
poxii kosterniho svalstva kupf. pfi kardiogennim Soku nebo
pfi téZkych otravach je vyrazné€ zvySena i CK). Znacéné jsou
sniZeny i koagulaéni faktory s kratkym polocasem (faktor
VIL, V, IX, X, antithrombin III).

Toxické poSkozeni jater 1éky miZe mit velmi pestry odraz
v sérové aktivit€ enzymi. Vice nez 200 farmak ma hepato-

Charakteristika Hepatitis A Hepatitis B Hepatitis C Hepatitis D Hepatitis E
Virus Picornavirus Hepadnavirus Flavivirus Satelit Calcivirus
Genom RNA DNA RNA RNA RNA
Inkubace 15-40 dni 50-180 dni 1-5 més. 21-90 dni 2-9 tyd.
Pribéh akutni pozvolny pozvolny akutni akutni
Prodromy arthritis arthritis neznameé zadné
rash rash

Pfenos
- oralni obvykly ne ne ne obvykly
— parenterdini fidky obvykly intimni kontakt | obvykly intimni kontakt? | obvykly intimni kontakt? ne
- jiny perinatalni voda
Nasledky
- nosic¢ ne ano ano ano ne
- chronicita neni znama ano ano ano neni znama
Mortalita 0,1-0,2 % 0,5-2 % 1-2 % 2-20 % 1-2 %

i vyssi i vyssi u téhotnych 20 %
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toxicky ucinek (vyvolava akutni, ale i chronické poSkozeni).
Enzymovy obraz ma u nékterych , hepatiticky“ charakter (ha-
lothan), tj. vyraznéjsi zvySeni aminotransferaz, GMD, LD,
snizeni CHS; u jinych mé ,cholestaticky“ charakter (chlor-
promazin, thiamazol) s vyraznéj§im vzestupem GMT, ALP,
GMD a mirng&jSim vzestupem AST a ALT. Pfi akutni alkoho-
lové hepatitidé byva vyrazné vysoka GMT. Neni-li omezena
jaterni proteosyntéza pro cirhozu, byva pri intoxikaci alkoho-
lem CHS pfi horni hranici normy nebo nad ni (na rozdil od
jinych intoxikaci, kdy byva obvykle sniZzena).

9.3. Chronickd perzistujici hepatitida - chronickd aktivni
hepatitida - jaterni cirhoza

Piesna diferencialni diagnostika téchto stavlli je mozna
jen na zaklad€ jaterni biopsie. Biochemické vySetfeni ma jen
orientac¢ni vyznam. Hodi se vSak pro sledovani pribéhu. Pre-
chod akutni hepatitidy do chronické formy se vyznacuje pre-
trvavanim zvySené hladiny ALT jesté po 8 tydnech a GMT po
12 tydnech, stejné jako pretrvavani pozitivity HBs-antigenu
(u virové hepatitidy typu B); trvala pozitivita HB,-Ag je vyso-
kym rizikem pro vznik chronické aktivni hepatitidy. Naopak
vyvoj protilatek proti povrchovému antigenu (anti HBg) zna-
mena vyléceni a imunitu.

Tabulka 5. Primérné hodnoty enzymovych aktivit (a jejich indexu)
u chronickych hepatopatii

U perzistujici hepatitidy nalézame predev§im mirné az
stfedni zvySeni ALT (2-5%) a jen mirné zvySeni AST (2-3%).
U chronické aktivni hepatitidy jsou vSechny enzymy vyrazné
zvyseny (5-10%).

Pozndmka: Chronickd lobuldrni hepatitida miiZe byt po-
vaZovana za variantu chronické perzistujici hepatitidy, kde
v histologickém obraze k periportalni zanétlivé infiltraci se
druzi téZ drobna nekroticka loZiska a zanét v celém lobulu,
predevS§im pri exacerbaci, kdy se zvysuji téz hodnoty amino-
transferdaz v plazmeé. Prognoza je dobra; jen ziidka prechazi do
cirhdzy nebo fibrdzy.

9.4. Hepatoceluldarni karcinom nebo hepatoblastom -
metastazy nadorového onemocnéni do jater

Nejcastéjs§im primarnim malignim nadorem jater je kar-
cinom; u dospélych jedinct je to hepatocelularni karcinom
a cholangiokarcinom, u déti to je hepatoblastom. Pro rozpo-
znédni hepatocelularniho karcinomu i hepatoblastomu existu-
je specificky test - stanoveni o qfetoproteinu (AFP). Nalez vy-
sokych hodnot v séru (nad 500 ug/1) je velice podezfely. Kro-
mé téchto nadorti mohou byt vysoké hodnoty jesté pii embryo-
nalnim karcinomu (teratokarcinomu) se strukturami Zloutko-
vého vaku; velmi vzacné i u jinych karcinomt traviciho ustro-
ji (zaludek, pankreas). Lehce zvySené (20-50 pg/1) nebo zvy-
Sené hodnoty (50-500 pg/l) mizZeme vSak jesté nalézt i u he-
patitid nebo cirhozy, kde dochazi k regeneraci jaterni tkané.
ProtoZe hepatocelularni karcinom ¢asto vznika na podkladé

Enzym (pkat/) Chronickd hepatiida Ja(lt)e;;;cslglﬁ;a cirhézy, resp. je davan do vztahu k pretrvavani infekce virem
AST 15 1,06 hepatitidy B (HBsAg+ — chronicka hepatitida — cirh6za —
ALT 20 075 h§pat0m) nebo HCV., je tfeba u téicht(f stavil hladinu AFP mo-
GNT 43 17 nitorovat. Je nutné si uvédomit, Ze az 15 % hepatocelularnich
. ’ karcinomti mize byt AFP negativnich. Ostatni biochemické
GMD 017 0.06 nalezy nejsou specifické: U hepatomu stejné€ jako u metastaz
CHS . 48 28 jinych tumort do jater jsou mirné zvysené hodnoty amino-
AST/ALT (index) 08 2.8 transferaz, pritom AST vice neZ ALT, takze de Ritistiv kvoci-
GMT/AST (index) 6 25 ent (AST/ALT) je 3-4. GMD byvé vyrazné zvysena, stejné ja-
Tabulka 6. Biochemické testy napomahajici rozlisit chronickou perzistujici ko LD, ktera je u cirhézy vétSinou normalni. Hodnoty LD nad
(CPH) a chronickou aktivni hepatitidu (CAH) 16-30 pkat/1 nejsou vzacnosti. U procesii vedoucich k utlaco-
Chronické hepatitida vani normalni jaterni tkan€ vznika postupné cholestaza. Ty-
Test perzistujici aktivni pické je zvySeni GMT (Casto nad 6 ukat/l). Vzestup ALP na-
2vySend vyrazné zvidena sleduje pozdé&ji. Ale vyrazné zvySeni ALP bez vyrazného zvy-
ALT (max. 4-5) (8-10 krét) Seni bilirubinu je podezfelé z nadorového procesu v jatrech.
AST mimé zvygena zvyéena a2 vyrazné Charakteristické je zvySeni isoenzymu LD, putujiciho v oblas-
zvysena ti (=biliarni neboli makrohepatalni frakce). Koncentrace S-bi-
GMT mirné zvySend vyrazné zvy$end lirubinu vSak byva dlouho normalni a stoupa (<85 pwmol/l) az
GMD obvykle normalni zvj3end v pozdéjsich stadiich. Také zvy3eni hladiny zlu¢ovych kyselin
(az 0,16 pkat/l a vice) je Casté jak u hepatomu, tak u metastazy.

ALP normalni vét§inou normalni Velmi dobrym diskrimindtorem mezi hepatoceluldrnim kar-
CHS normélm’lrjeb(l) mirné snizena cinomem a sekunddrnim malignim tumorem jater je dle Castal-
snizena diho pomér LD4/LD5 a CEA/AFP.

IgM mirné zvyseny zvyseny

I9G V&tsinou normalni vjrazné zvyseny Tabulka 7. RozliSeni hepatoceluldrniho karcinomu a metastéz do jater

TZR 2vjsena 2vj3ena Test Hepatom Metastazy

S-bilirubin normalni normalni nebo slabé LD4/LDS 0,67+0,33 182+042
zvySeny CEA/AFP 0,14 £0,32 94,4 +285,6

BSP (45 min) <012 >0,20 LD4 (%) 8,06+ 2,1 15,045

Quickv test normalni patologicky AFP (ug/l) 18 351 +77 793 2,36 £ 1,11
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Tabulka 8. Diferencialni diagnostika nékterych hepatopatii pomoci enzy-
mové aktivity v séru

Diagnéza ALT GMT CHS
Akutni virova hepatitida i ) -
Chronické aktivni hepatitida i) ) A
Cirthdza M ) 4
Alkoholova hepatosteatéza i) m )
Primami biliarni cirhéza m me U
Jaterni metastazy m me U

10. Cholestaticky syndrom (Obstrukcni ikterus)

Exkre¢ni funkce jater a vyluCovani Zluce jsou uzce spjaty
s exkreci a recirkulaci zlucovych kyselin. U novorozencii je ne-
dostatec¢nd reabsorpce v ileu ale i sniZend hepatalni clearance
(vychytavani reabsorbovanych Zlu¢ovych kyselin z portalni kr-
ve). V systémové cirkulaci je pak koncentrace Zlu¢ovych kyse-
lin zvySena. Objem pohotovostni zasoby (pool) Zlu¢ovych ky-
selin je u novorozence polovi¢ni ve srovnani s dospélymi jedin-
ci. Koncentrace Zlu¢ovych kyselin v proximalni ¢asti tenkého
stieva je Casto pod hranici (2 mmol/l), ktera je potrebna k vy-
tvofeni vstiebatelnych micel s lipidy v potravé, coz mize byt
pricina malabsorpce tukl a v tuku rozpustnych vitaminti. Pre-
chodna faze ,fyziologické cholestazy“ a ,fyziologické steato-
rey“ je Casta u novorozencu s nizsi porodni hmotnosti.

Cholestdza je zptisobena ¢aste¢nou nebo uplnou zabranou
vylucovani Zlu€e bud pro uzavér (obstrukci) vyvodnych Zlu-
¢ovych cest, nebo pro nepriméfenou sekreci Zluce jaternimi
ké poskozeni (alkohol, 1éky), sekundarni projev pfi hepatiti-
d¢, cirhdze, nebo pfi cholestaze v t€hotenstvi (intrahepatalni
cholestaza bez mechanické prekazky), benigni nebo maligni
nadorové bujeni, konkrementy ve Zlucovych cestach, stenozy,
zanét, vyvojové defekty ZluCovych cest (intrahepatalni i ex-
trahepatalni). Typickym pfiznakem je vzestup konjugované-
ho bilirubinu a zvySeni Zlucovych kyselin v séru. V diferenci-
alni diagnostice od parenchymového (hepatalniho) ikteru je
(ALP, GMT, GMD), které progresivné stoupaji s vyvojem ik-
teru, zatimco cytosolové enzymy (ALT, AST) po pocatecnim
mirném vzestupu (primérné 2-3x nad horni hranici, ne vi-
ce nezZ 5%) se rychle vraceji k vychozi hodnot€ (neni-li soucas-
né trvalé poskozeni i hepatocytil). Plazmatické Zelezo je sni-
Zeno, naopak méd v séru je zvySena. Je zvySen lipoprotein X.
RozliSeni extrahepatalniho od intrahepatalniho uzavéru je bi-
ochemickymi testy nemozné.

Pro rozpoznani kongenitalni atrézie Zlucovych cest u ko-
jencli pomaha stanoveni AFP (zvySeni u hepatitid, nikoliv
u atrézie) a dale test na clearance bengalské Cervené znace-
neé 1311,

Pti déle trvajici obstrukci zacnou ALT a AST znovu stou-
pat jako znamka poSkozeni hepatocyti.

10.1. PFiciny cholestdzy v détském véku

10.1.1 Obstrukcni cholestdza (atrezie Zlucovych cest, kon-
genitalni anomalie ZluCovodl, cholelitidza, primarni sklero-
zujici cholangitis, destrukéni cholangitis sdruzena s histiocy-
tozou z Langerhansovych bunék, infekéni cholangitis)

10.1.2. Cholestdza z duktdlni paucity (deficience Zlucovodii)
(Alagilltiv syndrom, nonsyndromova duktalni paucita, dukto-
penicka rejekce §tépu)

10.1.3. Hepatoceluldrni cholestdza (hepatitis, deficience o, -
antitrypsinu, dédi¢né poruchy tvorby zZlu¢ovych kyselin, cho-
lestaza navozena 1éky, progresivni familiarni intrahepatalni
cholestaza, cholestaza pri celkové parenteralni vyzive)

V priibéhu cholestazy konjugace bilirubinu pokracuje, ale
je redukovana jeho exkrece. Mechanizmus regurgitace neni
uplné vyjasnén; je odlisSny dle etiologie: U hepatocelularni cho-
lestazy je tvorba Zlu¢e redukovana; konjugovany bilirubin je vy-
luéovan z hepatocytu difuzi nebo vezikularni exocytdzou; u ob-
strukéni cholestazy vstupuje konjugovany bilirubin do kanali-
kularniho prostoru ale vypuzovan zpét cestou ,netésnicich®
té€snych spoji. Vznikla Ayperbilirubinemie vede ke klinickému
ikteru (uzZ od hodnot kolem 30 umol/1). Pritkkaz delta-bilirubinu
(bilirubin kovalentné vazany na albumin) v pupe¢nikovém sé-
ru nebo kratce po narozeni je znadmkou antenatalni cholestazy.
Hypercholemie (zvySeni hladiny soli Zlucovych kyselin v plaz-
m¢é) je obecnym dlsledkem cholestazy. Hypercholesterolemie
(az 25-100 mmol/1) je zptisobena porusenou degradaci i poru-
Senou exkreci do Zluce). Soucasné se zvysuje abnormalni ¢as-
tice - lipoprotein X. V plazmé se zvysuji tzv. cholestdzové enzy-
my (ALP, GMT), ptipadné i enzymy cytoplazmatické (ALT, cAST,
NTS) a mitochondridlni (mAST, GMD,).

V diferencialni diagnostice napomaha rozlisit obstrucni
a hepatocelularni cholestazu rozdil v chovani ALP a GMT:
a) Zvyseni ALP > 10 pkat/l u novorozence svéd¢i spiSe pro

obstrukéni formu, GMT nemusi byt vyrazn€ zvysSena.

b) Zvyseni jak ALP, tak GMT > 10 pkat/l ukazuje na biliar-
ni atrezii u novorozence a kojence, na jinou obstrukci ne-
bo na primarni duktalni paucitu nebo na deficienci o -anti-
trypsinu.

¢) Zvyseni pfedev§im ALP (> 10 pkat/l) bez odpovidajiciho
zvySeni GMT (< 1,6 pkat/1) provazi nejspiSe hepatocelularni
cholestazu (kupf. familiarni progresivni intrahepatalni cho-
lestazu nebo dédic¢né poruchy tvorby Zlu¢ovych kyselin).

d) Kdyz jsou ALP a GMT zvyseny jen malo (< 5 pkat/1), jed-
na se pravdépodobné o primarné hepatocelularni poru-
chu, jako je kupf. neonatalni idiopaticka hepatitis.

e) Vyrazné zvySeni Zlu€ovych kyselin a jen mirné zvyseni bi-
lirubinu byva u familiarni progresivni intrahepatalni cho-
lestazy.

Poznamka: Pacienti trpici alespon jednim konkrementem
v ZluCovych cestach mensSim nez 5 mm v priméru maji 4krat
vétsi riziko vzniku akutni bilidrni pankreatitidy; nemocni
s kameny vétSimi neZ 3 cm v praméru maji 10krat vétsi riziko
vzniku tumoru biliarniho systému.

11. Systémova onemocnéni navozujici hepatopatie
Laboratorni testy pouzivané pro diagnostiku hepato-
biliarnich onemocnéni mohou byt pozitivni i kdyZ se nejedna
o0 jaterni onemocnéni nebo onemocnéni Zlu¢ovych cest; mo-
hou vsak byt i negativni v pfitomnosti poruchy funkce jater.
Podavané 1éky mohou byt pri¢inou jak faleSné€ pozitivnich,
tak faleSné negativnich vysledkl. Také nejaterni choroby mo-
hou ovlivnit bilirubinemii nebo aktivitu ,jaternich“ enzymda.
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11.1. Onemocnéni srdce

Poskozeni jaterniho parenchymu je relativné ¢astou kom-
plikaci akutniho i chronického srde¢niho selhdni. Kardiogen-
ni Sok zvySuje tlak v pravé sini, coZ vede pfimo k vzestupu ja-
terniho vendzniho tlaku a tim k mé&stnani krve v jaternich si-
nusoidech a feciSti vena centralis. Snizeny prutok krve jatry
zpusobuje hypoxii, na kterou jsou jatra velmi citliva. Dochazi
k méstnani v centrolobularni oblasti s hemoragiemi, loZisko-
vé nekroze, k dilataci sinusoidt a k poruse sekrece Zluci. Cen-
trolobularni zéna jaterniho acinu i za normalnich okolnosti je
méné zasobena oxygenovanou krvi, a proto je vice nachylna
k poSkozeni pro anoxii.

Mirné zvySeni ALT, AST, bilirubinu i ALP se objevuje
u chronického pravostranného srdec¢niho selhani. GMT se
zvysuje v priméru na dvojnasobek. U akutniho pravostran-
ného selhdni dochazi k vyraznému vyplaveni predevsim cy-
tosolovych enzymii do krevni cirkulace (LD, resp. LD,, ALT,
AST); mirn€ zvySena je téZ ALP a GMT a nekonjugovany
a konjugovany bilirubin.

11.2. Onemocnéni ledvin

Renalni selhani mtize byt velmi nepfijemnou komplikaci
téZkych hepatobiliarnich poruch (hepatorendlni syndrom). Re-
nalni selhani u pacienti s jaternim selhanim mtiZe byt téZ zpa-
sobeno akutni tubularni nekrozou rezultujici z krvaceni nebo
infekce. Nejobvyklejsi klinickou situaci u tohoto syndromu je
progresivni uremie a oligurie. Porucha renalnich funkci je zpa-
sobena markantnim sniZenim cirkulujiciho krevniho volumu
nebo presunem tekutin do jinych télovych kompartmentt (ku-
pt. ascites). Rendlni histologie miZe byt normalni (funk¢ni po-
rucha). V laboratornim obraze kromé zvySeni ,,jaternich“ enzy-
mu a dalSich marker( je také zvySena koncentrace urey, ev. kre-
atininu; vylu¢ovani Na* moci je nizké (pod 15 mmol/I).

11.3. Gastrointestindlni onemocnéni

Hepatobiliarni poruchy byvaji ¢astou komplikaci chro-
nickych zanétil stfev jako kupf. Crohnovy choroby nebo
ulcerdzni kolitidy (predispozice k autoimunitni chronické
hepatitidé, primarni sklerotizujici cholangitidé nebo mak-
ronodularni cirhoze). Také vyskyt Zlu¢nikovych konkre-
mentl se zvysSuje u jedinct s dysfunkci terminalniho ilea.

U celiakie bylo pozorovano vyrazné zvySeni aminotrans-
feraz, bez znamek poskozeni jater; az 39 % pacientil vykazu-
je prechodné vyrazné zvySeni ALT i AST (az 16-21krat nad
normal). Za ¢tyfi tydny dietni terapie dochazi k normalizaci.
Piedpoklada se uvolnéni z enterocytli

11.4. Diabetes mellitus

Jatra hraji velmi didlezitou ulohu v intermediarnim me-
tabolizmu a piedevsim v metabolizmu glukozy. U jaternich
chorob dochazi k porucham homeostazy glukosemie (hypo-
glykemie na la¢no, hyperglykemie po jidle bohatém na sa-
charidy, porucha degradace inzulinu). U juvenilniho dia-
betu byva nalez hepatosteatdzy a zvySeny obsah glykogenu
v hepatocytech. U obéznich diabetiki rezistentnich na inzu-
lin je Casta tukova infiltrace jater. U pacientli s dobfe kom-
penzovanym diabetem neni jaterni funkce postizena.

11.5. Akutni pankreatitida miiZze mit aZ Snasobné zvyseni ak-
tivity aminotransferaz v séru.

11.6. Hodgkiniiv lymfom a myeloidni metaplazie maji zvySenou
aktivitu ALT v séru jako projev aktivity choroby a ucasti jater.
Stejné tak byva zvysena ALP.

11.7. Septicky sok (zvlasté pii gramnegativni bakteriemii)
ma enormni (vice nez 100nasobné) zvySeni aminotransferaz
a mirny vzestup bilirubinemie.

11.8. Téhotenstvi

Zménéné hormonalni prostfedi mize vést k alteraci ja-
ternich funkci. U téhotnych Zen nalézame hyperbilirubi-
nemii, zvySeni GMT i aminotransferaz. Zvyseni ALP je
pro placentarni isoenzym. V t€hotenstvi se vyskytuji spe-
cifické hepatopatie (kupf. intrahepatalni cholestaza téhot-
nych). Relativné Casto je tato komplikace sdruzena s akut-
ni virovou hepatitidou u t€hotnych Zen. Jinou komplikaci
je akutni hepatosteatdza a toxemie.

12. Maligni nadory jater
12.1. Hepatoblastom

Je nejobvyklejsi neoplazii v jatrech u déti. Specifickym tumo-
rovym markerem je stanoveni o, -fefoproteinu: hodnoty nad 100-
200 pg/1 jsou podezfelé, nad 500 pig/l velmi suspektni (vyjma
kojenecky vék, kdy i hodnoty nad 1000 g/l mohou byt u viro-
vé hepatidy). Katalyticka koncentrace AST, ALT i ALP nemusi
byt pfitom zvysena. Casto byva trombocytéza a leukocytoza.
Zvysena sekrece 3-hCG byva pricinou pubertas praecox.

11.2. Hepatoceluldrni karcinom

Asi u 33% pacientli byva soucasna cirhoza na podkladé
metabolického postiZeni jater (galaktosemie, tyrosinéza, gly-
kogenoza, malnutrice, biliarni atrezie nebo hepatitida s ob-
rovskymi bunkami). ZvySeni aminotransferdz je ¢asté, zvyse-
ni o -fetoproteinu asi u poloviny pfipadd.

13. Racionalni schéma pro diferencialni diagnostiku
hepatopatii
Nalez zvySeni nékterého parametru:
ALT (+AST), ALP, GMT, bilirubin (s klinickymi priznaky
nebo bez)
Prvni krok
Rozlisit dle klinické situace, zda se pravdépodobné jedna o:
1. akutni hepatopatii
2. chronickou hepatopatii
3. non-hepatopatii.

Druhy krok

(A) Zvyseni ALT >10krdt (v anamnéze neni chronicka hepa-
titida, uzivani drog, abuzus alkoholu, otrava nebo akutni hy-
poxie). Pfi nejistot€ o moZnosti biliarni obstrukce nebo pri-
tomnosti chronické hepatopatie — ultrazvuk.

Cilené laboratorni vysetieni:
(1) na hepatitidu A — IgM-anti HAV
(2) na hepatitidu B —» HBsAg
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(3) na hepatitidu C — antiHCV

Pri negativnim vysledku dalsi testy:
HCV-RNA — hepatitida C
HGV-RNA — hepatitida G
IgM antiHEV — hepatitida E
IgM antiCMV — cytomegalovirus
dalsi (infekéni mononukledza)

(B) Zvyseni ALT méné nez 10krat (opakovan€ po dobu > 2
tydnt - chronické zvyseni ALT). Ugelem klinicko-laborator-
niho vySetfeni je urCit etiologii chronické hepatopatie (alkoho-
lova hepatopatie, nealkoholovad hepatosteatoza, chronické hepati-
tidy B a C, autoimunitni hepatopatie, cirhozy/fibrozy jater), odli-
§it postiZeni jater u hemochromatozy, hepatolentikuldarni dege-
nerace, deficience o, -antitrypsinu.

Dulezité je urCit eventualni autoimunitni charakter hepa-
topatie a dale rozpoznat ev. loZiskovou afekci v jatrech (na-
dor, absces):
chronické hepatitidy
» chronickd perzistujici nebo chronicka aktivni hepatitida

(HBsAg, antiHBs, antiHBe, antiHBc; antiHCV)
chronickd autoimunitni hepatitida

(LKM 1 az 3, ANA, SLA)

* hepatosteatoza (nealkoholovd) (GMT, patrat po priciné)
alkoholové poskozeni jater

(GMT, bezsacharidovy transferin)

* poalkoholova cirhoza/fibroza (triple-helix kolagenu typ

IV, laminin, hyaluronat)

* kryptogenni jaterni cirh6za (ELFO, CHS, AST, GMT,

IgG, IgA)

* primarni biliarni cirhoza (IgM, AMA, ALP, GMT)
hepatocelularni karcinom (AFP)
metastazy do jater (LD, ALP, GMT, ferritin, tumorové mar-

kery: CEA, CA 19-9, CA 125, CA 15-3)

Jaterni absces (leukocyty, CRP, PMN-elastaza)
hemochromatoza (ferritin, Fe, saturace)

M. Wilson (ceruloplasmin, Cu)

progresivni svalovd dystrofie (CK)

Treti krok: GMT > 2krdt

Mikrosomovid indukce (?)

* ethanol, léky — vysadit (je-li mozné u 1éki) a za Sest mésicli
opét vySetrit; nedojde-li k normalizaci — ultrazvuk, biopsie

* metabolické poruchy — patrat po: diabetes, dyslipidemii,
obezité — 1é¢it — znovu testovat; neni-li uprava — biopsie

Ctvrty krok: Hyperbilirubinemie, T1 ALP a GMT normdlni
nebo T ALT, AST
Patrat po pficin€: intra- a extrahepatobiliarni cholestaza;
jina pfi€ina.
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V prvé fadé je nutno rozlisit hepatoceluldrni cholestdzu od

obstrukcni, akutni od chronické, primdrni od sekunddrni.
(A) Hepatoceluldarni
* cholestaticka hepatitida
* deficience O, -antitrypsinu
e deédicné poruchy Zlucovych kyselin
* lékovd cholestdza
o progresivni familidrni intrahepatdlni cholestdza (Bylerova

choroba)
* cholestdza p¥i parenterdlni vyZive.
(B) Obstrukéni
* biliarni atrezie
e jind obstrukce (cholelitiaza, tumor): cholangiokarcinom—

CEA, CA 19-9, CA 72-4
* metastazy do jater (LD, CEA, prislusné tumorové markery),

adenokarcinom pankreatu — CA 19-9, CEA
VZdy provést ultrasonografii ev. dalsi vysetieni
o primdrni sklerotizujici cholangitis (AMA pozitivni, téz SMA)
* infekcni cholangitis, cholangitis s histiocytozou X.

(C) Nedostatecnost zlucovych cest

e primdrni deficience Zlucovodii

e Alagillitv syndrom

e nonsyndromovd paucita Zlucovodii
* duktopenicka rejekce stépu.

Hepatocelularni cholestdza ma vyrazné€ zvysenou jak ALP
tak i GMT; byvaji zvySeny aminotransferazy, konjugovany
i nekonjugovany bilirubin; u obstrukéni formy prevazuje
zvySeni ALP aGMT nad zvySenim aminotransferaz
(tyto se zvysuji aZz po nasledném posSkozeni hepatocyti);
prevazuje zvysSeni konjugovaného bilirubinu (hodnoty delta-
-bilirubinu odrazeji délku trvani obstrukce); u obstrukce je
zvySen cholesterol (porucha premény na ZluCové kyseliny,
nedostateCnd exkrece ZluCi, je pfitomen abnormalni
lipoprotein - LpX).

Rozliseni progresivni familiarni intrahepatdlni cholestizy
nebo dédicné poruchy tvorby Zlucovych kyselin (ALP > 10krdt
nad normadl, bez odpovidajiciho zvyseni GMT: < 2krdt; vyrazné
zvySeni Zlucovych kyselin ajen malé zvyseni konjugovaného
bilirubinu) od atrezie Zlucovych cest nebo jiné obstrukcni formy
cholestazy Ci deficience Zlucovodii (vyrazné zvyseni ALP i GMT,
pFitomnost delta-bilirubinu).

ZKkratky

AFP o -fetoprotein

AMA antimitochondrialni protilatky
ANA antinuklearni protilatky

LKM (1-3) protilatky proti mikrosomim jater a ledvin

SLA protilatky proti rozpustnému
jaternimu antigenu
SMA protilatky proti hladké svaloviné (F-aktin)
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