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Cievne choroby pecene - aktudlne odporucania

doc. MUDr. Maria Szantova, PhD.
[l. interna klinika LF UK, Bratislava

Zhrnutie aktualnych odporucani pre diagnostiku, manazment a liecbu cievnych chorob pecene podla platného Eurépskeho konsenzu
o portélnej hypertenzii (Baveno IV/V, 2005/2010) a odporucani AASLD (2009). Akceptécia a prakticka aplikacia odporiacanych postupov
umozni skvalitnenie diagnostického a liecebného manazmentu pacientov a zlepsenie ich prognostickych vyhliadok.
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Vascular disorders of the liver - actual recommendations

Summary of actual recommendations for diagnosis, management and treatment of vascular disorders of the liver according to the European
consensus of portal hypertension (Baveno IV/V, 2005/2010) and Recommendations of AASLD (2009). Acceptation and practical applica-
tions of guidelines will increase the quality of diagnostic and therapeutic management of patients and will improve their prognosis.
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Uvod

Cievnym ochoreniam pecene sa v posled-
nych rokoch venuje vdcsia pozornost v suvislosti
so skvalitnenim modernej zobrazovacej techni-
ky, rozvojom genetickych metdd a s Castejsou
diagnostikou tychto ochorent.

Prindsame suhrn poslednych odporucani
pre diagnostiku a lie¢bu cievnych choréb
pecene v sulade s Odportcaniami Americkej
Spolo¢nosti pre studium pecene (AASLD, 2009)
a Eurépskym konsenzom o portélnej hyper-
tenzii (Baveno IV/V, 2005/2010) (1, 2, 3, 4, 21).
Odporucania konsenzu v Bavene vychadzaju
z Oxfordského systému hodnotenia trovne ve-
deckych dokazov (1, 3). Podla neho je najvyssia
droven dbkazu oznacovana ¢islom 1 (dokaz
na zaklade aspon jednej randomizovanej kon-
trolovanej studie), najnizsia ¢islom 5 (ndzor uzna-
vanej autority na zaklade klinickych skusenostf
opisnych studif a reportov expertnych vyborov),

najsilnejsi stupen odporucania pismenom A,
najslabsi pismenom D. Hodnotiaci systém odpo-
ruc¢ani AASLD je uvedeny v tabulke 1 (4).

Medzi cievne choroby pecene radime:
trombozu portdlnej vény, choroby hepatdlnej
artérie (aneuryzma, trombéza), sinusoiddlny
obstrukény syndrém (venookluzivnu choro-
bu), Buddov-Chiariho syndrém, radidciou in-
dukované ochorenie pecene, peliosis hepatis
a vrodené cievne malformdcie.

Terminologia

Pojem necirhotickd portalna hypertenzia
(NPH) oznacuje cievne postihnutie pecene, v do-
sledku ktorého sa vyvinie syndrém portélnej hy-
pertenzie. KedZe pecen ako unikdtny orgdn ma
dvojaké vendzne zdsobenie, zahffha na jednej
strane obstrukciu extrahepatalneho useku
portalnej vény (EHOPV, TPV) a na strane dru-
hej obstrukciu hepatdlnych vén, resp. dolnej du-

Tabulka 1. Hodnotiaci systém odporucani AASLD (4).

Klasifikacia Opis

Trieda | Dokazy a/alebo vieobecnd zhoda, Ze navrhovany diagnosticky alebo liecebny postup
je prinosny a efektivny

Trieda ll Protichodné dokazy a nesuhlasné nézory na uzito¢nost/efektivnost diagnostického
/liecebného postupu

Trieda lla Véha dékazov/mienka v prospech pouzitia/ic¢innosti

Trieda llb Prospesnost/ucinnost je menej podporena dokazmi

Trieda lll Existencia dokazov a/alebo vieobecnej zhody, Ze diagnosticky/liecebny postup je

neefektivny a v niektorych pripadoch méze byt nebezpecny

Uroven dokazu  Opis

Uroven A Data ziskané z pocetnych randomizovanych kontrolovanych $tidif alebo metaanalyz
Uroven B Déta ziskané z jednej randomizovanej studie alebo z nerandomizovanych studif
Uroven C Len konsenzus ndzorov odbornikov, kazuistiky
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tej zily (VCl), oznacovanu ako Buddov-Chiariho
syndrém (BCS) (obrdzok 1).

Extrahepatalna obstrukcia portalnej vé-
ny (EHOPV) je cievne ochorenie pecene charak-
terizované obstrukciou extrahepatalneho Use-
ku portalnej vény (PV) s alebo bez postihnutia
liendlnej vény (LV) alebo hornej mezenterickej
vény (HMV). Medzi EHOPV nepatri izolovana
okluzia LV alebo HMV a obstrukcia PV spoje-
né s nddorovym alebo chronickym ochorenim
pecene. Pojem extrahepatédlna obstrukcia por-
talnej vény navrhnuty konsenzom odbornikov
v Bavene je exaktnejsi, s uzsou Specifikaciou
nez pojem tromboéza portalnej vény (TPV),
pouzivany v americkych odporucaniach.

Extrahepatalna obstrukcia
portalnej vény (EHOPV)

Epidemiolégia NPH a EHOPV/TPV

NPH predstavuje ¢asté ochorenie v rozvo-
jovych krajinach, kde je pri¢inou varikézneho
krvacania azv 30%. V zapadnych. krajindch sa radf
Obrdzok 1. Necirhotickd portalna hypertenzia

- obliterdcia extrahepatalneho Useku portélnej
vény (TPV) alebo hepatalnych vén, prip. VCI (BCS).
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Tabulka 2. Lokalne rizikové faktory TPV (70 %).

Maligne ochorenie vabdomene

Fokalny zapal

- novorodenecka omfalitida, katetrizacia umbili-
kdlnej vény

- divertikulitida, apendicitida

- pankreatitida

- cholecystitida

+duodenalny vred

« Tbc lymfadenitida

- Crohnova choroba, ulcerdzna kolitida

+ CMV hepatitida

Poskodenie portalneho venézneho systému

« Splenektémia

- Kolektémia, gastrektomia

+ Cholecystektomia

- Transplantacia pecene

+ Abdominélna trauma

- Chirurgicky portosystémovy skrat, TIPS

- latrogénne (punkcia, biopsia a pod.)

Cirhéza pecene

5-109% vyskytom varikdzneho krvacania azna 2.
miesto za cirhézu. EHOPV je najcastejSou pricinou
varikdzneho krvacania u deti — az v 70 %.

Etiolégia EHOPV/TPV

Najcastejsie pric¢iny EHOPV u deti st umbili-
kdlna sepsa, umbilikdlna katetrizdcia, intraab-
domindlna sepsa (Uroven dokazu 2b), vrodené
anomdlie (Urover dokazu 4).V sUcasnosti nema-
me dostatok dokazov, na zaklade ktorych by sme
hyperkoagulacné ochorenie u deti mohli povazo-
vat za rizikovy faktor EHOPV (Urover dokazu 2b).
Vo vécsine pripadov s EHOPV zostava etiolégia
neobjasnena. Skrining vrodenych trombofilnych
stavov pri NPH by viak mohol zmenit pohlad
na etioldgiu EHOPV v buducnosti (5).

V dospelosti su najcastejsie priciny EHOPV
hyperkoagulaény stav (Uroven dbkazu 2b),
zdpalové abdomindlne ochorenie ale-
bo trauma (Uroven dokazu 4) a anamnéza
trombdzy na inom mieste (Uroven dokazu
3b) (tabulka 2).

Tabulka 3. Hladanie protrombotického stavu
pri EHOPV a BCS.

- myeloproliferativne ochorenie

« polycytemia vera

- mutdcia faktora V. Leiden

» mutdcia G20210A

« hladina proteinu Ca S

- hladina antitrombinu Ill

Obrdzok 2. Rexov mezenterikoportdlny skrat. |. typ by-passu — juguldrny vendzny autolégny step
interponovany medzi hornd mezenterickd vénu (HMV) a favu vetvu portdlnej vény (LPV), Il. typ
- anastoméza medzi predlzenou pravou gastroepiploickou vénou a lavou vetvou portalnej vény

(podla de Ville de Goyeta, 1998).

Vysvetl.: HMV — hornd mezenterickd véna; LPV — lavd portdina véna; LV — liendlna véna, PPV — pravd vetva

portdlnej vény.

Klinicky obraz EHOPV/TPV

EHOPV v detskom veku prebieha najcas-
tejsie pod chronickym obrazom s epizédmi
krvdcania z paZzerdkovych varixov. Krvicanie
byva nédhle, necakané, s masivnou hematemé-
zou, avsak paradoxne velmi dobre tolerované
bez prejavov hepatalneho zlyhania. Méze sa
objavit ascites prechodného charakteru. Ak sa
EHOPV manifestuje v prepubertadlnom obdo-
bi, je spojend u 50% deti s retardaciou rastu
(Groven dokazu 3b) v dosledku redukované-
ho portédlneho zésobenia pecene, rezistencie
na rastovy hormon a znizenej hladiny inzulinu
- podobného rastového faktora.

Riziko krvacania u deti (pocet krvacani
zarok) je 1,3. Po puberte sa toto riziko nement.
Incidencia opakovaného krvacania z varixov
po obliteracii je nizka v studidch s dlhodo-
bym sledovanim (Uroven ddkazu 2a). U Casti
pacientov sa vyvinie pri dlhodobom sledovanf
hepatélna dysfunkcia (Urovern dokazu 3a). Len
u malého podielu pacientov sa vyvinie portal-
na biliopatia s ikterom a cholangitidou, ktora
je véznou komplikéciou (Uroven dokazu 1c).
EHOPV u detf ma relativne benigny priebeh.
V $tudidch s dlhodobym sledovanim do 10
rokov preziva takmer 90 % pacientov (Uroven
dokazu 3a).

V dospelosti méze byt priebeh akutny ale-
bo chronicky. Prirodzeny priebeh EHOPV Zavisi
od zakladného ochorenia a protrombotického
stavu (Uroven dokazu 3b).

Pri akutnom priebehu sa prejavi ndhlou
abdomindlnou bolestou rozlicnej intenzity
a trvania. Bolest méze byt niekedy spreva-
dzand hortckou a zriedka ascitom. V akitnom
stadiu sa nevyskytuju portosystémové kolate-
raly ani portélny kavernom. Ak trombdza siaha
az k dolnej mezenterickej véne, hrozi riziko
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ischémie a crevného infarktu s perforaciou
Creva a peritonitidou.

Pri chronickom priebehu sa manifestuje
opakovanymi, dobre tolerovanymi epizéd-
mi pazZerdkového krvdcania (Uroven dokazu
1¢). AZ u jednej tretiny pacientov sa vyskytuju
zaludkové varixy, z ktorych najnebezpelnejsie
sU izolované gastrické varixy 1 (IGV 1) s najtaz-
$im krvéacanim (Uroven dékazu 3a). Casté su
tiez ektopické varixy v duodene, anorektélnej
oblasti, ZIcovodoch, ZI¢niku a vyrazna spleno-
megalia (Uroven dokazu 1c). Nezvycajnymi
prejavmi su symptomaticky hypersplenizmus,
ascites a ikterus (Uroven dokazu 4). Trvala ab-
dominalna bolest by mala vzdy viest k podo-
zreniu na EHOPV alebo infarkt sleziny (Urover
dokazu 4).

Novym pojmom v suvislosti s TPV je
portalna biliopatia. Oznacuje abnormality
extra a intrahepatéalneho bilidrneho systému
v désledku kompresie portalnymi vendznymi
kolaterdlami. Vyvija sa pri dlhodobo trvaju-
cej portélnej hypertenzii. Viyskytuje sa u viac
ako 80% pacientov podla ERCP nélezov
(Urovent dokazu 1¢) a je zvacsa asymptoma-
tickd. Symptomatickd je len u 5% pacientov.
Prejavuje sa abdominalnou bolestou, ikterom
a hortickou (Urovert dokazu 3b). ERCP je defi-
nitivnou metddou v jej diagnostike (Uroven
dokazu 1¢, sila odportcania A), avsak je indi-
kovana len vtedy, ak sa predpokladé zaroven
aj terapeuticky vykon (Urover dokazu 5, sila
odporucania D). Alternativu v diagnostike
predstavuje MRCP (Uroven dokazu 3b, sila od-
porucania B). V suc¢asnosti nepozndme faktory
moznej progresie (Uroven dokazu 4). Moznymi
komplikdciami su cholangitida, sekundarna
bilidrna cirhéza, litidza a koagulacné poruchy
(Uroveri dokazu 3b).



Tabulka 4. Prevalencia rizikovych faktorov tromboézy u pacientov s TPV/ BCS (4).

TPV BCS
- Myeloproliferativne ochorenia 30-40% 40 -50 %
- Po. kontraceptiva 12 % 6-60%
+ Mutdcia f. V. Leiden 6-32% 6-32%
- Mutdcia FI. (protrombinu) 14 - 40 % 5-7%
- Antifosfolipidovy syndrom 6-19% 4-25%
+ Mutécie génu TT677 MTHFR genotyp 11 -50% 12-22%
- Deficit proteinu C 0-26% 10-30%
- Deficit proteinu S 2-30% 7-20%
- Deficit antitrombinu 0-26% 0-23%
- Deficit plazminogénu 0-6% 0-4%
- Hyperhomocysteinémia 12-22% 37 %
« Paroxyzmalna no¢nd hemoglobinuria 0-2% 0-4%
- M. Behcet 0-31% 0-33%
- Neddvna gravidita 6-40% 6-12%

Gravidita a EHOPV

Priebeh gravidity pri EHOPV nie je odlisny.
Odporuca sa vaginélny porod (Uroven dokazu
4, sila odportcania D). Riziko pazerédkového kr-
vacania je vyssie ako pri PH v désledku cirhdzy
(Uroven dbkazu 4). Progndza matky je spra-
vidla dobrd, avsak plodu hrozi riziko potratu,
predcasného poérodu, nizka pdrodnd hmotnost
a perinatalna smrt (Uroven dokazu 4).

Diagnéza EHOPV/TPV

Diagndézu stanovime pomocou zobrazova-
cich metéd - farebnej dopplerovskej ultraso-
nografie (FDU), pocitacovej tomografie (CT) ¢i
magnetickej rezonancie (MRI). Rozhodujucim
je nalez obstrukcie PV, pritomnost intralumi-
nalneho trombu alebo portalneho kavernému
(Uroven dokazu 1¢, sila odporucania A).

Pri zisteni EHOPV je potrebné hladat pro-
tromboticky stav (tabulka 3) a vykonat precizne
endoskopické vysetrenie hornej ¢asti gastroin-
testindlneho traktu. Prevalenciu rizikovych fak-
torov trombozy podla réznych autorov zhfha
tabulka 4.

Lie¢ba EHOPV/TPV

Manazment EHOPV zévisi od veku pacienta,
miesta obstrukcie a klinického obrazu. Zahina
antikoagulacnu lie¢bu, lie¢bu varikézneho krva-
cania, hypersplenizmu a portélnej biliopatie.

Manazment varikézneho krvéacania

Pri akiitnom varikéznom krvacanf je Gc¢inna
endoskopicka liecba (Uroveri dékazu 1a, sila
odporucania A).

V primarnej profylaxii varikdzneho kr-
vacania nemame dnes dostatok dokazoy, ¢i

preferovat betablokatory alebo endoskopicku
lie¢bu (Uroven dokazu 5, sila odportcania D).

V sekundarnej profylaxii je ucinna
endoskopicka liecba (Urovert dékazu 1a, sila
odporucania A). Ligécia varixov sa preferuje
pred sklerotizaciou pre vacsiu bezpelnost aj
ucinnost (Urover dokazu 1b, sila odporucania
A). V sucasnosti nemame k dispozicii dostatok
dat pre odporucanie betablokatorov (Uroven
dokazu 5, sila odporucania D).

Pri krvdcajucich zaludkovych varixoch je
ucinna injekcia lepidla (Uroven dokazu 2b, sila
odporucania B) aj v prevencii opakovaného
krvécania (Urover dokazu 4, sila odporicania
Q). V sucasnosti niet dostatok dokazov na od-
porucenie primérnej profylaktickej lie¢by za-
ludkovych varixov (Uroven dokazu 5, sila od-
porucania D).

Portdlna hypertenzna gastropatia nie je
¢astou pricinou krvacania pri EHOPV. Incidencia
narasta po obliterdcii varixov (Urovert dokazu
3a, sila odporucania B).

TIPS je technicky tazky pri chronickej
EHOPV a nie je indikovany (Uroven dokazu 3a,
sila odporucania B).

PaZerdkové varixy zistené v gravidite by sa
mali profylakticky ligovat (Uroveri dékazu 5, sila
odporucania D). V pripade EHOPV by sa mala
ligacia varixov vykonat profylakticky pred gravi-
ditou (Uroven dokazu 4, sila odporucania Q).

Chirurgicka lie¢ba je indikovand u pacientov
s varikdznym krvdcanim po zlyhani endoskopic-
kej lie¢by (Uroveri dokazu 3a, sila odporucania
B). U deti s EHOPV sa odporuca novsi typ chi-
rurgického skratu — Rexov skrat (mezenteriko-
portalny vendzny skrat) (Uroven dokazu 4, sila
odportcania Q) (6, 7, 8) (obrdzok 2). Do uvahy
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prichddza len vtedy, ak je priechodna horna
mezenterickd véna.

V sucasnosti nemame k dispozicii studie
porovnavajuce endoskopicku lie¢bu vs. skra-
tovu chirurgicku lie¢bu v manazmente varikoz-
neho krvéacania (Uroven dokazu 5, sila odporu-
¢ania D). Z osobnych praktickych skdsenostf
chirurgicka spojka zostdva dlhodobo efektivna
v prevencii rekurencie varixov.

Ektopické varixy je mozné riesit farmakolo-
gicky, skratom alebo TIPSom (Uroven dokazu 5,
sila odporucania D).

Manazment prokoagula¢ného stavu

Antikoagula¢na liecba je jednoznacnym
prinosom u pacientov s akdtnou EHOPV/TPV.
Styri retrospektivne $tudie dokazuju, ze véas
nasadend 6-mesacna antikoagula¢na lie¢ba
je asociovana s kompletnou rekanalizaciou
u 50% pacientov, parcidlnou rekanalizaciou
u40% alen 10% zostane bez rekanalizécie (4).
U pacientov s chronickou EHOPV je antikoagu-
lacnd liecba indikovand v pripade anamnézy
opakovanych trombotickych prihod a po chi-
rurgickom skrate. Riziko tromboembolizmu
vzrastd pri zépalovych ochoreniach, traume
a operacidch (9, 10). Antikoagula¢na lie¢ba
nezvysi riziko gastrointestindlneho krvacania
alebo stuperi krvacania. Velké komplikacie an-
tikoagulacnej liecby sa zaznamenali u menej
nez 5% liecenych (4).

Akutna EHOPV/TPV

Spontanne rozpustenie Cerstvej EHOPV je
zriedkavé (Urover dokazu 2 b). Cerstvu trom-
bozu mozeme ovplyvnit u 80 % pacientov sys-
témovou antikoagula¢nou liecbou. Lie¢ba p. o.
antikoagulanciami by mala trvat minimélne 3
mesiace (Urover dokazu 5, sila odporucania D).
U pacientov s EHOPV s hyperkoagulac¢nym sta-
vom by mala byt liecba p. 0. antikoagulanciami
celozivotna (Uroven dokazu 5, sila odporuicania
D). Pri ¢erstvej EHOPV so znamkami progresie
aischémie sa md zvazit perkutdnny transhepa-
talny pristup do portélnej vény (Uroven dokazu
5, sila odporucania D).

Odporucania AASLD: Hladanie pricin

TPV (4):

1. Hladaj cirhézu, maligne/zépalové ochorenie
abdomenu s vyuzitim CT/ USG
Hladaj rizikové faktory trombozy

3. Normdlny/znizeny pocet krvnych elementov
v periférnom krvnom obraze nepostacuje
k vyluceniu myeloproliferativneho ochore-
nia
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4. Priznizenej hodnote koagula¢nych faktorov
zvaz moznost deficitu proteinu C/proteinu
S alebo antitrombinu, ktoré mézu byt prici-
nou hepatélnej dysfunkcie

Odporucania AASLD pre diagnézu

akutnej TPV (4):

1. Zvadz moznost akutnej TPV u kazdého pa-
cienta s abdomindlnou bolestou trvajicou
viac nez 24 hod (+ hortcka /ileus) (trieda |,
Uroven B)

2. Pri podozrenf na akudtnu TPV vykonaj CT
s cievnou kontrastnou latkou, v pripade
nedostupnosti Dopplerovskd usg (trieda |,
uroven B)

3. Pri akutnej TPV s hortckou a triaskou zvéz
moznost septickej pyleflebitidy a opakovanej
odober hemokultdry (trieda |, Uroven B)

4. Priakdtnej TPV s bolestou uvazuj o moznosti
¢revného infarktu. Pravdepodobnost ¢rev-
ného infarktu je vysoka pri ascite, stencenf
¢revnej steny a vyvoji multiorgdnového
zlyhania — zvédz explorativnu laparotémiu
(trieda |, Uroven B)

Indikacia trvalej antikoagulacnej lie¢by
pri necirhotickej TPV/primarnom BCS
(AASLD) (4):
Primarny BCS - vsetci pacienti (trieda |,
uroven Q)
TPV akutna/chronicka bez cirhézy -trvalé
protrombotické ochorenie alebo stucasné
postihnutie hornej mezenterickej vény
po zabezpeceni primdrnej/sekundarnej
profylaxie GIT krvacania (trieda lla, Uroven
@)

Manazment antikoagulacnej liecby (4):

1. minimdlne 3-mesac¢na antikoagulacna liecba
u vsetkych pacientov s akdtnou TPV. Za¢ni
LMWH a po stabilizacii stavu pacienta prejdi
na p.o. antikoagulancia (trieda I, Urover B)

2. pokracujv dlhodobej antikoagulacnej liecbe
ak trvaju trombotické rizikové faktory (trieda
|, Uroven B)

3. aknie st kontraindikacie, zvaz dlhodobu an-
tikoagulacnu lie¢bu u pacientov s akutnou

Tabulka 5. Prognostické skorovacie systémy pri Buddovom-Chiariho syndrome.

0,75 ascites skore* + 0,28 Pugh skore + 0,037 vek + 0,0036 kreatinin

Zeitoun et al. (16)

0,95 ascites skore*+ 0,35 Pugh skore + 0,047 vek + 0,0045 kreatinin(umol/I)

Langlet etal. (17)

1,27 encefalopatia (0 alebo 1)° + 1,04 ascites (0 alebo 1) + 0,72 protrombin (INR)

+ 0,004 bilirubin (umol/I)

Murad et al. (18)

Vysvetl: * 1 - nie je; 2 — nie je pri diuretikdch; 3 — refraktérny (nereaguje na diuretikd); © 0 — nie je; 1 — je pritomnd.

TPV so sucasnym postihnutim mezenteric-
kych vén (trieda lla, uroven C)

4. Antibiotika st indikované u vsetkych pacien-
tov s akdtnou TPV (trieda |, Groven C)

Chronicka TPV

Diagnéza chronickej TPV (AASLD)(4):

1. zvdZ moznost chronickej TPV u kazdého
pacienta s novo zistenou portalnou hyper-
tenziou (trieda |, Uroven B)

2. stanov diagndzu pomocou dopplerovskej
USG a nésledne CT alebo MRI s cievnou
kontrastnou latkou

3. akchyba normaélne zobrazenie portéinej vény
amiesto nej su serpigindzne vény (kaverndz-
na transformacia pv) (trieda |, iroven B)

Lie¢ba chronickej TPV (AASLD)(4):

1. skrining gastroezofagedlnych varixov, pri-
marna a sekundarna profylaxia (trieda |,
Uroven B)

2. zvazdlhodobu antikoagula¢nt lie¢bu u pa-
cientov s chronickou TPV bez cirhézy s pre-
trvavajucimi rizikovymi faktormi vendznej
trombdzy. U pacientov s gastroezofagedl-
nymi varixami zabezpec¢ najprv profylaxiu
varikdzneho krvacania a az nasledne anti-
koagula¢nu lie¢bu ( trieda lla, trover C)
Uloha antikoagulacnej lie¢by pri chronickej

EHOPYV nie je jasna. Je kontraindikovana pocas

varikdzneho krvécania a moéze sa zacat az po ob-

literacii varixov. Pri potvrdenom protrombotic-
kom ochoreni sa odporuca celoZivotna liecba

s cielom prevencie progresie trombdzy (Uroven

dbkazu 5, sila odporucania D). Profylakticky sa

odporuca vakcinécia proti hepatitide B (Uroven

dbkazu 5, sila odporucania D).

Tabulka 6. Klinické kritéria pre diagndézu SOS po transplantacii kostnej drene (4).

Seattle kritéria

Baltimore kritéria

2 z 3 nélezov do 20 dni po transplantacii

hyperbilirubinémia > 34,2umol/l + 2 kritéria :

Bilirubin > 34,2 umol/I

hepatomegdlia, zvycajne

Hepatomegdlia alebo bolest v pravom podrebri

bolestiva

> 2 % hmotnostny prirastok

> 5 % hmotnostny prirastok

z dovodu retencie tekutin

ascites
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Postup pri chronickej TPV u deti

(AASLD)(4):

1. Odporuc skusené chirurgické centrum ohla-
dom zvazenia mezenteriko-portalneho ve-
nézneho by-passu (trieda |, Uroveri B)

2. Ak nie je mozné 1, liguj velké pazerdkové
varixy. Ak je ligacia nedostupnd, zvaz cen-
tralny portosystémovy skrat, pokial je prie-
chodna liendlna alebo hornd mezentericka
véna (trieda |, Uroven B)

Manazment Specialnych situacii

Hypersplenizmus

Len prilezitostni symptomaticki pacienti
s hypersplenizmom vyZaduju chirurgicky vykon.
Neodporuca sa splenektémia bez skratu (Urover
dokazu 3a, sila odporucania B).

Portalna biliopatia (PB)

Pri asymptomatickej PB nie je indikovana
Ziadna lie¢ba (Urover ddkazu 5, sila odporucania
D). Pri symptomatickej PB sa odportca endosko-
picka liecba. Pri litidze v ZIcovodoch je indiko-
vana endoskopicka sfinkterotomia s extrakciou
litidzy (Uroven dokazu 3b, stupen odporicania
B). Pri striktUre d. hepatocholedochus je indiko-
vany bilidrny stent s alebo bez dilatdcie (Uroven
dodkazu 3b, stupen odporucania B). V pripade
symptomatickej bilidrnej obstrukcie nevyriese-
nej portosystémovym chirurgickym skratom sa
odporuca hepatiko-jejuno-anastomaza (Uroven
dokazu 3b, sila odporucania B).

Buddov-Chiariho syndrém (BCS)

Definicia BCS

Buddov Chiariho syndrém (BCS) definuje-
me ako obstrukciu hepatalneho vendzneho odto-
kového systému s postihnutim hepatalnych vén
nad 300 pm zahfhajuc suprahepatalny usek VCl
akejkolvek etiologie. Rozdelujeme ho na priméarmny
a sekundarny. O primarnom BCS hovorime vtedy,
ak suvisf s primarnym vendznym ochorenim, t.j.
trombodzou alebo flebitidou. Sekundérny BCS su-
visi s kompresiou alebo invéziou loZiskom mimo
HV (napr. tumor, absces, cysta).



Medzi BCS nepatri obstrukcia drobnych
hepatélnych venul pod 300 um ani hepatélna
kongescia v dosledku kardidlneho a perikar-
didlneho ochorenia (2, 4, 11).

Epidemiolégia BCS

Izolovany blok VC| sa dominantne vy-
skytuje v Azii rovnakym podielom u oboch
pohlavi. Izolovany blok HV prevazuje v za-
padnych krajindch a je ¢astejsi u zien (Uroven
dokazu 4).

Etiolégia BCS

Pri¢iny sekundarneho BCS su najcastej-
sie nddory, cysty, fokdlna noduldrna hyper-
pldzia alebo abdomindlna trauma.

Pri¢inou primarneho BCS je najcastejsie
- az v 50% myeloproliferativne ochorenie
(Uroven dokazu 3b). U kazdého pacienta s BCS
je potrebné cielene péatrat po myeloprolifera-
tivnom ochoreni. Dalej nasleduju perordine
kontraceptiva, rizikové faktory venéznej
trombdézy (mutacia faktora V. Leiden, pro-
trombinového génu G20210A, deficit protei-
nu C, S alebo antitrombinu, antifosfolipidové
protildtky, lupus antikoagulans, anti-beta-2-
glykoprotein-1 protilatky), gravidita (Groven
dokazu 3b), no¢nd paroxyzmdlna hemoglo-
binuria, Behcetova choroba, hypereozino-
filny syndrém, granulomatézna venuliti-
da a ulcerézna kolitida (Grovery dokazu 4).
Perorédlne kontraceptiva zvysuju riziko primar-
neho BCS az 2,5-ndsobne (tabulka 3 a 4) (12,
13, 14, 15). V pripade hepatdlneho ochorenia
s poskodenim proteosyntetickej funkcie nie
su nizke hladiny antitrombinu, protefnu C
a S specifické pre vrodeny defekt.

Odporucania AASLD pre zistenie

pric¢iny primarneho BCS (4):

1. vylucloziskovy alebo maligny tumor, kom-
primujuci/invadujuci hepatalny vendzny
odtok s pomocou USG, CT alebo MRI (trie-
da |, roven B)

2. hladaj klinické dokazy ulcerdznej kolitidy,
celiakie a systémového ochorenia (trieda
|, Uroven B)

3. rutinne vysetri pocetné rizikové faktory
trombozy (trieda |, Uroven B).

Klinicky obraz BCS

Klinicky sa BCS prejavuje horuckou, gas-
trointestindlnym krvdcanim, encefalopa-
tiou, abdomindlnou bolestami, ascitom,
edémami dolnych konéatin. Laboratérne
mozu ale nemusia byt zvysené transamindzy,

alkalicka fosfataza, bilirubin, hypoprotrombi-
némia a hypoalbuminémia. Hladina bielko-
vin v ascite zvysena nad 30 g/I by mala viest
k pétraniu po moznom BCS alebo kardidlnej
venostaze (Uroven dokazu 4).

Od asymptomatického priebehu sa
mozeme stretnUt s réznymi variantmi az
po akutne fulminantné hepatédlne zlyha-
nie. Pri chronickom priebehu méze vyvoj
symptémov trvat od niekolkych tyzdrov
po mesiace (Uroven dokazu 4). Pritomnost
velkych hepatovendznych kolaterdl méze
mat za nasledok asymptomaticky priebeh.
Naopak, sucasnd EHOPV je ¢asto spojena
s tazkym priebehom.

Diagnoza BCS

Diagnozu stanovime na zaklade urcenia
solidneho materidlu v Iimene, stendzy alebo
obliterdcie v HV, ¢i VCl a pritomnosti kolateral.
Pre skiseného vysetrujuceho je postacujuca
FDU. VyuZit mézeme kontrastné CT ¢i MRI.
Vendzna angiografia nie je podmienkou
na stanovenie diagnézy. Nezobrazenie ale-
bo tortuozita HV nie je specifickd pre BCS,
mdZe sa vyskytovat aj pri cirhéze. Rovnako aj
hypertrofia lobus caudatus je nespecifickym
znakom. Pri biopsii zistime kongesciu sinu-
soidov, atrofiu hepatocytov v centrolobulér-
nej oblasti, cirhdzu v oblasti centralnych vén,
tromboézu malych a strednych HV a castd je
noduldrna regenerativna hyperpldzia s hete-
rogénnou distribuciou. Velké regeneracné
noduly sa zistia az u 60 % pacientov (Uroven
dokazu 4).

Odporucania AASLD
pre diagndzu BCS (4):
1. zvaz diagndzu BCS, ak zistis:

a. akutne/chronické ochorenie spolu s hor-
nou abdomindalnou bolestou, ascitom,
hepatomegaliou

b. ochorenie pecene u pacienta so zna-
mymi rizikovymi faktormi trombozy

c. ochorenie pecene u pacienta s vyznam-
nymi subkutdnnymi kolateralami

d. ochorenie pecene zostadva neobjasnené
napriek vyliceniu obvyklych pricin

2. zvéZ priame zobrazenie obstrukcie a/ale-
bo kolateral hepatalnych vén/VCl na sta-
novenie diagnozy

3. indikuj Dopplerovskd USG skusenym vy-

Setrujucim, prip. MRI/CT alternativne pri

nedostupnosti dopplerovskej USG

4. zvaz biopsiu pecene, len ak neinvazivne
metddy nie su vypovedné

Prehladové ¢ldnky

5. zvazRTG-venografiu, ak je diagndza neista
(trieda |, Uroven B)

6. pocitaj s rizikom nefrotoxicity jédovych
kontrastnych latok.

Prevencia BCS

Oralne kontraceptiva su kontraindikova-
né u pacientov s BCS, pretoze zvysuju riziko
trombdzy. Aj ked gravidita je pravdepodob-
nym faktorom pre vznik trombdzy, existuju
spravy o Uspesnej gravidite bez komplikécii
u pacientiek s BCS liecenych antikoagulac¢nou
lie¢bou v celom jej priebehu. V sucasnosti
preto nie je jasné, ¢i by mala byt gravidita
povazovana za kontraindikovanu u pacien-
tiek s rizikovymi faktormi pre vznik trombdzy
(Uroven dokazu 5).

Myeloproliferativne ochorenie a sa-
licylaty. Nizke davky kyseliny acetylsalicy-
lovej ochranuju pacientov s polycytémiou
vera pred vznikom arteridlneho ochorenia.
Na druhej strane je kyselina acetylsalicylova
rizikovym faktorom pre GIT krvdcanie u pa-
cientov s portdlnou hypertenziou a tak jej
rola u pacientov s BCS nie je jednoznacna
(Uroven dokazu 5).

Privacsine ostatnych vrodenych trombo-
filnych stavov zostava antikoagulacna liecba
jedinou dostupnou modalitou. Odporuca sa
po epizdde idiopatickej hibkovej flebotrom-
bozy.

Liecba BCS

Pri primarnom BCS je indikovana celozi-
votnd antikoagula¢na liecba. U pacientov ne-
odpovedajucich na medikamentéznu liecbu
je indikovana angioplastika alebo stent. U pa-
cientov neodpovedajucich na angioplastiku
¢i stent je indikovany TIPS. Ak nie je mozny
TIPS a pacient zvlddne chirurgické riesenie,
volime chirurgicky skrat. U pacientov neodpo-
vedajucich na vyssie uvedené moznosti volime
transplantéciu pecene (Uroven dbokazu 5, sila
odporucania D).

Odporucania AASLD pre liecbu BCS (4):

1. Ihned'ries rizikové faktory vendznej trombo-
zy (trieda |, uroven C)

2. Zacni s antikoagula¢nou lie¢bou LMWH
v davke 0,5 - 0,8 IU/ml. Podla klinického
stavu prejdi na p. o. antikoagulacnu lie¢bu
s cielovymi hodnotami INR medzi 2 - 3 (trie-
da |, Uroven B)

3. Udrz antikoagulacnu lie¢bu, kym sa neobja-
via velké kontraindikécie alebo komplikacie
antikoagulacnej lie¢by (trieda |, uroven C)
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Prehladové ¢ldnky

4. Lie¢ komplikacie portalnej hypertenzie (trie-
dal, troveni C)

5. Usymptomatickych pacientov si over venéz-
nu obstrukciu a moznost perkutdnnej angio-
plastiky/stentovania (trieda I, Urover C)

6. Akneddjde ku zlepSeniu pri antikoagulacnej
liecbe (+angioplastika), zvaz implantaciu
TIPS (trieda |, iroven C)

7. Zvaztransplantaciu pecene:

a. ak sa stav pacienta nezlepsi po TIPSe
b. u pacientov s fulminantnym hepatalnym
zlyhanim (trieda |, Groven Q)

8. Konzultyj inicidlny manazment zisteného
BCS s transplanta¢nym centrom (trieda Ill,
uroven Q)

9. Monitoruj pacientov s chronickym BCS z hla-
diska rizika vzniku HCC a transformécie myelo-
proliferativneho ochorenia (trieda |, Grover C).

Progndza BCS

Prognostickymi markermi su encefalopatia,
ascites, bilirubin a protrombin. K dispozicii je
niekolko prognostickych indexov (tabulka 5) (16,
17,18). Pri porovnani preZivania sa v priebehu 40
rokov vdaka zlepseniu diagnostickych aj liec¢eb-
nych postupov vyznamne prediZilo prezivanie
pacientov. Kym v 80. rokoch bola 3-ro¢nad mor-
talita 90%, v stcasnosti sa 10-ro¢na mortalita
pohybuje medzi 26 — 53% (1).

Sinusoidalny obstrukény syndrém
(SOS, hepatalna venookluzivna
choroba)

Etiolégia

Sinusoidalny obstrukény syndrém (SOS)
je najcastejsie iatrogénnou komplikaciou mye-
loablacnej liecby a transplantacie kostnej drene.
Myeloabla¢na lie¢ba zahfra kombinaciu vysoko-
davkovanej chemoterapie a iradiacie. Rizikovymi
liekmi pre vznik SOS su: 6-merkaptopurin, 6-tiogu-
anin, aktinomycin D, azatioprin, busulfan, cytozin
arabinozid, cyklofosfamid, dakarbazin, gemtuzu-
mab-ozogamicin, melfalan, oxaliplatina, uretan.

Klinicky obraz

Klinicky obraz zahffia hmotnostny prirastok
(+ ascites), bolest v pravom podrebri, hepatome-
galiu a ikterus. Klinické kritérid su v tabulke 6.

Odporucania AASLD pri diagndéze

SOS (4):

1. Zvéz diagndzu SOS u pacientov so zodpove-
dajucim klinickym obrazom pri objaven( sa
hepatomegdlie, retencie tekutin, hmotnost-

ného prirastku a hyperbilirubinémie (trieda
|, Uroven B)

2. Wyl ostatné obvyklé priciny ikteru (obstruk-
cia bilidrneho traktu, hemolyza, sepsa, liekmi
indukované peceriové poskodenie, virusové
a mykotické infekcie pecene a hmotnostny
prirastok z inej priciny (rendlne zlyhanie, kar-
didlne zlyhanie, pozitivna bilancia tekutin)
(trieda |, roven Q)

3. Vykonaj dopplerovskd USG alebo inu zobra-
zovaciu modalitu k vyluceniu inych pricin
(trieda |, Uroven C)

4. Vkomplikovanych pripadoch vykonaj trans-
juguldrnu biopsiu pecene s ur¢enim hepa-
tovendzneho gradientu na potvrdenie diag-
ndézy. U pacientov po transplantacii kostnej
drene je hepatovendzny gradient nad 10
mmHg vysoko $pecificky pre SOS (treda |,
uroven Q)

Odporuc¢ania AASLD v manazmente

SOS (4):

1. retenciu tekutin ries diuretikami, paracen-
tézou, hemofiltraciou, prip. hemodialyzou
(trieda |, Uroven C)

2. U pacientov po transplantacii kostnej drene
s priaznivou prognézou mozno zvazit trans-
plantaciu pecene (trieda |, troven C)

3. Neodportca sa TIPS alebo tkanivovy aktiva-
tor plazminogénu (trieda lll, Groven B).

Zaver

Na zaklade odporucani AASLD/Baveno
u véetkych pacientov s TPV a BCS je potrebné
dosledne hladat pricinu a vykonat skriningové
genetické a dosledné hematologické vysetre-
nie zamerané na hladanie trombofilného stavu.
V pripade trombofilného stavu je dolezité ¢o
najskor zacat profylaktickd perordlnu antikoagu-
la¢nu lie¢bu po vykonani profylaxie varikdzneho
krvécania. Nase praktické skisenosti sa zhoduju
so zavermi predostretych odporucani. Az u 30%
pacientov s TPV sme zistili bud' vrodeny trombo-
filny stav alebo myeloproliferativne ochorenie (7,
19, 20). Skrining vrodenych trombofilnych stavov
pri NPH prispeje ku skvalitneniu zdravotnickej
starostlivosti. V¢as zacatd antikoagulacné liec¢-
ba pomdze predist naslednym trombotickym
komplikaciam.
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