Od urazu k cirhoze pecene
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Nasa kazuistika poukazuje na ,tichy” priebeh autoimunitnej hepatitidy s odhalenim ochorenia v cirhotickom stadiu. Zvysené krvacanie
pri ndhodnom uraze bolo prvym priznakom. Uvodné laboratérne nalezy koagulopatie a hepatopatie nas nasmerovali v dalsej diagnos-
tike. Imunosupresivnou liecbou sme dosiahli klinicku i laboratérnu remisiu.
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From injury to hepatic cirrhosis

We introduce a case of ,silent” autoimmune hepatitis revealed in the cirrhotic stage. At the beginnig was an accidental injury with
prolonged bleeding. Laboratory signs of coagulopathy and hepatopathy were indicators for estimating of the true diagnosis. We were
successful with immunosuppressive treatment.
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Uvod

Autoimunitnd hepatitida (AlH) je chronické za-
palové postihnutie pecene nejasnej etioldgie, his-
tologicky s dominantnou periportalnou infiltraciou
afibrotickou prestavbou, laboratérne so zvysenymi
imunoglobulinmi a pozitivnymi autoprotildtkami.
Neexistuje $pecificky klinicky ani laboratérny pri-

Vyskyt autoimunitnych ochoreni mé za pos-
ledné desatrocia stupajlcu tendenciu, z nich AlH
patri skor k zriedkavym, s vyssim vyskytom v USA
a Eurdpe. Incidencia sa udava 0,2 - 1,2 : 100 000,
prevalencia 5 — 17 : 100 000. Nie je vylicené, ze
uvedené ¢isla predstavuiju iba vrchol ladovca. AIH
sa vyskytuje u oboch pohlavi so 75 % prevahou
Zien. Postihuje vietky vekové skupiny, ale s vrchol-
mi medzi 10. - 30. a 50. — 65. rokom Zivota (5, 14).

Etiopatogenéza AlH nie je presne zndma, pred-
pokladd sa vplyv exogénnych faktorov (virusy, lieky,
potraviny apod.) u geneticky predisponovanych
jedincov na spusteni imunitnych mechanizmov.
Z virusov sa ¢asto obvinuje Epstein-Barrovej virus,
cytomegalovirus, morbily, virusy hepatitid. V pripa-
de hepatitidy C sa potvrdila molekulové podob-
nost virusu s cytochrémom P-450 2D6, ktory je
cielovym teréom tzv. LKM 1 autoprotildtok (5).

Kazuistika

12-ro¢nd pacientka, doteraz zdrava, utrpela fah-
ky Uraz ll. prsta favej ruky. Rana sa po Uraze nehajila
a vyrazne krvacala. Hemokoagulacné vysetrenie
poukdzalo na patologické hodnoty protrombino-
vého casu, zvysené boli pecenové transamindzy.
Na zaklade uvedenych laboratérnych vysetreni
bolo vyslovené podozrenie na ochorenie pecene,
pacientka bola odoslana za Ucelom diferencidlno-
diagnostického doriesenia na nasu kliniku.

Perinatélne obdobie bolo bez komplikacif,
z anamnézy sme nezistili zvysenu chorobnost,
bola v dispenzarizécii alergologickej ambulancie
pre polindzu. Pri prijati neudévala Ziadne tazkosti,
ale na cielené otazky pripustala zvysenu Unavnost
a nechutenstvo v poslednych tyzdhoch, ¢Comu
vsak nevenovala pozornost. V Uvode hospitalizacie
v ramci fyzikélneho vysetrenia bol zisteny subikte-
rus koze a sklér, palmarny erytém na dlaniach a vy-
razna hepatomegadlia + 4 cm, pecen presahovala
stredovu Ciaru az pod lavy rebrovy obluk.

V laboratérnych parametroch bola pritomna
anémia (Hb 95 g/1), hrani¢na leukopénia (3,9) s nor-
malnym diferencidlnym leukogramom. Zaznamenali
sme predizeny Quickov ¢as (62 %, INR: 1,33), zvyéené
koncentrécie bilirubinu (cBi 60,7, pBi 51,2 umol/l)
a elevované hepatalne testy (AST 13,68, ALT 5,0
ukat/l) s nizkou cholinesterazou (35 ukat/I).

Pozoruhodné boli zvysené koncentracie
bielkovin v sére (121,8 g/1), vyrazna hypergama-
globulinémia (IgG 68,38, IgM 2,78, IgA 8,09 g/I)
a elevované cirkulujuce imunokomplexy (227 j).

Vysledky svedcili o autoimunitnej etioldgii he-
patopatie, ¢o potvrdil aj vysledok pozitivnych anti-
nukledrnych protildtok a protildtok proti hladkému
svalu (ANA++++ a-SMA +++). Sérologické vyset-
renia na hepatotropné infekéné patogény (a-HAV,
HBsAg, a-HCV) boli negativne. Sonograficky bola
potvrdena hepatosplenomegdlia s obrazom peri-
portalnej fibrozy a rozsirenim v. portae. Na zéklade
klinického obrazu, priebehu ochorenia a vysled-
kov laboratérnych a zobrazovacich vysetreni sme
u pacientky predpokladali uz cirhoticku prestavbu
pecene, a preto sme indikovali laparoskopicku
biopsiu pecene. Makroskopicky sa pri laparoskopii
zistila mnohouzlova cirhotickd prestavba pecene
(obrdzok 1). Bioptické vzorky pecene stanovili
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diagnoézu chronickej hepatitidy s tazkym stup-
nom zépalovej aktivity v Stadiu cirhdzy, stuper 6.
Endoskopické vysetrenie potvrdilo pritomnost
portélnej hypertenzie, pazerédkové varixy a kon-
gesciu sliznice zaludka.

Stav sme hodnotili ako novodiagnostikovanu
autoimunitnu hepatitidu typ 1 zachytenu v $tadiu
cirhdzy. Po nasadenfimunosupresfvnej lie¢by pred-
nizénom (1,5 mg/kg/den) a azatioprinom (1,5 mg/
kg/der) nastala rychla Gprava klinickych priznakov
aj laboratoérnych vysledkov. Pacientka preventivne
podstupila opakované sklerotizacie pazerakovych
varixov. Zostava na udrzZiavacej imunosupresivnej
liecbe a v sledovani detského gastroenteroldga.
Progndza pri cirhotickom Stadiu zostava neista.

Diskusia

Autoimunitna hepatitida je ,zakerné” ocho-
renie, ktoré sa zacina ticho a plazivo bez varov-
nych klinickych priznakov. Casto sa zisti ndhodné
zvysenie transamindz pri preventivnej prehliadke
alebo v rdmci inych vysetreni. Ak sa v¢as zachyti,
da sa dobre liecit a drzat pod kontrolou pomo-
cou imunosupresivnej lie¢by, aby neprogredo-
valo poskodenie pecene. V nasom pripade viak

Obrdzok 1. Laparoskopicky obraz cirhézy
pecene 12-ro¢nej pacientky s AlH typ 1
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az Uraz a vyrazné neadekvatne krvacanie viedlo

k vySetreniu laboratérnych parametrov a k zisteniu

diagndzy autoimunitnej hepatitidy, bohuzial uz

neskoro, v Stadiu cirhotickej prestavby s portalnou
hypertenziou. NeZistili sme ako dlho prebiehal pro-
ces autoimunitného ochorenia, nakofko pacientka
nemala pred Urazom vysetrené hepatdlne testy.
AIH moéZeme rozdelit podla imunosérologic-
kych markerov, genetickej predispozicie, klinického

obrazu a lieCebnej stratégie nasledovne (2, 3, 9):

m AlHtyp 1-tvorfaz 80 % vietkych AlH, charakte-
risticky je vyskyt ANA (@ntineutrofilnych protilatok),
SMA protildtok (protilatky proti hladkému svalu).
Typicka je asociacia HLA A1, B8, DR3 ¢i deficit
C4 Zlozky komplementu. Asocidcia DR4 sa spéja
s vyssim vyskytom pridruzenych autoimunitnych
ochoreni. AlH typ 1 ma véacsinou pozvolny prie-
beh a Casto sa klinicky odhali az v $tadiu cirhdzy,
tak ako to bolo u nadej pacientky.

B AlH typ 2 - je typicka pre detsky vek, ¢asto
zacina uz pred 10. rokom Zivota. U dospelych
predstavuje len cca 5 % vsetkych AlH. Zistujeme
pritomnost LKM protildtok (proti pecenovym
a oblickovym mikrozomom). LKM sa vyskytujd
aj pri hepatitide C, ktord siicasne moze spustat
autoimunitné pochody. Pre stratégiu liecby je
preto délezité v Gvode vylucit virusovd hepa-
titidu C. Pri AlH type 2 je eSte silnejsia vézba na
Zenské pohlavie, Castejsie su extrahepatélne
autoimunitné ochorenia. Klinicky sa sprava
agresivnejsie, Castejsi je obraz akutnej hepati-
tidy s moznym vyUstenim az do fulminantnej
hepatitidy. Ochorenie horsie odpovedd naimu-
nosupresivnu lie¢bu s ¢astejsimi relapsami, ma
vyssiu tendenciu progredovat do cirhézy.

B AlHtyp 3 - mnohi autori tento typ zaraduju
pod AlH typ 1, ale typické su protilatky SLA
(protildtky proti solubilnému pecefiovému
antigénu) a LP (pecen pankreas protilatky).
Genetickd asocidcia pri AIH 3 nie je zndma.

V literature sa stretdvame aj s variantnymi
formami AlH, kedy sa vyskytuje zmiesany pro-

fil protildtok, comu casto zodpoveda aj nety-
picky klinicky a laboratérny obraz ochorenia (5).
Diferencidlno-diagnosticky treba pamétat na tzv.
prekryvné (overlap) syndromy. AlH sa ¢asto kom-
binuje s primarnou bilidrnou cirhézou (PBC) alebo
sklerotizujucou cholangitidou (PSC) (4). MRCP vy-
Setrenie u nasej pacientky vylucilo PSC.

Klinicky obraz AIH byva variabilny, ¢asto
s plazivym priebehom. Asi 20 — 30 % ochorenti
zac¢ina pod obrazom akutnej hepatitidy (najma
AlH typ 2), ¢o mdZze vyustit az do fulminantného
zlyhania pecene. Priznaky autimunitnej hepatitidy
sU nespecifické — Unava, nechutenstvo, brusny dis-
komfort, poruchy menstruacného cyklu, artralgia,
ikterus ¢i Ubytok na hmotnosti. Fyzikalnym vyset-
renim zistujeme ikterus, hepatosplenomegaliu,
pavucikové névy, ascites (3, 12). Varovnym signa-
lom mbze byt kozné a sliznicné krvacanie ¢i tazsie
zvlddnutelné krvacanie pri poraneniach. Okrem
postihnutia peceriového parenchymu sa pri AlH
vyskytuju aj systémové priznaky. K pridruzenym
autoimunitnym ochoreniam patria nespecifické
Crevné zépaly, celiakia, tyreopatie, diabetes mel-
litus, hemolytickd anémia, trombocytopenicka
purpura, artritidy i vitiligo alebo alopécia (2, 14).

Kauzdlna lie¢ba AlH nie je zndma, zékladom je
nespecifickd imunosupresivna liecba. Vlie¢be sa po-
uzivaju kortikosteroidy (Prednison) aimunosupresiva
(Azathioprin). Menej skisenosti v liecbe detskej AIH
je s cyklosporinom, takrolimom ¢ mykofenolatom.
U pacientov refraktérnych na lie¢bu alebo v stadiu
cirhézy moze byt Uspednad transplantacia pecene
(12). Z&kladnou stratégiou lie¢by je dosiahnut remi-
siu, dalej zabranit relapsu ochorenia a pritom mini-
malizovat neziaduce Ucinky liecby. Neexistuju pritom
$tandardné odporu¢ania na dizku trvania liecby, pri
predcasnom ukoncentliecby sa zvysuije riziko relap-
su ako aj progresie ochorenia do cirhézy.

Zaver

Autoimunitna hepatitida je chronické zapa-
lové ochorenie pecene, ktoré, ak je v¢as zachy-
tené a adekvatne liecené, méze mat dobru prog-

nézu. K veasnému odhaleniu by mohli prispiet
aj preventivne prehliadky v pediatrickych ambu-
lanciach, kde sa v rdmci vy3etrenia laboratérnych
parametrov zachytia zvysené transamindzy a pri
fyzikdlnom vysetreni odhali hepatomegdlia (7).

Progndza neliecenej aktivnej AlH je zI3, viac
ako 60 % neliecenych pacientov zomiera do 5 rokov.
Naopak, lie¢bou navodena remisia AIH znizuje riziko
prechodu ochorenia do cirhézy na menej ako 12 %.Na
druhej strane, aZ 80 % pacientov vyZaduje dlhodobu,
Casto celozivotnu imunosupresivnu lie¢bu (6).
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Tlacovd sprdva

Novy interaktivny sprievodca slovenskymi porodnicami

V sticasnosti je na Slovensku 55 porodnickych a novorodeneckych od-
delent. Internetovy magazin www.rodinka.sk pripravil v spolupraci s Health
Policy Institute projekt interaktivnej stranky www.sprievodcaporodnicami.
sk, ktord je v prevadzke od 10. 2. 2011 a ktord mapuje ponuku slovenskych
porodnic, kvalitu nimi poskytovanych sluzieb a spokojnost klientov.

Sucastou tohto portalu je dotaznikovy prieskum, ktorého ciefom
bolo ziskat ¢o najaktuéinejsie informacie o suicasnej ponuke sluzieb
ponukanych jednotlivymizdravotnickymi zariadeniami. Zakladny prieskum
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prebiehal od septembra 2010. Vyplnenie dotaznika bolo pre oddelenia
dobrovolné a k februaru 2011 odpovedalo 46 z 55 porodnic. Vysledkom
je sumar informdcii, ktoré vypovedajui o sic¢asnom stave pérodnic na
Slovensku. Cielom je obsiahnut vsetky pérodnice na Slovensku.

Na portéli mé kazdé gynekologicko-porodnicke oddelenie vypraco-
vany profil na zéklade nimi poskytnutych udajov, ktory majd moznost
porodnice pravidelne aktualizovat, aby informacie boli vzdy aktuélne.
Sluzby pérodnic mézu na portéli nezavisle hodnotit aj mamicky.



