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Funkce jater byva ovlivnéna i v pribéhu jinych primarnich onemocnéni (metabolické poruchy, choroby z ukladani Zeleza,
porfyrie, Wilsonova choroba, deficience o -antitrypsinu, mnohocetné organové selhani, otravy, tyrosinosis, hepatorenalni

syndrom, jaterni absces).
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EVALUATION OF LIVER FUNCTION IN PEDIATRICS (PART THREE)
Liver function is usually affected by the course of other primary diseases (metabolic disorders, iron storage diseases, porphy-
ria, Wilson's disease, alfa 1-antitrypsin deficiency, multiple organ failure, intoxications, tyrosinosis, hepatorenal syndrome,

liver abscess.
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8. Ucast jater na nékterych metabolickych poruchach
Ptiznaky, které by mohly upozornit na metabolickou

pri¢inu jaternich dysfunkci:

» ikterus, hepato(spleno)megalie, fulminantni jaterni sel-
hani

* hypoglykemie, laktatova acidoza, organicka acidurie,
hyperamonemie, koagulopatie (krvacivost)

* opakované zvraceni, neprospivani, maly vzrist, nesou-
mérnost v t€lesnych proporcich

* opozdény psychomotoricky vyvoj, progresivni neuro-
muskularni poruchy, kiece

» srdecni dysfunkce az selhani, rachitis, katarakta.

8.1. Choroby z ukldiddni Zeleza v jatrech

Jatra hraji dalezitou ulohu v metabolizmu Fe. Jednak
syntetizuji transportni protein - transferin, jednak ukladaji
Fe v dal§im proteinu - ferritinu. U tézkych jaternich 1ézi
klesa proteosyntéza a tedy i tvorba transferinu, jeho
hladina v séru se sniZuje (stejné jako vazebna kapacita pro
Fe); u akutnich onemocnéni (akutni virova hepatitida),
pii nichz dochazi k nekroze hepatocyttli, se hladina P-Fe
i hladina P-ferritinu zvySuje, protoZe poSkozeny hepatocyt
nemuze Fe vychytavat, naopak se uvolnuje do cirkulace
ferritin.

Patologicka zatéz Fe (hemochromatéza) mizZe byt

Porfyrie hepatdlni

e porphyria acuta intermittens

e coproporphyria hereditaria

e porphyria variegata

¢ chronické hepatalni porfyrie (porphyria cutanea tarda)
« symptomatické kutaneo-hepatalni porfyrie.
Porfyrie erytropoetické

e porphyria congenita erythropoetica

« protoporhyria erythropoetica.

Porfyrie pri otravé olovem

Sekunddrni koproporfyrie

Sekunddrni porfyrinémie.

Pro rozliseni jednotlivych forem porfyrii se z biochemic-

kych vySetieni pouziva predevsim:

e stanoveni 5-aminolevulové kyseliny v moci

* stanoveni porfobilinogenu v moci

« stanoveni celkovych porfyrini v mo¢i, ve stolici, v eryt-
rocytech, plazmé, v krvi z kostni dfené, popfipad€ v ja-
terni tkani

* rozliSeni jednotlivych typt porfyrint (koproporfyrin
I a III, uroporfyrin, intermediarni porfyriny: heptakar-
boxyporfyrin, hexakarboxyporfyrin, pentakarboxypor-
fyrin, trikarboxyporfyrin a dikarboxyporfyrin).

primarni (idiopaticka, familiarni: defektni gen 6p , . - . "
e ., ) . Tabulka 1. Interpretace vysledkd porfyrini a prekurzord u porfyrii
pripojeny k lokusu HLA-A komplexuv blizkosti D6s105) , ; X
L, , X . . Porfyrie dU-5-ami- dU-porfo- | dU-porfyriny
nebo sekundarni (ziskana: dusledek alkoholizmu, nolevulat bilinogen (celkové)
thalfisemle, opakovanych krevnich transfuzi). Diagnoza Fyziologické rozmezi 2-49 umol | 05-7,5 ymol | < 120 mmol
spocivav nalezu zvySenych hodnot P-Fe (nad 30 umol/1), ; -
igs . , .. porphyria congenita
S-ferritinu (nad 400 ug/l az 1000 a vice); zvySuje se erythropoetica N N
procento nasycenosti vazebné kapacity Fe (>28 umol/l) i
-, . . SR . protoporphyria N N riizné
pri poklesu hladiny transferinu. Definitivni diagnéza erythropoetica
primarni hemochromatdzy: genova analyza potvrzujici porphyria acuta
mutaci C282Y ev. H63D v genu HFE. intermittens
coproporphyria 0 0
8.2. Porfyrie hereditaria
Porfyrii rozumime poruchu v syntéze porfyrini nebo porphyria variegata
hemu, ktera ma za nasledek hromadéni a zvysené vyluco- porphyria cutanea tarda rizné N
vani nékteré slozky porfyrinového metabolizmu moc¢i ne- symptomaticka chronicka N N
bo stolici. Podle mista hlavni poruchy se rozlisuji: hepataini porfyrie
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Tabulka 1 shrnuje nalezy hodnot 5-aminolevulové ky-
seliny, porfobilinogenu a porfyrinli v mo¢i u nékterych ty-
pu porfyrii.

8.4. Wilsonova choroba (hepatolentikularni degenerace)

PorusSena biliarni exkrece Cu je primarn€ zptuisobena
defektem prenosovych nebo receptorovych proteint, kte-
ré jednak inkorporuji Cu do apoceruloplazminu, jednak
zprostiedkuji transport do Zlu€e (kationty transportuji-
ci P-typ ATPasy = Cu-pumpa; alterovany gen je na chro-
mosomu 13, lokus: q14-q21). Porusena exkrece zptisobu-
je nahromadéni Cu v cytozolu, odkud pronika do lyzo-
somu a vede k jejich destrukci, coz ma za nasledek posko-
zeni hepatocytu (oxidacni poskozeni mitochondrii). Cu
se pak dostava do krevni cirkulace navazana na albumin
nebo aminokyseliny (non-ceruloplazminova Cu). Plisobi
toxicky na erytrocyty (hemolyza) a uklada se v dalSich or-
ganech (rohovka, ledviny, mozek). V plazmé je pfiznacné
snizeni ,ceruloplazminové “ Cu. Snizeni plazmatické hladi-
ny ceruloplazminu (pod 200 mg/1) byva popisovano u 95 %
homozygotl a 20 % heterozygotd. V moci je zvySena ex-
krece Cu (> 100 pg/den; po podani penicilaminu se or-
ganizmus prebyteéné Cu zbavuje: dU presahuje 1200-
2000 ug).

Pozndamka: Fetalni a embryonalni jatra obsahuji vyso-
ké mnoZstvi metallothioneinu, ktery vaze Cu, takze se jeji
toxicky ucinek zpocatku neprojevuje.

8.5. Choroba 7 ukladani Fe u novorozencii

Je vzacna forma fulminantné probihajiciho onemocné-
ni jater neznamé etiologie, charakterizovana difuznimi de-
pozity Fe v jatrech, dale v pankreatu, myokardu, endokrin-

Tabulka 2. Aplikace stanoveni poméru ketolatek v arteridlni krvi (ABKR)

nich organech. Novorozenci maji velkou placentu a rych-
le progredujici poS§kozeni jater a dalSich organti, provaze-
né hepatomegalii, hypoglykemii, hypoprotrombinemii, hy-
perbilirubinemii a hyperferritinemii.

8.6. Deficience 0. -antitrypsinu

Hlavni funkce o -antitrypsinu spociva v neutralizaci (in-
hibici) leukocytovych proteaz, které po rozpadu leukocy-
tii by jinak napadly okolni tkan. Deficience o -antitrypsinu
muze byt predispozici ke vzniku chronické plicni obstrukc-
ni choroby (emfyzém) nebo jaterni cirhozy. Je to zplsobe-
no jednak ztratou specifické inhibicni aktivity, jednak kon-
formacnimi abnormalitami o, -antitrypsinu, vedoucimi k je-
ho polymerizaci a agregaci v hepatocytech. Tento proces je
pric¢inou vzniku hepatopatii (prolongovana neonatalni Zlou-
tenka, progredujici chronicka hepatitida, cirhoza). Polyme-
ry vzniklého o -antitrypsinu se hromadi v endoplazmatic-
kém retikulu, jsou odolné (zvlasté u postizenych novorozen-
cl) vuci proteolytické degradaci prostiednictvim chapero-
ni. Akumulace abnormalniho o -antitrypsinu vede k zani-
ku hepatocytu. Onemocnéni ma dédiCny charakter, jaterni
postiZeni se vyskytuje predevsim u fenotypu ZZ.

8.7. Mnohocetné orgdanové selhdini

Jatra hraji dileZitou ulohu pfi mnohocetném organovém
selhani. Rozpoznani stavu energetického potencialu jaternich
mitochondrii je hodnotnym prognostickym markerem.

Stanoveni poméru acetacetat/hydroxybutyrat v arterial-
ni krvi = ABKR

Princip: 'V procesu mitochondrialni produkce ATP
jsou prenaseny elektrony kaskadou respiracniho fetézce.
NADH vznikajici oxidaci acetyl-CoA v cyklu kyseliny ci-

u tézkych stavi onemocnéni jater

Klinicka situace Hodnota ABKR Hodnoceni

resekce jater pod 0,4 prolongovany pokles pod 0,4 pfedstavuje snizeni mitochondridini funkéni kapaci-
ty a tedy pfitomnost pooperacnich komplikaci

uméla podpora funkce jater pfi 0,4-0,25 indikace k podpofe

jaternim kématu pod 0,25 ireverzibilni situace

plazmaferéza u fulminantni 0,4-0,25 indikace k plazmaferéze

hepatitidy pod 0,25 ireverzibilni situace

nad 1,0 do 2 dni
0,7-1,0 béhem 2 dnli
pod 0,7

transplantace jater

Uspésny transplantat
37 % Uspésnost
neuspésna transplantace

intoxikace léky

vhodné pro monitorovani

mnohoéetné organové selhani

vhodné pro monitorovani

uméla vyziva trvale nad 0,7

hyperalimentaci hypertonickou glukdzou a lipidovou emulzi je mozno opatrné pro-
vadét: funkéni kapacita mitochondrii dostatecna;

trend pod 0,7 kapacita mitochondrii pro utilizaci energie je narusena; podani hypertonické glu-
kézy mize vést k hyperglykemii a laktatové acidéze; podani inzulinu nepodpofi
utilizaci glukézy, ale snizi mobilizaci mastnych kyselin (neefektivni léCeni)
pod 0,25 infaustni prognéza
sepse, Sokovy stav vhodné pro monitorovani
abdominalini chirurgie nad 1,0 N: normalni stav
(odhad mortality) 1,0-0,7 A: podnormalni stav — pfeziti 100%
0,7-0,4 B: varovny stav — pfeziti 98 %
0,4-0,25 C: kriticky stav — pfeziti 57 %
pod 0,25 D: terminalni stav — pfeziti 0 %
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tronové slouZzi jako substrat pro respira¢ni fetézec v mito-
chondriich. Rychlost NADH produkce, po které nasleduje
konverze na NAD", reguluje proces syntézy ATP. Tedy oxi-
doredukéni stav paru NAD*/NADH v prvnim stupni kas-
kady mitochondrialniho respira¢niho fetézce hraje klico-
vou ulohu v energetickém metabolizmu jater. Stav redox
systému NAD*/NADH+H" velmi tizce koreluje s pomérem
acetacetatu a 3-hydroxybutyratu v arterialni krvi. Stanove-
ni téchto dvou metaboliti jako pomér ketolatek v arterial-
ni krvi (ABKR=arterial ketone body ratio) je obrazem in-
tramitochondrialniho redox stavu (nelze pouzit u stavi se
zvySenim ketolatek, tedy u ketoacidozy).

Hodnoceni: U zdravych jedincti v dobé laénéni je hod-
nota ABKR kolem 1,0. Po podani glukozy (15g i. v. ne-
bo 75g per os) rychle vzroste na maximalni hodnotu 2,0
(=oxida¢ni maximum=0xi-Max), ktera predstavuje maxi-
mum kapacity mitochondrialniho redox stavu.

Pti poruse energetického metabolizmu dochazi k pokle-
su pod hodnotu 0,7, hodnota pod 0,4 je kritickd a pod 0,25 ter-
mindlni (viz tabulka 2).

8.8. Alkoholové poskozeni jater

Etanol je oxidovan v hepatocytech jednak prostiednic-
tvim mikrozomového etanoloxidujiciho systému (MEOS)
v endoplazmatickém retikulu, jednak v cytoplazmé ptiso-
benim alkoholdehydrogenazy (ADH). Vznikly acetalde-
hyd je oxidovan poté v mitochondriich acetaldehyddehyd-
rogenazou na acetat. Oxidace na acetaldehyd ma své me-
tabolické dusledky: spotiebovava oxidovany NAD" a zvy-
Suje podil redukované formy (NADH); nepfiznivy pomér
NAD*/NADH v bunce ovliviiuje metabolizmus pyruva-
tu, uratu a mastnych kyselin. Dochazi k poruSe oxidace
mastnych kyselin, k jejich hromadéni a zvySené esterifi-
kaci na triacylglyceroly, které se ukladaji v tukovych vezi-
kulach. Zvysena aktivita MEOS vede téZ k tvorbé€ volnych
kyslikovych radikalt, a tim k peroxidaci lipidd v bunécné
membrané. Cytochrom P-450, ktery je hlavni komponen-
tou MEOS, mtize oxidovat dalsi cizorodé latky, které se do-
lity; kupf. isoniazid, acetaminofen, tetrachlormethan, ha-
lotan, aflatoxin, nitrosaminy, vitamin A a D a dalsi. Kro-
meé toho rada 1ékt pfi biotransformaci v jatrech kompetu-
je s alkoholem a jejich davkovani mtliZe byt pfi sou¢asném
poZivani alkoholu zna¢né ovlivnéno.

Protildtky proti adduktiim acetaldehydu s proteiny
Chronické pozivani etanolu vede k tvorbé specifickych
imunoglobulini (IgA, IgG ilgM) proti epitopim na
kondenzac¢nich produktech acetaldehydu s nékterymi
proteiny albumin, hemoglobin). Anti-addukty IgA v séru

Tabulka 3. Diferencidlni diagnostika hepatopatii navozenych pozivanim
alkoholu, léky nebo toxickymi latkami

Enzymovy kvocient Alkoholova Lékova a toxicka
AST/ALT 0,62 0,86 1,42 0,7 0,7
GMT/AST 3,0 10 3,6 5.2 0,3
GMT/ALP 0,4 1,1 1,0 2,2 0,3

ve vysSSim titru byly nalezeny u pacienti s alkoholovou
hepatopatiiv 68 % (ve srovnanis pacienty s nealkoholovymi
hepatopatiemi nebo kontrolami nepijak®). Anti-addukty
IgG byly nalezeny zvySené jak u alkoholovych, tak
nealkoholovych hepatopatii. ZvySeni koreluje s progresi
onemocnéni.

Bezsacharidovy transferin (Carbohydrate-Deficient
Transferin)

Jde o transferin s pI > 5,7, ktery se naléza bézné v moz-
komiSnim moku a dale v séru jedincti s abuzem alkoholu.
Tento transferin nema v postrannim fetézci obvyklou sa-
charidovou komponentu. Rozdil je v obsahu sialové kyse-
liny a galaktozy (jde o asialo-, monosialo- a disialotransfe-
rin misto vicesialinizovaného tetrasialotransferinu az ok-
tosialotransferinu). Osazeni postranniho fet€zce probiha
posttranslacn€ a je ovliviiovano nadmérnym pozivanim al-
koholu. Denni pfijem 60g etanolu po dobu alespon tydne
zvysi koncentraci bezsacharidového transferinu. Po vysa-
zeni alkoholu hladina opét klesa s polocasem 14-17 dni.
Jeho stanoveni je objektivnim markerem abiizu alkoholu. Fa-
lesné pozitivni zvySeni bylo nalezeno u né€kterych pfipada
primarni biliarni cirhézy, dale u hepatocelularniho karci-
nomu (pokrocila stadia) nebo genetickych variant trans-
ferinu.

Pii alespon 3tydenni abstinenci dochazi k ,normali-
zaci® sialinizace, takZe se stanoveni hodi k monitorovani
abstinence. Mnozstvi konzumovaného alkoholu nekoreluje
s vysi hladiny CDT (daleko vice s hodnotou S-AST).

Fyziologické hodnoty

(a) CDTect (Kabi): pod 25 U/1 (cut-off hodnota)

(b) IEF-IB-LN  (kombinovana izoelektricka fokusace-
imunoblot-laserova denzitometrie): pod 9 DU/I (cut-off
hodnota)

Rozmezi kontrolni skupiny: 4,6 + 2,6 DU/1
Alkoholovy abiizus: 17 = 5 DU/1

(¢) % CDT-TIA (oddéleni CDT od normalniho transferinu
pomoci iontoménicové chromatografie a stanoveni
poméru CDT k celkovému transferinu pomoci imuno-
turbidimerie)

Tato metoda se zda pro bézné vySetfeni zatim
nejschtidnéjsi.

(d) Metoda déleni izoforem CDT pomoci HPLC (vyjadienych
v % celkového Trf)
Vysledky:

¢ bézna populace
(konzum alkoholu < 30g/d)

« nealkoholové hepatopatie

« alkoholové hepatopatie

0,7 £ 0,2 (cut-off: 1,0)
0,7+0,2
4,6 £5,2

8.9. Toxické hepatopatie

Jatra jsou hlavnim mistem detoxikace (biotransforma-
ce) endogennich a exogennich toxinti, 1€k a nékterych
produktd metabolizmu. Déje se tak prostiednictvim kom-
plexniho mechanizmu ve dvou hlavnich fazich: Ve fazi 1
dochazi k aktivaci substratli na aktivni intermediaty obsa-
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hujici karboxyl nebo fenol, epoxid, hydroxyl, a to prostfed-
nictvim monooxygenaz, cytochrom C-reduktazy, riiznych
hydrolaz; ve fizi 2 dochazi ke konjugaci intermediatd na
glukuronidy, sulfaty nebo k reakcim s glycinem nebo me-
thioninem. V détském véku miiZe biotransformaéni me-
chanizmus probihat aberantné; kupf. ve fazi 1 mohou vzni-
kat intermediaty mnohem Skodlivéjsi nez ptivodni substra-
ty, které pak unikaji konjugaci a nemohou byt snadno vy-
louceny z organizmu.

Chemickd hepatotoxicita miize byt dvoji:

1. prediktabilni
2. idiosynkratickd.

Mezi prediktabilni patii urCita xenobiotika (1éky, jedy),
které zpusobuji urcité specifické formy poSkozeni funkce
jater:

a) Hepatoceluldrni poskozeni

e mikrovezikuldrni steatéza < tetracyklin, salicylaty

* makrovezikuldrni steatoza < etanol, metotrexat

e centrilobularni nekroza < tetrachlormethan, halotan,
acetaminofen, rifampicin

e difuzni nebo masivni nekroza < halotan, isoniazid, acet-
aminofen, a-methyldopa, Amanita phalloides

e toxickd hepatitis < o-methyldopa, oxyfenisatin, nitro-
furantoin, fenytoin

e fibroza/cirhoza < metotrexat, amiodaron, vétSina drog
navozujicich chronickou hepatitidu

e granulomy < sulfonamidy, chinidin, alopurinol, fenyl-
butazon, o-methyldopa

e cholestiza < chlorpromazin, erytromycin-estolat, ana-
bolické steroidy, oralni kontraceptiva.

b) Okluzivni vaskuldrni onemocnéni

e venookluzni choroby < cytoxické latky

e tromboza v. portae nebo v. hepatica < estrogeny, cy-
tostatika.

¢) Hyperplazie, neoplazie

e adenomy < oralni kontraceptiva

* hepatoceluldrni karcinom < aflatoxiny, vinylchlorid
e angiosarkom < vinylchlorid, arsen.

Idiosynkratickd hepatotoxicita je nepiedvidatelna, neza-
visla na velikosti davky, i kdyzZ ne Casta (asi jeden pfipad na
5000 pacientl); je vSak nutno s ni pocitat, protoze mulzZe
dokonce skoncit fataln€. Vysvétluje se obvykle mechaniz-
mem precitlivélosti. V klinickém obraze je nejCastéji zvyse-
ni teploty, vyrazka, artralgie a poskozeni funkce jater riiz-
ného stupn€, byva eozinofilie, zvySeni aminotransferaz,
GMT, bilirubinu, snizeni nékterych koagula¢nich faktort,
hypoalbuminemie, u té€ZSich poskozeni, vyustujicich do ja-
terniho selhani, hyperamonemie.

8.10. Steatoza jater

Hepatosteatoza je poruchou intermedidrniho metaboliz-
mu, ktera je charakterizovana ukladanim tuku ve formé
kapének v hepatocytech; vétSina autorll ji nepovazuje za
samostatnou chorobu, ale za ,biochemicky kaz®. Pricinou

miuzZe byt: chronicky abuzus alkoholu, n€které 1éky, obezi-

ta, diabetes mellitus, infek¢ni choroby. Nejcastéjsi prici-

nou (30-50%) steatdz u dospélych je alkohol (u nas zejmé-
na pivo a ,Ceska“ kuchyné). Bezpecna diagndza je mozna
pouze z biopsie.

Kalk rozeznava tato stadia steatozy jater:

I. stadium: Generalizované ztukovaténi jater bez mezen-
chymové reakce (50 % hepatocytli obsahuje tukove va-
kuoly).

II. stadium: Hepatosteatéza s mirnou mezenchymovou re-
akci.

III. stadium: Zacinajici aZ pokrocila ,tukova cirhdza®.

Biochemické nalezy nejsou prili§ vyrazné a v pocatec-
nim stadiu jsou ¢asto negativni. Aminotransferazy stoupa-
ji az ve II. stadiu: ALT vice nez AST (0,5-1,5 pkat/l). Vy-
znamny vzestup byva uz v I. stadiu u GMD. GMT stou-
pa hlavné pii abuzu alkoholu. CHS byva casto nad horni
hranici, na rozdil od jinych hepatopatii, kde patologickym
projevem je snizeni (pro sniZeni hepatalni proteosyntézy).
ALP je vétSinou normalni. Miize byt vyssi pro sekundar-
ni zanét stieva. Bromsulfoftaleinovy test je ¢asto pozitivni
(az 70-75 % pripadl). Thymolova zakalova reakce (dnes uz
obsolentni) byva pozitivni (5-8 j. MacLaganovych). IgA
stoupa u soucasné alkoholové hepatitidy.

Zvlastni formou je akutni steatéza jater v téhotenstvi.

Jde o nepfriliS Casté, ale potencionalné zhoubné one-
mocnéni, jeZ mize koncCit ve fulminantnim jaternim sel-
hani se Zloutenkou, encefalopatii, diseminovanou intra-
vazalni koagulopatii, s nezvladnutelnym gastrointesti-
nalnim nebo uterinnim krvacenim (mortalita bez 1éCe-
ni 85 %, pfi léceni 23 %). Zacina ke konci tfetiho trimes-
tru nespecifickymi klinickymi pfiznaky (bolesti hlavy,
Unava, nauzea, paleni zahy, zvraceni, nékdy bolesti v bfi-
Se). Byva mirna hypertenze a edémy koncetin. V labora-
tornich nalezech: leukocytéza (az 15000/ul), trombocy-
topenie (az 100000/ul), nalez fibrinovych §tépa. AST
i ALT zvySeny (5-8,3 ukat/l), stoupa B-NH,, mocova ky-
selina je zvySena vyrazn€ji nez kreatinin. Diferencialné
diagnosticky pfichazi v uvahu fulminantni hepatitida,
preeklampsie, cholecystitida, virova hepatitida, alkoholo-
va hepatitida, akutni pankreatitida.

Pfti rozliseni steatozy jater navozené abiizem alkoholu od
steatozy jater nealkoholové pomaha kvocient AST/ALT,
ktery je u alkoholové steatohepatitidy vyssi nez 2, a dale
kvocient IgG/IgA, ktery je u této formy nizsi nez 3,35.

8.11. Tyrosinemie typ I (tyrosinosis, hereditdrni
tyrosinemie, hepatorendlni tyrosinemie)

Tento stav je zptsoben deficienci enzymu fumaryla-
cetoacetat-hydrolazy; mirné zvySeni tyrosinu v plazmé je
sdruzeno s tézkym postiZzenim funkce jater, ledvin a cen-
tralniho nervového systému. Predpoklada se, Ze postiZe-
ni téchto organd zplisobuje nahromadéni intermediarnich
metabolitd tyrosinu, zejména sukcinylacetonu. V klinic-
kém projevu prevlada akutni hepatalni stav (krize), kte-
ry byva vyvolan interkurentnim onemocnénim a ktery pfe-
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chazi do vyrazného katabolizmu; objevuje se i hepatocelu-
larni karcinom.

V laboratornim nalezu je vyrazna hyperbilirubine-
mie, zvySeni aminotransferaz, napadna je vysoka hladina
o -fetoproteinu. Byva normocytova anemie, snizeni koa-
gulacnich faktorli, hypertyrosinemie i hyperaminoacide-
mie (zvlas§té methionin), dale generalizovana hyperami-
noacidurie, hyperfosfaturie, zvySena exkrece S-aminolevu-
latu moc¢i; diagnosticka je pritomnost sukcinylacetacetdtu
a sukcinylacetonu v krvi i v moci.

Tyrosinemie typ Il (okulokutdanni tyrosinemie,
Richneruv-Hanhartiv syndrom)

Vzacné autozomalné recesivni onemocnéni charakte-
rizované mentalni retardaci, palmarni a plantarni hyper-
keratdzou a herpetiformnimi viidky na rohovce, zpiisobe-
né depozity tyrosinu. V laboratornim nalezu je hypertyro-
sinemie a hypertyrosinurie; jde o deficienci hepatdlni tyro-
sinaminotransferdazy.

Tyrosinemie typ 111 (deficience 4-hydroxyfenylpyruvat-diox
ygendzy)

Vemi vzacné onemocnéni s rtiznymi neurologickymi
priznaky. Je vyrazn€ zvySeny plazmaticky tyrosin (350-700
umol/l) a jeho metabolity (4-hydroxyfenyllaktat a 4-hydro-
xyfenylacetat).
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8.12. Hepatorendlni syndrom

Mezi dysfunkci jater a ledvin je blizky vztah. Systémo-
va onemocnéni nebo toxiny mohou poskodit sekundarné
funkci druhého organu. U hepatopatii (zvlasté u t€zSich
forem) se objevuji znamky postizeni funkce ledvin jako
sniZena koncentra¢ni schopnost nebo zmény v metaboliz-
mu K. Ascites u pacientii s cirh6zou mtiZe mit vztah k ne-
adekvatnimu vylucovani Na* ledvinami a tim k zvySeni cir-
kulujiciho plazmatického volumu.

Hepatorendlni syndrom je definovan jako renalni selha-
ni (retence nebilkovinného dusiku = azotemie, progresivni
oligurie) u pacientd s cirhozou (Casto s refrakternim asci-
tem) bez jinych prokazatelnych pfi¢in poskozeni funkce
ledvin. Tato kombinace pfedstavuje komplex mechanizma
ovliviiyjicich kompenzaci a dekompenzaci konecnych sta-
dii hepatopatii.

8.13. Jaterni absces

Objevuje se jako komplikace sepse pii infekci pupec-
nikové vény nebo kanylaci cév. U déti je hlavnim rizikem
imunosuprese (leukemie, chronicka granulomatoza, pye-
loflebitida v portalni cirkulaci, intraabdominalni sepse,
cholangitida s obstrukci apod). V laboratornim nalezu by-
va mirné zvySeni aminotransferaz, zvySeni ALP bez odpo-
vidajici hyperbilirubinemie, leukocytoza a predevS§im zvy-
Seni CRP a urychleni sedimentace erytrocyti.
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