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IZVLECEK

Akutna ali fulminantna jetrna odpoved je redka,
zivljenje ogrozajoca bolezen, ki jo oznacuje nena-
den pojav hepatiéne encefalopatije s pridruzeno
koagulopatijo, zlatenico in vec organsko odpovedjo
pri bolniku brez prej znane jetrne bolezni. Hitra
prepoznava bolezni, njena etioloska opredelitev,
usmerjeno in podporno zdravljenje ter pravocasna
odlocitev za urgentno transplantacijo jeter pri kri-

ticno bolnih, so klju¢ni za prezivetje teh bolnikov.

Keywords: acute liver failure, treatment, urgent liver
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ABSTRACT

Acute or fulminant liver failure is a rare life-threa-
tening condition, defined as a sudden onset of
hepatic encephalopathy with concomitant coagulo-
pathy, jaundice and multiorgan failure in a patient
without a history of liver disease. Rapid recognition
of the disease, its etiological definition, targeted
and supportive treatment, and timely decision for
urgent liver transplantation in critically ill patients
are crucial for the survival of these patients.
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UvoD

O akutni ali fulminantini jetrni odpovedi govorimo
takrat, ko se pri bolniku z akutno jetrno okvaro, ki
jo oznacuje porast jetrnih encimov, zlatenica, koa-
gulopatija z INR>1,5 in lahko tudi vec¢ organska
odpoved, pojavi hepati¢na encefalopatija. (1) (2)

Njena incidenca v razvitem svetu je 1-5 bolnikov
na milijon prebivalcev na leto. Najpogosteje zbole-

vajo mladi odrasli.

Glede na casovni interval med pojavom zlatenice in
pojavom hepati¢ne encefalopatije akutno jetrno
odpoved razdelimo na: hiperakutno, kjer od pojava
zlatenice do nastopa hepati¢ne encefalopatije mine
do 7 dni, akutno, kjer je ta interval 8-28 dni in
subakutno, z intervalom daljsim od 28 dni. Hipera-
kutna jetrna odpoved je posledica direktne in
nenadne poskodbe jeter, npr. zaradi zastrupitve s
paracetamolom ali ishemije in ima boljSo prognozo
glede spontane ozdravitve kot akutna in subakutna
oblika, ki sta imunsko pogojeni in pocasnejsi, naj-
pogosteje povzroceni z okuzbo z virusom hepatitisa

B (HBV), avtoimunskim hepatitisom ali zdravili.

ETIOLOGIJA

Najpogostejsi vzroki za akutno jetrno odpoved v
zahodnem svetu so zdravila, predvsem zastrupitev
s paracetamolom in idiosinkraticne reakcije, v
vzhodnem svetu pa okuzbe s hepatotropnimi
virusi, najpogosteje okuzba s HBV. Redkejsi vzroki
akutne jetrne odpovedi so: akutna ishemicna
okvara zaradi hipotenzije ob sepsi ali sréni odpo-
vedi, akutni Budd Chiari sindrom, maligna infil-
tracija jeter, vro¢inski udar, zastrupitev z gobami
in drogami, odpoved jeter v nosecnosti, fulmi-
nantno potekajoc¢ avtoimunski hepatitis in akutna

Wilsonova bolezen.

KLINICNA SLIKA

Na zacetku bolezni prevladujejo nespecifiéni simp-

tomi: utrujenost, inapetenca, slabost, bruhanje,
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vroc¢ina in bolec¢ina v trebuhu. Sledi zlatenica in
hepati¢na encefalopatija, ki lahko hitro, tudi v le
nekaj urah, napreduje do kome. Pri bolnikih z
jetrno komo se lahko zvisa intrakranialni tlak in
pojavi mozganski edem, ki je najpogostejsi vzrok
smrti bolnikov z akutno jetrno odpovedjo. Zaradi
oslabljene sintetske funkcije jeter pride do moten;
v koagulaciji in krvavitev, zaradi oslabljene imuno-
sti pa do okuzb, ki so drugi najpogostejsi vzrok
smrti teh bolnikov. Akutno jetrno odpoved v vec
kot polovici primerov spremlja akutna ledvi¢na
odpoved, pogosta je tudi respiratorna odpoved in
hipotenzija. Zaradi kljuéne vloge jeter v Stevilnih
metabolnih poteh so pri akutni jetrni odpovedi pri-
sotne presnovne motnje, najnevarnejsa je hipogli-
kemija in motnje acidobaznega ravnotezja,
najpogosteje metabolna acidoza in respiratorna
alkaloza. Klini¢na slika akutne jetrne odpovedi
spominja na sepso z ve¢ organsko odpovedjo ozi-

roma na septi¢ni Sok.

DIAGNOZA

Za postavitev diagnoze in opredelitev vzroka je
pogosto kljuénega pomena anamneza in hetero
anamneza, s katero lahko odkrijemo etiologijo
jetrne bolezni in jo ustrezno zdravimo, predvsem
je pomemben podatek o jemanju zdravil in pre-
hranskih dodatkov. Pri fizikalnem pregledu naj-
demo zlatenico, povecana jetra pri akutnem
hepatitisu, maligni infiltraciji jeter, srénem popus-
c¢anju in akutnem Budd Chiari sindromu, pri bol-
nikih z akutno Wilsonovo boleznijo je lahko
prisoten Kaiser Fleischerjev obro¢, pri vseh bolni-
kih z akutno jetrno odpovedjo pa motnja zavesti
zaradi hepati¢ne encefalopatije razli¢ne stopnje.
Ce pri fizikalnem pregledu odkrijemo znake kro-
ni¢ne jetrne bolezni (palmarni eritem, spider
nevusi, caput meduze, ginekomastija) gre najver-
jetneje za akutno poslabsanje kroni¢ne jetrne bole-
zni in ne akutno jetrno odpoved.

Za opredelitev vzroka akutne jetrne odpovedi odv-
zamemo kri za potrditev oziroma izkljucitev

okuzbe z virusi hepatitisa A-E in herpes simplex
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virusom (virusna serologija, molekularni dokaz),
ob sumu na zastrupitev s paracetamolom je klju-
¢na anamneza in dolocanje koncentracije parace-
tamola v krvi, pri idiosinkrati¢cnih reakcijah na
zdravila in prehranske dodatke je najpomembnejsa
anamneza. Fulminantno potekajo¢ avtoumunski
hepatitis dokazemo z imunoserologijo in biopsijo
jeter, fulminantno potekajoco Wilsonovo bolezen
pa z dolocitvijo serumskega ceruloplazmina, bakra
v 24 urnem urinu, prisotnostjo Keisser Fleisherje-
vega obroca, Coombs negativno hemoliti¢no ane-
mijo, mutacijo v genu ATP7B, z MRI glave in

kvantitativno dolocitvijo bakra v jetrnem tkivu.

Poleg anamneze, fizikalnega pregleda in laborato-
rijskih preiskav so nam za postavitev diagnoze
akutne jetrne odpovedi in etiolosko opredelitev v
pomoc¢ slikovne preiskave: UZ in CT s kontrastnim
sredstvom trebusnih in prsnih organov pa tudi
glave, zaradi izkljucitve drugih vzrokov motene
zavesti, predvsem mozganske krvavitve. Za potrdi-
tev oziroma izkljucitev akutnega Budd Chiari sin-
droma napravimo CT s kontrastnim sredstvom za
oceno prehodnosti jetrnega zilja in preiskave za
opredelitev trombofilije. Maligno infiltracijo jeter
dokazemo s CT trojckom s kontrastnim sredstvom
in biopsijo, zastrupitev z gobami (zeleno musnico)
pa z natanéno anamnezo in dolo¢anjem amatoksi-
nov v krvi in urinu. Akutna ishemi¢na poskodba
jeter je lahko posledica sepse, srénega popuscanja
in vrocinskega udara, odpoved jeter v nosecnosti
pa preeklampsije, eklampsije, HELLP sindroma,
akutne steatoze v nosecnosti, rupture jeter V nose-

¢nosti in okuzbe s herpes simplex virusom.

ZDRAVLJENJE

Zdravljenje akutne jetrne odpovedi je vzrocno, ce
je to mogoce: z nukleozidnimi analogi pri fulmi-
nantno potekajocem hepatitisu B, aciklovirjem pri
hepatitisu, povzrocenem s herpes simplex virusom,
N-acetilcisteinom (NAC) pri zastrupitvi s paraceta-
molom, kortikosteroidi pri fulminantno potekajo-
dem

avtoimunskem  hepatitisu,  vstavitvijo

transjugularnega intrahepati¢cnega portosistem-

skega Santa (TIPS) pri akutnem sindromu Budd
Chiari, silibininom in N-acetilcisteinom pri zastru-
pitvi z zeleno musnico in z indukcijo poroda pri
odpovedi jeter v nosecnosti. N-acetilcistein je ucin-
kovit tudi pri bolnikih z ne paracetamolno akutno
jetrno odpoved in zacetno hepati¢no encefalopatijo,
ne izboljsa sicer prezivetja, zmanjsa pa potrebo po
presaditvi jeter. Simptomatsko oz. podporno zdra-
vljenje akutne jetrne odpovedi je kompleksno in
multidisciplinarno. Zajema obvladovanje hemodi-
namske nestabilnosti, preprecevanje mozganskega
edema, ki je najpogostejsi vzrok smrti pri bolnikih
z akutno jetrno odpovedjo, korekeijo elektrolitskih
motenj in hipoglikemije, vzdrzevanje acidobaznega
ravnovesja, nadomestno zdravljenje ledvi¢ne odpo-
vedi, preprecevanje in zdravljenje okuzb, ki so
drugi najpogostejsi varok smrti bolnikov z akutno
jetrno odpovedjo ter endotrahealno intubacijo in
mehansko ventilacijo pri bolnikih s hepati¢no ence-

falopatijo 3. stopnje (3) (4).

Pri odlo¢itvi za urgentno transplantacijo jeter si pri
bolnikih z akutno jetrno odpovedjo pomagamo s
King’s Collage kriteriji, ki so razli¢ni za akutno
jetrno odpoved zaradi zastrupitve s paracetamolom
in za drugo etiologijo akutne jetrne odpovedi. Poleg
hepatiéne encefalopatije upostevajo etiologijo
jetrne bolezni, starost bolnika, trajanje zlatenice in
vrednosti INR, bilirubina, kreatinina in pH arteri-
ske krvi. (1) Bolnike z akutno jetrno odpovedjo, ki
nimajo absolutnih kontraidikacij za nujno tran-
splantacijo jeter, uvrstimo na urgentno listo za pre-
saditev jeter. V okviru Eurotransplanata je ustrezen
organ navadno na voljo v nekaj dneh (slika 1).

ZAKLJUCEK

Akutna jetrna odpoved je redka in smrtno nevarna
bolezen. Pri kriticno bolnih je presaditev jeter
edini uspesen nacin zdravljenja. Bolniki z akutno
jetrno odpovedjo, ki so brez evidentnih kontrain-
dikacij za presaditev jeter, zato spadajo na Klini¢ni
oddelek za gastroenterologijo in hepatologijo
Interne klinike UKC Ljubljana zaradi ocene
potrebe in primernosti za zdravljenje z urgentno

SLOJGASTROENTEROL. / GASTROENTEROLOG 83


https://slojgastroenterology.com

presaditvijo jeter, v idealnem primeru Se preden se  Literatura
razvie hepatlcna encefalopatljd mz OprdVIJenlml 1. Bernal W, Wendon J. Acute liver failure. N Engl J Med. 20
preiskavami za opredelitev etiologije akutne jetrne 2014; 370 (12): 1170-1.
2. European Association for the Study of the Liver. Electronic
address: easloffice@easloffice.eu, Clinical practice guidelines
virusnimi hepatitisi A-E in HIV, imunoserologija, panel, Wendon, Panel members, Cordoba J, Dhawan A, in dr.
EASL Clinical Practical Guidelines on the management of acute
(fulminant) liver failure. J Hepatol. 2017; 66 (5): 1047-81.
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odpovedi, to so: virusna serologija za okuzbe z
anamneza o jemanju zdravil in prehranskih doda-

in slikovne preiskave - CT s kontrastnim sred-

AKUTNA JETRNA ODPOVED = akutna jetrna okvara (porast jetrnih encimov, zlatenica,
koagulopatija z INR>1.5 +/- ve¢ organska odpoved) + hepati¢na encefalopatija

!

OPREDELITEV VZROKA (virusna serologija: HAV, HBV, HEV, HSV), imunoserologija,
ceruloplazmin, baker v 24 urnem urinu, CT trebusnih organov s KS , anamneza o jemanju zdravil,
prehranskih dopolnil, uzivanju gob, podatek o nose¢nosti

!

ZDRAVLJENJE

VZROCNO: nukleozidni analogi pri HBV, kortikosteroidi pri AIH, NAC pri zastrupitvi s
paracetamolom in zeleno musnico, TIPS pri akutnem sindromu Budd Chiari, aciklovir pri HSV

PODPORNO: zdravljenje in preprecevanje hemodinamske nestabilnosti, elektrolitskih motenj,
hipoglikemije, acidobaznega neravnovesja, ledvi¢ne odpovedi, okuzb, mozganskega edema,
intubacija in mehanska ventilacija pri HE 3. stopnje, NAC pri zaCetni hepati¢ni encefalopatiji

! !

[ZBOLJSANJE ALI PRISOTNOST NI IZBOLJSANJA, IZPOLNJENI
ABSOLUTNIH KRITERIJI ZA NUJNO PRESADITEV
KONTRAINDIKACIJ ZA JETER

NADALJEVANJE VZROCNEGA UVRSTITEV NA URGENTNO LISTO
IN PODPORNEGA ZA PRESADITEV JETER
ZDRAVLIJENJA

!

URGENTNA PRESADTEV JETER

Slika 1: klinicna pot akutna jetrna odpoved
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