Ikterus

Ikterus znamena zluté zabarveni sliznic, sklér a kiiZe vili nahromadéni bilirubinu. Kromé toho existuje i
pseudoikterus, ktery vznikd z jinych pfic¢in (pfeddvkovani beta-karotenem). Pfi sérové koncentraci
bilirubinu mezi 17-30 umol/l se objevuje subikterus, pii hodnotich vysSich se jiZ mluvi o ikteru. Za
normdlnich okolnosti je celkova hladina bilirubinu prakticky rovna jeho nekonjugované frakci.

Metabolizmus bilirubinu

Bilirubin vznikd jako produkt rozpadu hemoglobinu, tj. sloueniny schopné prendSet krevni plyny.
Hemoglobin se nachazi v erytrocytech, jejichZ primérna délka je 120 dnt. Uvolnény hemoglobin se vaze
na haptoglobin. Dochdzi-li k excesivni hemolyze, do cirkulace se dostdva volny hem, ktery se vdZe na
tzv. hemopexin. Stépeni hemu probihd v fadé bundk (retikuloendotelidlni systém) za dcasti enzymu
hemoxygenazy. Hem se metabolizuje n biliverdin a ten se pfeméniuje na bilirubin.

Bilirubin je nésledné piepraven do jater, kde probihd dalsi jeho metabolizmus. Nekonjugovany bilirubin
je silné hydrofobni a musi se transportovat ve vazbé na albumin. Po transportu k hepatocytu je bilirubin
konjugovdn enzymem bilirubin-UDP-glukosiduronattransferazou a poté je vyloucen do Zluci
transportérem MRP2, pfenos vyzaduje ATP. Bilirubin se dostdvéd se Zlu¢ do stfeva, kde se méni na
urobilinoidy a v distalnim stfevé na barevné pigmenty, které zpusobuji zabarveni stolice.

Pozn: Konjugovany bilirubin se pifi naruseni jeho exkrece muze vyluCovat do moci, naopak
nekonjugovany bilirubin muZe ve velmi vysokych koncentracich proniknout hematoencefalickou
bariérou. U déti se toto miZe stat i u nizsich koncentraci a zpusobit tzv. kernikterus.

Poruchy metabolizmu bilirubinu s hyperbilirubinémii délime na premikrozomalni, postmikrozomalni a
smiSeny.

Premikrozomalni hyperbilirubinémie

Tyto stavy jsou zpusobené zvysSenou tvorbou nekonjugovaného bilirubinu a-nebo naruSenim jeho
konjugace. Patii sem nésledujici stavy:



1. Masivni hemolyza - Elevace bilirubinu se muze vyskytovat u srpkovité anémie, sférocytozy,
thalasémie a hemolyze indukované 1€Civy.

2. Gilbertitv syndrom - Jednd se o relativné Casty geneticky podminény defekt bilirubin-UDP-
glukosiduronattransferazy. Za jistych situaci miZe byt sniZena konjugace bilirubinu, coz se projevi
ikterem s elevaci nekonjugovaného bilirubinu. Mohou byt pfitomny zichvatovité projevy ikteru s
bolestmi bficha a nevolnosti.

3. Novorozenecka Zloutenka - Vznikd na zdkladé hemolyzy pfi ndhradé fetdlntho hemoglobinu za
novorozenecky. Zavazna forma, hemolytickd nemoc novorozence je zpusobena nekompatibilitou Rh
systému matky (Rh-) a ditéte (Rh+).

4. Crigler-Najjartav syndrom

Postmikrozomalni hyperbilirubinémie

Jeho zdkladnim mechanizmem je cholestdza, tj. porucha tvorby a vylu€ovani zluci. Cholestaza je v drtivé
vétSiné€ spojena s poruchou vylu¢ovdni bilirubinu a s ikterem, ale neni tak tomu vzdy.

Hepatocelularni priciny: progresivni familidrni intrahepatdlni cholestdza, cholestdza vyvoland toxiny,
léky a hormony, nékterd stddia onemocnéni vyvolédvajicich i smiSené hyperbilirubinémie (viz. niZe)

Intrahepatalni bilidrni priciny: primarni bilidarni cirhéza, primarni sklerézujici cholangitida,
autoimunitni hepatitida, Caroliho syndrom

Extrahepatalni biliarni pric¢iny: obstrukce tumorem (tumory extrahepatalnich Zlucovodu, karcinom
pankreatu, karcinom zlu¢niku, tumory Vaterské papily), cholelitidza, striktury ZluCovych cest,
cholangitidy.

SmiSena hyperbilirubinémie

Je ddna kombinaci poruchy hepatoceluldrni konjugace a exkrece Zluci. VétSinou doprovazi poSkozeni
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jaterniho parenchymu pii akutnich hepatitidach, jaternim selhdni, jaterni cirhézy, toxického poskozeni
jater, metabolickd onemocnéni jater, kongestivni hepatopatie a rejekéni reakce po transplantaci jater.

Diagnosticky postup

Anamnéza je dulezita stran jiZ zndmych onemocnéni, aktudlni medikace véetné HAK a uzivani steroidd,
rodinné anamnézy, kouieni, uzivani alkoholu a jinych omamnych latek. Z pracovni anamnézy je dalezita
prace v prostiedi s vyskytem hepatotoxickych latek.

N s

Stran nynéj$itho onemocnéni je dulezitd délka trvani a dalsi pfiznaky - bolesti bficha, tmavd moc, svétla
stolice, horecka, zimnice, tiesavka, krvacivé projevy apod.

Fyzikalni vySetieni se krom¢ zhodnoceni ikteru zaméfuje a vySetfeni biicha (bolestivost, zvétSeni jater,
¢i sleziny) a zhodnoceni zndmek jaterni cirhézy (pavouckové névy, foetor hepaticus, flapping tremor,
ascites apod.)

Krevni nabéry

- bilirubin konjug. i nekonjug, jaterni testy véetn¢ GGT, CRP

- krevni obraz vcetné retikulocytl, parametry koagulace (zejména PT)

- Coombsiiv test

- imunologie: ELFO bilkovin, autoprotilitky ANF, SMA, SLA, pANCA, AMA, LKM-1

- metabolicky screening: saturace sérového transferinu, ceruloplazmin, Fe, Cu, alfa-1-antitrypsin,
porfyriny

- virologie (hepatitidy A-E, HIV)

- nddorové markery (CEA, AFP)

Zobrazovaci metody vétSinou zahrnuji ultrazvuk bficha (zndmky jaterni cirhézy, dilatace
extrahepatdlnich ZluCovych cest, lokdlni tumory) s pifipadnym doplnénim CT pfi nejasném nélezu.
Zluéovody véetné Vaterské papily lze vysettit ERCP, & MRCP, & PCT.
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Jaterni biopsie by méla byt provedena u ikteru nejasné etiologie, umoziuje zhodnotit histologicky nalez
a zjistit mnozstvi kovu v jaternim parenchymu (Fe a Cu).
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