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Anatomie a histologie jater

* hmotnost asi 1500 g

2 laloky
* kolem jater pouzdro capsula Glissoni

* parenchym

* tvoren hepatocyty
* usporadanymi do tramcl

* mezi tramci probihaji jaterni sinusoidy
* fenestrované endotelové buriky
e Kupfferovy burky

* Disseho prostor
e Stérbina mezi endotelem krevnich

sinusoid a hepatocyty
* ltovy bunky
* skladovani tukd a vitaminu A

* patologicky diferenciace v
myofibroblasty a syntéza kolagenu

— Right and left
hepatic arteries

Common hepatic
artery

Gallbladder
Cystic duct

Cpmmon
bileduct  portal vein

Sinusoid  Central
Plates of vemns
hepatic cells




Mikroskopicka struktura jater

Jaternf sinusoida

 zakladni morfologickou jednotkou je jaterni
lalGcek (lobulus)
* ohranicen tenkou vrstvou kolagenniho vaziva

* ve vazivu portalni triada Centrélni zila
* venula z v. portae, arteriola z a. hepatica a zluCovy kanalek

Hepatocyt
Interlobuléarni Zfla

Interlobuldrnf arterie

 zakladni funkcni jednotkou je jaterni acinus Jaterni acinus
* v centru se nachazi portalni prostor
e centralni zily jsou na jeho periferii
* 3 koncentrické zény

. talni . | y l.zéna
i - z
periportalni —zona e . Mabig
* nejvyssi zasobeni kyslikem a Zivinami "_— Il. z6bna
* prevlada glukoneogeneze a proteosyntéza

* intermedialni—zona ll

» periferni—zona lll
* nejnizsi zasobeni kyslikem a Zivinami

(Funkce bunék a lidského téla — multimedialni skripta)
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* prevaziuje detoxikace
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Jaterni lalucek vs. acinus

Portalni laltcek Jaterni acinus

l.z6na

Il.z6na
= |ll. z6na

Portalni tridda ——e %

Jaterni laltcek

(Funkce bunék a lidského téla — multimedialni skripta)
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Krevni zasobeni jater

metabolické funkce
* nutny dostatecny privod krve

asi 1500 ml krve/min
vena portae (60 %, 1000 — 1200 ml krve/min)

Nutrient-rich blood
* krev ze splanchniku — funkéni zasobeni

» kapildrni sit Zaludku, stfeva, pankreatu a sleziny se stékd v
portalni véné

e * jeji vétve obtékaji jaterni lalGcky

Hanliearnary * v.interlobulares a circumlobulares

* vstupuji do nich jako sinusoidy, které se spojuji v centralni zily

Hepatic Vein 2 | Hepatic Artery
Oxygen-poor blood Oxygen-rich blood

Gastrointestinal Tract

Hepatic vein

Hepatic
sinuses

* arteria hepatica (40 %, 400 — 500 ml krve/min)
* nutri¢ni zasobeni
* také usti do sinusoid a poté do centralni zily
[ ]

vena hepatica
e drenaz z jater
* centralni Zily se spojuji v pravou a levou jaterni Zilu, ktera usti

do dolni duté zily I\II U N I

Capillary I\/l E D
www.facebook.com/doctorbhanuprakash



Metabolické funkce jater

e metabolizmus tukU
— triglyceridy do jater
e hydrolyza na glycerol a volné mastné
kyseliny
— tvorba ATP
— uvolnéni do krve (lipoproteiny)

e syntéza fosfolipidl a cholesterolu

e metabolizmus sacharid(
— skladovani i uvolnéni sacharidu
— glykogenolyza, glukoneogeneze

e metabolizmus protein(

— deaminace
e odstépeni amoniaku z AK

— konverze na mocovinu a vylouceni
ledvinami

— syntéza
e plazmatickych proteinu
e neesencialnich AK

= =
m e
O =



Dalsi funkce jater

e cévni a hematologické
— velké mnozstvi krve v jatrech
— Kupfferovy buriky
e v sinusoidech

e odstranéni bakterii a cizich ¢astic z
portalni krve

— syntetizuji
e protrombin, fibrinogen
e faktoryl, I, VII, IX a X
e nutny vitamin K

— Zlucové kyseliny —absorpce tuku

e exkrecni

v v

— Zluc

e detoxifikace

— biotransformace
e exo- a endogennich chemickych latek
e cizich molekul, hormon

— vétsSinou protektivni
e vyjimka acetaldehyd z alkoholu

— aktivace nékterych 1ékd
e cyklofosfamid
e skladovani minerdlt a vitamin(
— Zelezo a méd
— vitaminy B, a D (mésice)
— vitamin A (zasoba na roky)
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Etiologie poskozeni jater

* infekce
* virové
* hepatitidy
* inf. mononukledza
e bakterialni
* parazitarni

 toxicke latky
 alkohol
* |éky
 faloidin
* chemikalie

* autoimunita
* autoimunitni hepatitida
* primarni biliarni cirhoza
* metabolicke poruchy

* hereditarni hemochromatoéza
* Wilsonova choroba

* nadory
* primarni
* metastazy
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Priznaky jaterniho onemocnéni

* hlavni onemocnéni jater
e primarni
* virova hepatitida,
« alkohol, NAFLD, HCC
e sekundarni

* bunécna a tkanova odpovéd na poskozeni
* degenerace hepatocytl
* nekroza a apoptdza
* zanét, regenerace, fibroza

* nékolik klinickych syndromu vznikajicich jako
dusledek jaterniho onemocnéni
* jaterni selhani
e cirhdza
* portalni hypertenze
* poruchy metabolizmu bilirubinu (ikterus, cholestaza)

TABLE 18-1 Laboratory Evaluation of Liver Disease

Test Category

Serum Measurement*

Hepatocyte
integrity

Biliary
excretory
function

Hepatocyte
function

Cytosolic hepatocellular enzymes'
Serum aspartate aminotransferase (AST)
Serum alanine aminotransferase (ALT)
Serum lactate dehydrogenase (LDH)

Substances normally secreted in bile'
Serum bilirubin
Total: unconjugated plus conjugated
Direct: conjugated only
Delta: covalently linked to albumin
Urine bilirubin
Serum bile acids
Plasma membrane enzymes (from damage
to bile canaliculus)'
Serum alkaline phosphatase
Serum y-glutamyl transpeptidase
Serum 5’-nucleotidase

Proteins secreted into the blood
Serum albumin'
Prothrombin time' (factors V, VII, X,
prothrombin, fibrinogen)
Hepatocyte metabolism
Serum ammonia’
Aminopyrine breath test (hepatic
demethylation)’
Galactose elimination (intravenous
injection)’
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Reakce jater na poskozeni

* |lehci poskozeni
e zvySena permeabilita membrany

* zhorSeni nékterych metabolickych déjl
* mozna steatdza

* zavaznéjsi poskozeni
* zanik bunék
* velka funkcni rezerva a schopnost regenerace

* dlouhodobé nebo silné poskozena
jatra

* fibréza — zvysena produkce vaziva

* mechanizmy zmeén
e cytokiny

jejich produkce je stimulovana
alkoholem, viry a toxiny, pozdéji se
uplatnuje endotoxin

stimulované Kupfferovy burky
e produkce TNF a Il-6

aktivace ltovych bunék
* pomoci TGF-B
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Jaterni selhani

e jatra neplni své funkce

Vvv7/

—  pfi ztraté 80-90 % jaterniho parenchymu
— naruseni vitalnich funkci organizmu
rozdéleni podle pribéhu

— akutni

e hepatitida s tézkym pribéhem, otravy,
zavazné poruchy obéhu

— chronické

e cirhdza
rozdéleni podle priciny
— endogenni

e jaterni onemocnéni
— exogenni

e zevni faktor pfi stavajici jaterni chorobé
e alkohol, |éky, operace, bilkoviny

pfi vzniku priznakd a dasledkd se
uplatnuji 2 slozky
e hepatocelularni insuficience

e portalni hypertenze s kolateralnim
obéhem

klinické priznaky selhani jater
e (Cetné
e souvisi s mnozstvim jaternich funkci a
vztahy s ostatnimi organy
e jkterus
e hypoalbuminemie
e hyperamonemie
e palmarni erytém
e pavouckovité névy
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Komplikace spojené s jaternim selhanim

* jaterni encefalopatie
* hepatorenalni syndrom
* hepatopulmonarni syndrom
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Jaterni encefalopatie

* porucha funkce mozku v souvislosti s e chronicka forma
jaternim poskozenim a/nebo * multifaktorialni
portokavalnimi zkraty  prunik toxicky pusobicich latek do mozku
e porucha neurotransmise v CNS * amoniak
o * produkt metabolizmu bilkovin v jatrech
* neuropsychologicky syndrom « vznika ve stfevé pisobenim bakterif a je

odbouravan v jatrech

i * vysoky prisun bilkovin do streva vyvolava
* flapping tremor nebo zhoriuje encefalopatii

e manifestace * Potrava, krvaceni

v ,  dalsi faktory
* porucha vedomi * toxické latky ze streva
* od malych abnormalit az po hluboké Y

e poruchy chovani, vedomi

koma a smrt * mastné kyseliny, merkaptany
) * zvySena propustnost hematoencefaické
e akutni forma bariéry
* vznika pfi fulminantnim jaternim selhani * zmeény energetického metabolizu mozku
° rychla’ progrese * endOtOXiny, CytOkiny, oxid dusnat{/
* koma, kfeCové zachvaty, otok mozku |V| U |\| I



Dalsi komplikace

* hepatorenalni syndrom

e selhani ledvin u pacientu se
zavaznym onemocnénim jater
* neni znama pricina selhani ledvin

* etiopatogeneze

e systémova vazodilatace a snizena
perfuze ledvin

* vazokonstrikce aferentni renalni
arterioly

* zménéna produkce vazoaktivnich
latek v ledviné

* projevy
* pokles diurézy
e zvyseny kreatinin v krvi

* hepatopulmonarni syndrom
* 3 znaky

* chronické onemocnéni jater
* hypoxemie
* dilatace plicnich cév
* patologicka dilatace plicnich
kapilar spojena s dusnosti a
hypoxemii
e ventilacné-perfuzni nerovnovaha
* omezena difuze kysliku
* hlavni mechanizmus
e zvysena produkce NO v plicich
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Jaterni fibroza

Chronic injury * Genetic polymorphisms
* Viral infection * Epigenetic marks
* Alcohol * Cofactors (such as
* NASH obesity and alcohol)
* Autoimmune disorders
* Cholestatic disorders
* Metabolic diseases

% 5-50 years

_ _—

* Inflammatory damage
* Matrix deposition

¢ Disrupted architecture
* Loss of function

* Liver failure
* Portal
hypertension

Liver
transplant

A
N
H
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H
H
H
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H
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Normal liver ?

Hepatocytes

Y

Loss of

hepatocyte
microvilli

Normal * Parenchymal cell death Early * Aberrant hepatocyte
liver * Angiogenesis fibrosis regeneration Cirrhosis
Resolution Regression
o Hepatocellular
noval of underlying cause CarciRoma
nti-fibrotic drug or cell therapy

stellate cells

Nature Reviews | Immunology

Deposition of Kupffer Loss of

Hepatic sinusoid scar matrix cell activation fenestrae

m
O =

= =



Cirhoza

* v CR 40 —60 tis. pac. s jaterni cirhdzou ¢ ireverzibilni pfestavba jaterni tkané
e 2000 umrti ro¢né * lalGcky, cévy, vazivo

* zodpovida za vétsinu Umrti spojenych s znamky fibrozy, nekrdzy a uzlovité
onemocnenim jater regenerace zbyvajicich hepatocytl

ubytek funkcéniho parenchymu

* nejcastejsi priciny

* alkohol, virova hepatitida, NASH * Jaterniselhani
« vzacndji bilidrni onemocnéni a e rozruseni normalni architektury jater
hereditarni hemochromatoéza * predevsim jaterni cirkulace

* rozvoj portalni hypertenze
e zvysSené riziko karcinomu

e centralni patogenetické procesy
* smrt hepatocyt(
* depozice extracelularni marix
* cévni reorganizace

!
Hepatocytes Bde canatoulus Apoptotic I\II
NORMAL LIVER LIVER FIBROSIS e
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Retence tekutin a ascites

e ascites

* pritomnost tekutiny v peritonealni
dutiné

* nejcastejsi komplikace cirhozy

* Spatna prognodza

* patogeneze

 vazodilatace splanchnické oblasti
* RAAS
* expanze volumu
 pfijaterniinsuficienci rovnéz snizen
metabolizmus aldosteronu a ADH
* jejich plsobeni trva déle
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Portalni hypertenze

mm Hg

e klinicky vyznam ma portosystémovy
gradient, spiSe nez absolutni hodnota
tlaku

* rozvoj kolateral s rizikem vzniku
krvaceni

* poruchy regulace splanchnického
reciste

Vasoconstrictors
Angiotensin
Endothelin-1
Leukotrienes

Vasodllators
Adenosine
Carbon monoxide
Endothelium-derived
hyperpolarizing factor
Hydrogen sulfide
Nitric oxide
Prostacyclin
L Serotonin

Norepinephrine
Serotonin
Thromboxane

zvyseni tlaku v recisti v. portae nad 5

* mechanizmy

e zvySena intrahepatalni rezistence
* mechanické faktory
* fibrdoza, cirhdza
* hemodynamické zmény
* vazokonstrikce
* | odpovéd na latky s vazodilatacnim
ucinkem
* NOXET-1
* hyperdynamicka cirkulace

* vazodilatace

* splanchnik
* endotel —tvorba NO

o I srdecni vydej

= =
m e
O =



Portalni hypertenze

* lokalizace
* prehepatalni
* trombdza v. portae
* hepatalni
e cirhdza (= porucha pratoku krve jatry)
e posthepatalni
e srdecni selhani

* trombdza jaternich zil (Budd-Chiari
syndrom)

Posthepatic Intral tic Prehepatic
Budd-Chiari syndrome Presinusoidal Portal vein thrombosis

Constrictive pericarditis Idiopathic portal hypertension Splenic vein thrombosis
Inferior vena caval obstruction  Primary biliary cirrhosis

Right-sided heart failure Sarcoidosis
Severe tricuspid regurgitation Schistosomiasis
Sinusoidal
Alcoholic cirrhosis
Alcoholic hepatitis
Cryptogenic cirrhosis
Postnecrotic cirrhosis
Postsinusoidal
Sinusoidal obstruction syndrome
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Kolateralni cirkulace a varixy

* kolateraly
e rektum
* retroperitoneum
* jicen a zaludek
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Dusledky porta

ni hypertenze onN -

= encephalopathy
\cJ’, ,,/
;(;J.fg/) \)
. V4 . 1 ’
jaterni encefalopatie /
-
ascites // | /<\ -
= . ' ; i ainutnoon
* tekutina v peritonealni dutiné (/ | ——
» dusledek portalni hypertenze, hypoalbuminemie a retence ’ o ‘-. SR
Na (aldosteron) ) — e
portosystémoveé zkraty \
* obtékani krve mimo jatra do systémového Fecisté | | Lp.:.;,.,..,
e za normalnich okolnosti drobné zily umoznujici odtok z v. h s . N
portae, pokud jsou vystaveny vetsSimu tlaku hrozi krvaceni ") j /" capul Mecusee
« vv. oesophageae — jicnové varixy fockee N Y.

* vv. rectales - hemoroidy \\P / Hemorhoids
0
e vv. paraumbilicales — caput medusae \, 1
. e ==
splenomegalie | |
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Poruchy koagulace

e jatra syntetizuji koagulacni faktory
* V, VI IX, X

e Quickuv cas
* konverze protrombinu na trombin

 aktivace vnéjsi cesty

* aPTT

* vhitrni cesta

* klinické projevy
* Vvnéjsi
* petechie, hematomy
* vnitrni

= =
m e
O =



lkterus

TABLE 18-2 Causes of Jaundice

Excess production of bilirubin

Hemolytic anemias

Resorption of blood from internal hemorrhage (e.g.,
alimentary tract bleeding, hematomas)

Ineffective erythropoiesis (e.g., pernicious anemia,
thalassemia)

Reduced hepatic uptake

Drug interference with membrane carrier systems
Some cases of Gilbert syndrome

| ired bilirubin conjugation

jaundice of the newborn (decreased UGT1A1
activity, decreased excretion)

Breast milk jaundice (f-glucuronidases in milk)
Genetic deficiency of UGT1A1 activity (Crigler-Najjar
syndrome types | and Il)

Gilbert syndrome

Diffuse hepatocellular disease (e.g., viral or drug-induced
; S e

PREDOMINANTLY CONJUGATED HYPERBILIRUBINEMIA

Deficiency of canalicular membrane transporters (Dubin-
Johnson syndrome, Rotor syndrome)
Impaired bile flow
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Dedicné hyperbilirubinemie

TABLE 18-3 Hereditary Hyperbilirubinemias

Defects in Bilirubin
Disorder Inheritance Metabolism Liver Pathology Clinical Course
UNCONJUGATED HYPERBILIRUBINEMIA
Crigler-Najjar syndrome Autosomal recessive Absent UGT1A1 activity None Fatal in neonatal period
type |
Crigler-Najjar syndrome Autosomal dominant Decreased UGT1A1 activity  None Generally mild,
type Il with variable occasional kernicterus
penetrance
Gilbert syndrome Autosomal recessive Decreased UGT1A1 activity  None Innocuous
CONJUGATED HYPERBILIRUBINEMIA
Dubin-Johnson syndrome  Autosomal recessive Impaired biliary excretion Pigmented Innocuous
of bilirubin glucuronides cytopasmic
due to mutation in globules;
canalicular multidrug 7epinephrine
resistance protein 2 metabolites
(MRP2)
Rotor syndrome Autosomal recessive Decreased hepatic uptake None Innocuous
and storage?

Decreased biliary excretion?
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Etiologie posSkozeni jater

infekce
* virové
* hepatitida
* EBV
e parazitarni
* schistosomoza

alkohol

toxické latky

 faloidin, tetrachlormetan, aflatoxin
6Ky

 rozdilnd citlivost u rtznych lidi

e paracetamol

* pfrivysokych davkach metabolizace
alternativni cestou (P450 CYP2E1)

e stimulace alkoholem

* obéhoveé poruchy
* nadory

* metabolické poruchy
* hromadéni rlznych latek a metabolita v
jaterni tkani
* hereditdarni hemochromatoza
* Wilsonova choroba
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Cholestaza

y .. PARENCHYMA
* { tvorba a odtok Zludi Normal Cholestasis
* hromadéni zlucovych pigmentd v jaternim parenchymu cag;fgu"“""awﬁ”z/‘.’.

N ALP a GGT KVQ o
o Q.

* rozdéleni = S o)
* intrahepatalni =

PORTAL TRACT

e extrahepatalni okoriiad Cholestasis

* ptiznaky ;{Z}m‘%}g

* ikterus, pruritus ‘::;’.f:_:.."_;;;- &'educlgg;?—fzts/%gx/‘
. t tfevni malab AL Hepstic anery £ {g) T L 08D
symptomy strevni malabsorpce XL oo GRS TE
(O NS =D = N/ A
) Pl N~
* morfologie e PINSS
L)

* akumulace Zlu€. barviva v jaternim parenchymu
* distenze zluCovych cest
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Primarni biliarni cirhoza

destruktivni zanétlivé onemocnéni
intrahepatalnich Zlu¢ovod(

 jejich destrukce vede k cholestaze

» dlsledkem je progresivni fibroza az
cirhdza s jaternim selhanim

* autoimunitni cholestatické
onemocneni nejasné etiologie

90 % zeny

* mladsi a stredni vék

* priznaky
e svédéni, ikterus
™ ALP a GGT
e zvysSena pigmentace klze
hepatomegalie
protilatky M2

* patogeneze
* geneticka predispozice
e postupnd destrukce Zlucovodi
cytotoxickymi T lymfocyty
e produkce cytokint
* poskozeni epitelu i hepatocyt(
e granulomatozni zanét
* hepatotoxicky ucinek Zlucovych kyselin
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Virova hepatitida A

* RNA virus PERIOD | DISEASE °AND RECOVERY
* vétsinou benigni e ——
* prenos

e fekalné-oralni cesta - I
e jaterni postizeni zpusobeno imunitni

reakci

* prub&h onemocnéni zavisi na véku
° Sym ptomatlcké Iééba 15-45 days 2-12 weeks Months

 profylaxe
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Virova hepatitida B

e zavazny problém
* chronicka infekce u 350-400 mil. lidi
e 10.-11. nejcCastejsi pricina smrti
celosvétove
* prenos

e krvi
* uzivatelé drog, transfuze

* transplacentarni
e sexualni

* virus neni primo cytotoxicky
 zanik hepatocytd vyvolan imunitni reakci
e uplatniiuje se i apoptodza

* klinicky obraz
* inkubacéni doba 2 — 3 mésice
e akutni HBV

 chronickda HBV
e zhrubau 10 %

* variabilni pribéh
e souvisi s vlastnostmi viru a jeho variabilitou
* komplikace
e fulminantni hepatitida
* chronicka hep.
 jaterni cirhdza
* hepatocelularni karcinom

* profylaxe
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Prabéh infekce HBV

ACUTE INFECTION

l 70%

Acute hepatitis
-

>90%

Subdlinical
disease

<0.5%

—_—»
Icteric
disease
<5

Recovery*

Fulminant heoatit

%
<2?/ 30%? \‘2-20%
more?

Recovery**

Healthy*** Cirrhosis
camer state
6-15% of
rho .
Hepatocellular
carcinoma
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Virova hepatitida C

* jedna z hlavnich pricin chronickych
jaternich onemocnéni (az 60 %)

170 — 200 mil. lidi celosvétové

¢asto bezpriznakovy pribéh
* progrese do cirhézy a HCC

RNA virus ze skupiny flaviviru
 velka variabilita

prechod do chronicity az u 80 %

vysokeé riziko vzniku karcinomu

* prenos
* obdobny jako u HBV

* 60 % nové vzniklych HCV

* narkomani

* metody detekce HCV
* sérologické
* molekularné-biologické
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Dalsi virove hepatitidy

* hepatitida D
 vyskyt pouze soucasnée s HBV

* HDV je defektnim virem — neni
schopen samostatné replikace

* mozZné cytopatické plsobeni viru na
hepatocyty

vV ewVv/

* u5 % nemocnych s HBV

* prenos
e krev, uzivatelé drog

* hepatitida E
e enteralni prenos
* v tropickych oblastech
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Akutni vs. chronicka hepatitida

ACUTE HEPATITIS
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Autoimunitni hepatitida

dusledek autoimunitnich mechanizmu
zamirenych proti jatrdm

pricina spusténi procesu neni znama
* geneticka predispozice
* antigeny HLA
 infekcni faktory
* viry hepatitidy, EBV
* chemické faktory

typla?2
zeny/muzi 3,5:1
chronické onemocnéni

jsou pritomny protilatky

* imunosupresivni [éCba
* sklon k recidivam
* u Casti pacientl nefunguje
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Jaterni poskozeni vyvolané alkoholem

* alkohol je 3. nejcastéjsi pri¢inou predcasné smrti Oxidative Pathways of Alcohol Metabolism

* rizikové mnoiZstvi > 40 g/den
* pivo 10° - 16 gram( alkoholu
e 2dlvina asi 20 gramu
e 40 ml 40% destilatu asi 13 gramu

* mozny protektivni ucinek ?7??
* priddvce <20 g/den

2 NADH/NAD*
© Acetate

e vypocet pro zjisténi mnozstvi alkoholu v napoji \\J Y ]
* 0,8 (hustota etanolu) x obsah sklenice/ldhve (ml) x ' B
koncentrace alkoholu (% obj.)/100 L i i

» zdrava jatra odbouraji 0,1 g etanolu na jeden

kilogram hmotnosti za hodinu



Metabolizmus alkoholu

e ystrebavani

e odstranéni z téla
e oxidace: 90-98 %
e dech, moc: 2-10 %

* metabolizace

* alkoholdehydrogenaza
e cytosol
e ivzaludku

* aldehyddehydrogenaza
e cytochromy

* komplexni mechanizmus pusobeni
e poskozeni bunécnych membran

e zasah do metabolizmu

* prevaha syntézy mastnych kyselin nad
jejich oxidaci

* inhibice glukoneogeneze
e zdroj energie
e zvySeni permeability streva

e zvySené mnozstvi endotoxinu ze streva
do obéhu

» aktivace Kupfferovych bunék k produkci
cytokind a superoxidu
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Alkohol, strevo, jatra a endotoxin

)
@f Endoloxin

NADPH

oxidase
Alcohol

+ Endotoxin

Gram-negative bacteria
———

Gl Tract Kupffer cell

* alkohol zvysuje vstfebavani endotoxinu ze streva
» endotoxin aktivuje Kupfferovy burky v jatrech
* produkce cytokin( a superoxidu
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Jaterni steatdza a steatohepatitida

 zdrava jatra ~ 5 % tuku * typy
* patologicky ukladani TAG * prosta steatoza
* >5-10 % tuku v jatrech, bez konzumace
* hepatocyty alkoholu
* velkokapénkové » steatohepatitida
* malokapénkové * pokrocilejsi faze

vive * mozna progrese v cirhdzu
* priciny

e obezita, diabetes

nejcastéjsi jaterni choroba vibec
 20-30 % populace

= =
m e
O =



Nealkoholické postizeni jater pri steatoze (NAFLD)

* Siroké spektrum postizeni jater
* steatdza, nealkoholicka steatohepatitida
* fibroza, cirhdza

* bézné jaterni onemocnéni
* prevalence 17-46 % v dospélé populaci
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Hereditarni hemochromatoza

Health issues from
hemochromatosis

Skin
darkening

‘yu;aamu.'

Heart failure

Liver disease,

Diabetes

Organs that may be affected by
iron overload

Thyroid and
parathyroid gland

—

Woman ey )

Toxic iron builds up across the body and can cause serious damage to vital
organs, including the heart and liver.

\ Testis Man
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Metabolizmus zeleza

Duodenal
enterocyte 1-2

@

. Iron bound
. | to transferrin

Hepatocyte

Iron stored in ferritin

Hepcidin ——] (¥

Reticuloendothelial
macrophage

25 mg/day

Erythroid
precursor
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Wilsonova choroba

e vrozené onemocneéni
* autozomalné recesivni
e gen pro ATPazu P
e popsano 500 mutaci
e porucha exkrece Cu do zluci
e akumulace medi ve tkanich
* jaterni poskozeni
* neurologické poskozeni

e diagnostika

e ceruloplazmin, exkrece Cu modi

 méd'v jatrech
» genetické vysetreni

* |écba

* odstranéni médi, omezeni vstrebavani

Oralintake of copper
(1.5-4 mg daily)

|

Intestinal absomption

!

Plasma albbumin binding

(rapid clearance)
Menkes disease ____
(X chromosome) TT——= Other tissues, proteins:

Brain

4
KIDNEY g?;ymes
» /

Urine

Aceruloplasminemia
Wilson disease =~ (chromosome 3)

(chromosome 13)

Plasma transferrin

Biliary excreton X
(1-4 mg daily) Fe®
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Cévni choroby jater

e Budd-Chiariho syndrom

e uzaver 1 nebo vice jaternich zil,
prip. dolni duté zily
* komprese zvenci nebo cysta
 klinické projevy
 akutni
* jaterni selhani
* chronické

e portalni hypertenze
* ascites
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Nadory jater

* benigni

* maligni
* hepatocelularni karcinom
e vétSinou dusledek cirhozy
e rostouci prevalence
* Spatna prognodza

* metastazy
* karcinom tlustého streva, prsu, plic
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Schistosomoza

* onemocnéni zplsobené motolicemi e zivotni cyklus v hostiteli
rodu Schistosoma * penetrace pres kizi, cévou do plic
* S. mansoni, S. haematobium * dospivani v jatrech, kladeni vajicek a
e vyskyt schistozom v 74 zemich svéta, jejich pohyb do lumen okolnich organa
infikuji 200 mil. lidi, v riziku ndkazy 650 (strevo, mocovy mechyr) a vylouceni z
mil. lidi organizmu
* celosvétové nejvyznamnéjsi helmintdza * dospelé motolice ziji v cévach roky
* 85 % infekci z Afriky * celou dobu kladou vajicka
* nakaza pri koupani * nekolik fazi onemocnéni
* slozity vyvojovy cyklus * dermatitida
* kone¢nym hostitelem je Clovék * kuze, plice
- mezihostitelem pl? * akutni schistosomodza

* Mize byt asymptomaticka
* chronicka schistosomoza

* kalcifikace vajicek — zanétliva reakce,
fibroza
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Schistosomoza

Cercariae Cercariae
leave snail enter skin

Miracidia

penetrate
snail /

Schistosomulae
/ migrate to liver
Fertilization

QO
takes place

Am\s migrate to
Eggs pass the mesenteric vessels
into feces i T

Females deposit fertilized
eggs and these pass
into intestine

Eggs deposited
into water
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