1. Autoimmun hepatitis

1. Eléfordulas: 80%-ban noket érint, altalaban a 30. életév eltt kezdddik, csaladi hajlam

2. Klinikum
o  kronikus majbetegség kifejezett panaszokkal
e gyakran extrahepaticus autoimmun megbetegedésekkel tarsul - thyreoiditis, RA, vasculitis, arthritis,
krénikus gyulladasos bélbetegségek, vitiligo

3. Diagndzis
o folyamatosan emelkedett transzaminaz, csucsértékkel a gyulladasos epizddok alatt
e amjj szintézisfunkcidjanak korai besziikiilése
o emelkedett dsszfehérje- és gammaglobulin szint
e kronikus aktiv hepatitis szdvettani képe
e negativ virusmarker, tipikus autoantitestek kimutatasa
0 ANA, SNA - klasszikus (lupoid) autoimmun hepatitis
0 LKMZ1 (liver kidney microsome) - ritka, f6leg gyermekkori autoimmun hepatitis
o 4tfedd szindromak:
0 AIH + PBC: AIH laborjellemz6i + PBC szdvettani képe
0 AlIH + PSC: tarsulés colitis ulcerosaval
0 AlH/hepC

4. Kezelés

e immunszuppressziv kezelés kortikoszteroidokkal + azathioprinnal

e osteoporosis megel6zése: Ca + D-vitamin

o az esetek 80%-aban élethosszig tartd kezelés, a TH sikertelensége esetén majatiiltetés
e 4tfedd szindromak kezelése majterapias centrumokban

5. Prognézis
e kezelés nélkull rossz

e immunszuppressziv kezelés mellett kedvezd, csaknem normal varhat6 €lettartammal
e kedvezétlen lefolyas kockazati tényezéi: 2-es tipus (LKM1), késéi DG, magas gyulladasos aktivitas,
fiatal életkorban felallitott diagndzis



2. Alkoholos majbetegséq

1. Definicid, staddiumok

1. Stadium: valddi zsirmdj (steatosis hepatis) gyulladasos reakci6 nélkil, szévettani csoportok
e 1. fokozat: enyhe zsirmaj - zsirtarolas a hepatocytak < 1/3-aban
o 2. fokozat: kdzepes fokl zsirmaj - zsirtarolas a hepatocytak < 2/3-aban
o 3. fokozat: sulyos fokl zsirmaj = zsirtarolas a hepatocytak > 2/3-aban

2. Stadium: alkoholos steatohepatitis (ASH) = zsirmdj, gyulladasos reakciéval

e SzOvettan: zsirmajhepatitis

e Zsirmaj, Iépesmézre emlékeztetd majsejtek, intracell. hyalinlerakodas (Mallory-testek)
o Granulocytés infiltracid, felduzzadt, necroticus hepatocytak, ,,drothalé”-fibrosis

o Gyulladésosan infiltralt portalis teriilet

3. Stadium: Micronodularis majcirrhosis (zsircirrhosis)

2. Eléfordulas: a nyugat-europai lakossag 5-10%-a; az 0sszes méajbetegség 1/3-at alkoholizmus okozza

3. Etioldgia
o alkoholfogyasztas - a m4j alkoholtoleranciaja egyént6l fliggd, toxikus hatar férfiaknal 40 g
etanol/nap, néknél kb. 20g
e aveszélytelen maximadlis alkoholos italmennyiség naponta férfiaknal % | sor, vagy 3/8 1 bor, ndknél
ennek a fele = e feletti mennyiség esetén 30%-ban zsirmajhepatitis fejlodik ki
o ameérsékelt alkoholfogyasztas csokkenti az AMI és ischaemids stroke kockazatat

4. Patogenezis: MEOS (citokrém-P fiiggé microsomalis etanol oxidaléd system) indukcioja a kronikus
alkoholfogyasztas hatasara - fokozodik a majparenchyma oxigénfogyasztasa - a lebenyke kdzepén hypoxia
+ az alkohol lebomléasi terméke, az acetaldehid majtoxikus

5. Klinikum
o Alkoholos zsirméj: tapinthatd megnagyobbodéas + panaszmentesseg
e Alkoholos zsirméjhepaitits:
0 hepatosplenomegalia
0 etvagytalansag, hanyinger, fogyas
0 jobb bordaiv alatti fajdalom
0 icterus
o laz
o Szovédmények
0 Zieve-sy: alkoholtoxikus majkéarosodas + haemolyticus anaemia + hyperlipidaemia
Majcirrhosis, majelégtelenség, portalis hypertensio és annak kdvetkezményei
Ritkan fulminans hepatitis
Hypoglycaemia hajlam (glukoneogenezis alkohol okozta gatlasa)

o]
o]
o]
o Extrahepaticus karosodasok



6. Laboratorium

Akut alkoholfogyasztas: etanol kimutatasa a kilégzett levegbben, vagy a szérumban

Forenzikus alkoholkimutatas: ethylglucuronid a vizeletben - az alkoholfogyasztas utan 80 6réig
kimutathatd

Kronikus alkoholfogyasztas: CDT (carbohydrate-deficient-transferrin) a szérumban az idiilt
alkoholizmus jelz6je, magas értékek mérhetéek PBC-nél és AlIH-nal is

Zsirmajnal gamma-GT és IgA emelkedés

Zsirmajhepatitisnél: eléz6ek + transzaminazok emelkedése

Majelégtelenség: csokkent szintézisteljesitmény = kolinészterdz, albumin, protrombinkomplex
alvadasi faktorai

MVC gyakran emelkedett

7. DiffDG

nem alkoholos zsirm4j és nem alkoholos steatohepatitis (NASH) - NASH esetén kimutathatéak az
alkoholkarosodas szdvettani jelei, alkoholfogyasztas oki szerepe nélkiil

egyéb eredeti akut és kronikus hepatitis

icterus + laz: epeltelzarodas, cholangitis

8. Diagndzis

anamnézis + klinikai kép, tipikus UH lelet, szdvettan

Maddrey-score, ami a protrombinid6b6l és az 6ssz-bilirubinbdl kalkuldlhat6, cél az ASH-prégndzis
megitélése, > 32 pont esetén rossz progndzis

9. Prognozis

1-es és 2-es stadiumban jo (reverzibilis), ha a beteg nem fogyaszt tébb alkoholt
3-as stadiumban fenyegetoek a majelégtelenség €s a portalis hypertensio kdvetkezményei



3. Hepatitis B, hepatitis C

Virushepatitisek, altaldnos rész

1. Infekcid, inkubécio
o HAV: feco-oralis, 15-50 nap
o HBV és HDV: vér, szexualis, perinatalis, 30-180 nap
e HCV: vér, szexuals, perinatalis, 15-180 nap

2. Klinikum

Akut hepatitis

e Prodromalis stadium: 2-7 nap
0 grippalis tinetek: subfebrilitas, levertség
0 GIT tlnetek: étvagytalansag, hanyinger, jobb bordaiv alatti f4jdalom, hasmenés
o0 arthralgiak, futo jellegli exanthemak

e Szervi manifesztacios stadium: 4-8 hét
0 anicterusos lefolyas (gyermekkori esetek tébbsége)
0 icterusos lefolyas (felndtteknél gyakrabban) = sotét vizelet, szintelen széklet, icterus,

viszketes

0 gyakran hepatomegalia, esetleg enyhe splenomegalia és nycs-duzzanat

Krdnikus hepatitis: akkor mondjuk krénikusnak, ha 6 honap alatt sem gyogyul meg

Szévédmények
e Cholestaticus lezajlas (5%) > seBi és cholestasis-paraméterek kifejezett emelkedése

e EIh0z6do lefolyasu és recidivalo hepatitis = konstans/recidivalo transzaminaz emelkedés

e Fulminans hepatitis (terheseknél akar 20%) - hidakat képz6, multilobularis necrosisok az akut
méjelégtelenség keretein belil, klinikai triasz: icterus, veralvadaszavar, eszméletzavar

e Extrahepaticus megnyilvanulasok - arthralgiak, exanthema

e Virushordozads - HBV, HCV, HDV

e Primer hepatocell. cc.

3. DiffDG
o Kisér6 hepatitisek, mas fertdz6 betegségeknél = viralis fertézések(EBV, CMV, coxsackie,
arbovirusok), bakterialis fertdzések (brucellosis, leptospirosis)
o Gydgyszer és toxin okozta hepatitisek
o Karnikus hepatitis akut fellangolasa
o Egyéb majbetegségek - AlH, PBC, anyagcserebetegségek, tumorok

4. DG: anamnézis, klinikai kép, képalkotd, labor + virusszeroldgia, esetleg szvettan
e Labor
o emelkedett transzaminaz, GPT > GOT
0 icterusos lefolyasnal emelkedett seBi és cholestasis paraméterek
0 esetleg csak enyhén emelkedett gamma-GT és ALP
o emelkedett seVas, lymphocytosis, gyorsult sillyedés, emelkedett CRP
0 sulyos fulminans: akut majelégtelenség, csokkent szintézissel - kolinészteraz,
szérumalbumin



e SzOvettan - akut virushepatitis
0 Kupffer-sejtek proliferacidja
0 egyes sejtek elhalasa, Councilman-testecskék (necrotikus maradvanyok) kimutatasa
0 Hepatocytak ballonsejtes degeneracidja
0 Glisson-tok enyhe foku, gyulladasos reakcioja (lymphocytak, macrophagok)
o Ceroid festékanyag és vas felhalmozddasa a phagocytékban

5. Altalanos terapias megfontolasok
o noxak kerlilése - alkoholtilalom, minden potencialisan hepatotox. anyag mell6zése
o testkimélet, &gynyugalom, szteroidok mell6zése

6. Prognézis - gyogyulasi esély akut virushepatitis esetén
e HBV:95%
e HBS-Ag hordoz6 HDV szuperinfekcidja: csekély gydgyulasi esélyek
e HCV: szimptémas, icterusos betegnél akut esetben 50% az esély a spontan viruseliminaciora
e HAV: csaknem 100%
e HEV: csaknem 100%

7. Megelozés

Altaldnos teend8k

e dezinfekcio, védoruha, gumikesztyl, sériilésbiztos késziilékek,

e ivovizhigiéné, véradok sziirése, térbeli elkiilonités, gumidvszer, kozos ti keriilése
o terhesek szlirése HBsAg-re

Aktiv immunizalas
e HAV: véddoltas formalinnal el6lt vakcinaval, indikacio:
o foglalkozas soran vagy egyéb mddon veszélyeztetett személyek, HAV-endémias teriiletre
utazok
O last minute utazoknal elég az 1. oltast beadni az elutazas elott, elegendd védettség
e HBV és HDV: géntechnoldgiailag eldallitott oltoanyag HBsAg-bdl, indikacio:
0 expozicio elott:
= 18. életévig altalanos oltas, elé-utdvizsgalat nélkil
= 18 év felett rizikdcsoportokra korlatozva: idiilt vese/méajbetegek, kiterjedt miitétek
elott, trafo elott, kontaktus esetén, kabitdszerfiiggdknek, veszélyeztetett személyek,
endémias terlletre utazok
0 expozicio utan: aktiv-passziv immunizalas

Passziv immunizélas
o HAV: normalis immunglobulin, standard immunglobulin, gammaglobulin: 3 hénap relativ védelem
- indik&cio: akut expozicio, aktiv immunizalassal szimultan
0 expozicié utan 10 napon beldl
e HBV és HDV: HBV-immunglobulin, aktiv-passziv immunizélas - HBIg + aktiv véddoltas, a
fert6zés utani els6é 48 draban, nem védett vagy nem oltott személyeknél

Virushepatitisek, specialis rész

1. Hepatitis B

Korokozd: a hepadnavirusok csaladjaba (DNS) tartozo hepatitis-B virus, amely egy kiils6 burokbol (surface)
és a magbol (core), DNS-b6l és a DNS-polimerazhol all



Diagnosztikaban hasznlt virusalkotoreészek:
e HBV-DNS - kimutatasa a szérumban fertézéképességet jelent
e HBsAg - felszini antigén, fehérje
o HBeAg > boriték antigén, a fehérjét a pre-core/core gén kodolja, ez a HBCcAg szekrécids formajanak
felel meg
e mag (core) antigén: HBCcAg (fehérje)
Epidemioléqia:
o vilagszerte kb. 6% HBV-hordozd, évente > 1.000.000 halaleset
e endémias (Kozép-Afrika, Kina) és sporadikus teriiletek

Fert6zés:
o Parenteralis: vér- és vérkészitmények, szennyezett eszk6zok, kozos ti hasznalata
e Szexudlis
o Perinatalis (vertikalis) - 32. hét utdn minden terhest sz{irni kell HBsAg-re

Inkubécio: 30-180 nap

DG: 6 honapnyi megel6z6 anamnézis + klinikum + laborleletek
e Szerolodgia: akut hepatitisnél az anti-HBc-1gM mindig, a HBsAg 90%-ban pozitiv
o A HBV-fert6zés lefolyasat a cellularis immunreakci6 hatarozza meg, a virus 6hmagaban nem
citopatogén, eliminécidjaban a citotoxikus T-sejtek és az a-interferon fontosak

Iclarus
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e HBV-DNS: HBsAg eltt 2-4 héttel kimutathatd
e HBsAg: klinikai tiinetek megjelenése eldtt kimutathato, a betegség kezdetén 90% pozitiv
e anti-HBs: eldszor a HBsAg eltiinése utan valik pozitivva, ez jelzi a hepatitis B gyogyulasat
o0 adiagnosztikus ablakban, amikor a HBsAg mér, az anti-HBs pedig még nem mutathato ki a
szérumban, az akut hepatitis egyetlen igazolasi lehetdsége az anti-HBcC
e anti-HBc-IgM: a DG ablakban kimutathatd
e anti-HBc-1gG: igazolja a HBV-vel végbement kontaktust

Fert6z6képesség: izolalas nem sziikséges

HBV-fert6zés lezajlasi lehetségei:

o tlinetmentes fert6zés
o akut hepatitis gydgyulassal és a virus elimindciojaval (felndtteknél 30%)
o fulminans hepatitis halalos kimenetellel (hospitalizalt betegek 1%-a)



e virusrezisztencia > HBsAg hordozés

e minél nagyobb a virusterhelés a vérben, annal nagyobb a cirrhosis és a cc. kockazat

o  kronikus hepatitis: 6 hénap alatt nem gydgyul meg > HBsAg perzisztalasa vagy aktiv virusreplikacio
(HBeAg, HBV-DNS), anti-HBe és anti-HBs nem kimutathatok, a hianyzé szerokonverzio miatt

A krénikus HBV-fertézés lezajlasi formai
e Tilnetmentes, egészséges HBsAg hordozd - nincs tiinet, HBsAg, anti-HBc és anti-HBe pozitivitas, a
szovettan 80%-ban normalis, ,.tejliveg-hepatocytak™ jelennek meg
0 HBV-DNS negativ személyek nem fert6zoek, kedvezd progndzis
e Immuntolerans HBV-hordoz6: magas virusterhelés, normalis transzaminaz, 10-30 év mulva aktiv
hepatitisbe mehet at
o HBsAg negativ, anti-HBc-pozitiv > HBV-DNS meghatarozas kell
e Aktiv hepatitis B
0 HBeAg pozitiv forma: emelkedett transzaminaz és HBV-DNS, szdvettani aktivitas jelei,
maéjcirrhosis és hcc magas kockazata
0 HBeAg negativ forma: antiviralis TH vagy spontdn HBeAg szerokonverzid, emelkedett
transzaminazok és HBV-DNS
e Szovédmények: méjcirrhosis, hee

Terépiaindikacié S3-iranyvonalak szerint: ,,minden betegnek, kronikus HBV-fert6zés esetén, alapvetéen
részesulnie kell az antiviralis terapidban”
o maéjcirrhosisnal: minden igazolt virusterhelés esetén antiviralis TH
e majcirrhosis nélkil: antiviralis TH, ha a virusterhelés > 2x10° IU/ml és ismételten emelkedett
transzaminazok vagy szoévettani lelet igazolodik
e o-interferon: Roferon A (IFNa-2a), Intron A (IFNa-2b), Peg-IFN (peginterferon) stb.
e Antivirdlis anyagok - nukleozid- és nukleotidanalog szerek; indikacio:
0 IFN-terapia hatastalansaga vagy mellékhatasok/kontraindikaciok
0 Alacsony gyulladasos aktivitast betegeket nem kell elsddlegesen IFN-el kezelni
0 A kezelés kezdetén még ne kombinaljunk
0 Mijjcirrhosisnal vagy nagy virusterhelésnél olyan anyagot célszerti valasztani, ahol a
genetikus rezisztenciabarrier magas, pl. entecavir vagy tenofovir

Progndzis
e egészséges virushordozo: kedvezo
e kronikus fertdzés hepatitissel: majcirrhosis, hcc = a virusterhelés korrelal a hce kockazataval
e peginterferon TH: 40%-ban sikerll megallitani a virusreplikéaciot
¢ nukleotid-/nukleozidanaldég TH: tdbbnyire lehetséges a HBV-DNS kimutathat6sagi hatar ala
csOkkentése, a szintet 3-6 havonta ellendrizni kell

2. Hepatitis D
e korokozoéja az inkomplett HDV RNS-virus, amelynek replikéciéjdhoz a HBV tokjara (HBsAQ) van
szilkség

e parenteralis, szexualis és perinatalis fert6z6dési lehetoségek

o DG: anamnézis, klinikum, labor, szeroldgia

o lefolyas:
0 HBV szuperinfekci6: a legtébb esetben (90%) kronikus lefolyés, cirrhosisba vald atmenettel
0 HBV koinfekcid: stlyos akut hepatitis, 95%-ban azonban gyogyulas

e TH: peginterferon alfa-2a + adefovir

e progndzis: a koinfekcié letalitisa magasabb, mint egyedli krénikus hepatitis B esetén



3. Hepatitis C

Korokozd
e Hepatitis C (flavivirus), RNS-virus, tébb genotipusa és szubtipusa van = egy lezajlott fertézés nem
véd egy masik szubtipus fertdzésétol

Gyakorisag
e AFO0ld lakossaganak 3%-a kronikus HCV-fert6zott, a virushordozok gyakorisaga északrol dél felé né
e Rizikécsoportok:
0 iv. kabitészerhasznaldk, nem steril piercin, tetovalas, akupunktdra
0 Vért, vérkészitményt kapo betegek, szervatiltetés recipiensei
0 egeszsegugyi személyzet, virushordozdk szexualis partnerei
e HCV-szlir6vizsgalatra kijeldlt csoportok:
0 hepatitises betegeknél, ill. kronikus majbetegségben
1992 elétt vért kapo betegek
kabitoszer-fogyasztok
HIV és/vagy HBV fert6zottek
HCV pozitiv anyak gyermekei
egészségligyi személyzet

O O O o0 O

Fert6zés: parenteralisan, szexudlisan, perinatalisan, sporadikusan
Inkubécié: 15-180 nap
Lefolyas
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e Akut HCV-fertézés: a lefolyas 85%-ban tiinetmentes, a tiinetmentes fert6zések tobbnyire kronikusan
zajlanak le
0 szimptomas, icterusos HCV-fertézések 50%-ban spontan gyogyulnak
e Kronikus HCV-fertézés: felndtteknél a fert6zések 75%-a idult lefolyasu
0 akronikus betegek 20%-anal 20 éven belll cirrhosis alakul ki = a cirrhotikus betegek 3-4%-a
dekompenzalddik, 1-4%-anal hee fejlédik ki



Extrahepatikus sz6v6dmények: esszencialis vegyes cryoglobulinaemia, membranoproliferativ és
membranosus glomerulonephritis, Hashimoto-thyreoiditis, Sjogren-sy stb.

Diagnozis
e Anamnézis + klinikai kép, azonban csak a betegek 20%-anal Iépnek fel nem specifikus tiinetek, pl.
faradékonysag, levertség, hanyinger vagy jobb felhasi panaszok, viszonylag ritka (25%) az icterusos
lefolyas
e Labor:

0 anti-HCV (sziir6- és DG-teszt): a pozitiv betegek 80%-anal HCV-RNS is talalhatd a vérben,
igy fert6zOnek tekinthetd; azonban csak a betegség kezdetétdl szamitott 1-5 hdnap mulva
valik pozitivva (,,DG ablak”)

0 HCV-RNS kimutatéasa a vérben - viraemia, a beteg fert6z6 (a virusterhelés nagysaga nem
korrelal a majkarosodas mértékével <> HBV)

0 a HCV-genotipusok meghatarozasanak csak a TH el6tt van jelentdsége

0 majenzimek, UH, esetleg majbiopszia a gyulladasos aktivitas meghatarozasara és a fibrosis
kimutatasara

e Akut hepatitis: PEG-IFN-alfa terapia, 24 hét utdn 95%-ban tartésan fennallé hatékonysag > HCV-
RNS a kezelés végén 6 honap mulva negativ

e Kronikus hepatitis: kombinalt antiviralis TH pegilalt interferonnal és ribavirinnel

e A genotipustol és a TH-ra valo reagalastol fiigg a kezelés id6tartama, alt. 24 hét

o A kombindlt kezelés sikerkontrollja a TH utan 6 honappal térténik - ha ekkor nem mutathato ki a
beteg vérében virusanyag, akkor ,,tartésan fennallé virologiai hatékonysag” all fenn



4. Akut majelégtelenséqg

1. Definicid: a majfunkcid kiesése olyan betegeknél, akik kordbban nem szenvedtek kronikus
majbetegségben. Klinikai trisz: icterus + alvadaszavar + eszméletzavar
o a majfunkcid kiesése és az encephalopathia fellépése kozott eltelt id6 alapjan 3 lezajlasi forma:
fulminéans (<7nap), akut (8-28 nap), szubakut-elhiz6d6 (>4hét)

2. Etioldgia

Virushepatitis (65%)
e gyakorisag: HBV > HAV > HCV
e ritkan herpesvirusok

Hepatotoxinok (30%)
o gyogyszerek, pl. paracetamol-intoxikacid

¢ halothan, drogok
gyilkos galdca
vegyszerek, pl. szén-tetraklorid

Egyeéb okok (5%): akut terhességi zsirmdj, HELLP-szindroma, shock-m4j, Wilson, Budd-Chiari

3. Klinikum
e hepaticus encephalopathia eszméletzavarral, szomnolenciat6l a kdmaig
e icterus, foetor, flapping tremor
o kisebbed6 majméret, alvadaszavar, artérias hypotonia, hyperventilatio az ammania miatt

4. Szovodmények
e agyoedema
e gyomor-bél vérzések
e hypoglykaemia
o akut veseelégtelenség
o [éguti fert6zések, huigyuti fertézések, szepszis

5. Laboratérium
e normalis vagy emelkedett transzaminazok, emelkedett seBi, emelkedett ammonia
e az alvadasi faktorok szintje csdkkent, thrombocytopenia
e gyakran hypokalaemia, hypoglikaemia
o alkalosis: kezdetben metabolikus a csokkent ureaszintézis és bikarbonétfelhasznalas miatt, majd a
hyperventilatio miatt vegyes alkalosis

6. DiffDG: gyorsan progrediald terminalis majelégtelenség majcirrhosisban
7. DG: anamnézis + klinikai kép + labor; specilis diagnosztika: EEG, agynyomas mérése

8. Terépia

e abeteget minél elobb transzplantacids centrumba kell elhelyezni

o oki kezelési eljarasok:
o0 terhességgel tarsulva: terhesség mielébbi befejezése
0 hepatotoxin felvételekor méregtelenités: gyomormosas, magas bedntések, forszirozott

diuresis, aktivszén-perfuzié, plazmaferezis

0 antidotum adésa, pl. paracetamol+acetilcisztein, gyilkos gal6ca+penicillin
0 hepatitis B fulminans lefolyasa: antiviralis TH megkisérlése



e tlneti (szupportiv) TH:

(0}
o

(e}

(0]

szoros ITO kontroll, elektrolitok, gliikéz és alvadasi faktorok potlasa

majkoma megelézésére: fehérje-carentia, magas bedntések, laktul6z és neomycin per os adasa
(ammoniatermeld bélflora redukalasa)

ulcusprofilaxis ranitidinnel (H,-blokkol6, az agynyomast is csékkenti)

akut veseelégtelenségben hemoializis

agyoedema + normalis vesefunkcio: hiperozmolaris mannitol-oldat, hiperoxigenalas,
hyperventilatio

tilos: frukt6z, aminosavak, kortikoszteroidok, BDZ alkalmazasa

e méjtranszplantacio: korai kapcsolatfelvétel egy transzplantacios centrummal
e extracorporalis detoxikacié: Prometheus, MARS eljarasok

9. Prognozis

o befolyasold tényezbk: etiologia, életkor, el6z6 betegségek és a betegség dinamikaja
e leggyakoribb halalok az agyoedema
e abetegek 50%-&ban majatiltetésre van sziikség



5. Coma hepaticum
(hepaticus encephalopathia)

1. Definicid: a majcirrhosis viszonylag gyakori, potencialisan reverzibilis szovédménye, a vérben
felhalmozott neurotoxikus anyagok kovetkeztében

2. Etioldgia: kiilonboz6 eredetli majcirrhosis

3. Patogenezis: hidnyos a maj KIR-re toxikus anyagokat (ammonia, merkaptan, fenol, zsirsavak, GABA stbh.)
méregtelenitd funkcidja
e majcirrhosis talajan kialakulé méajelégtelenség
e majat részben kikeriil6 vérkeringés > Kollateralisok, TH behelyezett sonték - kapcsolat a
portosysteméas encephalopathia és a maj csokkent , first pass clearance” funkcioja kdzott
o majkomaval fenyegetd sulyosbitd tényezok
0 fokozott ammoniaképz6dés a bélben > GIT (pl. varix) vérzések utan, fehérjedds étkezés
utan, obstipatio kapcsan
0 aszabad ammadnia nagyobb mértékben diffundal alkalosisban az agyba
o0 l&zzal jaro fert6zéseknél felfokozott fehérje-anyagcsere
0 iatrogen: benzodiazepinek, szedativumok, analgetikumok, tul inteziv diuresis

4. Klinikum
o fényfelvillanasi proba: annak a frekvencidnak a meghatarozasa, amelynél a beteg a villan6 fényt
folyamatosnak latja > HE esetén ez a frekvencia koran csdkkent
e stadiumok
o0 0. - tiinetmentes, csak patologids pszichometrias tesztekkel felismerhetd
0 1. -kezdddo aluszékonysag, zavartsag, koncentracios gyengeség, lelassulas, hangulat
ingadozésa, elImosddott beszéd, alvaszavar
o 2. - kifejezett aluszékonysag és apathia, irasprobak megvaltozasa, EEG-eltérések, flapping
tremor
0 3. -abeteg alszik, csaknem allandoan, de még ébreszthetd, cornealis és inreflexek
fenntartottak, foetor hepaticus, flapping tremor, EEG-elvaltozasok
0 4. -majcoma: mély alvas, a beteg nem reagal tobbé a fajdalomingerre, corneareflex nem
valthato ki, foetor hepaticus, EEG-valtozasok, flapping tremor mar nincs

5. Labor: a vér ammoniaszintje >100 pg/dl, a hyperventilatio miatt lehet respiratoricus alkalosis

6. Terapia
o A madjcirrhosis oki kezelése
e Tlneti kezelés
0 kivaltéd tényezok kikiiszobolése, pl. GIT vérzésnél vérzéscsillapitas, béltisztitas,
antibiotikumok megel6z6 hasznalata
o diuretikumok, szedativumok szedésének leallitasa
0 a bél KIR-toxikus fehérjemetabolitjainak csokkentése (ammonia, GABA stb.)
= fehérjekatabolizmus csokkentése > kielégit6 kaloriabevitel, féleg CH, parenteralis
glikoz
= fehérjebevitel csokkentése, stlyos esetben fehére-carentia
= béltisztitds” az ammoniat képz6 anyagoktol: per os laktuldz + magas bedntés
= ammoniat képzo bélflora elnyoméasa diszacharidokkal
o laktuldz: nem felszivédé diszacharid = a vastagbélben a bélbaktériumok
hatasara tejsav képzodik, eltoloédik a baktérium spektrum, a bélben gatlodik a



baktérium-uredz > csokken az ammoniaképzddés; mkh: felfujodas,
hasmenes, hanyinger
e lactitol - Id. laktuldz
e rifamixin
Méjatiltetés
o indikécio: terminalis majelégtelenség



6. Cirrhosis hepatis

1. Definicid: a maj lebenyes strukturajanak elpusztulasa, gyulladasos fibrosissal, kotészovetes septumok
képzddésével a szomszédos portalis mezok (porto-portalis), illetve a portalis mezok és a centralis vénak
(porto-centralis) kdz6tt, valamint regeneracios nodulusok kialakuldsa = funkcionalis kdvetkezményei:

majelégtelenség

portalis hypertensio

intrahepaticus portoszisztémas sontok képzodése a portalis erek és a majvéndk kdzott, a maj
perfizidjanak csokkenésével

2. Patoldgia

micronodularis cirrhosis: a regeneréacios csomok atméréje < 3mm
macronodularis cirrhosis: a regeneracios csomok atméréje 3mm-3cm
vegyescsomoju majcirrosis: vegyes szovettani kép

3. Etiolégia

kiilonb6z6 méajbetegségek késéi kdvetkezménye, a patologiai felosztas és az etioldogia nem fiigg dssze
Alkoholablzus (50%)
Virushepatitis (45%)
Egyéb (5%)
o AlH, PBC, PSC, Budd-Chiari szindréma
0 toxikus méajbetegségek, anyagcserebetegségek, cardialis cirrhosis
0 tropusi betegségek

4. Klinikum

Altalanos tiinetek: faradékonysag, levertség, teljesitménycsokkenés, felhasi nyomas-, ill. teltségérzés,
meteorismus
Bértiinetek, pl. poknaevusok, palmaris és plantaris erythema, prurigo simplex, boératrophia,
teleangiectasiak, fehér kormok
Hormonalis zavarok: férfiaknal a masodlagos nemi jelleg elvesztése, potenciazavarok, hereatrophia,
gynaecomastia; n0knél menstruacios zavarok, secunder amenorrhoea
Etilogia-specifikus tiinetek
Dekompenzacio tiinetei, sz6védmények

O icterus, vérzési hajlam, malnutritio, cachexia
portalis hypertensio és annak kdvetkezményei: varix, ascites, oedema, hypersplenia

0 hepaticus encephalopathia és majcoma

0 késdi kovetkezmény: hepatocellularis carcinoma
Fizikalis vizsgalat, tapintas: a maj lehet megnagyobbodott vagy megkisebbedett, esetleg kemény,
g6bos tapintatu, splenomegalia, meteorismus, esetleg ascites
Labor:

0 csOkkent szintézisfunkcio, hypergammaglobulinaemia, thrombocytopenia, emelkedett

ammoniaszint, majenzimek emelkedett szintje (foleg gyulladasos relapsusban)

o

UH:
o0 egyenetlen, hullamos méjfelszin, inhomogén parenchyma regeneraciés nodulusokkal
0 ritkulé majvénak, csokkent formalhatosag, a maj pereme letompult
o0 portalis hypertensioban a v. portae maximalis aramlasi sebessége lecsdkken, esetleg vissza is
fordulhat



5. Child-Pugh-kritériumok: a cirrhosis sulyossagi fokanak meghatarozasara

1 pont | 2 pont 3 pont
seAlbumin (g/dl) <35 |28-35 <2,8
seBi (mg/dl) <2,0 |2,0-3,0 >3,0
Bilirubin (mmol/l) <35 | 35-50 >50
Bilirubin PBC/PSC-nél (mg/dl) <4 4-10 >10
Bilirubin PBC/PSC-nél (mmol/l) | <70 | 70-170 >170
Quick-érték (%) >70 | 40-70 <40
Ascites (UH) 0 enyhe | kdzépsulyos
Encephalopathia 0 1-2 3-4

Child A: 5-6 pont (kompenzalt)
Child B: 7-9 (dekompenzalt)
Child C: 10-15 (sulyosan dekompenzalt)

6. Differencidldiagnozis

mas eredetli hepatomegalia, mas eredetii splenomegalia
mas eredetii ascites

mas eredetii encephalopathia

mas eredetil icterus

7. Diagndzis

Majcirrhosisnal: anamnézis, klinikai kép, labor, portalis hypertensio kimutatasa, képalkotd
vizsgalatok, majpunctio szévettannal

Portalis hypertensional: anamnézis, klinikai kép, szines duplex UH, oesophagusvarix kimutatasara
enodszkdpia

Hepaticus encephalopathianal: anamnézis, klinikum, laboreredmeények, Flimmerfrekvencia
Etioldgiai DG - virushepatitis, AIH, PBC, PSC, anyagcsere-betegségek stb.

8. Terapia

Altalanos tennivalok: alkoholtilalom és potencialisan majkérosité gyogyszerek elhagyasa, kielégitd
kaléria- és fehérjebevitel

Az alapbetegség kezelése

A szovédmények kezelése

Rendszeres diagnosztika

Majatultetés

9. Prognozis

Befolyasolja: etioldgia, oki TH lehetdségei, szovodmények, a cirrhosis stadiuma
Egyéves talélési rata Child A-ban 100%, B-ben 85%, C-ben 35%
Leggyakoribb halalok: majelégtelenség és/vagy varixvérzés, hcc



7. Gyoqgyszer/vegyszer okozta majartalmak

1. Definici6 — a majtoxikus anyagok két csoportba sorolhatok

Obligat hepatotoxin: a majkarosodas révid lappangas utan, dozisfiiggden 1ép fel, kialakulasa elére
lathatd. A karosodas az egyént6l fiiggetlen, pl. a-amanitin, paracetamol, tetraklormetan
Fakultativ hepatotoxin (a tobbség ide tartozik): a majkarosodas lappangasi id6 utan, dozistol
fliggetleniil, az érintettek kis szamanal 1ép fel, emiatt kialakuldsa nem lathato elére.

0 metabolikus idiosyncrasia, genetikus eredetli enzimzavaroknal

0 immunolodgiai hatterli idiosyncrasia, talérzékenységi reakciok

2. Elofordulas

az akut majelégtelenség egyik leggyakoribb oka

hepatotoxicitas, mint nem kivant mellékhatés a gyogyszerek visszavonasanak egyik leggyakoribb oka

3. Etioldgia

Hepatocelluléris karosodas: paracetamol, allopurinol, amiodaron, antiretroviralis gydgyszerek,
isoniasid, ketokonazol, lisinopril, methotrexat, NSAID, omeprazol, rifampicin, sztatin stb.
Cholestaticus karosodas: amoxiclav, anabolikus szteroidok, klérpromazin, clopidogrel, oralis
fogamzasgatlok, erythromycin, dsztrogének, TCA-k

Vegyes tipusi karosodas: amitryptylin, azathioprin, captopril, karbamazepin, clindamycin, enalapril,

nitrofurantoin, phenytoin, szulfonamidok, verapamil

4. Korelettan: a gyogyszerek és vegyszerek biotranszformécioja 2 Iépésben torténik

Oxidacioval, a monooxigenaz rendszerhez tartozé citokrém P450 segitségével, pl. phenobarbital,
egyéb gyogyszerek vagy alkohol révén enzimindukcid kdvetkezik be, mas anyagokkal pedig
gatolhatd az enzimrendszer

Konjugacioval, pl. a glukuronil-transzferaz segitségével kapcsol6dnak a metabolitok a
glukuronsavhoz - a vizoldékonysag fokozodik, az eliminacié megnd

a biotranszformacié soran toxikus koztitermékek keletkezhetnek

a tulérzékenységi reakcional a gydgyszer vagy annak anyagcseretermékei hapténként a majsejtek
membranjahoz kdtédnek = neoantigén jon 1étre, autoantitest képzddéssel

5. Klinikum

akut vagy krdnikus hepatitis, pl. isoniasid

fulminans hepatitis, pl. halothan, paracetamol, szén-tetraklorid
zsirmdj, pl. etanol, szerves olddszerek

intrahepaticus cholestasis, pl. klérpromazin, oralis fogamzasgatlok
vegyes tipus, hepatitis + cholestasis, pl. szulfonamidok
majdaganatok, pl. dsztrogéntartalmd fogamzasgatlok, vinilklorid

6. Diagndzis

gyogyszer-anamnézis, klinikum, hisztologia
egyeb eredetli majbetegségek kizarasa
a gyanusitott noxa elhagyasa utan javulas kovetkezik be

7. Kezelés

minden gyanuba fogott gyogyszer szedésének leallitasa, noxak keriilése
allergia okozta gyogyszer-karosodaskor, extrahepaticus tlineteknél rovid ideig szteroidok

8. Prognozis: a majkarositd anyagok idében torténd leallitasakor visszafejlédik a karosodas



8. Primer biliaris cirrhosis

1. Definici@: ismeretlen eredetii, kronikus, nem gennyes, destrualo cholangitis cirrhotikus kés6i stadiuma.
2. Eléfordulas: 5/100.000/év, tobbnyire 40 év felett, alkalmanként csaladi halmozodas

3. Etioldgia: ismeretlen, coelidkias betegek kockéazata fokozott

4. Patogenezis: felvetddik autoimmunitas lehetdsége, viszont az immunszuppresziv TH nem hatékony

5. Patoldgia: 4 szdvettani stadium
e [ Stadium: portalis mez6k lymphoplasmacellularis infiltracidja az epeutak laphamjanak pusztuldsaval
e |l. Stddium: epeuti proliferacio, pszeudo-epeutakkal
o [II. Stadium: a portalis mezOk elzarddasa, hegesedése, ,,molyragasos” necrosisok + a kis epettak
eltlinése (ductopenia)
e V. Stadium: micronodularis cirrhosis, makroszkoposan sotétzéld maj

6. Klinikum
e a korai fazisban tiinetmentes, gyakran véletlen laborlelet
e pruritus, faradékonysag, teljesitménycsokkenés, hepatomegalia, splenomegalia
e csokkent epesavkivalasztas > maldigestio = zsirszéklet
o xanthelasmak, xanthomak, s6tét bérszin
e gyakran tarsuld extrahepaticus megbetegedések: Hashimoto thyreoiditis, Sjogren, RA
e atfedd szindromak: AIH, CREST-sy
e szovoédméynek: majcirrhosis portalis hypertoniaval, malabsorptios sy., osteoporosis

7. Labor
¢ AMA (antimitochondrialis antitest) > 95%-ban, cél antigén a piruvat-dehidrogendz komplex E,
alegysége

e ANA, tobbnyire alacsony titerben
o emelkedett IgM és cholestasis paraméterek, hypercholesterinaemia

8. DiIffDG, DG
o DiffDG: cholestasis, pruritus
e DG: klinikai kép, labor, extrahepaticus cholestasis kizarasa UH-val

9. Kezelés

e Oki kezelés nem ismert

e urzodezoxikolsav javitja az icterusos panaszokat és a prognézist, nagy adagban

e tlineti kezelés:
0 viszketés: cholestiramin - megko6ti az epesavakat a bélben, csokkenti a koleszterint
o maldigestio: zsirszegény étrend, kdzepes szénlancl TG-k adésa, lipaz
O osteoporosis megelozése
o terminalis cirrhosisban majatultetés

10. Prognozis: 5 éves tulélés tiinetmentes betegeknél >90%, tlineteseknél kb. 50%



9. Primer sclerotizalo cholangitis

1. Definicid: az extra- és intrahepaticus epeutak sclerotizald kronikus gyulladasa

2. Eléfordulas, etiologia: etioldgiaja ismeretlen, gyakorisaga 1/100.000/év, férfiaknal gyakoribb, 80%-ban
colitis ulcerosaval tarsul

3. Klinikum: korai staddiumban tiinetmentes
e icterus, viszketés
e bizonytalan felhasi panaszok
o fogyas

4. Sz6védmény
e biliaris cirrhosis, annak dsszes szovodményével

o fokozott kockézat cholangiocell. cc-ra, colorectalis és pancreascc. kifejlodésére

5. Laboratdérium: cholestasis paraméterek emelkedése, specifikus autoantitest nem ismert
e ANA és ANCA 60%-ban kimutathatd

6. Diagnozis
e klinikum, labor, ERCP vagy MRCP
e majszovettan: periductalis fibrosis, intrahepatikus epeutak hagymahéjra emlékeztetd korbefogasa
kotészoveti rostokkal, gyulladasos infiltracid, epeut-proliferacio

7. DiffDG:
e intra-, vagy extrahepaticus cholestasis
e pruritus

e secunder sclerotisalo cholangitis
o atfedd szindroma PSC-vel vagy AlH-val

8. Kezelés, prognozis
e urzodezoxikolsav, de TH haszna még nincs kétségtelenil bizonyitva
o cpeutfert6zés esetén AB
e epeutstenosis > ballontagitas, esetleg stent
e terminalis staddium: méajatliltetés
e prognoézis: gyogyulasra nincs lehet6ség, majatiiltetés nélkiili atlagos tulélési id6 10-20 év




10.Cholestaticus majbetegségek

1. Definicié = icterus, cholestasis

Icterus: a bor, nykh és sclerak sargas elszinez6dése, a szOvetekben lerakddott bilirubin miatt
Cholestasis: ,,epepangas” icterussal, pruritussal és az Un. cholestasisenzimek (alkalikus foszfataz,
gamma-GT, LAP) emelkedésével

2. Korélettan

a bilirubin 85%-a a Hb lebomlasi terméke, naponta kb. 300 mg képzddik, és albuminhoz kotédve a
maéjba kertil > UDP-glukuroniltranszferaz segitsegével a bilirubin és a glukuronsav vizoldékony
formaba konjugalédik = epeutakon kivalasztodik

a bélben urobilinogénné redukalddik, ennek 80%-a a széklettel tAvozik, 20% visszaszivodva az
enterohepaticus korforgassal a majba keril; egy része a vesén keresztil valasztodik ki

a vese csak a konjugalt, ,,direkt” bilirubint képes kivalasztani, emiatt jar az emelkedett direkt seBi
bilirubinuriaval

az Ujszulottkori fiziologias icterus oka az UDP- glukuroniltranszferaz csdkkent miikodése

3. Az icterus oka és felosztasa

Haemolyticus icterus (praehepaticus) = haemolyticus anaemiak, ineffektiv erythropoesis
Hepatocellularis icterus (hepaticus/parenchymas)

o familiaris hyperbilirubinaemia-sy.

0 fertdzéses hepatitis

0 kroénikus hepatitis és majcirrhosis

0 gyogyszerek vagy mérgek okozta hepatitisek

O pangasos méj
Cholestaticus (elzar6dasos, posthepaticus) icterus - az epearamlas zavara miatt, oka a
maéjparenchymatol kezdve a Vater-papilléig terjedhet

4. Klinikum - cholestasis

icterus, vilagos (acholias) széklet, sdrszint vizelet, pruritus (epesavak lerakodéasa a borben)
Labor:

0 cholestasis paraméterek megemelkedése

o0 direkt (konjugalt) bilirubin megemelkedése

o0 zsiroldékony vitaminok, alvadasi faktorok csokkent szintézise

5. Intrahepaticus cholestasis = epeszekrécid zavarai a majban

Hepatitis, majcirrhosis = virushepatitisek, baktériumok, AlH, raktarozasi betegségek, gyogyszer
vagy mérgek okozta karosodas

Epeutak progressziv destrukcidja vagy hypoplasidja = PBC, PSC, idiopathias ductopenia
felnétteknél, velesziiletett zavarok (Byler-kor, Alagille-sy, biliaris atresia)

Vascularis megbetegedések (ritka) = ischaemias cholangitis 5-FU inflizi6 utan, Budd-Chiari
Idiopathias, funkcionalis cholestasis (ritka) = terhességi cholestasis, idiopath. postop. icterus
Epesavak szintéziszavara velesziletett enzimdefektusok miatt, pl. Zellweger-sy (peroxysoma)

6. Extrahepaticus cholestasis = az epe elfolyasi zavarai a nagy extrahepaticus epevezetékekben

Intracanalicularis elzarddas - choledochus kovek, papillastenosis, cholangitis, tumor, strictura,
parazitak

Extracanalicularis kompresszié = pancreatitis, pancreas tumor, pancreas cc., pancreas pseudocysta,
echinococcus majcysta, majtalyog



7. Familiaris hyperbilirubinaemia szindromak

Emelkedett, nem konjugélt (indirekt) bilirubinnal
e Icterus intermittens juvenilis > AD 6rokl6dés, csokkent UDP-glukuroniltranszferaz aktivitas,
kojugécids zavar

o Kilinikum: tébbnyire tinetmentes, lehet fejfajas, faradékonysag, depresszio, dyspepsia
o Labor: indirekt bilirubin emelkedett, az egyéb leletek normalisak, nincs haemolysis
0 SzOvettan: jelentéktelen
0 TH: nincs, prognozis jo

e Crigler-Najjar szindréma
0 L: UDPGT hianyzik, AR 6roklédés, mar a sziiletés utan bilirubin-encephalopathia (,,Kern-

icterus”) > majtx nélkil letalis
o IL: UDPGT kifejezett csokkenése, AD 6roklodés, az els6 életévben icterus
» TH nincs, de a prognézis kedvezd

Emelkedett, konjugalt (direkt) bilirubinnal (nagyon ritka)
e Dubin-Johnson sy.: AR 6rokl6dés, a bilirubin-kivalasztas zavart a multidrug resistance protein 2
mutécidja miatt = a direkt bilirubin emelkedett
0 ndknél gyakoribb, oralis fogamzasgatlo ellenjavallt
o0 DG: méjbiopszia, centroacinarisan barnasfekete pigment
0 TH nincs, de a progndzis kedvezo
o Rotor-sy: kivalasztasi zavar emelkedett bilirubinnal, felszaporodott koproporfirin 111 a vizeletben;
oralis fogamzasgatlok szedése ellenjavallt
0 TH nincs, prognézis jo
o Idiopathias recidivalo cholestasis: ritka AR betegség, intermittalva jelentkezd obsctructios icterus
gyermekeknél és fiatal felndtteknél, jo prognozis

8. A cholestasis differencialdiagnozisa

e 1. Intrahepaticus cholestasis

0 Virushepatitis cholestasisos lefolyasa, majcirrhosis
= virushepatitis mellett, elzar6das ellen sz6lnak: pozitiv virusszerologia, UH-val vagy
ERCP-vel nem tagult epeutak, tipikus majszdvettan

0 Gyogyszer/toxin okozta hepatitis
o PBC,PSC

e 2. Extrahepaticus cholestasis mechanicus, elzarodasos icterussal
0 UH, endoszonogréfia: pangésos epeutak, az elzarodas helye lehet magas, vagy mély
0 ERCP: DG és TH eljéarés (pl. stentbehelyezés, papillotomia)
o MRCP

9. Pruritus differencidldiagnozisa
e allergias borreakciok
o veseelégtelenség
o bélparazitak
e polycythemia vera
e vashiany
e cholestasis, PBC és PSC
e malignus lymphoma
e szaraz bor, pruritus senile
e DM




11. Zsirmaj és nem alkoholos steatohepatosis

1. Definicid, stddiumok
o 1. Valodi zsirméj (steatosis hepatis) = szOvettani csoportositas:
o 1. fokozat: enyhe fokl zsirmaj - zsirtarolas a hepatocytak < 1/3-aban
o 2. fokozat: kozepes > zsirtarolas a hepatocytak < 2/3-dban
o 3. fokozat: sulyos - zsirtarolas > 2/3-ban
o Nem alkoholos steatohepatitis (NASH)
0 majsejtkarosodas > elzsirosodas, ballonsejtes degeneracio, a sejtek elhalasa
0 gyulladasos sejtbesziirddés, foleg neutrophilek
o]
o]

fibrosis
a NASH és az alkoholos hepatitis szvettani képét nem lehet elkiloniteni, ha az
alkoholfogyasztas 20g/nap alatt van

e Micronodularis méjcirrhosis (,,zsircirrhosis”)

2. El6fordulas: ipari allamok feln6tt lakossaganak kb. 20%-a, oka 90%-ban metabolikus sy. és DM

3. Etioldgia
e Metabolikus szindroma
e NIDDM
o Gydgyszerek: amiodaron, glukokortikoidok, nifedipin, diltiazem, tamoxifen, szintetikus 6sztrogének,
HAART
¢ Ritka okok:

0 gyomor-bél miitétek > jejunoilealis bypass, Kiterjedt vékonybél resectio
o totélis parenteralis taplalas
o Wilson, Crohn

4. Klinikum: zsirméajban nincsenek panaszok, NASH-ban 50%-ban jellegtelen panaszok

5. Laboratdrium, képalkotok
e zsirmajnal a gamma-GT gyakran emelkedett, zsirmdj hepatitisnél emellett a transzaminaz is
e UH:

diffaz zsirméj: tomatt, homogén kép, ,,vilagos méj”

a mgj also éle lekerekitett

erdsen Kifejezett zsirmaj esetén az ultrahang distalisan legyenguilt

a bal és jobb majlebeny zsirtartalma kilénbdzhet

lehet fokalis elzsirosodas vagy helyenként zsirmentesség = DD tumor

ritkan inhomogén elzsirosodas: térképszerti echo-gazdag teriletek, a véredények érintettsége
nélkil > DD tumor metastasis

O OO0 0O o0 o

6. DD: alkoholos majkarosodas

7. DG: anamnézis, labor, UH, esetleg szdvettan

8. Kezelés:
e testsuly normalizalésa, testmozgas, optiméalis DM-terépia
e akivalté gyogyszerek elhagyasa, alkoholabsztinencia

e kiegészitd lehetéségek: 800 IU/nap E-vitamin enyhitheti a gyulladasos aktivitast - viszont nem hat a
fibrosisra

9. Prognézis: a kivaltd oktdl fuigg, 10 éven belil 5%-nal alakul ki cirrhosis



12. Haemochromatosis

1. Definicid: vasraktarozas a testszovet karosodasaval €= hemosiderosis: vasraktarozas szovetkarosodas
nélkal.

2. Kérélettan
o vasfelszivodas: vékonybelben - a vasszikséglet szabalyozza
0 test normdl vasmennyisége: férfiaknal 3,5g, ndknél 2,2¢g
o vastulterhelés: szabalyozas zavara, vagy kiilsé terhelés, pl. transzfuzid
e haemochromatosis - HFE gének mutacidja fokozott vasfelszivodashoz vezet a vékonybél
epithelsejtjeiben (szabalyozatlan felszivddas) - a test vastartalma 5-sz6rosére emelkedik

Heme iron
EE] - Heme transporter Hhpcn — _
Gl Liver
FOOD ———— @ |

Ferroportin 1

IRON

F e.’ﬂ- ‘ Feg*

Q Duodenal
Nonheme > cytochrome B -
iron > _—
e I+
° - - L.o
Fe?* -
Mucosal Hephaestin Plasma
ferntin transferrin
Lost by shedding E rythroid
of epithelial cells | mamow |
3. Oroklédés: AR, hianyos penetranciaval (1-3), AD (4)
Tipus | Génmutacio | Tipikus Gyakorisag | Erintett szerv (gyakorisagi sorrendben)
életkor
1 HFE 30-50 év 1:1000 maéj (cirrhosis), pancreas (DM), sziv (szivelégtelenség),
izlletek (arthralgia), hypophysis (hypogonadismus)
2a HJV 10-20 év 1:1millio sziv, hypophysis, mgj
2b HAMP 5-15 év ritka Id. 2a
3 TFR2 10-50 év ritka
4 SLC11A3 10-50 év 1:1millié maj, csontveld, 1ép

o Kilasszikus (adult) haemochromatosis (1-es tipus):
o férfiaknal gyakoribb, a betegek >90%-anal homozigéta HFE-gén mutacio, de a
homozigdtaknak csak 25%-anal fejlddik ki manifeszt haemochromatosis
e Juvenilis haemochromatosis: vastiltarolas a 30. életév elott, gyakori a szivelégtelenség és a
hypogonadismus
e Neonatalis haemochromatosis (ritka): intrauterin méjcirrhosis, majtx az elsé 3 honapban




4. Klinikum
e 75%-ban majcirrhosis, gyakran hepatomegalia, splenomegalia
e hce - lehet a cirrhosis sz6védménye, de felléphet nem cirrhotikus majban is
o DM, bronzdiabetes, secunder cardiomyopathia, esetleg aritmia
e endokrin zavarok, pl. hypophysaer hypogonadismus, impotencia, mvk karosodas
o fajdalmas arthropathia, tipusosan az ujjakon
e 2 stadium: latens precirrhotikus, és manifeszt, cirrhotikus stadium

5. Differenciéldiagnozis
e secunder siderosisok
0 anaemidak vastulterheléssel > haemolyticus anaemia, myelodysplasias sy, ismételt
transzflzidk - manifesztaciok: szivelégtelenség, hypogonadismus
o alkoholos siderosis

o siderosisok a kronikus majbetegségek keretein beliil > minden elérehaladott majbetegségnél

felléphet masodlagos vaslerakodas és ferritinszint-emelkedés
o emelkedett ferritinértékek gyulladasoknal

6. Diagndzis
e anamnézis, klinikai kép
e labor: plazmaferritin 1 (> 300 pg/l), transzferrin-telités 1 (>45%) = a normal transzferrin-telitddés

kizarja a haemochromatosis fennallasat

e HFE-géndiagnosztika = de a normélis géntipus nem zérja ki a haemochromatosist
e MRI 2> méaj megemelkedett vastartalmanak kimutatasa (korai DG-re nem alkalmas)
e majbiopszia + szdvettan (berlini kék)
e gondozas és sziirdvizsgalatok a cc. korai felismerésére (AFP, UH)
e csaladfakutatés

7. Kezelés: a cél a szérumferritin csokkentése < 50 ug/l szintre
e vasszegény étrend
e  €rvagas, alternativaja az erytroapheresis (vvt koncentratum levétele)
0 500 ml vér levételével 250 mg vas keriil ki a szervezetbdl
o eleinte hetenkénti érvagas, amig microcytaer anaemia alakul ki, azutan ritkdbban, amig a
szérum ferritin el nem éri a kitlizott céltartomanyt
0 kontraindikacid: anaemia, szivelégtelenség
e vas chelatkotésii eltavolitasa: deferoxamin
o indikécio: érvagas ellenjavallt, juvenilis haemochromatosis, transzfzié okozta secunder
siderosis
0 mkh: neurotoxicitas = belsd fiil eredetii hallaszavar, tinnitus, 1ataszavar

8. Prognozis: a precirrhotikus fazisban kezelt betegek varhato élettartama normalis



13. A maj keringési betegségei

18. Vena hepatica thrombosis

1. Artérias ataramlas

shock

ban / a. hepatica elzarddasa kovetkeztében csokken = hypoxia = méjsejtkarosodas

a karosodas a keringési zavar idGtartamatol és stilyossagatol fiigg
szisztémas keringési zavar esetén a v. portae feldl is kevesebb vér érkezik
artérias elzar6das oka lehet: arteriosclerosis, thrombaosis, embolia, aneurysma, periarteritis nodosa,

dagan

atok, polycythaemia vera, thrombophilia, transzkatéteres beavatkozasok

ha egyidejiileg a v. hepatica is elzarodik, az végzetes kimenetell

2. Vena portae thrombosis (pylethrombosis)

majcirrhosis + portalis hypertonia = collateralisok, a v. portaeban lassult aramlas - mégis ritka a
thrombosis; leggyakoribb okok:

0}
(0}
(0}
o
(0]

(0]

véralvadasi zavarok

antifoszfolipid szindréma

acut pancreatitis

hasi fert6zések

trauma

paraneoplasias szindroma -> tisztazatlan eredet esetén indokolt a tumorkeresés

tlnetek: hasi fajdalom, laz, subileus/ileus, gyomor-, vagy bélvérzés
DG: szines Doppler-UH

3. Majvénak keringésének zavara

316

AZ EMESZTORENDSZER NAGY MIRIGYE!

W G

(Glisson)

¥ | zona
4 || zéna

1 il zéna
= a. perilobularis

entralis =

portalis s—

tniasz

14-10. abra

A majlebenykék tipusai (A) és az acinus zénal (B)

Jobb szivfél elégtelenség: a majban pangast okoz = a majvénakban nincsenek billentyiik, igy
kénnyen atterjed rajuk a jobb pitvari nyoméasfokozddas

(0}
(0}

o
Vena
o
o
o
o

hepatomegalia, majtaji feszilésérzés, mérsékelt hyperbilirubinaemia
»szerecsendio-maj”: dilatalt, vastagabb fali majvénak, a 3-as zonaban zsir és vérzés okozta
sarga és voros elszinez6dés = a hypoxia és a pangas kovetkezménye, kés6bb fibrosishoz,
cardialis cirrhosishoz vezethet
TH: alapbetegség gyogyitasa

hepatica thrombosis (Budd-Chiari sy.)
az elzarodas lehet teljes vagy részleges, a klinikai kép akut, fulminans vagy kronikus
jelentds transzaminaz emelkedés
képalkotdkkal kimutathatd a véraramlas csdkkenése vagy teljes hianya



o szOvettan: vérrel telt sinusok, a centralis vénak koril necrosis, vérzés

o etiolégia: hematoldgiai betegségek (polycythemia vera, PNH, myeloproliferativ betegségek),
tumorok, oralis fogamzasgatlok, terhesség, thrombophilia, antifoszfolipid szindréma, hasi
sérilés

0 lényeges a korai kérisme = antikoagulans, thrombolyticus kezelés és az alapbetegség kezelés
tal majatiltetés is szlikséges lehet

4. Venooclusiv betegség (sinusoidalis obstructiv sy.)

a sublobularis és centralis venulak nem thromboticus koncentrikus sziikiilete, a nagy majvénak
elzarodasa nélkul

az elvaltozas kezdetén subendothelialis oedema, vvt-besziir6dés, késébb fibrosis, hegesedés, a vena
centralisok koril necrosis lathato, vegul cirrhosis alakul ki

DG: szOvettan

tlinetek: Id. Budd-Chiari, de a nagy vénakban nincs thrombosis

etioldgia: irradiacio, daganatellenes gyogyszerek, csontvel6-atiiltetés utdni reakcio, pyrrolizin
alkaloidok

TH: az ok megsziintetésével a stlyosbodas csdkkenthetd, de sok esetben progressziv marad, majtx
segithet

5. Peliosis hepatis: kiilonb6z6 nagysagu, vérrel telt tiregek kialakuldsa a perisinusoidalis térben +

perisinusoidalis fibrosis. Etioldgia: anabolikus szteroid, oralis fogamzasgéatlo, tamoxifen.



14. Wilson-kor

1. Definicid: a Wilson-gén mutéacidja okozta réztéarolasi betegség

2. Eléfordulas: 1:30.000 gyakorisdg, magas a feltaratlan esetek szama
e atlnetek legkordbban a 6. életév utan jelentkeznek, majbetegség forméjaban, majd neuroldgiai
tlinetek is megjelennek (basalis ganglionok érintettsége)

3. Kérélettan

e géndefektus - csokken a biliaris rézkivalasztas - a réz kdrosan tarolodik a majban és a basalis
ganglionokban

o fokozott renalis rézkivalasztas, ennek ellenére a szervezetben felhalmozodik a réz

o Kkifejezett coruloplazmin csdkkenés (normalisan a szabad réz 95%-at megkoéti; igy a citotoxikus
szabad réz felhalmozodik, lerakodik)

e normal érték: 50-150 mg 6sszmennyiségii réz, a napi felvétel kb. 4 mg

e rézkoncentracio a majban: 20-50 pg > ez Wilson-korban tobb, mint 5szérdsére emelkedik

4. Klinikum

o hepatikus tlinetek (100%): széles spektrum, a tlinetmentes transzaminaz emelkedést6l a zsirmajon at a
fulminans hepatitisig = végstadium: majcirrhosis

e neuroldgiai-pszichiatriai tlinetek (45%): Parkinson-koérhoz hasonl6 tiinetek - rigor, tremor,
dysarthria, pszichés zavarok > MRI

e szemtunetek: Kayser-Fleischer gytir(i (a cornea peremének aranybarna-zoldes elszinezddése)

o Coombs-negativ haemolyticus anaemia, esetleg akut haemolyticus krizisek

e ritkan vesefunkcids zavar, cardiomyopathia, aritmia

5. Diagnodzis

o réslampavizsgalat > Kayser-Fleischer gytri

e szérum Coruloplazmin < 20 mg/dI

e szérum Osszréz < 70 ug/dl

e szérum szabadréz > 10 pg/dI

e vizeletréz > 100 pg/nap

e majbiopszia, a maj emelkedett réztartalma

o kiegészitd vizsgalatok, bizonytalan DG esetén
o0 penicillamin terhelés: a 24 6ras vizeletben fokozodik a rézkivalasztas
0 génmutacio kimutatasa
0 csaladfakutatas

6. Kezelés
e rézszegény étrend
e chelatkotésii terapia:trientine, alternativaként D-penicillamin
e cink és B6 vitamin szupportiv adagoléasa
o fulminans hepatitis/méajcirrhosis: majtranszplantacié - gyogyulas



15. Cholelithiasis

1. Elofordulas
e NoOknél gyakoribb, el6fordulasa a korral nd
o Koleszterinkdvek és keverékkovek (>70% koleszterin): 80%
e Bilirubin (pigment) kdvek (20%)

2. Etioldgia
e Koleszterinkdvek képzddésének kockazati tényezoi:
0 herediter tényez6k, génmutaciok, nem, életkor
o taplalkozas, adipositas, clofibrat tartalmud gydgyszerek
O epesavvesztd-szindroma
e Bilirubin kdvek: kronikus haemolysis, majcirrhosis

3. Patogenezis
o az epekdvek 80%-ban vizbdl allnak

e epesavak és foszfolipidek normal kk. a nem oldékony koleszterint micelldk forméajaban tartjak az
oldatban

e anormalis, nem lithogén epe koleszterint, foszfolipideket és epesavakat tartalmaz

e alithogén epében a koleszterin aranya nott, vagy az epesavak aranya csokkent, igy az epe
koleszterinnel tultelitetté valik

o akoleszterin-epek6 kialakulasanak els6 1épése: koleszterin-monohidrat kristalyok képzodése

e azepehodlyag motilitdsanak csokkenése, az epepangés is eldsegiti a koleszterinkdvek képzodését

4. Klinikum
e Panaszmentes epek6hordozo: 75%
e Szimptomas epekdvesség
0 Epeké-colica: tobbnyire a ko beszorulasakor vagy ductus cysticusban vald haladasakor 1ép
fel
= 15 perctdl akar orakig tarthat, a jobb felhasra és az epigastriumra lokalizalt
= kisugarozhat a hatba és a jobb lapockéba - DD: AMI
= kisérheti hanyinger, felb6fogés és atmeneti icterus
o0 Nem specifikus epigastrialis panaszok: nyomas, teltségérzés, meteorismus, bizonyos ételek
intoleranciaja (zsiros, puffaszto, kavé, hideg italok)
0 Tapintasi lelet: Murphy jel > mély belégzéskor a hirtelen jelentkezd fajdalomra a 1égzés
megakad, miutan a vizsgal6 a megel6zd kilégzéskor tapintd kezével az addig fajdalmatlan
epeholyagra nyomott

5. Sz6védmények
e Akut cholecystitis és szovodményei
0 Az epeholyag és epeutak bakterialis infekci6ja = E. coli, S. faecalis, Klebsiellak,
Enterobacter, Clostridium

= Charcot-triasz (cholangitisnél): jobb bordaiv alatti fajdalom, ictreus, 14z
= labor: emelkedett gyulladasos paraméterek, gamma-GT, ALP és bilirubin

0 Koperforacio (ritkan):
» abéltraktusha = duodenum obstructio, epekdileus (aerobilia + vékonybél ileus +

kéarnyékok)

= fedett perforacio, esetleg subhepaticus talyog
= szabad perforacio a hasliregbe - epés peritonitis




0 Mirizzi-sy: obstructios icterus ritka formaja, amikor a k6 a szomszédosan fut6 ductus
hepaticust komprimalja
e Kronikus, recidivalé cholecystitis: zsugor epehdlyag, ,,porcelan” epehdlyag, epehdlyag-cc.
e Epekd mozgasa és annak szovodményei:
0 ductus cysticus elzarddésa = epegorces, szovodmény: hydrops, bakterialis cholecystitis,
epeholyag-empyema, -gangraena, perforatio
o0 choledocholithiasis = cholestaticus icterus, bakterialis cholangitis, majtalyog, secunder
biliaris cirrhosis, pancreatitis

6. Differencidldiagnozis
e pancreatitis, ulcus, appendicitis (felcsapott appendixnél), nephrolithiasis
e hatsé fali AMI, tiiddembolia
e egyéb oku icterus, perihepatitis fibrinosa, PBC, PSC
e daganatok
e m4j- és epelti parazitak
e Oddi Sphincter dyskinesis

7. Diagnozis
e anamnézis + klinikum + labor
e UH - az epekdvek kimutatdsanak legérzékenyebb és leggyorsabb modszere
o0 kitagult ductus choledochus: > 7 mm atmérd
0 epehdlyag kontrakcios képességének kimutatasa étkezés utan
0 akut cholecystitis: falvastagsag > 3 mm, oedemas epeholyag, 3 rétegii fal
e MRC
e CT: a kdvek elmeszesedésének kimutatasara
o ERCP: DG és TH beavatkozas - papillotomia, k6 extractio lehetséges, azonban szovédményként
akut pancreatitis Iéphet fel
e PTC: a szovoddmények nagyobb rizikdja miatt tartalékszer, ha az ERCP kontraindikalt
e Epeutkdvek diagnosztikaja (choledocholithiasis)
0 UH, MRCP, ERCP, kolangioszkopia

8. Kezelés
e Néma epekd: érintetteknek csak 25%-ban 1ép fel panasz 25 év alatt, igy nem szlikséges kezelni, két
kivétellel:

0 > 10 mm-es kisérd epeholyagpolyp
0 néma ,porcelanepehdlyag” - fokozott cc.-rizikd miatt miitét
e Szimptomas epekodvek: kezelés, mutét sziikséges

Az epeké-colica tineti kezelése

e enyhe colica: butilscopolamin, pl. 1 Buscopan kap és/vagy nitroglycerin
0 kontraindikacié: glaucoma, hdlyagurtlési zavarok

e sulyos colica: erds fajdalomcsillapito, pl. pethidin + butilsopoclamin
0 legaldbb 24 6rés koplaltatas, ezt kovetéen epekimélé étrend, zsirtalan ételek
o0 epeutak bakteridlis infekcidjanak gyanuja esetén: fluorokinolon AB, vagy aminopenicillin +

laktamazgatlo

O anaerob fertdézés gyanujanal + metronidazol
0 korai, elektiv cholecystectomia, ductus choledochusban 1év6 kovek eltavolitisa




Epekd okozta obstructios icterus kezelése
e Choledochuskovek: endoszkopos papillotomia, esetleg kéeltavolitas Dornia-fogokosarral
0 ha akd til nagy és nem megy at a papillan, fel kell darabolni = endoszkopias, mechanikus
litotripszia, intracorporalis I6késhullam (ISWL), extracorporalis 16késhullam (ESWL)

Epekdvek eltavolitasa
e Cholecystectomia = végleges megoldas, nincs recidiv ko
0 indikécio: a szimptomas epekobetegség relativ indikacio, azonban szovédmény
megjelenésekor abszolut indikacidba megy at
0 laparoszkopias: standard médszer, elénye a nagy hasfali metszés elkeriilése, nincs
posztoperativ ileus, gyors mobilizacio, csekély thromboembdlia kockazat
0 operativ laparotomia = ha az el6z6 modszer nem lehetséges
e Epekdeltavolitas nem miitéti uton:
o oralis epesav terdpia: szisztémas litholysis urzodezoxikélsavval
= hétrényai: 2 évig tart6 kezelés, csak 70%-0s sikerarany, gyakori recidiva
0 extracorporalis 16késhullamu kézazas (ESWL)
0 arecidiva megel6zésére: tulsuly kertilése, koleszterinszegény és ballasztdus étrend, clofibrat
derivatumok, 0sztrogének alkalmazasanak mell6zése, éjszakara egy pohar tej (kivaltja az
epeholyag uriilését)




19. J6- és rosszindulatli majdaganatok

Benignus daganatok

1. Méjhaemangioma
e aleggyakoribb joindulatu majdaganat, 80%-ban < 3 cm atmérd
o tobbnyire panasz- és tiinetmentes, véletlen UH-lelet > echogazdag ovalis-kerek daganat, lehet
lebenyezett, a kornyezetétdl élesen elhatarolt
e kontrasztanyagos UH-vizsgalattal ,,iriszgytri(-jelenseég”: a szinkddolt Doppleren egy/tdbb oda és
elvezetd ér lathatd

e szovOdmény: nagy, feliilet kozeli haemangioma ritkan rupturalhat > vérzés a hasuregbe

2. Focalis nodularis hyperplasia
e amajsejtek poliklonalis, nem specifikus hyperplasiaja, tobbnyire ndknél

e ctiologiaja ismeretlen, de a n6k tobbsége oralis fogamzasgatlot szed = a szer leéllitdsa vagy tovabb
szedése azonban nem befolyasolja az FNH tovabbi ndvekedését

e szdvettan: a normal majszovet valamennyi sejttipusat tartalmaz6 hamartoma, k6zepén tébbnyire
centrdlis heg, abbol kiindulé csillagformaja septumokkal (,,biciklikerék™)

o UH: mgjszdvettel azonos echokép

3. Majsejtadenoma, hepatocellularis adenoma
¢ monoclonalis majdaganat
o felosztés:
0 HNF-1a-inaktivalt adenoma
0 B-catenin aktivalt adenoma
0 gyulladasos adenoma
o ritka, féleg fogamzoképes korban 1évé ndknél fordul eld, akar > 10 cm atmérd
o ctioldgia: 6sztrogén tartalmi fogamzasgatldk szedése
e UH: kis atmérénél a majszovettel azonos echokép (< Scm)
e szdvettan: a kdzponti véna és epeutak hianyoznak, gyakran necrosis, bevérzés
e anagy, felszini adenoma sz6védményeket okozhat, igy miitéti indikaciot jelent

4. Epeut-adenoma: ritka

5. Intrahepaticus epelt cystadenoma: ritka, 50 év koriili n6knél fordul eld, akar 30 cm atmérd

6. Intrahepaticus epeuti papillomatosis: ritka, praecancerosis

Klinikum: t6bbnyire panaszmentesek, UH-véletlen lelet
DiffDG: fokalis zsirlerakddasi zavarok

o fokalis zsirhiany

o fokalis zsirritkulas

DG: képalkotok, lépcsézetes diagnosztika
e duplex és powe-Doppler UH, kontrasztos UH, kontrasztos spiral CT
e kontrasztos MRI, PET/CT

Kezelés:
o FNH: panaszmentes esetben nincs sziikseg TH-ra
e majsejtadenoma: 6sztrogének, anabolikus szteroidok ellenjavalltak



Malignus majdaganatok

1. Hepatocellularis carcinoma
o férfiaknal hdromszor gyakoribb, 50-60 éves korban tetézik
e Etioldgia:
0 Dbarmilyen eredetii cirrhosis = évenként a cirrhotikus betegek 4%-anal alakul ki!
o aspergillus flavus gomba = nedves éghajlaton a gabonan és élelmiszereken nd
e Patoldgia:
0 novekedés: szoliter, multicentrikus, diffuz besziir6do
0 szovettan: kiilonbozd differencialtsag, korai attétek
e TNM osztélyozés:
o T1: szoliter, érinvazio nélkil
T2: szoliter, érinvazidval / multiplex < 5cm
T3a: multiplex > 5cm
T3b: v. portae nagy &gainak, vagy a vv. hepaticae invazidja
T4: szomszédos szervek infiltracidja, kivéve epehdlyag
NO/N1: regionalis nycs metastasis nincs/van
o0 MO0/M1: tavoli metastasis nincs/van
e Klinikum:
0 jobb bordaiv alatti nyoméasérzékenység, fogyas, esetleg tapinthaté terime
0 aramlasi zavarok a méj felett, ascites, majcirrhosis dekompenzacidja
0 paraneoplasias szindréma
e Labor:
0 AFP: normalis szérumkoncentréacidja < 15 ug/l, fiziolégiasan emelkedett lehet terhességben;
hcc-ben csak 50%-ban emelkedett, de specificitasa kdzel 95%
e DG: anamnézis, klinikai kép, AFP, képalkotd vizsgalatok
e TH:
o nem cirrhotikus majnal megkisérelhetd kurativ céllal részleges majresectio
0 madjcirrhosis + hcc esetén a majatiltetés jon szoba
o0 lokalis ablativ kezelési eljarasok indikacidja:
= Kkis gécoknal (max. 3) potencialisan kurativ TH
= athidalo eljaras a transzplantacidig
= palliativ terapia
o ablativ kezelési eljarasok: radiofrekvencias ablatio, percutan etanol-injekcid, laserindukalt
termoterdpia, selective internal radiation teraphy
»  szovédmény: sugarzas okozta pneumonitis, cholecystitis, gastroduodenitis
o palliativ TH: kemoterapia, sorafenib (multikinaz-inhibitor)
e Progndzis:
0 kezelés nélkil rossz
0 akurativ cél az 5 éves tulélés - fligg a kivalté majbetegség és a hce stadiumatol, ill. a
tumoreltavolitas mértékétol
*  majtx utan: 40-70%
= részleges resectio utan: 20-50%
= |okalis ablativ TH utan: 20-50%
o palliativ TH: az atlagos tulélés 6-12 hénap

O O O O O

2. Embryonalis hepatoblastoma: ritka daganat gyermekeknél

3. Angiosarcoma: vinilklorid, arzén




4. Majmetastasisok

a malignus majdaganatok leggyakoribb formaja, gyakran multiplex formaban 1ép fel
Diagnozis: UH-val kiilonb6z6 megjelenésti kép = echogazdag vagy echoszegény, esetleg centrélis
echofeler6sddés echoszegény udvarral, ritkan elmeszesedések, az erek kompresszioja vagy
athelyezodése
TH: egynéhany kedvezétlen lokalizacioji metastasis, tovabbi attét hianyaban kurativ céllal
resecalhato, ha ezzel RO érheto el és elég majszovet marad a betegben

o0 esetleg lokalis ablativ terapia

0 minden egyéb esetben csak pallativ TH lehet6ség = szisztémas kemoterapia, lokalis ablativ

eljarasok



20. Majtranszplantacio

1. Indik&cidk és kontraindikaciok
e amegitélés f6 szempontja, hogy a varhat6 élettartamot és az életmindséget mennyire javithatja
e idllt majbetegségek esetén akkor javasolt, ha a varhat6 élettartam 1-2 évnél nem hosszabb és nincs
kontraindikacio
e Indikaciok felnott korban:
0 virushepatitis okozta cirrhosis, alkoholos cirrhosis (> fél év absztinencia)
PBC, PSC, NASH
Budd-Chiari
hcc (< 5cm)
Wilson, haemochromatosis
0 akut majelégtelenség (virus, toxin, egyéb)
¢ Indikéacié gyermekkorban:
o biliaris atresia, ujszllottkori hepatitis, veleszuletett majfibrosis
o Alagille-sy., Byler betegség, Crigler-Najjar 1.
0 Wilson, tyrosinaemia, glikogéntarolasi betegségek, familiéris hypercholesterinaemia
0 akut majelégtelenség
e aHCV cirrhosis miatt végzett atiiltetések aranya névekszik, > 50%
e hcc: az atultetés csak kis tumor esetén kurativ, az 5 éves talélés elérheti a 80%-ot = indik&cio:
szoliter tumor, max. Scm atmérd, vagy multiplex, de max. 3, max 3 cm-es tumor

O O O O

2. A donormaj odaitélésének siirgdsségi sorrendje, UNOS - United Network for Organ Sharing
e UNOSI: fulminans majelégtelenség, elsddleges graft miikddési elégtelenség, arteria hepatica
thrombosis, akut majelégtelenség Wilson-korban
o UNOS2a: ITO ellatast igényl6 kronikus majbetegség, TH-rezisztens, életveszélyes szovédmények
e UNOS2b: folyamatos orvosi ellatast igényl6 betegek, hce

e UNOS3: folyamatos orvosi ellatast igényld beteg, de a 2b stadium egyéb kritériumait nem elégiti ki,
klinikailag stabil
e UNOS4: egyenstlyban 1év0, inaktiv beteg

3. A méjbetegseg sulyossdganak meqgitélése
e ajavallat egyik feltétele, hogy a Child-Pugh osztélyozés szerint minimum 7 pont legyen
e MELD pontrendszer: seCrea, seBi és INR értékeket vesz figyelembe
e haaseBi>2mg/dl, és az albumin < 3,5 g/dl, a beteg el6készitését akar egyéb klinikai tinetek
hidnyéaban is el kell kezdeni
o akut majelégtelenség esetén a > 6,5 INR 6nmagaban is elegend6 a javallathoz

e abszolut kontraindikaciok: HIV, sepsis, eldrehaladott cardiopulmonalis betegség, extrahepaticus
malignus betegségek, a beteg egyiittmitkddésének hianya, technikai kivitelezést ellehetetlenitd
anatémiai variacio, aktiv alkohol- vagy kabitoszer-fogyasztas

o relativ ellenjavallatok: portalis és mesenteralis véna thrombosis, slyos pulm. hypertensio, évek 6ta
fennallo DM, veseelégtelenség, idds kor

4. A recipiens és a donormaj alkalmassaga
o legtobbszor cadaver donor, a megfelelé donor 65 évnél fiatalabb, nincs ismert malignus betegsége,
HIV- és HBsAg tesztje negativ, majfunkcids értékei normalisak és seNa < 170 mmol/L
e anti-HCV antitest pozitiv, vagy anti-HBc-antitest pozitiv 4tadé maja krénikus HCV-s, HBV-s fogado,
vagy kritikus allapotl beteg szamara beiiltethetd
e méretegyezés is fontos




5. Majatiltetési technikak

e harom fazis: a maj eltavolitasa, anhepaticus fazis, és a maj vérellatasanak visszaallitasa

e adonormajat a kivétel utan hideg oldatban 8-16 6rén at tarolhatjak, azonban a cél, hogy a hideg
ischaemias id6 minél rovidebb legyen

e 5 anastomosis: VCS, VCI, v. portae, a. hepatica, ductus biliaris

e osztott maj és élédonoros atiiltetés: gyermekek szamara hasznalhato felnott majbol csokkentett méretii
graft, €16 atiiltetés legtobbszor sziilobdl vagy rokonbol torténik

6. A beteg atiltetés utani gondozasa

e Immunszuppressziv kezelés:
0 hyperacut rejectio alt. még akkor sem fordul el6, ha HLA-presensitisatio vagy HBO
Osszeférhetetlenség all fenn
0 ¢lethosszig tarto kezelés kell a kilokodés megeldzésére

7. Szovodmények

Calcineurigéatlok: cyclosporin, tacrolimus = a korai T-sejt valaszt, IL-2 termelést és
szekréciot gatoljak, mindkét gydgyszer nephro- és neurotoxikus

Szteroidok: sulyos mellékhatasai miatt alt. csak a korai posztop. iddszakban
alkalmazzéak és 3 honap utan fokozatosan elhagyjak; akut kilokddés esetén nagy
adagban adhat6

Azathioprin: prednisolon és calcineurigatlok dézisanak csokkentésére
Mycophenolat mofetil: inozin-monofoszfat-dehidrogenaz gétlo, mellékhatésa kevés
¢és dozisfiiggd (neutropenia, GIT panaszok)

Sirolimus: antiproliferativ és immunszuppressziv szer, cyclosporinnal vagy
tacrolimussal adjak a szteroid elhagyasa utan

Antilymphocyta-termékek

e Sebészi szovédmények
O posztop. hasiiri vérzés: a betegek felében, de csak 10-15% reoperacio

hajlamosit a miitét alatti nagy mennyiségii transzfuizio, veseelégtelenség, dialysis-
igény a perioperativ idoszakban, hypertonia, inzulinkezelés
a reoperalt betegek 2/3-a 6 hénapon belil exital

0 ecrek thrombosisa, epecsorgas, epeutak sziikiilete

o  Koros miikodés és kilokodés
o Korai allograft dysfunctio: emelkedett seBi, megnyult protrombin, hepaticus encephalopathia,
akut majelégtelenség, MOF -> irreverzibilis k&rosodast jelez, a beteg tulélése az Gjabb
atiiltetéstol fiigg
0 Kilokoédés: hyperacut ritka, az akut kilokddésre a méjenzimek emelkedése, 1az, rossz kozérzet
és jobb bordaiv alatt fajdalom hivja fel a figyelmet - a kérisméhez elengedhetetlen a
biopszia

kilokédésre hajlamosit a fogado fiatal életkora, a miitét el6tti viszonylag jo altalanos
allapot, a donor idGsebb életkora, a hosszabb hideg ischaemias id6, a jelentés HLA
DR antigénkiildnbség

csokkenti a kockézatot a nagy d6zist immunszuppressziv kezelés

azonnali beavatkozas mellett csaknem mindig reverzibilis = szteroid l6késterapia 7-
14 napon belil, a nem reagal6 betegeknek antilymphocyta TH

e Nem sebészi szovédmények
0 Perioperativ szovédmények: 90%-ban eléfordul vesemiikodési zavar, a betegek 5-17%-aban
ARDS, 10-30%-ban a mentalis status zavara



Fert6zések: az els6 héten dontden bakterialis, virusfert6zések az elsé honap utan fordulnak

eld, egyéb opportunistak, pl. Nocardia, Listeria, Pneumocystis, Candida leggyakrabban az
atiiltetést kovet6 1-3 honap kdzott

Visszatér6 betegségek: atiiltetéshez vezetd majbetegség kiujulasa > NASH, PBC, PSC,
haemochromatosis, HBV, HCV

Daganatok: lymphomak, Kaposi-sarcoma, bérdaganatok, vulvatumorok, vastagbéldaganatok



