25.  Icterusok, differenciál diagnosztikája

Bilirubin keletkezése:

Vvt ( Lép (kb. 120- 130 nap után)

Az öreg vvt-t struktúraváltozás miatt kiszűri a lép.

A lépben leválik a HEM, és az Fe2+ ( biliverdin (zöldes színű) ( bilirubin
Ez a vérbe ürül, de H2O-ban nem oldódik, mert fehérjéhez kötve (albumin) szállítódik = indirekt bilirubin 

( kb. 230-250 mg/nap)

Ez bekerül a májba + glukoron savval (glukoronil transzferáz) konjugálódik = direkt bilirubin

(vízoldékony, kóros körülmények között a véráramba juthat)

Ez kiválasztódik az epében ( epehólyag ( patkóbél + bélbaktérium

· Urobilirogén  (Ubg.)( vissza a bélből ( vérbe( vesében kiválasztódik ( vizelet sárga színe

· Stercobilirogén ( széklet színét adja

Enterohepatikus körforgás:

Az indirekt bilirubin (ib) fehérjéhez kötött, vízben nem oldható, bejut a májsejtbe, leválik róla a szállító fehérje (albumin), szabad bilirubin a májsejtekben + glukoron savval konjugálódik ( direkt bilirubin (db; vízoldékony) lesz belőle.

A db a májban képződő epe fontos része. A májsejtekből az epe az epekapillárisokba  kerül, onnan pedig a duodénumba. A bejutott db bélbaktériumok  redukáló hatására urobilirogénné (ubg.),  majd ennek egy része stercobilirogénné oxidálódik és ez a széklettel kiürül a szervezetből.

Az ubg. nagyobb része ismét felszívódik a béltraktusból és visszakerül a májba, ami azt újra bilirubinná alakítja és kiválasztja az epében.

Ez az enterohepatikus körforgás!

!!!!Az ubg. másik (kisebb) része a vesén át a vizelettel ürül!!!!! 

Egészséges ember vérében  ib.,  a vizeletében pedig Ubg. mutatható ki.   
Hyperbilirubinémia : akkor ha fokozott a bilirubin termelés, vagy a májbeli metabolizmusa valamilyen okból zavart. Ez először a sclerán látszik. A bilirubinnak kifejezett affinitása van az elasztikus és kollagén rostokhoz. A sclera elszíneződése már 2 - 2,5 mg/dl Se - bilirubin koncentráció esetén megjelenik. (subicterus)

Icterus: ha a Se – bilirubin koncentráció 2,5 mg/ dl-nél nagyobb, akkor a nyálkahártya, majd a bőr is elszíneződik (sárgára).

(normál Se bilirubin kevesebb 1 mg/dl nél, ezen belül a konjugált/direkt bilirubin nem haladja meg a 0,3 mg/dl-t)

Az icterusok osztályzása:

· Régebbi didaktikus osztályzás szerint:

I. praehepatikus icterus = hemolitikus icterus

II. hepatikus icterus = parenchymás icterus

III. posthepatikus icterus = mechanikus obstrukciós icterus

· gyakorlat számára:

1. Dominálóan nem konjugált (indirekt) hyperbilirubinémia ( abilúriás icterus (mert nem vízoldékony az ib)

Akkor beszélünk ilyenről, ha ∑ se- bilirubin konc.-ból 80-85% nem konjugált!

2. Dominálóan konjugált (direkt) hyperbilirubinémia ( biliúriás icterus (a vizelet sötétbarna színű, mert a db vízoldékony)

     Akkor beszélünk ilyenről, ha ∑ se- bilirubin konc. több mint 50%a konjugált!

A bilirubin metabolizmus zavarait 4 csoportba oszthatjuk:

· fokozott pigment termelés (1.)

· csökkent májbeli felvétel (2.)

· csökkent konjugáció a májban(3.)

· a konjugált pigment csökkent exkréciója a máj sejtekből az epébe( db felszaporodás (4.)
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Lejjebb a táblázatban az élettanos verzió)))

bilirubin túltermelés: hemolisis: általában normálisan működő máj bilirubin feldolgozó képességét fokozott termelésből származó kínálat meghaladja. Se bilirubin 3 – 5 mg/dl körül van, a beteg bőre citromsárga 

(flavin icterus), ritkán lehet oka nagyobb szöveti infarktus, szöveti vérzés, lokálisan széteső vvt-k, vagy fokozott bilirubin termelés (shunt hyperbilirubinémia, ineffektív erythropoesis)

máj bilirubinfelvétel zavara:

antibiotikum, a novobiocin (streptomycin) a bilirubin ligandin kötésével versengve indirekt hyperbilirubinémiát okoz.

Csökkent bilirubin konjugáció:

Csökkent UDP-glukuronil-transzferáz aktivitás

Itt vannak betegségek példaként a számozáshoz:

(1.) újszülöttek fiziológiás icterusa

(2.) öröklött glukuronil-transzferáz-deficiencia (lehet részleges, v teljes)

Gilbert – szindróma, Crigler- Najjar- szindróma

(3.) Szerzett glukoronil- trenszferáz- defektus

Lucey – Driscoll-szindroma

             Posthepatitises hyperbilirubinémia

Preegzisztáló Gilbert-szindrómásoknál

(4.) hepaticus exkréció familiáris zavarai

Dubin – Johnson szindróma, Rotor syndróma, Benignus familiáris recurrens cholestasis, recurráló terhességi icterus (icterus e garviditate)

     Szerzett excréciós defektusok

Hepatucelluláris megbetegedések, posztoperatív hyperbilirubinémiák
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