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,.Slepé strevo neni to pravé,” prohlasil Anglican s autoritativni bodrosti.

"Jestli mads néco se slepym strevem, tak ti ho vyriznem, a nez se nadéjes,
uz zase normdlné kroutis. Ale kdyz k nam pfijdes, Ze té boli jatra,

muZes nas tahat za nos celé tydny. Abys rozumél, jatra, to je pro

nas velikanska, oskliva zahada. Jestli jsi nékdy jedl jatra, vis, co

tim myslim. V soucasné dobé je nam prakticky jasné, Ze jatra

existuji, a mame pomerne slusnou predstavu o tom, jak funguiji,

kdyzZ funguji, jak fungovat maji. Ale jinak tapeme v temnotach.

Nakonec, co to je, takova jatra? Mdj tata napriklad umrel na rakovinu
jater a pritom cely zivot nevédél, co to je byt nemocny, aZ ho to znenadani

sklatilo. Nikdy ho nic nebolelo.....”

Joseph Heller, Hlava XXIlI, 1961



IKTERUS - definice

Aretaios z Cappadocie (200 pf. n. l.):
....pokud zluc, projevujici se jasnée zZlutym zbarvenim, barvou
vajecného zZloutku ci safranu nebo tmavé zelenou barvou, pronika z

utrob do celého téla, nazyva se tento stav ,ikterem®....

Prvni klasifikace ikteru - J. W. McNee (1923):
1. Hemolyticky
2. Parenchymatozni

3. Obstrukcni

H. Ducci (1947): Prehepatalni, Intrahepatalni, Posthepatalni




IKTERUS - definice

Ikterus - zluté zbarveni klize, sliznic a télnich tekutin v dusledku
hyperbilirubinémie a nasledného ukladani bilirubinu

v tkanich.

Subikterus — vétsinou samotné zbarveni sklér pri mirném zvyseni

bilirubinu (~ 35umol/I).

Ikterus je symptom, ne choroba. Mize a nemusi souviset s

cholestazou, mulize a nemusi byt provazen jaternim

poskozenim.



IKTERUS - definice

Bilirubin — hydrofobni organicky anion, nejlépe pronika do tkani

obsahujicich elastin (skléry, klize).
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I KT E R U S — manifestace

Prvni manifestace je na sklérach (kde také zlistava patrny nejdéle),
dale kuize obliceje, trupu, méné koncetin.

Ikterus vétsinou neni zfejmy na ploskach nohou, dlanich.

Ikterické nejsou sliny ani slzy.

Méneé patrny je v oblastech postizenych edémem.

Exudat byva vice iktericky nez transudat.



I KT E R U S — metabolismus bilirubinu
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I KT E R U S — metabolismus bilirubinu

Hopping
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I KT E R U S — klasifikace

1. Prehepatalni —

Normalni
- Nekonjugovana jatra
hyperbilirubinémie —

2. Intrahepatalni—

T < /smitens - Jaterni

- onjugovana/smisena léze I

hyperbilirubinémie

3. Posthepatalni




I KT E R U S — klasifikace

1. Prehepatalni —

Normalni
Nekonjugovana jatra

hyperbilirubinémie

2. Intrahepatalni— ) \‘

* Hemolyza
* Resorbce rozsahlych hematomu, po transfuzich (kratsi Zivotnost transfundovanych
erytrocyta!!)
* Poruchy vychytavani bilirubinu ¢i konjugace:
Portokavalni anastoméza, pravostranné srdeéni selhani (TGGT)
* Vrozené poruchy konjugace
- Gilbertiv syndrom
- Crigler-Najjar




I KTE R U S — hemolyza

* Neptrimy bilirubin P
* Nalez v moci vyjimecné
(jen u tézké hemolyzy: urobilinogen, bilirubin)
e LDH%
* Retikulocyty >20%o
 Anémie, Coombsuyv test +
* Splenomegalie
e Jaterni biopsie normalni (hemosiderin !!!)

* Erytropoeza v kostni dreni



I KT E R U S — Gilbertiv syndrom

Autosomalneé recesivni: inzerce dinukleotidové sekvence TA
v promotoru pro exon Al genu UGT1A1 (UGT1A1*28).

~ 8-10% populace

1 zdrava alela: normalni bilirubin

Homozygot Ci smiseny heterozygot: fenotyp Gilbertova sy

Homozygot: 10-30% aktivita UGT1A1l

Diagndza: anamnéza, klinika, vylouceni jinych pricin nekonjugované

hyperbilirubinémie, pfipadné genetické vysetreni.

Funkéni indukcni testy se neprovadeéiji !!!




I KT E R U S — Gilbertiv syndrom (klinicky vyznam)

e Gilbertiv syndrom muze vést k abnormitam v jaternim
metabolismu nékterych xenobiotik (mentol, rifamycin,
acetaminofen).

* Proteazové inhibitory HIV (indinavir, atazanavir) zvysuji u GS
hladinu bilirubinu.

« Zadna hepatotoxicita popsana nebyla.

» Jedina vyjimka: irinotecan muzZe vést k tézké toxicité

(prijem, myelosuprese).




I KT E R U S — Gilbertiiv syndrom (klinicky vyznam)

Oxidative stress-associated diseases

In neonates In adults
Retinopathy of prematurity Coronary artery disease
Intraventricular hemorrhage Cardiovascular disease
glecrotlzmg enterocolitis ;SdLri o d
o83 2 epsis etabolic syndrome
Bilirubin Atopic dermatitis NAFLD
Cancer

neurotoxicky X vyznamny antioxidant

Jednoznacné prokazano, ze lidé s

Antioxidant Free Radical

vy$$imi hodnotami bilirubinu maji O_,O

nizsi riziko aterosklerdzy i dalSich Antioxidant status 4 4
A4 Vé . 4 [J A4 Ve ('
onemocneéni spjatych s oxidacnim ) Y
o i -
stresem. \ lmmune response £ " Longevity

l / Metabollc function 4

Genetlcs & Epigenetics

Serum bilirubin

Years
Gazzin S, Vitek L et al, Trends in Mol Med 2016, Fujiwara R, Hepatology 2018



I KT E R U S — klasifikace

Ikterus je obecny rys jaterni dysfunkce. Na rozdil od izolovanych poruch premény
bilirubinu je pro ikterickou jaterni chorobu charakteristicka vyssi hodnota bilirubinu
spolu s abnormitami v tzv. jaternich testech.

Je tfeba odlisit ikterus jako manifestaci skutecné jaterni dysfunkce od

»~prosté“ cholestazy (kterd se klinicky obtizné odlisi od bilidrni obstrukce).

2. Intrahepatélnl'-J"

Jaterni

léze !!

Konjugovana/smisena
r hyperbilirubinémie r




I KT E R U S — klasifikace

Akutni hepatocelularni dysfunkce: klinicky tinava, teploty, nauzea, myalgie, dysp. sy
Laboratorné: zvySené hodnoty ALT, AST

* Virové hepatitidy

* Hepatotoxiny (Amanita, acetaminofen)

* Jaterni ischémie (hypotenze, hypotermie, veno-okluzivni choroba)

* Metabolické stavy (Wilsonova choroba, Reyelv syndrom), AlH

* Polékové poskozeni

* Akutni alkoholova hepatitida (abusus, hepatomegalie, teploty, GGT, leukocytéza, hemolyza)

* |kterus v téhotenstvi

2. Intrahepata’lnl'-J"

Jaterni

léze !!

Konjugovana/smisena
r hyperbilirubinémie r

Jaterni dysfunkce x Cholestaza




I KT E R U S — klasifikace

Chronicka hepatocelularni dysfunkce

» |kterus se objevi vétSinou az ve fazi cirhozy (etyl, HCV, NASH)

 PBC, PSC

* Wilsonova choroba, Hemochromatodza, a,-antitrypsin deficience, céliakie (!!!)
e Autoimunni hepatitida

2. Intrahepatélnl'-J"

Jaterni

léze !!

Konjugovana/smisena
r hyperbilirubinémie r

Manifestace chronické choroby x Akutni postiZzeni nasedajici na chronickou chorobu




I KTE R U S — Incidence virovych hepatitid v CR
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I KTE R U S — Rozsireni hepatitidy E

Ocean

Levels of Endemicity
for Hepatitis E Virus (HEV) |

B i Sodene

(warter-bome outtroaks of confrmed
HEV pfection in 225% of sporade. /)
oA non-8 hepatita)

[ Eroomic
(confiemed HEV infecton in <25%
of sporadic Non-A, non-8 hapatins)

[ | Mot Enemic

Bézny prenos: féko-oralni (kontaminovana voda) Genotyp 1,2

V CR: zoondza (tepelné neupravené maso: zvérina,

R , . Genotyp 3
divoka prasata, volné chovy vepru...

Zdroj: CDC (Centers for Disease Control and Prevention), 2017



I KTE R U S — Rozsireni hepatitidy E

Ocean

Levels of Endemicity
for Hepatitis E Virus (HEV) |

B i Sodene

(warter-bome outtroaks of confrmed
HEV pfection in 225% of sporade. /)
oA non-8 hepatita)

[ Eroomic
(confiemed HEV infecton in <25%
of sporadic Non-A, non-8 hapatins)

[ | Mot Enemic

Bézny prubéh: akutni
V CR: akutni x - uimunosuprimovanych muze prejit do chronického stadia

- vysoka mortalita u téhotnych (3. trimestr !!)

Zdroj: CDC (Centers for Disease Control and Prevention), 2017



I KTE R U S — Sérologie HBV: prvni faze vysetreni

AASLD doporuceni:

HBsAg

Marker pritomnosti viru — aktivni infekce (akutni, chronicka)

Anti-HBs

Séroprotektivni protilatka

Postvakcinacni nebo postinfekéni imunita

Total anti-HBc¢ (muze byt uzito jako alternativa; pozitivni osoby by

meély byt testovany na HBsAg a anti-HBSs)

= marker expozice viru

Lok AS, et al. Hepatology. 2009;50:661-662.




I KT E R U S — cholestaza pri sepsi

Vétsinou Gram negativni infekce

Lipopolysacharidy (LPS) uvolnéné z bakterii v miste infekce
(Ci ze streva).
Aktivace TLR v jatrech.
Uvolnéni zanétlivych cytokinu.
Poruseni exprese a funkce zluéovych transporteru:
kanalikularni membrana

basolateralni membrana.

Kramer L, Crit Care Med 2007



I KTE R U S — cholestaza pri sepsi — frekvence??

Hyperbilirubinémie na JIP - incidence

Multicentricka studie na JIP (2002-2005, Rakousko):
38.036 pacient.

Cirhéza Akutni jaterni Jaterni dysfunkce
selhani bili >35 gmol/l
n=644 n=106 n=4146
1.69% 0.28% 10.9%

Vliv organové dysfunkce na mortalitu:

Parametr Odds ratio Hodnota P
Kardiovaskularni 1,6 <0,0001
Jaterni 1,85 <0,0001

Kramer L, Crit Care Med 2007



I KTE R U S — polékoveé poskozeni jater

ALT

o iticda: ALT > 2n, b >3
Hepatitida: n, nebo -5
) ALT

e Cholestaza: ALP > 2n, nebo ALP <2

/84 l 4 ALT
* ,Smiseny typ*“ Ap Mmezi2as

Bénichou C. J Hepatol 1990



I KT E R U S — polékové poskozeni jater — idiosynkrasticka reakce

® Nezavisi na davce (€i minimalné), nepredvidatelna,

dny az mésice od zacatku uzivani léku.

® Vazba léku/metabolitu na proteiny (jaternich bunék) —

neoantigeny pro HLA Il — spusténi imunoalergicke
reakce - inhibice transportéri, poskozeni mitochondrii a

endoplazmatického retikula.

® Oxidativni stres a prozanétlivé cytokiny mohou potencovat

jaterni poskozeni.



I KT E R U S — polékové poskozeni jater — idiosynkrasticka reakce

® Zavisla na genetickeé (enzymaticke) vybavé jednotlivce a
mnoha zevnich vlivech (jina medikace, infekce,

choroby, alkohol, strava....).

*Jeden Iék muize zpusobit ruzné typy poskozeni s riznym

casovym odstupem od zahajeni lécby (tydny az mesice).




I KT E R U S — polékové poskozeni jater — idiosynkrasticka reakce

 Casova souvislost

— anamneza !!
Interval 1 tyden — 3 mesice
Regrese jaterni leze po vysazeni leku

®* Klinicka kritéria

* Roussel Uclaf Causality Assessment Method

RUCAM (http://www.pmidcalc.org)

 Clinical Diagnostic Scale
CDS

Danan G et al, J Clin Epidemiol 1993 + Int J Mol Sci 2016



I KTE R U S — polékové poskozeni jater — epidemiologie

Prospektivni studie, oblast Nievre ve Francii:
81.000 osob sledovanych praktickymi lékafi 1997-2000:

® Incidence: 14/100.000 obyv.

® celkova mortalita: 6%

®* Nejcastejsi preparaty:

Antibiotika ( !! Augmentin !!)

Psychofarmaka
NSAID

Hypolipidemika —10% (fibraty, statiny); 0 umrti

Klinicka manifestace: unava, ikterus....

Sgro, Hepatology 2002



I KT E R U S — polékové poskozeni jater — statiny

Drug-Induced Liver Injury Network v USA
2004-2012 podrobny rozbor hlasenych pripadl (véetné druhého cteni biopsii !!!)
1188 piipadu DILI

61 susp. po statinech

21 po statinech po detailnim rozboru

(1,8%)
Prokazané
Vysoce pravdépodobné 9
Moiné 10

Akutni jaterni selhani: 4 (1 umrti - simvastatin; cirhoza, varixy)
Manifestace az 1 rok od zahajeni lécby; zastoupeny vSsechny statiny
Klinika: hepatocelularni poskozeni - autoimunni rysy (6)

- hepatitida (6)

cholestatické poskozeni (9)

Russo MW et al, Hepatology 2014




I KT E R U S — polékové poskozeni jater — akutni cholestaza

Cholestaza + hepatitida
Estrogeny, kontraceptiva NSAID

Androgeny tricyklicka antidepr.
Tamoxifen = Amoxi / kys. klavulonova
Azathioprin Makrolidy

Cytarabin Sulfonamidy

B-laktamova ATB



I KT E R U S — polékové poskozeni jater — Amoxicilin - klavulonat

« 1.7 pFipadi na 10 000 Ié€enych (klavulonat !!!)

* Riziko: vék > 55 let, muzské pohlavi, delsi doba podavani

« Manifestace: do 6 tydnu od zahajeni Ié€by (prumér 18 dnu !!!)

* Projevy hypersenzitivity: teplota, kozni vyrazka,
eozinofilie (u 30-60% pacientu).

« Histologie: cholestaza s mirnym periportalnim zanétem, mirné
poskozeni zlu€ovodu a perivenularni bilirubinostaza
granulomy, duktopenie.

 Asociace s HLA : imunologicka idiosynkrasticka reakce

« Vétsinou odezni bez fatalnich nasledku



I KT E R U S — polékové poskozeni jater — cholestaza s postiZzenim
Zlu¢ovodii

Muze provazet cholestatickou hepatitidu - muze vyustit v
»,syndrom mizejicich zlucovodu“ (progredujici cholestaza a
Ikterus — biopsie !!!).
Léky: chlorpromazin, flucloxacilin, karbamazepin.
Pramyslova otrava: methylen dianiline v Eppingu (1965) — pe€ivo z
kontaminované mouky.

Graft-versus-host reakce: ikterus se objevi az u 10% prijemcu
hematopoetickych buneék.




| KT E R U S — polékové poskozeni — potravinove doplnky

Nazev

Cascara

Ma huang

Jin bu huan

Syo-saiko-to

Shou-wu-pian

Comfrey

Germander

Greater celandine

Herbalife

Hydroxycut

Kombucha

Lipokinetix

Senna

Skullcap

Pouziti
Laxativum

Hubnuti

Na spanek, analgézie

Na vse

Tradiéni medicina

Bylinny ¢aj
Hubnuti, spianek

Zlu¢ové kameny
Nutri¢ni doplnék
Hubnuti
Hubnuti
Hubnuti

Laxativum

Anxiolytikum

Rostlina

Cascara sagrada

Ephedra spp.

Lycopodium serratum

Scutellariaroot

Polygonum multiflorum

Symphytumspp.

Teucrium chamaedry, T.

capitatum, T. polium

Chelidonium majus

Camellia sineusis

Lichen alkaloid

Lichen alkaloid

Cassia angustifolia

Scutellaria

Hepatotoxicka slozka

Anthracen glycosid
Ephedrin

?Levo-
tetrahydropalmitin

Diterpenoidy

Neznama

Typ jaterniho
postizeni
Cholestaticka
hepatitida

Tézka hepatitida, FHF
Akutni ¢ chronicka

hepatitida, cholestaza,
steatdza

Hepatocelularni
nekrdza, cholestaza
steatdza, granulomy

Akutni hepatitida,
cholestaza

Pyrrolizidinovy alkaloid Cirh6za

Diterpenoidy, epoxidy
Neznama

RGzné

Zeleny Caj
Kys. usnova

Kys. usnova

Sennosidové alkaloidy;

anthron
Diterpenoidy

Akutni ¢i chronicka
hepatitida,

Cholestaticka
hepatitida, fibroza

Tézka hepatitida, FHF

Akutni hepatitida

Akutni hepatitida
Akutni hepatitida
ikterus, FHF

Akutni hepatitida
Hepatitida



IKTERUS - porékové poskozeni - potravinové dopliiky

Teplota, unava, nauzea, pruritus, bolesti bricha hepatomegalie

Jin bu huan (Lycopodium serratum — vranec zubaty)
Sedativum; tézké jaterni poskozeni vétsinou u zen (ALT, bili)
levo-tetrahydropalmatin (pyrrolizidinovy alkaloid)

Syo-saiko-to (Scutellaria - Sisak)
typicky hepatotoxin (nekréza, mikrovesikularni steatoza,
cholestaza, indukce autoimunni hepatitidy)

Pripravek Sisak bajkalsky kofen Epigemic je

vyrobeny z extraktu korene SiSaku bajkalského. N A

: . e e . r_ SISAK . 2

Sisak bajkalsky obsahuje dulezité flavonoidy — BAJKALSKY :

baikalin, baikalein a wogonin. Pfispiva k normalnimu mamc 7 I
\—) I

stavu kloubul a svalu.”

ikterus




IKTERUS - poiékové poskozeni - potravinové dopliiky

WION. SEALED FOR YOH

Shou-wu-pian (Polygonum multiflorum — rdesno)

Akutni hepatitida, cholestaza

Regevit posiluje psychické a fyzické zdravi organismu. Podporuje
regeneraci celého téla a dodava energii. Ma antioxidacni vlastnosti.
Rdesno (Polygonum multiflorum) je vytrvala bylina pochazejici z
Ciny. Regevit je idealnim dopliikem stravy pro vysoce vytizes
jedince a starSi osoby. Odvar z koifene hojné vyuzivaji atl
mistfi bojovych umeéni v Asii.

.. TRIBULUS

Nl 3 4 R
E= N Kapseln mit Tribulus und Zink

Tribulus terrestris - Kotvicnik zemni

,prirozeny” androgen

cholestaticka hepatitida, protrahovany ikterus.



I KT E R U S — klasifikace

« Bilidarni obstrukce

3. Posthepatalni

Konjugovana/smisena
hyperbilirubinémie

Jaterni
léze +-




I KTE R U S — predoperacni biliarni drendz u ca pankreatu

* Randomizovana studie, 196 pacientl pred operaci ca pankreatu
* VSichni biliarni obstrukce s ikterem:

piredoperacni drenaz (ERCP) x ¢asna chirurgie (bez drenaze)

100+
807 Predoperacni ERCP
E _1"J ' A
3 —
2 60 ,;‘f
Q o~
E - pY4 P . N
o I Casna chirurgie v
X 40 :
(7]
=
c
2
& 20
o
l'j':
0 = I ] 1 I I 1 l/;/l
0 35 42 49 56 63 70 77 120
Dny od randomizace

van der Gaag NA et al, NEJM 2010



I KTE R U S — predoperacni biliarni drendz u ca pankreatu

* Randomizovana studie, 196 pacientl pred operaci ca pankreatu
* VSichni biliarni obstrukce s ikterem:

piredoperacni drenaz (ERCP) x ¢asna chirurgie (bez drenaze)

Table 2. Serious Complications within 120 Days after Randomization.*
Preoperative
Early Surgery Biliary Drainage
Complication (N=94) (N=102)
no. (%)
Related to preoperative biliary drainage
Any 2 (2) 47 (46)
Pancreatitis I 0 7(7) I
Cholangitis{ Im
Perforation 0 2(2)
Hemorrhage after ERCPE 0 2 (2)
Related to stent
Occlusion 1(1) 15 (15)
Need for exchange 2 (2) 31 (30)
Related to surgery
Any 35 (37) 48 (47)

van der Gaag NA et al, NEJM 2010




I KTE R U S — predoperacni biliarni drendz u ca pankreatu

A\7 PBD no PBD Odds Ratio 0Odds Ratio
MEtaa na Iayza Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Random, 95% CI M-H, Random, 95% CI
HH o 1.1.1 Retrospective Studies
22 StUd" (>6'000 pac')' Agalianos 2016 50 99 41 105 4.8% 1.59[0.91, 2.78]
Cavell 2013 127 220 148 289 6.1% 1.30[0.91, 1.85] S
Coates 2009 21 56 16 34 3.2% 0.68 [0.28, 1.60] — 1
v v s, Heslin 1998 23 39 12 35 2.9% 2.76 [1.07, 7.09] —
Predoperacnl ERCP Hodul 2003 51 154 25 58  4.4% 0.65 [0.35, 1.21] —t
e Howard 2006 37 86 19 52 4.0% 1.31 [0.65, 2.66] —I=—
Jagannath 2005 30 74 30 70 4.2% 0.91[0.47, 1.76] —
drenaz (PBD) Lermite 2008 18 28 16 28 2.5% 1.35 [0.46, 3.96] —_—T
Marcus 1998 8 22 19 30 2.3% 0.33 [0.11, 1.04] ——]
x Martignoni 2001 49 99 71 158 5.1% 1.20[0.73, 1.99] =T
X s Pe rv v Mezhir 2009 48 94 39 94 4.7% 1.47 [0.83, 2.62] T=
Zadna drenaz pred oo — S 20 el
, I Peskova 2005 61 144 40 160 5.2% 2.20[1.35, 3.59] —— I
operaC| (no PBD) ] 2001 ™ 172 1510 B - a— T 17 10.50, 2.30]
Povoski 1999 69 126 45 114 5.1% 1.86 [1.11, 3.10] =
Sahora 2016 189 500 186 500 6.6% 1.03 [0.79, 1.33] e
Sewnath 2001 116 232 32 58 4.7% 0.81 [0.46, 1.45] —T
Singhirunnusorn 2013 30 38 42 62 2.9% 1.79[0.69, 4.59] .
Sohn 2000 143 408 48 159 5.8% 1.25 [0.84, 1.85] il P
Velanovich 2009 62 123 30 58 4.4% 0.95 [0.51, 1.77] S——
Subtotal (95% CI) 2832 2319 87.9% 1.24 [1.05, 1.46] ®
Total events 1347 1005

Heterogeneity: Tau? = 0.05; Chi? = 30.98, df = 19 (P = 0.04); I = 39%
Test for overall effect: Z = 2.57 (P = 0.01)

1.1.2 RCT

Eshuis 2010 72 95 35 90 4.4% 4.92 [2.61, 9.26] —
Lai 1994 23 41 18 44  3.2% 1.85 [0.78, 4.37] -—
van der Gaag 2010 75 102 37 94 4.5% 4.28 [2.34, 7.83] —_—
Subtotal (95% CI) 238 228 12.1% 3.65 [2.16, 6.16] <&
Total events 170 90

Heterogeneity: Tau? = 0.09; Chi? = 3.49,df = 2 (P = 0.17); I = 43%
Test for overall effect: Z = 4.83 (P < 0.00001)

Total (95% CI) 3070 2547 100.0% 1.40 [1.14, 1.72] .

Total events 1517 1095

Heterogeneity: Tau? = 0.15; Chi? = 64.01, df = 22 (P < 0.00001); I*> = 66% t t t +
. 0.02 0.1 10 50

Test for overall effect: Z = 3.17 (P = 0.002) Favours [PBD] Favours [no PBD]

Test for subgroup differences: Chi? = 14.86, df = 1 (P = 0.0001), 1> = 93.3% T
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IKTERUS - definice

Ikterus je symptom, ne choroba. Mize a nemusi souviset s

cholestazou, mulize a nemusi byt provazen jaternim

poskozenim.

Nelécime symptom (ikterus), ale chorobu.




IKTERUS - zdver

* Nekonjugovana hyperbilirubinémie bez klinickych

priznaku a bez jaterni léze: vétSinou porucha

konjugace ¢i hemolyza.

* Konjugovana/smisSena hyperbilirubinémie s klinickymi

priznaky — akutni nebo chronicka jaterni choroba.




IKTERUS - zdver

e Biliarni obstrukce

* Predchozi jaterni Ci biliarni léze

e Alkohol

* Virové hepatitidy (A, B, C, E; EBV, CMV)
* Hypoxie / toxické postizeni

* Autoimunita

* Feritin + saturace transferinu

Ceruloplasmin, alfa-1 antitrypsin

111 Medikace véetné potravnich dopliikl a herbalnich pFipravka !!!




