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Aknu ciroze.

Biezakie iemesli, diagnostika, arstéSana.

Aknu ciroze ir gala stadija aknu fibrozei, kad morfologiski tiek nojaukta aknu arhitektonika, un
veidojas regeneracijas mezgli. Cirozes pacienti ir paklauti nopietnu, dzivibai bistamu
komplikaciju riskam, dél ka samazinas vinu dzivildze. Ciroze ir neatgriezeniska patologija, un

pie dekompensacijas vieniga efektiva arstéSanas iespgja ir aknu transplantacija.

St raksta mérkis ir atgadinat par aknu cirozes biezakajiem iemesliem, diagnostiku un arstéSanas
principiem. Patogenétiskie mehanismi dazadu cirozes komplikaciju gadijuma un smalkakas

arstéSanas nianses katra konkréta cirozes gadijuma Soreiz netiks apliikoti.

Aknu ciroze sakuma stadija ir morfologiska diagnoze, kad kliniski, biokimiski un ar papildus
izmekl&sanas metodem specifiskas izmainas nevéro. Sada situdcija var ilgt vairakus gadus,
parasti cilvéks nejit izteiktus veselibas traucgjumus lidz bridim, kameér attistas nopietnas,
dzivibai bistamas komplikacijas, pieméram, asinoSana no varikozi paplasinatam vénam vai ascits.
Saja bridi diagnozes noteik$ana var but balstita uz kliniskam, laboratoram un papildus

izmekléSanas rezultatu pazimém.

I.  Aknu cirozes diagnostika.

Lai noteiktu diagnozi — aknu ciroze, nepiecieSama ripiga pacienta izmekleSana.



1. Vispargjas siidzibas — nespeks, svara zudums, slikta apetite

2. Anamnéze par iesp&jamiem aknu slimibas riska faktoriem (alkohola lietoSana, cukura
diabéts, medikamentu lietoSana, hemotransfuzijas, gimenes anamnéze, autoimiinas slimibas u.c.|)

3. Objektiva izmekl€Sana — hroniskas aknu slimibu pazimes — aknu zvaigznites (1.att.),
palmara eriteéma (2.att.), nagu izmainas, Dipitréna kontraktiira (3.att.), ginekomastija (4.att.),

hipogonadisms, hepatomegalija, splenomegalija, ascits, paplaSinatas védera prieks€jas sienas

vénas — ,,medizas galva” (5.att.), aknu smaka, dzelte, specifisks roku tremors (flapping tremor),
(6.att.).
l.att. Aknu zvaigznites

2.att. Palmara eritéma

3.att. Dipitréna kontraktiira
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4.att. Ginekomastija

5.att. Ascits, “mediizas galva”
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4. Laboratora atradne — izmainitu aknu funkcionalo testu (AFT) gadijuma -
aminotransferazes, sarmaina fosfataze, gamma glutamiltranspeptidaze, pacients papildus
jaizmekl€, lai noskaidrotu izmaigu iemeslu. Tome@r Sie testi neliecina par aknu funkcionalo
stavokli, funkciju labak atspogulo protrombina indekss, olbaltumvielu frakcijas (albumins) un
bilirubins. Talak aprakstitas raksturigakas laboratoras izmainas pie aknu cirozes:

e Aminotransferazes — ALAT un ASAT aktivitate pie aknu cirozes parasti ir
nedaudz paaugstinata, tau var biit arT normas robezas, parasti ASAT parsniedz ALAT aktivitates
Itmeni, bet pie alkohola hepatita ASAT/ALAT attieciba ir >2

e Sarmaina fosfataze (SF) — nedaudz paaugstinata vai normas robezas, izteikti

paaugstinata pie primaras biliaras cirozes un primara sklerotiz&josa holangita



e Gamma glutamiltranspeptidazes (GGT) aktivitate parasti korele ar SF un ir
holestazes raditajs, tomer izteikti paaugstinata GGT aktivitate ir pie alkohola hepatita, kas saistits
ar mikrosomala vai hepatocitu GGT atbrivosanos alkohola ietekmé

e Bilirubins — pie kompensétas cirozes ta koncentracija ir normas robezas, tacu pie
dekompensacijas — paaugstinas, kas ir prognostiski slikts raditajs

e Albumins tiek sintezets tikai aknas, tap&c tas liecina par aknu funkciju. Seruma
albumina Iimenis parada aknu cirozes dekompensacijas pakapi. Tomér jaatceras, ka
hipoalbuminémija raksturiga ari sirds mazspg€jas, nefrotiska sindroma, enteropatijas un
nepietieckama uztura gadijuma

e Protrombina laiks, protrombina indekss, INR — §ie raditaji savstarpgji korele. Ta
ka rece@Sanas faktorus sintez€ aknas, tad protrombina laika pagarinasanas, protrombina indeksa
samazinasanas, INR pieaugums liecina par pazeminatu aknu sintétisko funkciju pie aknu cirozes
Tome@r rec€Sanas faktoru sint€ze pazeminas arT pie akiitiem hepatitiem (bez cirozes) un
hematologiskam slimibam

¢ Globulini — to paaugstinasanas pie aknu cirozes saistama ar bakteriju translokaciju
un pastiprinatu imunoglobulinu sintézi. Izteikti paaugstinats IgG Itmenis raksturigs autoimiinam
hepatitam, IgM — primarai biliarai cirozei

e Natrija Iimenis — hiponatriémija ir dekompensetas cirozes pazime, pacientiem ar
ascitu organisms nesp€j izvadit Skidrumu, pastiprinati sintez€jas antidiurétiskais hormons

e Anémija — raksturiga cirozes pacientiem vairaku iemeslu dé] — gastrointestinala
asinoSana, folskabes deficits, hipersplenisms, alkohola tieSa toksiska iedarbiba, kaulu smadzenu
darbibas nomakums, hronisks iekaisums, hemolize

e Trombocitopenija — tas iemesli — splenomegalija pie portalas hipertensijas un
hipersplenisms, samazinats trombopoetina [imenis

e Leikopenija, neitropenija attistas hipersplenisma rezultata

e Aknu fibrozes seruma markieri Sobrid joprojam ir izp€tes stadija ar mérki tos
izmantot aknu biopsijas vieta, tomer lidz §im ikdienas praksé Sos testus lieto reti, Latvija
praktiski nelieto

5. Radiologiskas metodes tiek izmantotas, galvenokart, cirozes komplikaciju noteikSanai —

ascita, hepatocelularas karcinomas, portalas vénas trombozes diagnostikai:



e Ultrasonoskopija (US) ir plasi pieejama, nekaitiga metode, tas laika pacientiem ar
aknu cirozi redz maza izméra aknas (laba daiva samazinata, bet kreisa un kaudala —
hipertrofetas), nelidzenu virsmu, rupjgraudainu struktiiru. Paaugstinata ehogenitate var liecinat
par taukaino hepatozi. Tome@r cirozes apstiprinaSanai §1 metode neder. Var tikt izmantota
komplikaciju diagnostikai — peréklu izmainas aknas, portalas hipertensijas pazimes — plata
portala véna, kolaterales, umbilikalas vénas rekanalizacija, splenomegalija, ascits, portalas vénas
tromboze

e US apakSmetode ir aknu audu blivuma vai cietibas mériSana ar specialu tehniku
(Fibroscan, EchoSense), lai noteiktu fibrozi, tomé&r §1 metode nav specifiska, turklat aknu audu
blivums pieaug ne tikai pie fibrozes un cirozes. lkdienas prakse to lieto reti, un aknu biopsiju
cirozes apstiprinasanai §1 metode neaizvieto

e Kompjiitertomografija (CT) — var tikt izmatota lidzigi ka US, taCu cirozes
diagnozi apstiprinat ar CT nevar

e Magnétiska rezonanse (MR) — nedaudz jutigaka metode, salidzinot ar US vai CT,
var tikt izmantota, ja aizdomas par hemohromatozi, portalas vénas trombozi, zultscelu patologiju

e Radionukleida izmekleSana ar 99mTc sulfidkoloidu, ko pastiprinati uzkraj
retikuloendotelialas sitémas audi. Tome@r pie cirozes §is metodes specifiskums un jutiba nav
noskaidrota

e Aknu biopsija — joprojam ,zelta” standarts cirozes diagnozes apstiprinaSana.
Audu paraugu izmekl€Sanai ieglist pec transplantacijas, izmeklgjot izpemto aknu vai kliniskaja
praks€ — perkutanas, transjugularas, laparaskopiskas biopsijas laika. Metodes jutiba ir 80 — 100%,
atkariba no iegiita parauga licluma un morfologa pieredzes. Tomér aknu morfologiska
izmekléSana nav nepiecieSama, ja kliniska aina un izmekl&umu rezultati neSaubigi liecina par
aknu cirozi. Tados gadijumos diagnozi nosaka kliiski. Dazkart biopsija nepiecieSama, lai
noteiktu cirozes iemeslu, pieméram — nealkohola steatohepatits, autoimiins hepatits, Vilsona

slimiba, hemohromatoze, alfa 1 antitripsina deficits

Kliniskas, laboratoras un instrumentalo izmekl&jumu raksturigakas izmainas pacientiem ar aknu
cirozi apkopotas 1.tabula.

1.tabula Aknu cirozes kliniskas izpausmes



Simptomi

Slikta apetite, nespeks, svara zudums, nogurums, krampji muskulos, viegli veidojas
zemadas hematomas

Amenoreja, oligomenoreja, metroragija (sievieteém)

Impotence, pazeminats libido (virieSiem)

Neaugliba

Dzelte, tumss urins, adas nieze*

Meléna, vems$ana ar asinim*

Védera apjoma pieaugums, apaksgjo ekstremitasu tiiska*

Apjukums, miega traucjumi*

Objektiva atradne

Hepatomegalija, splenomegalija

Aknu zvaigznites, palmara eritéma, pulkstenstikla, plani, trausli nagi, bungvalisu
pirksti, Dipitréna kontraktiiras

Osteoatropatija

Siekalu dziedzeru palielinasanas (de] alkohola lietoSanas)

Ginekomastija, s€klinieku atrofija, apmatojuma izzuSana uz kriittim un paduses
(virieSiem)

“Mediizas galva”

Ascits, dzelte, aknu smaka, flapping tremors*

Laboratora atradne

Megreni paaugstinati ALAT, ASAT, SF, GGT
Trombocitopénija, leikopénija, anémija
Zems albumina ITmenis*

Pagarinats protrombina laiks*
Hiperbilirubinémija, hiponatrieémija*
Paaugstinats kreatinina Iimenis*

Instrumentalas
rezultati

izmekléSanas

Negluda aknu virsma

Paaugstinata ehogenitate (US)

Labas aknu daivas atrofija, kreisas un kaudalas daivas hipertrofija
Neliela akna, nodulara struktira, ascits*

Hepatocelulara karcinoma*

Portalas, liesas vai mezenterialas vénas tromboze*
Portosistémiskas kolaterales*

*Liecina par dekompensétu slimibu un nopietnam aknu cirozes komplikacijam

II. Aknu cirozes iemesli.

Divi biezakie aknu cirozes iemesli ir alkohola hepatits un hronisks C virushepatits, skat.2.tabulu.

Kriptogénas (nezinama iemesla) cirozes pacientu skaits, uzlabojoties diagnostikas metodem,

samazinas. Sobrid tas ir ap 10 — 15%. BieZakais kriptogénas cirozes iemesls ir nediagnosticéts

nealkohola steatohepatits. Cirozes iemesla noteikSana ir svariga, jo daudzu slimibu gadijuma

iesp&jama etiologiska terapija ari jau cirozes stadija, pieméram — hronisks B virushepatits,

autoimiins hepatits, Vilsona slimiba, hemohromatoze. ledzimto genétisko slimibu gadijuma

svariga pacientu gimenes loceklu izmekl&Sana, lai laicigi atklatu citus slimibas gadijumus

gimeng.

2.tabula Aknu cirozes iemesli un pacienta novertéSana




Slimiba — cirozes iemesls Raksturigakas pazimes

Alkohola hepatits Alkohola lietoSana
ASAT/ALAT >2 (ja ir alkohola hepatits), abi raditaji < 500 V/1

Hronisks C hepatits Anti-HCV pozitivs (ELISA, Western-Blot)
HCV-RNS pozitivs (PKR) vai HCV Core Ag pozitivs (ELISA)

Primara biliara ciroze Antimitohondrialas antivielas (AMA) var bt pozitivs
Aknu biopsija raksturigas izmainas

Primars sklerotiz&joss holangits Parasti norit kopa ar nespecifisku ¢tilainu kolitu
Raksturigas izmainas holangiografija
ANA, ASMA, ANCA var biit pozitivs

Autoimiins hepatits Hipergammaglobulin€mija
ANA, ASMA, ANCA, anti-LKM pozitivs

Hronisks B hepatits HBsAg pozitivs, HBeAg, anti-HBe, HBV DNS Iimenis

Iedzimta hemohromatoze Ciroze gimenes anamnéze
Paaugstinats ferritins, transferina piesatinajums
Diagnozi apstiprina aknu biopsija un genétiska izmeklé$ana

Vilsona slimiba Ciroze jaunam cilvékam

Pazeminats s€ruma ceruloplazmins
Paaugstinats vara daudzums diennakts urina
Aknu biopsija paaugstinats vara saturs
Gengétiska izmeklésana

Alfa 1 antitripsina deficits Ciroze jaunam cilvekam
Pazeminats séruma alfal antitripsins
Gengtiska analize

Nealkohola steatohepatits Cukura diabéts

Metabols sindroms

US - taukainas hepatozes aina
Aknu biopsija taukau uzkraSanas

II1. Aknu cirozes morfologiska klasifikacija.

1. Mikronodulara — mezglini 1idz 3 mm diametra, raksturiga alkohola, hemohromatozes,

holestatisko slimibu, aknu vénas obstrukcijas izraisitas cirozes gadijuma



2. Makronodulara — mezglini dazada izmeéra lielaki par 3 mm diametra, parasti pie hronisku

virushepatitu izraisitas cirozes

3. Jaukta tipa

Morfologiska cirozes klasifikacija nav specifiska konkrétam etimologiskajam faktoram. Turklat,

progresgjot cirozei, mikronodulara forma var pariet makronodulara. Lai spriestu par etiologisko

faktoru, labak izmantot serologiskos testus.

IV. Aknu cirozes biezakas un nopietnakas komplikacijas.

Dekompensgjoties aknu cirozei, paradas nopietnas, dzivibai bistamas komplikacijas. Nereti Sie

stavokli prasa neatlieckamu medicinisko palidzibu un arst€Sanu intensivas terapijas nodala.

Turpmak Tsuma aprakstitas iesp&jamas cirozes komplikacijas.

1.

Ascits. Ascita gadijuma pacients sitdzas par veédera apjoma pieaugumu un/ vai
samazinatu urina daudzumu. Tomér miisu laikmeta, kad ir izplatita védera aptaukoSanas,
ta var imitét ascitu, tapec riipiga anamnéze un izmekl€Sana nepiecieSama diagnozes
precizésanai. Skidrums védera parasti krajas relativi strauji ~ 2 nedélu laika, paradas
spiedoSas, velkoSas sapes védera vai spiediena sajiita, elpastrikums. Turpreti

aptaukoSanas parasti attistas 1énak — ménesu vai gadu laika.

Spontans bakterials peritonits. Pie portalas hipertensijas veidojas zarnu hipomotilitate un
lokals imundeficits zarnas, Sie faktori plus hipohlorhidrija (biezi d€] protonu siiknu
inhibitoru lietoSanas) veicina pastiprinatu baktériju vairoSanos zarnu lumena, pieaug
zarnu permeabilitate, bakterijas nonak mezenterialajos limfmezglos — bakteriju
translokacija. Ascita Skidruma bakterijas var nonakt 2 veidos — plistot limfmezglam vai
caur asinsriti (caur aknam, Glisona kapsulu tas nonak ascita). Bakterémijas gadijuma
mikroorganismi nokliist arT citds organisma vietas, izraisot urincelu infekciju, sepsi,

celulitu, faringitu, dentalu infekciju.

Hepatorenals sindroms. Hepatorenals sindroms (HRS) ir akiita nieru mazspé€ja, kas
parasti pievienojas dekompens€tai aknu slimibai — aknu cirozei, smagam alkohola

hepatitam, audz&jam vai jebkuras etiologijas fulminantai aknu mazspé&jai. Hepatorenala



sindroma gadijuma ir samazinata nieru perfuzija, ko izraisa smaga aknu patologija. Aknu
cirozes gadijuma portala hipertensija izraisa visceralo asinsvadu vazodilataciju,
hemodinamikas traucgjumus un nieru darbibas samazinajumu, pastiprinas vazodilatatoru,
no kuriem nozimigakais ir slapekla oksids, produkcija un aktivitate. Slapekla oksidu,
galvenokart, sintezé endotélija Stinas. Dekompensgjoties aknu slimibai, progres€josi
pieaug sirds izsviede un samazinas perifeéra pretestiba, attistas hipotensija un aktiv&jas
renina — angiotenzina un simpatiskd nervu sistéma. Nozimiga loma ir arT baktériju
translokacijai no zarnam uz mezenterialajiem limfmezgliem. Samazinoties nieru
perfuzijai, kritas ari glomerulu filtracijas atrums un natrija ekskrécija, samazinas
arterialais asinsspiediens, neskatoties un izteiktu nieru vazokonstrikciju. Dalgji So
stavokli var korigét, nozim&jot ornipressinu vai vasopressina analogus, kas paaugstina
vidgjo arterialo spiedienu, samazina plazmas renina aktivitati un norepinefiina

koncentraciju, pastiprina nieru asinsriti, glomerulu filtraciju, natrija un skidruma izvadi.

AsinoSana no varikozi paplasinatam baribas vada vénam. Portalas hipertensijas (PHT)
izraisTta gastrointestinala asinoSana ir potenciali dzivibai bistama hroniskas aknu slimibas
komplikacija. Teoretiski jebkur§ gastrointestinala trakta bojajums (Ciila, Mallory-Weiss
sindroms, gastrits, ezofagits) pie PHT var asinot, tom&r visnopietnaka un dzivibai bistama

asinoSana ir no varikozi paplasinatam baribas vada vénam.

Hepatopulmonals sindroms — attistas 4 — 47% pacientu ar sekojosu triadi:

e Aknu slimiba

e Paaugstinats alveolarais-arterialais gradients

e Intrapulmonala vaskulara dilatacija
Aknu hidrotorakss — izsvidums pleiras telpa (parasti labaja pus€) pacientiem ar aknu
cirozi, bez redzamas sirds patologijas. Izsvidums pleiras telpa nonak no védera dobuma
ascita caur defektivam atverém diafragma
Portopulmonala hipertensija attistas ~2% cirozes pacientu ar portalu hipertensiju, klniski
— nogurums, elpas trikums, periféras taskas, sapes kriitis un/ vai gibonis. Papildus
nepiecieSamas veikt ehokardiografiju un mérit pulmonalo spiedienu. So pacientu
medikamentoza terapija ir mazefektiva, arl perioperativas mirstibas risks péc

transplantacijas ir augsts



8. Kardiomiopatija — lidz pat 50% cirozes pacientu novéro ari sirds disfunkciju. Cirotiskas
kardiomiopatijas gadijuma sirds izsviedes frakcija un kontraktilitate miera stavokli ir
normas robezas vai nedaudz paaugstinata, bet ta samazinas farmakologiska, fiziologiska
vai patologiska stresa apstaklos. Alkohola lietotajiem var biit dilatacijas kardiomiopatija,
hemohromatozes gadijuma dzelzs izgulsn€jas sirds muskulaudos un izraisa
kardiomiopatiju

9. Aknu encefalopatija

10. Hepatocelulara karcinoma

11. Portalas vénas tromboze

12. Muskulu krampji — to iemesls pilniba nav skaidrs, var€tu biit saistits ar samazinatu

efektivas cirkulgjosas plazmas daudzumu, otrs iemesls — elektrolitu disbalanss

V. Prognoze

Cirozes pacientu prognoze ir loti variabla, atkariga no pamatslimibas, komplikacijam un

arst€Sanas iesp&jam katra konkréta gadijuma.
Tomer Sobrid tiek lietoti dazi modeli aknu slimibas iesp&jamai prognozei.

1. Child-Turcotte-Pough (CTP) modelis balstas uz pieciem raditajiem — albumins, INR,

bilirubins, ascits, encefalopatija, skat. 3.tabulu

3.tabula CTP klasifikacija

Parametrs Punkti
1 2 3
Ascits Nav Neliels vai nomakts ar Izteikts vai refraktars
medikamentiem
< . - 22— .
Bilirubins 2 mg/dl (< 34.2 pmol/l) 2-3 mg/dl (3,.2-51,3 >3 mg/dl (> 5,.3 pmol/l)
pmol/1)
> 3. - - < <
Albumins 3.5 g/dl (35 g/l) 2,8-3,5 g/dl (28 - 35 g/l) 2,8 g/dl (<28 g/l)
INR <1,7 1,7-2,3 >2.3
Encefalopatija Nav 1 — 2 pakape 3 — 4 pakape

Saskaita kop&jo punktu skaitu:




A pakape 5 — 6 punkti — labi kompenséta aknu ciroze

B pakape 7 — 9 punkti — ievérojami pazeminata funkcija
C pakape 10 — 15 — dekompenséta ciroze

Sis pakapes korel ar 1 — 2 gadu dzivildzi:

A pakape 100 — 85%

B pakape 80 — 60%

C pakape 45 —35%

2. MELD modelis (model of end stage liver disease) — balstits uz bilirubina, kreatintna un
INR raditajiem un tiek izmantots, lai prognozétu dzivildzi, un lai noteiktu prioritaros
pacientus aknu transplantacijai. Ir speciala formula, kura atrodama dazadas interneta
vietn@s, ka kalkulators, iegiitais skaitlis ir robezas no 6 — 40 punktiem. P&c iegtta skaitla

prognoze 3 ménesu dzivildzi un 1 gada dzivildzi p&c aknu transplantacijas, skat. 4.tabulu

4.tabula MELD skaitlis un prognoze

MELD skaitlis 3 ménesu dzivildze bez 1 gada dzivildze pec
transplantacijas transplantacijas
10 90% 83%
15 81% 80%
20 63% 78%
25 42% 74%
30 21% 71%

VI. Arstésana.
Cirozes arsté€Sanas mérki:
1. Paléninat slimibas progreséSanu, pamatslimibas arstéSana

Ciroze péc bitibas ir neatgriezenisks process, tomér, arstejot dazas slimibas, kas novedusas lidz

cirozei, prognoze ir loti labvéliga, ja ciroze nav galgji dekompenséta, pieméram, autoimiins




hepatits, Vilsona slimiba, hroniskie virushepatiti. Alkohola cirozes gadijuma svarigi atturéties no

alkohola lietoSanas.
2. Citu kaitgjosu faktoru novérSana

Pacientiem ar cirozi maksimali jaizslédz jebkura viela, kas potenciali var kaitét aknam — alkohols,
medikamenti, arT augu valsts preparati un uztura bagatinataji. Ja nav kontrindikaciju, rekomendg

vakcinaciju pret A un B hepatitiem, pneimokoku infekciju un gripu.

3. Komplikaciju arstésana un profilakse
4. Aknu transplantacijas indikaciju izvertéSana un atbilstosaka laika noteikSana
5. Nabas triice — bieza probléma pacientiem ar aknu cirozi un ascitu. Rekomendacijas:
o Trices inkarceracijas vai ruptiras gadijuma — neatliekama kirurgiska iejauksanas
o Simptomatiska triice ar draudo$am iespriiSanas pazimém — kirurga konsultacija
par arste€Sanas iesp&ju

o Asimptomatiska triice — konservativa arstéSana — védera bandazas, ascita terapija
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