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Encefalopatia watrobowa w przebiegu alkoholowej choroby
watroby — mozliwoSci leczenia na oddziale intensywnej terapii

Hepatic encephalopathy in the course of alcoholic liver disease
— treatment options in the intensive care unit

Mariusz Piechota

Oddziat Anestezjologii i Intensywnej Terapii,
Wojewddzki Specjalistyczny Szpital im. dr. Wt. Biegariskiego w todzi

Abstract

Hepatic encephalopathy occurs as a complication of alcoholic liver disease may require methods of dialysis available

inintensive care units. There is described the case of a 27-year-old patient with jaundice and hepatic encephalopathy

with long history of alcohol dependence and substance abuse. The patient was successfully treated using liver dialysis
method (Prometheus’ system). Basing on this case itis possible to conclude that use of dialysis liver with Prometheus’
may be beneficial in patients with severe course of alcoholic liver disease.
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Encefalopatia watrobowa (HE, hepatic encephalopathy)
jest ciezkim powiktaniem alkoholowej choroby watroby
(ALD, alcoholic liver disease), w ktérym dochodzi miedzy
innymi do pojawienia sie zaburzen poznawczych. W przy-
padku chorych z HE uszkodzona watroba nie jest w stanie
usung¢ substancji neurotoksycznych, ktére, dostajac sie
do moézgu, zaktécajg prawidtowa aktywnosé neuroprze-
kaznikow.

Leczenie chorych z HE w przebiegu ALD opiera sie naj-
czesciej na strategii zmniejszajacej stezenie amoniaku we
krwi, rzadziej wykorzystuje sie techniki dializacyjne czy prze-
prowadza przeszczepienie watroby. Postepowanie zmniej-
szajace stezenie amoniaku w surowicy polega na podazy
lekéw osmotycznie czynnych (np. laktulozy) lub antybio-

tykéw (np. neomycyny) w celu zmniejszenia wytwarzania
amoniaku w przewodzie pokarmowym. Innym sposobem
jest konwersja amoniaku w nieszkodliwe dla mézgu zwigzki
poprzez podaz choremu L-asparaginianu L-ornityny.
Dializy watrobowe mozna wykonywac przy uzyciu spe-
cjalnych systeméw dostepnych na nielicznych oddziatach
anestezjologii i intensywnej terapii (OAIlT). Wykorzystuje sie
w tym celu nastepujace techniki: fractionated plasma separa-
tion and adsorption (FPSA) przy uzyciu systemu Prometheus’
[1-3] lub Molecular Adsorbent Recirculating System (MARS)
[4, 5] albo mniej skomplikowang dialize albuminowa w sys-
temie jednego przejscia dializatu albuminowego (SPAD,
single pass albumin dialysis) [6-9]. Ta ostatnia technika jest
mozliwa do przeprowadzenia na kazdym OAIIT w Polsce.

Nalezy cytowac anglojezyczna wersje artykutu:
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Z transplantacji watroby korzysta nie wiecej niz 10%
chorych zalkoholowa marskoscig watroby, mimo ze ALD jest
w Europie jednym z najczestszych wskazan do transplantacji
watroby z powodu jej schytkowej marskosci [10].

Na OAIIT w Polsce trafia stosunkowo niewielu chorych
z encefalopatig watrobowa w przebiegu ALD. Chorzy ci
53 zwykle leczeni na oddziatach zachowawczych (choréb
wewnetrznych, zakaznych, choréb watroby itp.), ktére nie
tylko nie majg mozliwosci wykonania FPSA czy MARS, ale
réwniez mniej wymagajacej pod wzgledem sprzetu SPAD.

Dostepne mozliwosci leczenia tej grupy chorych wydaja
sie nie w petni wykorzystane, zwtaszcza w przypadkach
o ciezkim przebiegu klinicznym, przejawiajacym sie wysta-
pieniem encefalopatii watrobowej w stopniu co najmniej
2. i/lub stezeniem bilirubiny catkowitej powyzej 15 mg
dI'. Przekazanie takich chorych na OAIIT w celu wykonania
dializ watrobowych moze stanowi¢ ratujaca zycie alterna-
tywe terapeutyczna.

OPIS PRZYPADKU

Chory, 27-letni, z wieloletnim wywiadem uzaleznienia
alkoholowego oraz naduzywania substancji psychoak-
tywnych zostat przyjety na oddziat wewnetrzny z powodu
silnych dolegliwosci bélowych brzucha oraz zazétcenia po-
wiok skérnych. Chory w chwili przyjecia byt pod wptywem
alkoholu; oznaczone we krwi stezenie etanolu wynosito
330 mgdI'. Ponadto, w badaniach dodatkowych stwierdzo-
no inne nastepujace odchylenia: stezenie bilirubiny catkowi-
tej 12,6 mgdl’; warto$¢ INR 1,62; aktywnosci AST323,6 UI;
ALT 59,7 U I''; GGTP 1406,5 U I, stezenie amoniaku w su-
rowicy 196,8 ug dI''. W obrazie tomografii komputerowej
jamy brzusznej opisano migedzy innymi: ,watroba znacznie
poszerzona z cechami sttuszczenia, bez zmian ogniskowych,
drogi zétciowe wewnatrz- i zewngatrzwatrobowe nieposze-
rzone, pecherzyk zétciowy cienkoscienny bez uwapnionych
ztogéw”. U chorego rozpoznano toksyczne uszkodzenie
watroby, $pigczke watrobowa 2. stopnia, zespét zaleznosci
alkoholowej, przewlekte zanikowe zapalenie trzustki, zaniki
korowo podkorowe w o$rodkowym uktadzie nerwowym,
padaczke, wtérng niedokrwistos¢. W trakcie 15-dniowe-
go pobytu na oddziale internistycznym chory poczatkowo
byt pobudzony, nastepnie stat sie podsypiajacy. W wyniku
zastosowanedo leczenia (deksametazon, laktuloza, neomy-
cyna, spironolakton, propranolol, diazepam) nie uzyskano
poprawy stanu klinicznego chorego pomimo zmniejszenia
sie aktywnosci AST, ALT, GGTP oraz stezenia amoniaku. Ze
wzgledu na pogarszanie sie funkcji watroby (bilirubina cat-
kowita 32,4 mg dI'"; INR 4,62) oraz stanu ogélnego, chorego
przekazano na OAIlT Wojewddzkiego Specjalistycznego
Szpitala im. dr. Wi Bieganiskiego w todzi w celu dalszego
leczenia, a w szczegdlnosci wykonania dializ watrobowych.
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W dniu przyjecia na OAIIT chory byt przytomny, podsy-
piajacy, z kontaktem logicznym mozliwym do nawigzania,
alejuz z okresowo pojawiajacymi sie zaburzeniami swiado-
mosci. Chory byt wydolny oddechowo i krazeniowo. Oce-
niono go wedtug skal: GCS, SOFA, APACHE Il i SAPS Il na
odpowiednio 14, 6, 13 oraz 17 punktéw. W trakcie pobytu
na OAIIT wykonano 6 zabiegéw FPSA (Prometheus’ 4008H,
Fresenius Medical Care, Germany) w 2., 3., 4., 5., 8. oraz
11. dobie pobytu, po ktérych stwierdzano przejsciowg po-
prawe stanu klinicznego i wartosci okreslonych parametréw
biochemicznych. Przez pierwsze 4 doby chory okresowo
przejawiat halucynacje, pobudzenie, niezbornos¢. Po kazdej
dializie watrobowej obserwowano przejsciowe nasilanie
sie drzenia rak oraz zaburzenia snu, co wigzano z miernie
nasilonym zespotem abstynencyjnym.

Po uzyskaniu catkowitej poprawy stanu klinicznego chore-
go (0 stopien encefalopatii watrobowej, zmniejszenie stezenia
bilirubiny catkowitej ponizej 15 mg dI”!, zwigkszenie wskaznika
protrombinowego powyzej 50%) chorego przeniesiono do Kli-
niki Chordéb Zakaznych i Choréb Watroby (tutejszego szpitala).

DYSKUSJA

Stopien zaawansowania ALD jest zwykle pochodna cza-
su spozywania oraz ilosci spozytego alkoholu. Nastepuja-
cymi po sobie stadiami ALD sg sttuszczenie, zapalenie oraz
marsko$¢ watroby. Dostepne dane wskazuja na istnienie
liniowej korelacji miedzy iloscia spozywanego alkoholu per
capita a Smiertelnoscig zwigzang z ALD.

Sttuszczenie watroby jest chorobga catkowicie odwracal-
na w przypadku ograniczenia lub zaprzestania spozywania
alkoholu. Moze pojawic¢ sie juz po krotkim, nawet kilkuna-
stodniowym okresie przyjmowania duzej ilosci alkoholu.

Alkoholowe zapalenie watroby moze przebiegad jako
postac ostra, podostra lub przewlekta. Jest ono spowodo-
wane nie tylko bezposrednimi efektami toksycznymi alko-
holu, ale stanowi réwniez wynik niekorzystnego wptywu
toksyn bakterii jelitowych, przenikajacych w nadmiernych
ilosciach do uktadu wrotnego, na watrobe. Ostre alkoho-
lowe zapalenie watroby pojawia sie najczesciej w okresie
intensyfikacji spozycia alkoholu i moze okresowo przybie-
ra¢ postac¢ niewydolnosci watroby z petng dekompensacja
metaboliczna. Ciezkie postaci alkoholowego zapalenia wa-
troby charakteryzuja sie ztym stanem ogdélnym z zéttaczka,
goraczka, wysoka leukocytoza, tachykardia, bdlem brzucha
oraz splataniem [11].

Marskos¢ watroby wystepuje u mniej niz 10% oséb pi-
jacych alkohol w sposoéb szkodliwy dla zdrowia. Na rozwdj
tej postaci ALD narazone sg osoby spozywajace alkohol
regularnie, przez co najmniej 3-5 lat. Wiekszos¢ chorych
z marskoscig alkoholowg watroby nie przezywa 10 lat od
momentu jej rozpoznania. U chorych z niewyréwnang mar-
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Rycina 1. Schemat FPSA (fractionated plasma separation and adsorption)

skoscia, ktérzy zaprzestali picia alkoholu, 5-letnie przezycie
wynosi 60%, natomiast u chorych kontynuujacych picie
— spada ponizej 30% [12].

Encefalopatia watrobowa w ALD wystepuje przede
wszystkim w najbardziej zaawansowanym stadium choroby
— marskosci. Moze jednak réwniez pojawic sie w stadiach
wczesniejszych. W takich przypadkach jest ona zwykle na-
stepstwem spozywania znacznych ilosci alkoholu w okresie
poprzedzajacym wystapienie encefalopatii.

Zastosowanie metod dializacyjnych w przypadku ence-
falopatii watrobowej w przebiegu ALD wydaje sie interesu-
jaca alternatywa. Pozwala na istotne zmniejszenie stezenia
wielu substancji toksycznych, w tym neurotoksycznych, we
krwi chorego.

Najdrozsza, ale najbardziej efektywna metoda dializa-
cyjna jest wykonywana z uzyciem systemu Prometheus®
Fractionated Plasma Separation and Adsorption [13], ktory
zapewnia wieksze klirensy dla wiekszosci toksyn watrobo-
wych, zwlaszcza jesli sg one $cisle zwigzane z albuminami
osocza. System Prometheus’ stanowi uzupetnienie aparatu
do hemodializy 4008H. Oprécz hemodializy pozwala on
réwniez na pozaustrojowe usuwanie z krwi toksyn w stanach
ostrej lub przewlektej niewydolnosci watroby. Po frakcjo-
nowaniu osocza toksyny pierwotnie zwigzane z albuming

sg usuwane dzieki zastosowaniu filtra kapilarnego z btona
przepuszczalng dla albuminy i specjalnych kapsut adsorp-
cyjnych. Odpowiedni schemat przedstawiono na rycinie 1.

W przypadku ciezkiego przebiegu klinicznego ALD, jak
w opisywanym przypadku, wykonanie u chorego serii dializ
watrobowych daje mu szanse, rozumiang jako czas pozwa-
lajacy na regeneracje migzszu watroby. Taka mozliwos¢
w Polsce istnieje miedzy innymi na niektérych OAIIT, po-
siadajacych na wyposazeniu system do dializ watrobowych
Prometheus’. Zgodnie z obowiagzujacymi w Polsce przepi-
sami, kazdy OAIIT powinien jednak posiadac¢ co najmniej
jedno urzadzenie do terapii nerkozastepczej, a to pozwala
na wykonanie w tej grupie chorych dializy watrobowej me-
toda SPAD.

Przeszczepienie watroby przeprowadza sie u chorych
z alkoholowa marskoscia watroby w koricowej fazie prze-
wlektej niewydolnosci watroby. W odniesieniu do sredniego
czasu przezycia chorego i graftu, a takze jakosci zycia, wyniki
leczenia transplantacyjnego marskosci alkoholowej sa row-
nie dobre lub nawet lepsze niz w przypadku przeszczepienia
watroby wykonanego z innych wskazan [14].

W Polsce do przeszczepienia watroby nie kwalifikuje
sie chorych z alkoholowym zapaleniem watroby. Z jednej
strony przyczyna tego zjawiska jest niewystarczajaca liczba
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dawcéw i, co za tym idzie, dostepnych narzadéw, z drugiej
za$ wspotistnienie wielonarzadowych powikfain choroby
alkoholowej, dyskwalifikujgcych chorych z leczenia trans-
plantacyjnego, jak na przykfad kardiomiopatia, rak przety-
ku, niewydolnos¢ trzustki czy charakteropatia alkoholowa.
W wigkszosci osrodkéw wymaga sie ponadto co najmniej
6-miesiecznej abstynencji alkoholowej przed transplantacja.

WNIOSEK

Wykorzystanie systemu do dializ watrobowych Prome-
theus’ moze korzystnie wpltywa¢ na przebieg zaostrzen
alkoholowej choroby watroby.
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