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BiochemickBiochemickéé metody v metody v hepatologiihepatologii

Součást komplexu laboratorních 
vyšetřovacích metod, mezi které patří dále

vyšetření mikrobiologická, serologická, 
imunologická, molekulárně biologická, 
funkční testy 

Statické (klasické JT) vs. Dynamické testy 
(dechové a farmakokinetické testy)



BiochemickBiochemickáá vyvyššetetřřeneníí
Testy odrTesty odráážžejejííccíí popošškozenkozeníí hepatocythepatocytůů (ALT, AST)(ALT, AST)
Testy odrTesty odráážžejejííccíí poruchy na poruchy na úúrovni rovni žžluluččovodovodůů a a kanalikulkanalikuláárnrnííhoho ppóólu jaternlu jaterníí
bubuňňky (ALP, GGT) ky (ALP, GGT) 
Testy mTesty měřěřííccíí syntetickou syntetickou ččinnost jater (albumin, innost jater (albumin, prealbuminprealbumin, , cholinestercholinesteráázaza, , 
prothrombinovýprothrombinový komplex/faktory) komplex/faktory) 
Testy mTesty měřěřííccíí kapacitu jater transportovat organickkapacitu jater transportovat organickéé aniontyanionty (bilirubin, (bilirubin, 
žžluluččovovéé kyseliny) kyseliny) 
Testy mTesty měřěřííccíí schopnost a kapacitu jater metabolizovat endogennschopnost a kapacitu jater metabolizovat endogenníí i i 
xenogennxenogenníí lláátky (amoniak, CDT, tky (amoniak, CDT, lidokainlidokain, , aminopyrinaminopyrin, apod.), apod.)
Testy komplementTesty komplementáárnrníí umoumožňžňujujííccíí ururččit sprit spráávnou diagnvnou diagnóózu onemocnzu onemocněěnníí, , 
kterkteréé nenneníí primprimáárnrněě jaternjaterníího pho půůvodu (napvodu (napřř. d. dg g metabolickmetabolickéého syndromuho syndromu u u 
NASH/NAFLDNASH/NAFLD nebo pravostrannnebo pravostrannéého srdeho srdeččnníího selhho selháávváánníí))
SpecifickSpecifickéé testy umotesty umožňžňujujííccíí ppřřesnou diagnesnou diagnóózu u konkrzu u konkréétntníích jaternch jaterníích ch 
chorob (schorob (séérologickrologickéé testy na infektesty na infekččnníí hepatitidy, specifickhepatitidy, specifickéé protilprotiláátky, ctky, cíílenlenáá
genetickgenetickáá vyvyššetetřřeneníí, metabolick, metabolickáá onemocnonemocněěnníí))



JaternJaterníí testytesty
JaternJaterníí testy (JT; testy (JT; liverliver functionfunction teststests, LFT, LFT´́s) s) 
nehodnotnehodnotíí jaternjaterníí funkce, jsou jen nepfunkce, jsou jen nepřříímým mým 
ddůůkazem stavu jaternkazem stavu jaterníí tktkáánněě
V V šširiršíším kontextu zahrnujm kontextu zahrnujíí celou celou řřadu adu 
nepnepřříílilišš specifických parametrspecifických parametrůů (viz (viz 
nnáásledujsledujííccíí tabulka)tabulka)
SpecifickSpecifickéé jaternjaterníí testy zahrnujtesty zahrnujíí rutinnrutinněě
neroznerozšíšířřenenáá vyvyššetetřřeneníí (dechov(dechovéé testy testy ––
aminopyrinovýaminopyrinový, , galaktgalaktóózovýzový, , chromexkrechromexkreččnníí
testytesty……))



JaternJaterníí testytesty

Konjugovaný bilirubin, žlučové kys,

U-urobilogen

S-žlučové kyseliny

S-, U-bilirubin (přímý, nepřímý, delta)Met. organických aniontů

Hepatocelulární poškození AST

ALT

LD 
GST (glutathion-S-transferáza B)

Obstrukce žlučových cest ALP

GGT

Syntéza bílkovin albumin

prealbumin

cholinesteráza

protrombinový čas



JaternJaterníí testy testy -- poupoužžititíí

ScreeningScreening jaternjaterníích onemocnch onemocněěnníí
PotvrzenPotvrzeníí klinickklinickéého podezho podezřřeneníí
DiferenciDiferenciáálnlníí diagndiagnóóza jaternza jaterníích chorobch chorob
PrognPrognóózaza
HodnocenHodnoceníí odpovodpověědi na ldi na lééččbubu



Faktory ovlivFaktory ovlivňňujujííccíí saturaci saturaci žžlulučče cholesteroleme cholesterolem

5F rule5F rule
VVěěk: pokles aktivity 7k: pokles aktivity 7αα hydroxylhydroxyláázyzy (FORTY)(FORTY)





Faktory ovlivFaktory ovlivňňujujííccíí saturaci saturaci žžlulučče cholesteroleme cholesterolem

5F rule5F rule
VVěěk: pokles aktivity 7k: pokles aktivity 7αα hydroxylhydroxyláázyzy (FORTY)(FORTY)
PohlavPohlavíí: CSI o 15 : CSI o 15 -- 20% vy20% vyššíšší u u žžen  (FEMALE)en  (FEMALE)
HormonHormonáálnlníí vlivy: estrogeny zvyvlivy: estrogeny zvyššujujíí sekreci sekreci 
cholesterolu do cholesterolu do žžlulučče (FERTILE)e (FERTILE)
Obezita, rychlObezita, rychléé hubnuthubnutíí (FATTY) (FATTY) 
BBěělološšskskáá populace (FAIR)populace (FAIR)
Dieta a lDieta a lééky (vlky (vlááknina, knina, fibrfibráátyty, , statinystatiny))



BBilirubinilirubin
DDííky svky svéé konformacikonformaci je nekonjugovaný bilirubin nepolje nekonjugovaný bilirubin nepoláárnrníí a reaguje v a reaguje v diazodiazo
reakci reakci ¨̈nepnepřříímomo¨̈
ZatZatíímco konjugovaný bilirubin je polmco konjugovaný bilirubin je poláárnrníí a reaguje a reaguje ¨̈ppřříímomo¨̈

DDěělenleníí
hyperbilirubinhyperbilirubinéémimiíí na:na:

PremikrosomPremikrosomáálnlníí
PostmikrosomPostmikrosomáálnlníí

SmSmíšíšenenéé



HepatocyteHepatocyte
SLCO1B1

ABCC2

Bilirubin metabolism in the liver cellBilirubin Bilirubin metabolismmetabolism in in thethe liverliver cellcell

Albumin

BilirubinBilirubin

Bisglucuronosyl bilirubin

UDP-glucuronate

BileBile

BloodBlood

ATP

Conjugated (postmicrosomal)

hyperbilirubinemia

UGT1A1

Unconjugated
(premicrosomal)
hyperbilirubinemia



Delta bilirubinDelta bilirubin

Vzniká transesterifikací
glukuronosyl bilirubinu při 
déle trvajících 
konjugovaných 
hyperbilirubinémiích
Nevylučuje se do moči
Reaguje ¨přímo¨ s diazo
činidlem
Poločas albuminu určuje 
poločas delta-bilirubinémie



Princip Princip diazoreakcediazoreakce bilirubinubilirubinu



MMůžůže se UDCA pode se UDCA podáávat vvat v laktaci? laktaci? 

NenNeníí znznáámo, zda UDCA pmo, zda UDCA přřechecháázzíí do matedo mateřřskskéého mlho mlééka, proto se rovnka, proto se rovněžěž

nedoporunedoporuččuje poduje podáávat pvat přříípravek vpravek v obdobobdobíí laktace.laktace.

SPC SPC UrsofalkUrsofalk®® 8.9. 20048.9. 2004

NenNeníí znznáámo, zda UDCA mo, zda UDCA ppřřechecháázzíí do matedo mateřřskskéého mlho mléékaka. Plazmatick. Plazmatickéé

hladiny u matky jsou minimhladiny u matky jsou minimáálnlníí. Pod. Podáávváánníí UDCA bUDCA běěhem kojenhem kojeníí musmusíí

zvzváážžit odborný lit odborný léékakařř po zhodnocenpo zhodnoceníí ppřříínosu lnosu lééččby a teoretickby a teoretickéého rizika.  ho rizika.  

SPC SPC UrsoUrsosansan®® 1.1. 20071.1. 2007



MarkeryMarkery popošškozenkozeníí hepatocythepatocytůů II
AST - malá specificita
játra
myokard
kosterní svalstvo
ledviny
pankreas
erytrocyty
mitochondriální (70%) a cytoplazmatický

(30%) izoenzym



MarkeryMarkery popošškozenkozeníí hepatocythepatocytůů IIII

ALT 
relativní specificita
v cytosolu hepatocytů
elevace mitochondriální AST - hepatocelulární
nekróza.
Poměr AST/ALT (de Ritisův index) - hodnota nad 1 
prognosticky závažnější



MarkeryMarkery popošškozenkozeníí hepatocythepatocytůů IIIIII

Extrémní hodnoty aminotransferáz (více 
než 20x)
akutní toxické poškození jater
fulminantní hepatitida
poškození jater způsobeného 
hypoperfúzí resp. hypoxií (šok, akutní
pravostranné srdeční selhání)



UrobilinogenUrobilinogen (UBG) v mo(UBG) v moččii

vznikvznikáá v ileu a v tlustv ileu a v tlustéém stm střřevevěě
zzččáásti je vylusti je vyluččovováán stolicn stolicíí
zzččáásti prodsti proděělláávváá enterohepatenterohepatáálnlníí cyklus a malcyklus a maláá ččáást se st se 
vyluvyluččuje mouje moččíí
VyluVyluččovováánníí UBG moUBG moččíí silnsilněě klesklesáá s klesajs klesajííccíím pH.m pH.
VyVyššetetřřeneníí UBG v moUBG v močči se provi se provááddíí semikvantitativnsemikvantitativněě
testatestaččnníímm prouproužžkem na principu kem na principu EhrlichovyEhrlichovy reakce. reakce. 
Reakce nenReakce neníí pro pro urobilinogenurobilinogen specifickspecifickáá -- s s 
EhrlichovýmEhrlichovým ččinidlem reagujinidlem reagujíí z endogennz endogenníích ch lláátechtech
((porfobilinogenporfobilinogen, sulfonamidy), sulfonamidy)



MarkeryMarkery cholestcholestáázyzy II

S-gammaglutamyltransferáza (GGT)

přítomna v tkáních s exkretorickou nebo absorpční
funkcí

také v prostatě (o 50% vyšší c u mužů) a v placentě
(vyšší c u novorozenců)

v játrech v mikrosomální frakci, na kanalikulárním pólu 
hepatocytů a v buněčných membránách buněk 
výstelky žlučových cest

citlivý, ale nespecifický marker jaterního onemocnění



MarkeryMarkery cholestcholestáázyzy IIII

S-alkalická fosfatáza (ALP)
řada izoenzymů, praktický význam - izoenzymy kostní, 
jaterní a střevní. V těhotenství + izoenzym placentární
jaterní izoforma lokalizovaná na kanalikulárním pólu 
hepatocytu a ve výstelce žlučových cest
střevní izoenzym - elevace při sníženém vychytávání
poškozenými játry. 
makrofosfatasémie

Žlučové kyseliny v séru



MarkeryMarkery syntsyntéézy bzy bíílkovinlkovin

S-albumin
poločas 19 dnů
hypalbuminémie:

snížená syntéza
sekvestrace albuminu v EV prostoru (ascites)
zvýšený katabolismu při horečce nebo traumatu
snížený přívod bílkovin
malabsorpce
zvýšené ztráty při onemocněních ledvin, 
popáleninách, při tzv. protein-loosing enteropathy



MarkeryMarkery syntsyntéézy bzy bíílkovin IIlkovin II
S-prealbumin

poločas 1,9 dne 
S-cholinesteráza (CHE)

aktivita v řadě orgánů, podmíněna několika 
izoenzymy
praktický význam má stanovení celkové S-
CHE, která je převážně jaterního původu
snížení S-CHE i u otrav organofosfáty
zvýšení u Gilbertova sy a abusu alkoholu

S-koagulační faktory, rutinně PT, protein C a f VII 
nejkratší poločas


