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Abstrakt

Dedi¢né metabolické choroby st ako samostatné klinické jed-
notky vacsinou zriedkavé. Medzi najcastejSie dedicné metabo-
lické choroby pecene u dospelych patria hereditarna hemo-
chromatoza, deficit alfa-1-antitrypsinu, Wilsonova choroba
a porfyrie. Vzhladom na zlepsenu starostlivost sa okrem nich
Castejsie u dospelych pacientov stretdvame aj s dedicnymi me-
tabolickymi chorobami typickymi pre detsky vek. Jednou z naj-
obavanejsich komplikacii dedi¢nych metabolickych choréb su
nadory pecene, predovsetkym hepatocelularny karciném (tab.
1, obr. 2, lit. 31). Text v PDF www.lekarsky.herba.sk.

KLUCOVE SLOVA: dedi¢né metabolické choroby pecene, he-
reditarna hemochromatéza, Wilsonova choroba, deficit alfa-
-T-antitrypsinu, porfyrie, hepatoceluldrny karcinom.
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Abstract

Inherited metabolic diseases are usually rare clinical entities.
Among the most common inherited liver metabolic diseases
in adults are hereditary hemochromatosis, alpha-1-antitrypsin
deficiency, Wilson’s disease, and porphyria. Due to improved
care, in addition to these, we are increasingly encountering
inherited metabolic diseases typical of childhood in adult pa-
tients. One of the most concerning complications of inherited
metabolic diseases is liver tumors, particularly hepatocellular
carcinoma (Tab. 1, Fig. 2, Ref. 31). Text in PDF www.lekarsky.
herba.sk.
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Uvod

Dedicné metabolické choroby pecene patofyziolo-
gicky rozdelujeme na tri skupiny. Dedi¢né metabolické
choroby (DMCH) spoésobujice tzv. intoxikdciu, kde
vznikd metabolicky blok v désledku poruchy enzymu
s ndaslednym hromadenim toxickych latok. Patria sem
poruchy katabolizmu aminokyselin (fenylketontria, cho-
roba javorového sirupu, homocystindria...), organické
aciddrie (metylmalonova aciddria...), poruchy cyklu mo-
Coviny (citrulinémia...), intolerancia sacharidov (galakto-
zémia, hereditdrna, intolerancia fruktézy), intoxikdcia
kovmi (Wilsonova choroba, hemochromatéza) a porfy-
rie. Druhd skupinu DMCH tvoria poruchy energetické-
ho metabolizmu v dosledku mitochondridlnych
a cytoplazmatickych enzymovych porich. Medzi mito-
chondridlne poruchy patria laktatové acidémie (poruchy
prendsacCov pyruvatu, deficit pyruvatkarboxylazy a pyru-
vatdehydrogendzy, deficit enzymov Krebsovho cyklu),
napr. MELAS syndrém, poruchy respiracného retazca
a poruchy oxidacie mastnych kyselin. Medzi cytoplaz-
matické enzymové poruchy patria poruchy glykolyzy,
poruchy metabolizmu glykogénu a glukoneogenézy.

Tretiu skupinu tvoria poruchy metabolizmu komplex-
nych molekadl.

Patogenéza vzniku nadorov pecene pri dedi¢nych
metabolickych chorobach je komplexny proces, na kto-
rom sa zGcastnuju viaceré faktory, vysledkom ktorych je
maligna transformdacia hepatocytov a vznik hepatocelu-
larneho karcinému (HCC). Cirhéza pecene predstavuje
jeden z najddlezitejsich rizikovych faktorov vzniku HCC.
Pri dedi¢nych metabolickych chorobdch pecene méze
vzniknit HCC aj bez preexistujlcej cirhozy pecene.
V patogenéze vzniku HCC v necirhotickej peceni pri
DMCH sa uplatiiuje akumuldcia toxickych metabolitov
v peceni, progresivna intrahepatdlna cholestaza, glyko-
genoza, genetickd predispozicia, interakcia medzi viru-
sovymi a nevirusovymi rizikovymi faktormi, bunkové
mikroprostredie, imunitné procesy, ¢i samotna chronic-
ka choroba pecene (1, 2, 3).

Hereditarna hemochromatoza
Hepatoceluldarny karciném je obdvanou chronickou
komplikaciou hereditarnej hemochromatézy (HH) a vo
velkej miere sa podiela na zvySenej Umrtnosti tychto
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pacientov. Jeho vyskyt je spojeny s vysokym pretazenim
zelezom. Ukazalo sa, Ze je véacsinou désledkom homo-
zygotnej mutdcie C282Y. Hlavnym patogénnym mecha-
nizmom rozvoja HCC je oxida¢né poskodenie deoxyri-
bonukleovej kyseliny (DNA), ktoré je vyvolané tvorbou
hydroxylovych radikdlov v désledku katalytickej aktivity
Zeleza (4). Je pric¢inou smrti u 45 % pacientov s HH.
Riziko vzniku HCC je az 219-ndsobne vyssie v porov-
nani s beznou populdciou. Celkova prevalencia HCC
u pacientov s HH je 8 - 10 % a nemeni sa poslednych
40 rokov. Riziko je vyssie u homozygotov C282Y, hete-
rozygotov C282Y/H63D (v porovnani s homozygotmi
H63D), pri urceni diagnézy HH vo vyssom veku, pri
hodnotdch sérového feritinu viac ako 1000 pg/l v Case
uréenia diagnézy HH a zvyuje sa dizkou trvania cirh6-
zy peCene. U pacientov s cirh6zou pecene zvysené ri-
ziko HCC pretrvava. U pacientov s HH bez cirh6zy
pecene boli opisané aj ojedinelé pripady HCC. Dolezitd
dlohu ma skrining. U tych pacientov s vysokymi hodno-
tami sérového feritinu nad 1000 ug/l a cirh6zou pecene
EASL odporica realizovat brusnd ultrasonografiu kaz-
dych 6 mesiacov a pri nedostatocnej vizualizacii doplnit
CT, alebo MR kazdych 6 mesiacov (5). U ostatnych
pacientov sa ma ultrasonografia, event. CEUS brucha
vykonavat individudlne minimdlne raz rocne (obr. 1).
Hodnoty biomarkeru alfafétoproteinu (AFP) si menej
ndpomocné pre jeho nizku senzitivitu a Specificituy,
najmd pri rozmerovo malych HCC. AFP zostdva
normdlny u 40 % pacientov s HCC, a to najma v sko-
rych Stadiach choroby (6). Vyssi vek v case urcenia
diagndézy ukdzal najsilnejSiu sdvislost s vyskytom HCC
vo 3$vajciarskej skupine pacientov s HH. Pacienti s diag-
nostikovanou HH vo vyssom veku a s vysokym preta-
Zenim Zelezom, vyjadrenym hladinami feritinu v sére
viac ako 1000 pg/l, boli vystaveni zvySenému riziku
vzniku HCC a vyzaduju si pravidelny skrining, aj bez
pritomnosti cirhdzy pecene (7, 8).

Deficit alpha-1-antitrypsinu
Alfa-T-antitrypsin (AAT), kédovany génom SERPINAT,
je reaktant akuitnej fazy a hlavny inhibitor plazmatickej

serinovej protedzy (Pi). Plazmaticky AAT sa tvori hlavne
v peceni. Cast AAT sa syntetizuje v Crevnych a plic-
nych alveoldrnych bunkdch, obli¢kdch, neutrofiloch,
makrofigoch a v mensSom rozsahu v mnohych inych
tkanivach. Hlavnou udlohou AAT je chranit plticne tkani-
vo pred poskodenim neutrofilnou elastazou, ktord inak-
tivuje, a tym brani degraddcii a odbdravaniu buniek
a tkaniv. SERPINAT, nachadzajica sa na 14q32.13, sa
dedi autozomdlne recesivne. Prevalencia v zdpadnej
Eurépe sa odhaduje na 1 : 2500, pricom castejsi vyskyt
sa pozoroval u ludi skandindvskeho pdvodu. V severnej
Eurépe je najCastejSia mutdcia alely typu Z a typu S, pri
zavaznom priebehu ide o mutdciu typu ZZ (9, 10).
Heterozygoti pre Z alebo S alely AAT maji nizke
hladiny AAT v sére. Ochorenie pecene sa vyskytuje
v dosledku agregdacie antitrypsinovych polymérov v en-
doplazmatickom retikule (ER) pecenovych buniek (11).
Interakcia medzi AAT a tumor nekrotizujicim faktorom
alfa (TNF-alfa) bola predmetom mnohych stadii, najma
u pacientov s plicnym ochorenim spojenym s deficitom
alfa-1-antitrypsinu (AATD). Interakcia medzi AAT a TNF-
alfa je komplexnd a zahiria Styri hlavné mechanizmy,
ktorymi AAT moze modulovat signalizaciu TNF-alfa (12).
Po prvé, zdad sa, Ze AAT moduluje samoexpresiu génu
TNF-alfa v endotelovych bunkach aj v neutrofiloch (13).
Po druhé, pri deficite AAT sa ukazalo, Ze nespravne zlo-
zeny Z AAT sa hromadi v ER neutrofilov a prispieva
k stresu ER, Co vedie k expresii proapoptotickych cyto-
kinov, vratane TNF-alfa. Po tretie, AAT mo6Ze regulovat
aktivitu ADAM metalopeptidazovej domény 17 (ADAM-
17), matricovej metaloprotedzy znamej aj ako TNF-alfa,
konvertujiceho enzymu v endotelovych bunkach
a neutrofiloch, ¢im sa zniZzuje mnozZstvo transmembra-
nového TNF-alfa (mTNF -alfa) konvertovaného na roz-
pustny TNF-alfa (sTNF-alfa) na bunkovom povrchu (14).
Po Stvrté, AAT moZze viazat TNF-alfa pribuzné receptory
TNFR1 a TNFR2, ¢im brani interakcii a naslednej signa-
lizacii smerom dole, ¢im moduluje ,priming” a degra-
nuldciu buniek v neutrofiloch (15). AAT tiez preukdzal
vyznamnu antiapoptotickd funkciu v pltcnych endotelo-
vych bunkdch priamou inhibiciou kaspaz 3, 6 a 7. Je

Obrazok 1. Kontrastny ultrazvuk (CEUS) pecene pacienta cirh6zou pecene na podklade hereditarnej hemochromatézy s HCC (archiv I.
radiologickej kliniky LF UK, SZU a UN Bratislava).
Figure 1. CEUS of the liver of a patient with liver cirrhosis on the basis of hereditary hemochromatosis with HCC (archive of I. radiology cli-
nic of LF UK, SZU and UN Bratislava).
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zrejmé, Ze strata alebo zniZend hladina AAT moze viest
k prozdpalovému a proapoptotickému stavu. Nosi¢ ge-
notypu MZ je tieZ spojeny s poruchami imunity, ako je
vaskulitida spojend s ANCA. ANCA-asociovana vaskuli-
tida sa vyskytuje aj pri inych variantnych alelach, ako je
alela S. Tato skutocnost naznacuje suvislost imunitne
sprostredkovaného ochorenia so zniZenou hladinou
a/alebo funkciou AAT (10, 16, 17). Deficit AAT je Casto
poddiagnostikovanou chorobou. Klinicky sa v detstve
ochorenie manifestuje ako prolongovany novorodenec-
ky ikterus. Cirh6za pecene sa mdze objavit az v neskor-
som veku (aj po 50 rokoch). Iba priblizne 10 % pacien-
tov dospeje do cirhézy pecene. U dospelych boli
muzské pohlavie a zvysujlce sa BMI jedinymi potencidl-
nymi rizikovymi faktormi pre rozvoj cirhézy pecene vy-
zadujucej transplantdciu pecene. Zistilo sa, Ze mutdcie
typu PiZZ a PiSZ AATD su rizikovejsie pre vyvoj kom-
plikdcii (emfyzém, cirhéza, HCC). Jednou z najobava-
nejsich komplikdcii je HCC. Mutdcia PiZZ je vysoko-
asociovana s rizikom vzniku HCC u pacientov starSich
ako 50 rokov s cirhézou pecene, najma u muzov. U pa-
cientov s mutdciou PiZM je riziko vzniku HCC nizsie,
riziko vSak stipa, najma ak je stcasne pritomny iny ri-
zikovy faktor pecenovej choroby (virusovych hepatitid,
metabolicky asociovanej tukovej choroby pecene,
abuzus alkoholu, ¢i inych) (9). V sibore pacientov s cir-
hézou pecene bolo signifikantne menej pacientov
s HCC medzi heterozygotmi s MZ a SM ako medzi
homozygotmi s MM. Riziko HCC bolo nizsie u hetero-
zygotov s MZ a MS ako u homozygotov s MM (10).
U pacientov s cirhézou pecene a deficitom AAT, je ri-
ziko vzniku HCC priblizne 0,88 % rocne, a stdpa pri-
tomnostou inej preexistujicej choroby pecene (HBV,
HCV, MASH, alkoholu) (18).

Porfyrie

Porfyrie sd heterogénnou skupinou dedi¢nych
metabolickych ochoreni vyplyvajicich z variabilného
katalytického defektu jedného z &smich enzymov
zapojenych do biosyntézy hemu. Akitna intermitentnd
porfyria (AIP), porfyria variegata (VP) a hereditarna kop-
roporfyria (HCP) tvoria akdtne pecenové porfyrie (AHP)
(19). Pretoze AHP predstavujd zriedkavé choroby, v sd-
Casnosti je k dispozicii len obmedzeny pocet malych,
porfyriit ma vyznamnu dlohu pecen. Pri AHP su casté
hepatdlne prejavy. Pozoruje sa zvySenie hodnot transa-
mindz, ktoré vsak nemusi byt vzdy pritomné. Tieto
ochorenia boli identifikované ako rizikové faktory pre
nadory pecene, a to najma HCC, ale aj cholangiocelu-
larny karciném (CCC) samotny, alebo v kombindcii
s HCC. Intrahepatdlny cholangiokaciném ((CCC) je epi-
telova malignita pecene vychadzajica z buniek medzi
intercelularnymi kanalikmi a zl¢ovymi kanalikmi druhého
radu (t. j. interlobularnych a lobuldrnych Zlcovodov). Je
spojeny s alarmujicou mierou Umrtnosti v doésledku
jeho tichého prejavu. Incidencia celosvetovo stipa, Co
zdobraznuje potrebu zlepsit jeho sicasné diagnostické
moznosti (20). Bilidrna sten6za moéze predstavovat

diagnostickid a terapeutickd vyzvu, ktord moze viest pri
rozliSeni benignej a malignej stenézy k oneskoreniu
diagnostiky a liecby (21). Pri AHP sa ro¢na miera vy-
skytu HCC pohybuje od 0,16 do 0,35 %, s vy$sim rizi-
kom u AIP, starsich zZien, symptomatickych pacientov
a pacientov s inymi rizikovymi faktormi ochorenia pece-
ne. Riziko sa zvySuje vekom nad 50 rokov. Vyssie opi-
sovana rocna miera vyskytu bola opisana u $védskych
a nérskych pacientov. Patofyzioldgia zahfna priame to-
xické ucinky prekurzorov hemu, najma kyseliny 3-ami-
nolevuldnovej (ALA), heterozygotnost zlG¢enin pre gény
zahrnuté v drahe biosyntézy hemu, oxidacny stres v do-
sledku relativneho nedostatku hemu. AIP je v eurdp-
skych krajindch spojena so zvysenym rizikom nadorov
pecene hlavne HCC, kym riziko pri VP a HCP zostava
nejasné. Boli opisané dva typy primdrnych tumorov pe-
Cene spojenych s akdtnou peceriovou porfyriou: hepa-
tocelularny karcinom (HCC) a cholanchiocelularny kar-
ciném (CCCQC), pricom prevlada HCC najma u pacientov
s AHP. Dokazy spdjajice HCC s VP si nedostatocné
a slvisia s malym poctom publikovanych pripadov (19,
22).

Glykogenozy

Glykogendézy si dedicné metabolické choroby
sposobené s nedostatkom réznych enzymov, ktoré su-
visia s glykogenolyzou a glukoneogenézou. Rozozndvame
viaceré typy pecenovych glykogenoz: typ la, Ib, IllI, 1V,
VI, IX. Typy la, Ib, lll sa prejavuji typicky hepatomega-
liou, hypoglykémiou a su rizikové pre vznik pecenovych
adenémov, ktoré majd maligny potencial
pretransformovat sa na HCC. Typy lll, IV sa prejavuju
hepatomegdliou, periportalnou fibrézou, vznikom ade-
nomov a HCC. Typy VI, IX sd benigne a typickd je he-
patomegalia. Najcastejsim typom je glykogendza la
(von Gierkeho choroba). Je to autozomalne recesivne
ochorenie, ktoré vedie k abnormalnemu metabolizmu
glukézy a akumuldcii glykogénu vyvolanému defektom
glukéza-6-fosfatazy. Ide o zriedkavi chorobu spdsobent
chybanim enzymu glukéza-6-fosfatdza (potrebny pre
glukoneogenézu a glykogenolyzu). Prejavuje sa v sko-
rom detstve epizodami hypoglykémie, vyraznou hepato-
megdliou, len zriedkavo cirhézou pecene. Ukazuje sa,
Ze zIa metabolicka kompenzdacia choroby méze sposo-
v teréne adenému (sekvencia adendém na karciném).
Adenémy vznikaji v 22 - 75 % pripadov v 2. a 3. de-
kade zivota. V porovnani s adenémami v beZnej popu-
lacii st prevazne malé, neopuzdrené, viacpocetné, bilo-
barne. Komplikdcie adenémov su lokdlna kompresia,
intratumorové krvdcanie a najmd maligna transformdcia,
pricom riziko je nizke, stdpa vSak s dlzkou trvania cho-
roby, poc¢tom a velkostou lozisk, pricom rizikové su
adenémy priemeru viac ako 5 cm. Spolahlivy biomarker
progresie adenému do HCC chyba, pouZiva sa najma
alfafétoprotein (AFP). Ako skrining sa odpordca brusna
ultrasonografia, pri zlych zobrazovacich pomeroch
CT/MR kazdych 6 - 12 mesiacov. Pri diskrepancii pri
zobrazovacich vysetreniach je nevyhnutnd histologizacia
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tumoru. Z dlhodobych komplikdcii je najzavaznejsi
HCC (23, 24, 25). Existuje niekolko kohortovych stadif
o GSD (glycogen storage disease) s dlhodobym sledo-
vanim, najma pokial' ide o vyvoj adenému a HCC.
Patogenéza hepatdlneho adenému a HCC u pacientov
s GSD este nebola jasne identifikovana. Je zndme, Ze
dobra metabolickd kompenzacia pacientov s GSD vedie
k nizSej pravdepodobnosti rozvoja adenému pecene.
Iné stadie vsak uviedli, Zze u pacientov s GSD existuje
jasné riziko hepatdlneho adenému aj pri dobrej meta-
bolickej kontrole (19, 25). Za rizikové faktory vzniku
adenému sa oznacuju hyperurikémia, hypercholestero-
|émia, hypertriacylglycerolémia, hypertransaminazémia,
Ci operdcia portakavalneho skratu, ktoré su Statisticky
vyznamnymi rizikovymi faktormi vzniku adenému pece-
ne. Ked sa ostatné typy porovnali s GSD typu | pre
rizikovy pomer vyvoja adenému, GSD typ | preukazoval
vyznamne vyssiu mieru vyskytu (p = 0,006). Dalsie fak-
tory, ako pohlavie, metabolickd porucha, zvysenie hepa-
talnych testov, Statisticky nesuviseli s vyvojom adenému.
Vysledky nepreukazali Ziaden Statisticky vyznamny vztah
medzi vyvojom adenému a diétnou terapiou, alebo me-
tabolickou kompenzaciou. HCC sa vyvinul u 4 z 32
pacientov s adenémom (12,5 %) v medidne veku 26,8
roka (rozsah 13,5 - 34,1 roka). Interval od diagnostiky
adenomu po diagnostiku HCC bol 6,7 roka (rozmedzie
3 - 14 rokov). Vysledky ukazali, Ze Ziaden rizikovy fak-
tor nemal Statisticky vyznamnd (p > 0,05) suvislost so
vznikom HCC (25, 26).

Glykogendza lll. typu (Forbesova choroba) patri
medzi peceriové glykogendzy. Chorobu charakterizuje
zvySenie hladinn aminotransferdz, balénikova degenera-
cia hepatocytov a fibrotickd prestavba pecene. Adenomy
vznikaju u 4 - 25 % pripadov, maligna transformdcia na
HCC je menej Castd, takmer vzdy v teréne cirhdzy pe-
Cene. Pri glykogenoze IV. typu sd nddory pecene vel'mi
zriedkavé a pri peceriovych glykogendézach VI. a IX.
typu nadory pecene neboli zatial opisané (23).

Wilsonova choroba

Wilsonova choroba je dedi¢né autozomaélne rece-
sivne ochorenie. Jediny genom, ktorého mutdcia je zod-
povednd za jeho vznik, je gén pre enzym ATPaza 7B
(27). Pecenové poskodenie sa pri Wilsonovej chorobe
moéze manifestovat pestrym obrazom, od ndhodného
nalezu zvySenych hodnoét sérovej aktivity aminotransfe-
raz aZz po obraz pokrocilej cirh6zy alebo fulminantného
zlyhania pecene. Fulminantnd Wilsonova choroba
(Wilsonova kriza) je charakterizovana hemolytickou ané-
miou (Coombs negativnou), vysokymi hodnotami celko-
vého bilirubinu, pri mierne zvysenej aktivite aminotrans-
ferdz v sére, zavaznou poruchou hemokoagulacie,
extrémnou kupridriou, vysokymi hodnotami sérovej
medi. Jej nespravne vyhodnotenie mbze zabranit vcas-
nej indikdcii transplantdcie pecene (28) (obr. 2).

Cirhéza pecene na podklade Wilsonovej choroby sa
povazuje v porovnani s cirh6zou pecene inej etiolégie
za menej rizikovl z hladiska vzniku zhubnych nadorov
pecCene. Vo velkej retrospektivnej stidii zahinajicej

1186 pacientov s Wilsonovou chorobou bola incidencia
primdrnych zhubnych nddorov pecene 0,28 na 1000
pacientskych rokov s prevalenciou 1,2 %, s miernou
prevahou HCC (8 pripadov HCC, vs. 6 pripadov CCC).
V prospektivnej 15 rokov trvajlcej studii bola ro¢na in-
cidencia HCC v teréne cirh6zy na podklade Wilsonovej
choroby 0,14 % (29). Extrémne zriedkavy je vznik HCC
pri Wilsonovej chorobe v necirhotickej peceni (30).

Obrazok 2. Ultrasonografia pecene pacienta s Wilsonovou choro-
bou. Viacpocetné hypoechogénne loziskd imitujlice metastatické
poskodenie pecene (vlastny archiv).

Figure 2. Ultrasonography of the liver of a patient with Wilson’s
disease. Multiple hypoechogenic foci mimicking metastatic liver
damage (own archive).

Obrazok 3. Magneticka rezonancia pecene T2 vazeny obraz, axial-
ny rez. 75-rocna pacientka s liecenou Wilsonovou chorobou.
Intrahepatalny cholangiocelularny karciném (archiv 1. radiologickej kli-
niky LF UK, SZU a UN Bratislava).

Figure 3. Magnetic resonance imaging of the liver T2-weighted
image, axial section. A 75-year-old female patient with treated
Wilson’s disease. Intrahepatic cholangiocellular carcinoma (archive of
I. radiology clinic of LF UK, SZU and UN Bratislava).

Zaver

Nadory pecene a dedi¢né metabolické choroby pe-
Cene su samostatne zriedkavé, spolu vsak casté. Ich vy-
skyt je v dospelosti Castejsi, u deti naopak zriedkavy.
KedZe miera preZitia sa zvySuje, CastejSie sa pozoruju
aj dlhodobé komplikacie, ako je vznik hepatoceluldrne-
ho adenému, hepatocelularneho karcinému, ¢i cholan-
giocelularneho karcindmu. Ako skrining sa odporica
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Tabul'ka 1. Dedi¢né metabolické choroby asociované s nadormi pecene (31).

Table 1. Inherited metabolic liver diseases associate with liver tumors.

Disorder Gene Inheritance Neoplasia Background cirrhosis RR
Hereditary tyrosinemia FAH AR HCC ++ ND
AAT deficiency SERPINA1 AR HCC, CC, CHCC +f- 5

Hereditary hemochromatosis HFE AR HCC -+ 20
Wilson disease ATP7E AR HCC, CC + ND
Acute intermittent porphyria HMBS AD HCC + =30
PFIC-2 ABCB11 (BSEP) AR HCC, CC, CHCC +f- ND
Mitochondrial ETC disorders Multiple AR HCC + ND
GSD-1 G&PC, G6PT AR HA, HCC - ND
GSD-111 AGL AR HCC, HA * ND
GSD-IV GBE1 AR HCC + ND
MASH Multiple Complex HCC + ND
Transaldolase deficiency TALDO1 AR HCC + ND

AAT - o-1 antitrypsin; PFIC - progresivna familidrna intrahepatalna cholestaza; ETC - elektrénovy transportér; GSD - glycogénové choroby;
NASH - non-alkoholovd steatohepatitida; FAH - fumarylacetoacetate hydroldza; SERPINAT - serine protedzovy inhibitor alpha 1; HFE - hemo-
chromatéza; ATP7B - ATPase, Cu++ transportér, beta polypeptide; HMBS - hydroxymethylbilan syntdza; ABCB11 - ATP-binding cassette, sub-
-family B, member 11; BSEP - bile salt export pump- exportér zl¢ovych kyselin; G6PC - glucose-6-phosphatdza, catalytic subunit; G6PT - glucose-
-6-phosphataza transportér; AGL - amylo-1, 6-glucoziddza, 4-alpha-glucanotransferaza; GBE1 - glucan (1,4-alpha-), 1 (glycogen branching enzy-
me); AR - autozomadlne recesivne; AD - autozomalne dominantny; HCC - hepatoceluldrny karciném; CC - cholangiokarcindm; CHCC - zmiesa-
ny cholangio-hepatocellularny karciném; HA - hepatoceluldrny adeném RR - relativne riziko; ND - neurceny.

ultrasonografia v 6-mesacnych intervaloch, pri nedosta-
tocnom zobrazeni CT alebo MR. Detekcia vcéasnej fib-
rézy pomocou elastografickych metdd je v sicasnosti
najlepsou neinvazivnou metédou na identifikdciu osob
s rizikom zavazného pecenového poskodenia.
Podkladom pre lepsie pochopenie mechanizmov pece-
nového poskodenia, identifikdciu rizikovych faktorov pre
Gcinny skrining a moznost kurativnej liecby si potrebné
medzindrodné stidie zhromazdujice uddaje o jed-
notlivych skupindch pacientov s DMCH pecene.*

‘Autori prehlasuju, Ze stidia bola realizovand v silade s etickymi
Standardmi prislusnej komisie zodpovednej za klinické Stidie
a Helsinskou deklardciou z roku 1975, revidovanou v roku 2000.
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