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POPIS KRATICA

CoA — koenzim A

NASH - engl. nonalcoholic steatohepatitis, nealkoholni steatohepatitis
NAFLD - engl. nonalcoholic fatty liver disease, nealkoholna bolest masne jetre
AIH — autoimuni hepatitis

PBC — primarna bilijarna ciroza

PSC — primarni skleroziraju¢i kolangitis

VIP — vazoaktivni intestinalni peptid

NO — dusikov oksid

RAAS - renin-angiotenzin-aldosteron sustav

ALT — alanin-aminotransferaza

AST — aspartat-aminotransferaza

GGT - gama-glutamiltransferaza

PT — protrombinsko vrijeme

HCC — hepatocelularni karcinom

HBV — hepatitis B virus

HCV — hepatitis C virus



SAZETAK

Cilj: cilj istrazivanja jest utvrditi broj pacijenata koji su lijeCeni zbog jetrene ciroze u OB
Sibensko-kninske Zupanije na odjelu gastroenterologije u razdoblju od 1. sije¢nja 2019. do 31.
prosinca 2021. godine, ispitati komplikacije koje su nastale te razlike istih u odnosu na

etiologiju jetrene ciroze.

Metode: istrazivanje je provedeno retrospektivno, a podaci su prikupljeni iz bolni¢kog
informacijskog sustava (BIS) pacijenata hospitaliziranih na odjelu gastroenterologije OB
Sibensko-kninske Zupanije. Za statisticku analizu je Kkoristen statisticki software

STATISTICA 12, Tibco, Kalifornija.

Rezultati: prikupljeni su podaci za 108 pacijenata. Alkohol je uzrok ciroze jetre u 58,33 %
ispitanika, a u 41,67 % ispitanika etiologija ciroze jetre je nealkoholna. Ascites je bio najcesce
javljana komplikacija kojeg je razvilo 54,62 % ispitanika, dok je najrjeda bio hepatorenalni
sindrom kojega je imalo svega 2,78 % ispitanika. U skupini ispitanika s alkoholnom cirozom
jetre, njih 68,25 % imalo je ascites, 38,09 % varikozitete jednjaka, 38,09 % koagulopatiju,
26,98 % zuticu, 26,98 % jetrenu encefalopatiju, 4,76 % hepatorenalni sindrom, 50,79 %
portalnu hipertenziju te 6,34 % hepatocelularni karcinom. U skupini ispitanika s nealkoholnim
uzrocima ciroze jetre, njih 35,56 % imalo je ascites, 13,33 % varikozitet jednjaka, 17,78 %
koagulopatiju, 35,56 % zuticu, 4,44 % jetrenu encefalopatiju, 0 % hepatorenalni sindrom,
13,33 % portalnu hipertenziju te 2,22 % hepatocelularni karcinom.

Zakljucak: ovim istrazivanjem pokazalo se da je alkohol znacajniji uzrok jetrene ciroze u
muskoj populaciji, kao i da taj oblik ciroze dovodi do cCeS¢e pojave komplikacija, Sto je u

skladu s navodima iz literature.

Kljuéne rije€i: ciroza jetre, etiologija, alkoholna jetrena ciroza, komplikacije



SUMMARY

Prevalence of liver cirrhosis in Sibenik-Knin County

Aim: research aim is to collect and analyze data on patients’ who were treated for liver
cirrhosis in the General Hospital of Sibenik-Knin County at the Department of
Gastroenterology in the period from 1* of January 2019 until 31* of December 2021, in order
to examine the resulting complications and their differences in relation to the etiology of liver

cirrhosis.

Methods: research was conducted retrospectively, and the data were collected from the
hospital information system (BIS) of patients hospitalized at the gastroenterology department
of the OB of Sibenik-Knin County. For statistical analysis was used Statistical software
STATISTICA 12, Tibco, California.

Results: data were collected for 108 patients. Alcohol is the cause of liver cirrhosis in 58.33
% of respondents, and in 41.67 % of respondents, the etiology of liver cirrhosis is non-
alcoholic. Ascites was the most frequently reported complication developed by 54.62 % of
subjects, while the rarest was hepatorenal syndrome, which was experienced by only 2.78 %
of subjects. In the group of subjects with alcoholic liver cirrhosis, 68.25 % had ascites, 38.09
% esophageal varices, 38.09 % coagulopathy, 26.98 % jaundice, 26.98 % hepatic
encephalopathy, 4.76 % hepatorenal syndrome, 50.79 % portal hypertension and 6.34 %
hepatocellular carcinoma. In the group of subjects with non-alcoholic causes of liver cirrhosis,
35.56 % had ascites, 13.33 % esophageal varices, 17.78 % coagulopathy, 35.56 % jaundice,
4.44 % hepatic encephalopathy, 0 % hepatorenal syndrome, 13 .33 % portal hypertension and

2.22 % hepatocellular carcinoma.

Conclusion: this research has demonstrated that alcohol is a more significant cause of liver
cirrhosis in the male population, as well as that this form of cirrhosis leads to more frequent

complications, which is in accordance with the literature.

Key words: liver cirrhosis, etiology, alcoholic liver cirrhosis, complications
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1. UvOD

1.1. Definicija

Ciroza je bolest jetre koja se razvija postupnim uni§tavanjem normalne strukture jetre
zbog difuznog oziljkavanja (fibroze) i stvaranja regenerativnih ¢vorova. Naziv "ciroza" dolazi
od grcke rijeci "kirrhos", koja znaci zlatasto ili zutosmede, Sto opisuje boju jetre u naprednom
stadiju bolesti (1). Tradicionalno se smatralo da je ciroza nepovratna, ali sve viSe dokaza
sugerira da je proces fibroze jetre promjenjiv i potencijalno reverzibilan, ovisno o uzroku

bolesti i moguénostima lijecenja (2, 3).

Klasi¢na podjela ciroze na kompenziranu i dekompenziranu postaje zastarjela te se
predlaze uvodenje novih kategorija za bolje procjenjivanje rizika razvoja komplikacija i
smrtnosti (4). lako je dijagnoza ciroze histoloska, sve se viSe koriste neinvazivne metode za
procjenu fibroze, poput slikovnih metoda i seroloskih markera. Naglasak je na ranom

otkrivanju fibroze, pri ¢emu bi neinvazivni seroloski markeri bili vrlo korisni (5).

Procjenjuje se da godi$nje vise od milijun ljudi umre od ciroze, pri ¢emu je alkohol
najces¢i uzrok, dok se posljednjih desetljeca biljezi porast ciroze uzrokovane nealkoholnim

steatohepatitisom (6).

Ciroza ima mnoge komplikacije. Dok je kompenzirana faza bolesti asimptomatska,
dekompenzirana ciroza se ocituje pojavom ascitesa, zutice, krvarenja iz varikoziteta 1/ili
encefalopatije, Sto su klju¢ni klini¢ki znakovi. Malnutricija 1 sarkopenija €esto su zanemarene,
a nutritivni status je vazan prediktor morbiditeta i mortaliteta kod ciroze, s velikim utjecajem

na izbor pacijenata za transplantaciju (6).

Pacijenti s cirozom imaju znacajne promjene u koagulacijskoj kaskadi. Kompenzirana
ciroza predstavlja stanje redefinirane hemostatske ravnoteze koja moze prijeéi u stanje

tromboze ili krvarenja u bilo kojem trenutku (7).

Pacijenti s cirozom nisu prirodno antikoagulirani, $to zna¢i da tromboembolijski
incidenti, osobito u splenoportalnom sustavu, nisu rijetki. LijeCenje 1 prevencija
tromboembolijskih incidenata kod ciroze zahtijevaju multidisciplinarni pristup, razlic¢it od

onog kod pacijenata bez ciroze (7, 8).



1.2. Anatomija jetre

Jetra (lat. hepar) je najveéi zljezdani organ kod ljudi. To je mek, smedecrveni organ
klinastog oblika i najveci organ u trbusnoj Supljini. Smjestena je na desnoj strani trbusne
Supljine ispod osita. Tezina jetre obi¢no varira izmedu 1200 i 1600 grama, a razlikuju se dvije
povrsine: gornja, koja je u kontaktu s dijafragmom (facies diaphragmatica), i donja, koja je
okrenuta prema unutrasnjim organima (facies visceralis). Te dvije povrSine se spajaju na
donjem rubu, koji se naziva margo inferior. Gornja povrsina jetre prekrivena je peritoneumom
i pri¢vr§¢ena za oSit. Na donjoj strani jetre nalazi se jetreni hilus, podrucje kroz koje prolaze
krvne zile 1 zu¢ni kanali, poznato kao jetrena vrata (lat. porta hepatis). Nutritivni krvni optok
osigurava jetrena arterija (lat. a. hepatica propria), dok funkcionalni optok omogucava vena

vratarica (lat. vena portae). Jetrene vene se ulijevaju u donju Suplju venu.

Jetra se sastoji od dva anatomska reznja, pri ¢emu je desni rezanj Sest puta veéi od
lijevog. Desni rezanj (lat. lobus hepatis dexter) seze do visine petog rebra, dok se njegov donji
rub nalazi ispod desne strane prsnog koSa. Lijevi rezanj (lat. lobus hepatis sinister) proteze se
koso 1 svojim vrhom dotice lijevu stranu dijafragme. Medutim, klinicki je bitnija podjela jetre
na dijelove (pars hepatis sinistra et dextra) i odjeljke (divisiones) jer se temelji na grananju
krvnih zila i Zu¢nih vodova u jetri. Tako jetra ima pet odjeljaka: Cetiri glavna i peti caudatus
lobus. Odjeljci su dalje podijeljeni na segmente. Lateralni lijevi dio (divisio lateralis sinistra)
ukljucuje dva segmenta: straznji lateralni lijevi segment (II) i prednji lateralni lijevi segment
(ITI). Medijalni ljjevi dio (divisio medialis sinistra) odgovara ¢etvrtom segmentu, medijalnom
lijevom segmentu (IV). Medijalni desni dio (divisio medialis dextra) ukljucuje predn;ji
medijalni desni segment (V) i straznji medijalni desni segment (VIII). Lateralni desni dio
(divisio lateralis dextra) ukljucuje predn;ji lateralni desni segment (V1) 1 straznji lateralni desni

segment (V11).

Jetreni reznji¢, lobulus hepatis, nevidljiva golim okom, osnovna je gradevna jedinica
jetre. Oko reznjica nalaze se ogranci jetrene arterije i portalne vene, aa. interlobulares i vv.

interlobulares, dok se u sredini reznji¢a nalazi ogranak hepatalne vene, v. centralis.



v. cava inferior
v. hepatica media
v. hepatica sinistra

v. hepatica dextra _

ductus choledochus

a. hepatica propria
vesica biliaris

Slika 1. Jetreni segmenti (segmenti hepatis). Ogranci v. portae i a. hepaticae ukaze u segmente, a ogranci v.
hepaticae se nalaze izmedu segmenata (Krmpoti¢-Nemani¢ J, Maru$i¢ A. Anatomija ¢ovjeka. 2. izd. Zagreb:

Medicinska naklada; 2007. 335. str.)

Jetra obavlja dva krvotoka, funkcionalni i hranidbeni. Funkcionalni krvotok ide preko
portalne vene, v. portae, koja dovodi krv iz probavnog sustava i ¢ini 70 % krvi koja dolazi u
jetru. Za hranidbeni krvotok zaduZena je jetrena arterija, a. hepatica propria, jer ona dovodi
oksigeniranu krv u jetru i tako ¢ini 30 % krvi koja dolazi u jetru. A. hepatica propria dio je a.
hepaticae communis, koja polazi od celijaénog debla i ide nadesno kroz mali omentum. Ona
daje gastroduodenalnu arteriju i tako ide dalje kroz hepatoduodenalnu svezu kao a. hepatica
propria, a blizu jetrenih vrata arterija dijeli se u desnu i lijevu zavrsnu granu. Takoder, Ceste
su varijacije polaska i tijeka jetrenih arterija. Iza guSteraCine glave od gornje mezenterijske i
slezenske vene nastaje v. portae, koja ide kroz hepatoduodenalnu svezu, gdje se nalazi u
sredini i malo dublje ispod duktusa koledokusa i hepati¢ne arterije, a u desnom kraju jetrenih

vrata dijeli se u desnu i lijevu granu.

Vensku krv iz jetre odvode jetrene vene, vv. hepaticae. Jetrene vene se ulijevaju u
donju Suplju venu neposredno ispod osita te ih dijelimo u tri skupine: vv. hepaticae dextrae,

intermediae et sinistrae.

Oko jetrenih krvnih Zila, iz jetre se limfa slijeva u ¢vorove, nodi lymphoidei hepatici.
Ti se ¢vorovi najve¢im dijelom izlijevaju u celijacne ¢vorove 1 iz njih u prsni limfovod, dok
neke dubinske limfne Zile prate donju Suplju venu i s njome prolaze kroz oSit u prsiste i

ulijevaju se u freni¢ne ¢vorove, nodi lymphoidei phrenici superiores.



Jetru inerviraju simpaticki 1 parasimpaticki sustav koji na jetru dolaze preko jetrenog
spleta, plexus hepaticus. Jetreni ziv€ani splet ide uz jetrenu arteriju i portalnu venu i ulazi u
jetru u jetrenim vratima, a ¢ine ga ogranci iz simpatickoga celijacnog spleta i parasimpatickih

vagialnih spletova (9).

1.3. Fiziologija jetre

Jetra je organ s velikim brojem razli¢itih funkcija od kojih su vecina medusobno
povezane, a to najvise dolazi do izrazaja pri poremecajima jetre jer tada istodobno dolazi do

poremecaja mnogih njezinih funkcija.

1.3.1. Filtracija i pohranjivanje krvi

U jetrenim venama i jetrenim sinusima se nalazi oko 450 mL krvi, §to je otprilike 10
% ukupne koli¢ine krvi u tijelu. Jetreni se volumen moZe povecavati i zato se u jetrenim
krvnim zilama moze pohraniti velika koli¢ina krvi. Pri poviSenju tlaka u desnom atriju,
povratno se povisuje i tlak u jetri te se ona poveca, a u jetrenim venama i Sinusima se dodatno
zadrzi od 0,5 do 1 L krvi, $to je slucaj pri zatajivanju srca sa zastojem Krvi u perifernoj
cirkulaciji. Jetrene pore su vrlo propusne, pa je omoguéeno slobodno protjecanje tekucine i
bjelan¢evina u Dissove prostore. Zbog toga, limfa koja otjeCe iz jetre otprilike sadrzava oko
60 g/L bjelancevina, a to je ukupno samo malo manje od koncentracije bjelanc¢evina u plazmi.
Od ukupne koli¢ine limfe u mirovanju, polovica se stvara u jetri. PoviSenje tlaka u jetrenim
krvnim Zilama moZe izazvati izlaZenje tekucine iz jetrenih 1 portalnih kapilara izravno u
trbuSnu Supljinu, Sto se zove ascites. Takoder, ascites moZe nastati i kada se zaprijeci jetreni
portalni protok te se veoma povisi portalni kapilarni tlak u cijelom probavnom sustavu pa
nastane edem crijevne stijenke, a tekucina krene izlaziti kroz crijevnu seroznu u trbusnu

Supljinu.

Jetra ima izrazitu sposobnost regeneracije, odnosno samoobnavljanja nakon opseznog
gubitka jetrenog tkiva, nastalog tijekom djelomi¢nog uklanjanja jetre (hepatektomije) ili zbog
njezinog akutnog osSte¢enja, sve dok oSte¢enje nije praceno virusnom ili bakterijskom

infekcijom ili upalom.



1.3.2. Metabolizam ugljikohidrata

Uloga jetre u metabolizmu ugljikohidrata je pohranjivanje velikih koli¢ina glikogena,
pretvaranje galaktoze i fruktoze u glukozu, glukoneogeneza i stvaranje brojnih kemijskih

spojeva iz meduproizvoda ugljikohidratnog metabolizma.

Dakle, vazna je puferska funkcija jetre za odrzavanje normalne koncentracije glukoze
u Krvi, §to znaci da pohranjivanjem glikogena jetra uklanja suvisak glukoze iz krvi, pohranjuje
je i vraca u krv kad je koncentracija glukoze u krvi previse smanjena. Takoder, za odrzavanje
normalne koncentracije glukoze u krvi bitna je glukoneogeneza, koja se zbiva tek kada se
koncentracije glukoze smanji ispod normalnih vrijednosti. Glukoneogeneza pomaze da se u
krvi odrzi razmjerno normalna koncentracije glukoze, tako da se velike koli¢ine

aminokiselina i glicerola iz triglicerida pretvaraju u glukozu.

1.3.3. Metabolizam masti

Iako vedina stanica u tijelu metabolizira masti, posebne su funkcije jetre u procesu
metabolizma masti: oksidacija masnih kiselina i stvaranje energije za druge tjelesne funkcije,
sinteza velikih koli¢ina kolesterola, fosfolipida i1 vecine lipoproteina te sinteza masti iz

bjelancevina 1 ugljikohidrata.

Prva je razgradnja masti na glicerol i masne kiseline, nakon ¢ega se masne kiseline
beta-oksidacijom razgraduju na acetilne radikale s dva ugljikova atoma, od kojih nastane
acetil-koenzim A (acetil-CoA), koji zatim ulazi u proces limunske kiseline i oksidira se, pri
¢emu se oslobada velika koli¢ina energije. Dvije molekule acetil-CoA kondenziraju se u acet-
octenu kiselinu, koja je vrlo topljiva te odlazi iz jetrenih stanica u izvanstani¢nu tekuéinu i
tako se prenosi po cijelom tijelu gdje se apsorbira u druga tkiva. Acet-octenu kiselinu tkiva

opet pretvaraju u acetil-CoA koji se zatim oksidira na uobicajen nacin.

Oko 80 % kolesterola sintetiziranog u jetri se pretvara u zuéne soli, koje se nakon toga
izluCuju u zu¢, a ostatak se lipoproteinima krvi prenosi do tkivnih stanica u cijelome tijelu.
Takoder se 1 fosfolipidi sintetiziraju u jetri i prenose se uglavnom lipoproteinima, a zatim
stanice iskoriStavaju kolesterol 1 fosfolipide za tvorbu membrana, unutarstani¢nih struktura i

mnogih drugih tvari koje su vazne za stani¢nu funkciju.



1.3.4. Metabolizam bjelan¢evina

Uloga jetre je neizostavna u metabolizmu bjelanc¢evina: deaminacija aminokiselina,
stvaranje ureje, stvaranje plazmatskih bjelanCevina te pretvorbe izmedu razlicitih

aminokiselina i sinteza drugih tvari iz aminokiselina.

Aminokiseline prvo trebaju deaminirati kako bi se mogle upotrijebiti kao izvor
energije ili pretvoriti u ugljikohidrate i masti. Inace, proces deaminacije mogu obaviti i druga
tkiva, a posebno bubrezi, ali manje je vazna ta deaminacija u usporedbi s ovom koju obavlja

jetra.

Stvaranjem ureje jetra uklanja amonijak iz tjelesnih tekuéina. Produkt deaminacije je
velika koli¢ina amonijaka. Takoder, djelovanjem bakterija u crijevu neprekidno se stvara
amonijak koji se apsorbira u krv. Stoga, kada jetra ne stvara ureju, koncentracija amonijaka u

plazmi se naglo povecava i uzrokuje hepaticku komu i smrt.

U jetri otprilike nastaje 90 % svih plazmatskih bjelanéevina, $to zna¢i da jetrene
stanice stvaraju gotove sve bjelancevine plazme, osim dijela gama-globulina. Preostali dio
gama-globulina su protutijela koja uglavnom stvaraju plazma-stanice u limfnom tkivu.
Gubitkom plazmatskih bjelancevina dolazi do diobe jetrenih stanica, pa jetra poveéa. Kod
kroni¢nih jetrenih bolesti, npr. Ciroze, moze nastati generalizirani edem i ascites jer se razina

plazmatskih bjelancevina, primjerice albumina, moZe smanjiti na vrlo nisku razinu.

Sve tzv. neesencijalne aminokiseline mogu se stvarati u jetri. Prvo se mora sintetizirati
ketokiselina istog kemijskog sastava kao buduca aminokiselina, nakon ¢ega se u nekoliko
stadija transaminacije aminoradikal 1z neke raspoloZive aminokiseline prenosi na ketokiselinu

gdje zauzme mjesto na keto-Kkisiku.

1.3.5. Pohranjivanje vitamina i Zeljeza, stvaranje ¢imbenika zgrusavanja,
metabolizam hormona i stranih kemijskih tvari

Jetra je izvrstan izvor nekih vitamina u terapijske svrhe, a najve¢im se dijelom u jetri
pohranjuje vitamin A, dok se u velikim koli¢inama takoder pohranjuju i vitamin D te vitamin
B12. Da bi se sprijecila avitaminoza, koliina vitamina A moZe se pohraniti u jetri tijekom
devet mjeseci; koli¢ina vitamina D koja se pohranjuje je dovoljna da bi se izbjegla

avitaminoza kroz tri do Cetiri mjeseca, a vitamin By, tijekom minimalno jedne godine.



Najvec¢i dio Zeljeza u tijelu je pohranjen u jetri u obliku feritina, a jetrene stanice koje
sadrze velike koli¢ine bjelancevine nazvane su apoferitin. Feritin otpusta zeljezo kada se u
tjelesnim teku¢inama smanji koncentracija Zeljeza, te tako jetreni sustav apoferitin-feritin

djeluje kao pufer za zeljezo u krvi, ali 1 kao spremnik za Zeljezo.

Jetra stvara sljedece krvne sastojke koji su potrebni za zgrusavanje krvi: fibrinogen,
protrombin, proakcelerin, faktor VII i nekoliko drugih vaznih Cimbenika. Za metabolicke
procese u jetri, posebno pri stvaranju protrombina i faktora VII, IX i X, nuzan je vitamin K,
bez kojeg se koncentracija tih sastojaka krvi toliko smanji da je zgruSavanje Krvi gotovo

nemoguce.

Aktivna kemijska zbivanja jetri omoguéuju detoksikaciju i izlu¢ivanje raznovrsnih
lijekova u Zu¢, kao $to su sulfonamidi, penicilin, ampicilin i eritromicin. Sli¢no jetra kemijski
izlucuje i razli¢ite hormone, kao §to su tiroksin i svi steroidni hormoni, primjerice estrogen,
kortizol i aldosteron. OSte¢enjem jetre dolazi do prekomjernog nakupljanja jednog ili vise tih
hormona u tjelesnim tekucinama, dovodeé¢i tako do prekomjerne aktivnosti hormonskih

sustava.

Takoder, jedno od glavnih puteva izlu€ivanja kalcija iz organizma je lucenje iz jetre u

zu¢, nakon ¢ega odlazi u crijevo 1 gubi se stolicom.

1.3.6. Stvaranje Zuci

U Zuc¢ se izluCuju mnoge tvari koje se nakon toga iz tijela uklanjaju stolicom. Tako je
jedna od njih i bilirubin, zelenkastozuti pigment koji je ujedno i glavni konaéni proizvod
razgradnje hemoglobina. Bilirubin je izuzetno bitan za dijagnosticiranje hemolitickih 1
razli¢itih jetrenih bolesti. Eritrociti nakon 120 dana postaju previse krhki da bi opstali u
cirkulacijskom sustavu te njihova membrana puca, a oslobodeni hemoglobin fagocitiraju
tkivni makrofagi (retikuloendotelni sustav) posvuda u tijelu. Hemoglobin se prvo razgraduje
na globin i hem, nakon ¢ega se slobodno Zeljezo u krvi prenosi transferinom, a iz ravnog
lanca od cetiri pirolska prstena nastaje bilirubin. Prvo nastaje tvar biliverdin, koji se zatim
reducira u slobodni bilirubin, nazvan i nekonjugirani bilirubin, kojeg makrofagi postupno

otpustaju u plazmu.

Oko polovice konjugiranog bilirubina koji stigne u crijevo se pretvara djelovanjem

bakterija u vrlo topljiv spoj urobilinogen. Jedan dio urobilinogena se upija kroz crijevnu



sluznicu natrag u krv, a veéina pak jetra ponovno izluCuje u crijevo, a oko 5 % bubrezi

izluuju mokra¢om.

Zutica predstavlja zuckasto obojenje tkiva, a obuhvaéa Zzutilo koze i dubokih tkiva.
Inace, najces¢i uzrok zutice je velika koli¢ina nekonjugiranog ili konjugiranog bilirubina u
izvanstanicnim teku¢inama, a koza obi¢no pocne poprimati Zuckastu boju kad je
koncentracija bilirubina oko tri puta ve¢a od normalne. Najée$¢i uzroci Zutice su pojacano
razaranje eritrocita i naglo otpustanje bilirubina u krv te opstrukcija zuc¢nih vodova ili
oStecenje jetrenih stanica, tako da se ni normalne koli¢ine bilirubina ne mogu izlucivati u
probavni sustav. Stoga, razlikujemo dvije vrste zutice, hemoliticku Zuticu 1 opstrukcijsku

zuticu (10).

1.4. Etiologija

Kada se jetrene parenhimalne stanice razore, nakon ¢ega se nadomjestaju vezivnim
tkivom koje se naposljetku steze oko krvnih Zila te tako znatno otezava protjecanje portalne

krvi kroz jetru, naziva se ciroza jetre.

STADIJI OSTECENJA JETRE

* ZDRAVA JETRA ' MASNA JETRA ; FIBROZA JETRE CIROZA JETRE

Slika 2. Stadiji oStecenja jetre. Zdrava jetra, masna jetra, fibroza jetre, ciroza jetre.



Ugrusci koji nastaju u portalnoj veni ili u njezinim glavnim ograncima mogu ponekad
zaustaviti protok kroz portalni sustav. U slucaju da se to dogodi naglo, dolazi do poremecaja
vracanja Kkrvi iz crijeva i slezene u sistemnu cirkulaciju putem jetrenog portalnog krvotoka, a
kao posljedica toga nastaje portalna hipertenzija i poviSenje kapilarnog tlaka u crijevnoj

stijenci za 2 do 2,5 kPa iznad normalne razine (11).

Najveci 1 najcesci uzrok je dugotrajno i prekomjerno uzivanje alkohola, ili nakupljanje
suviska masti u jetri s posljedicnom upalom; a takvo se stanje naziva nealkoholni
steatohepatitis (NASH, prema engl. nonalcoholic steatohepatitis). Laksi oblik nakupljanja
masti i upalnih promjena jetre je nealkoholna bolest masne jetre (NAFLD, prema engl.
nonalcoholic fatty liver disease), koja je ¢esto udruZena s pretilo$¢u i Se¢ernom bolesti tipa II.
SAD. Takoder, ciroza moze nastati i kao posljedica virusnih bolesti kao $to je zarazna Zutica
ili infekcije kroni¢nim hepatitisom B, C i D, kao posljedica otrovanja, primjerice ugljikovim
tetrakloridom 1ili kao posljedica zaCepljenja Zucnih puteva te upalnih procesa u Zucnim

putevima (12).

Fatty liver

Inflammation

™ Cell damage
Fat accumulation AR N | nflammation

Slika 3. Nealkoholni steatohepatitis (National Institute of diabetes and digestive and kidney diseases (NIDDK)
[Internet]. Dostupno na: https://www.niddk.nih.gov/)

Genetski uzroci su deficijencija alfa-1 antitripsina koji je najce$¢i uzrok kroni¢ne

jetrene bolesti kod djece. Nasljedna hemokromatoza, odnosno autosomno recesivni nasljedni


https://www.niddk.nih.gov/

poremecaj apsorpcije Zeljeza u kojem se zbog mutacije gena koji regulira apsorpciju zZeljeza iz
crijeva, prekomjerna koli¢ina zeljeza apsorbira iz gastrointestinalnog trakta. Kao rezultat toga,
dolazi do patoloskog povecanja ukupnog zeljeza u tijelu (kao Sto su feritin i hemosiderin).
Ovaj proces dovodi do stvaranja slobodnih hidroksilnih radikala, Sto zauzvrat uzrokuje
fibrozu organa. Wilsonova bolest, odnosno autosomno recesivni poremecaj koji dovodi do

nakupljanja bakra (12).

Autoimuni hepatitis (AIH) je rijetka bolest kod koje dolazi do razaranja jetrenog
parenhima autoantitijelima kao $to su antinuklearna antitijela, antitijela protiv glatkih miSica 1
hipergamaglobulinemija. Veéina pacijenata koji imaju ovu bolest ve¢ su razvili cirozu. Zene
su ceS¢e zahvaCene nego muskarci. Primarna bilijarna ciroza (PBC) je autoimuna i
progresivna bolest jetre, koja predstavlja unistenje intrahepatic¢nih bilijarnih kanala i upalu
portala i stvaranje oziljaka. Dovodi do kolestatske zutice i fibroze jetrenog parenhima, a
razine alkalne fosfataze rastu. PBC je ¢e$¢i kod Zena srednje dobi. Primarni sklerozirajuci
kolangitis (PSC) obi¢no je povezan s ulceroznim kolitisom. Ovo stanje karakterizira

smanjenje vecine intrahepati¢nih i ekstrahepati¢nih zu¢nih vodova zbog upale i fibroze (12).

Ostali uzroci ciroze jetre mogu biti neki lijekovi, kao $to su amiodaron, izonijazid,
metotreksat, fenitoin, nitrofurantoin; krvozilni uzroci, primjerice Budd-Chiarijev sindrom; ili

idiopatski/kriptogeni uzroci oko 15 % (12).

1.5. Patofiziologija i epidemiologija

Cirozu jetre najéeSc¢e karakteriziraju poremecaji prometa vode i soli. Kod bolesnika s
cirozom jetre, homeostaza tjelesnih tekucina je poremecena zbog prekomjernog nakupljanja,
odnosno zadrzavanja soli 1 vode. Ovaj poremecaj klinicki postaje prepoznatljiv u
dekompenziranoj cirozi, kada se pojavljuju ascites 1 edemi, iako se moZze pojaviti ve¢ u stadiju
kompenzirane jetrene ciroze, dok jo§ nema klini¢kih znakova bolesti. U hepatorenalnom
sindromu, bolesnici potpuno gube sposobnost izlu¢ivanja soli i vode mokra¢om, odnosno

mogu izlucivati male koli¢ine mokrace, prakticki bez soli (14).

Razlikuju se patogeneza prometa i raspodjela tekuéina u kompenziranom i
dekompenziranom stadiju jetrenog zatajenja. U kompenziranom stadiju ciroze

postsinusoidalni blok povecava intrasinusoidalni tlak na Sto reagiraju intrahepaticki receptori,

10



a kao posljedica dolazi do povecanja izvanstani¢nog volumena te dijelom kompenzira

dinamiku protoka krvi u jetri (14).

Glavni uzrok morbiditeta i mortaliteta u bolesnika s cirozom je razvoj portalne
hipertenzije i1 hiperdinami¢ne cirkulacije. Portalna hipertenzija razvija se sekundarno nakon
fibroze i vazoregulacijskih promjena, i intrahepati¢nih i sustavnih, $to dovodi do stvaranja

kolateralne cirkulacije i hiperdinami¢ne cirkulacije (13).

Smanjena sinteza albumina snizuje koloidno-osmoticki tlak plazme, $to uzrokuje
izlazak tekucine iz krvotoka i stvaranje visceralnog edema, a kasnije i ascitesa. Zbog oStecene
razgradne funkcije jetre i otvaranja portosistemnih komunikacija, u krvotok iz crijeva ulaze
brojne tvari koje se normalno razgraduju u jetri. Tim putem vazoaktivni intestinalni peptid
(VIP), dusikov oksid (NO) i druge vazodilatacijske tvari uzrokuju perifernu vazodilataciju
koja posredstvom baroreceptorskih mehanizama povecava simpatikotonus s posljedicnim
suzenjem zila bubrezne kore; lazni neurotransmitori pridonose perifernoj vazodilataciji;
endotoksini  gram-negativnih  bakterija iz crijeva izazivaju bubreznu Kkortikalnu

vazokonstrikciju i posljedi¢no zadrzavanje soli i vode (13).

Na razini splanhni¢nih kapilara, dinamika izmjene tekuéine znatno je drukcija jer su
one manje propusne od sinusoida, ali su propusnije od ostalih kapilara u tijelu. U sistemskoj i
splanhnickoj cirkulaciji dogada se suprotan u¢inak, s pove¢anjem proizvodnje NO, §to dovodi
do sistemske 1 splanhnicke vazodilatacije 1 smanjenog sistemskog vaskularnog otpora. To
potie aktivaciju sustava renin-angiotenzin-aldosteron (sustav  RAAS), s§to dovodi do
zadrzavanja natrija i vode i rezultira hiperdinamiénom cirkulacijom. Stoga, kod ciroze s
portalnom hipertenzijom, postoji smanjenje vazodilatatora (pretezno NO) intrahepati¢no, ali
viSak NO ekstrahepati¢no u splanhnic¢koj i sistemskoj cirkulaciji, $to dovodi do sinusoidalne

vazokonstrikcije 1 splanhnicke (sistemske) vazodilatacije.

Ciroza jetre proSirena je u cijelom svijetu, prisutna je u svim dobnim skupinama te
zahvaca sve rase i1 nacionalnosti. Po ucestalosti je peti uzrok smrti u dobi 45 — 65 godina.
Procjenjuje se da u Hrvatskoj godisnje zbog ciroze jetre umire 15 — 20 bolesnika/100 000
stanovnika, §to je 600-800 osoba godisnje (14).

Najces¢i uzrok ciroze jetre u SAD-u je zloupotreba alkohola te je medu ljudima 45 —

-----
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1.6. Klini¢ka slika

Bolesnici s cirozom jetre mogu biti asimptomatski ili simptomatski, ovisno o tome je li
njihova ciroza klini¢ki kompenzirana ili dekompenzirana. Kod kompenzirane ciroze, pacijenti
su obi¢no asimptomatski, a njihova se bolest otkriva sluc¢ajno laboratorijima, fizickim
pregledima ili snimkama. Jedan od uobi¢ajenih nalaza je blago do umjereno povisenje
aminotransferaza ili gama-glutamil transpeptidaze s moguéim povecanjem jetre ili slezene na
pregledu. S druge strane, bolesnici s dekompenziranom cirozom obi¢no imaju Sirok raspon
znakova i simptoma koji proizlaze iz kombinacije disfunkcije jetre i portalne hipertenzije.
Dijagnoza ascitesa, zutice, jetrene encefalopatije, varikoznog krvarenja ili hepatocelularnog
karcinoma kod bolesnika s cirozom oznacava prijelaz iz kompenzirane u dekompenziranu
fazu ciroze. Druge komplikacije ciroze ukljucuju spontani bakterijski peritonitis i

hepatorenalni sindrom, koji se javljaju kod pacijenata koji imaju ascites (14).

1.6.1. Gastrointestinalni simptomi

Portalna hipertenzija moZe uzrokovati ascites, hepatosplenomegaliju 1 isticanje
periumbilikalnih trbusnih vena $to uzrokuje caput medusae. Varikoziteti jednjaka jo$ su jedna
komplikacija ciroze izazvana povecanim protokom krvi u kolateralnoj cirkulaciji, sa stopom
smrtnosti od najmanje 20 % Sest tjedana nakon epizode krvarenja (15). Bolesnici s
alkoholnom cirozom imaju povecan rizik od prekomjernog rasta bakterija u tankom crijevu i
kroni¢nog pankreatitisa, a pacijenti s kroni¢nom boles¢u jetre imaju vecu stopu stvaranja

zu¢nih kamenaca (16, 17).

1.6.2. HematoloSki simptomi

Anemija se moZe javiti zbog nedostatka folata, hemoliticke anemije (anemija spur
stanica kod teske alkoholne bolesti jetre) i hipersplenizma. Moze do¢i do pancitopenije zbog
hipersplenizma u portalnoj hipertenziji, poremecaja koagulacije, diseminirane intravaskularne

koagulacije 1 hemosideroze u bolesnika s cirozom zbog razli¢itih uzroka.

1.6.3. Bubrezni simptomi

Bolesnici s cirozom skloni su razvoju hepatorenalnog sindroma kao posljedica
sustavne hipotenzije 1 bubrezne vazokonstrikcije, Sto uzrokuje fenomen nedovoljnog punjenja.
Splanhnicka vazodilatacija kod ciroze dovodi do smanjenog ucinkovitog protoka krvi u
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bubrege, $to aktivira sustav RAAS, $to dovodi do retencije natrija i vode i stezanja bubreznih
zila (18). Medutim, ovaj ucinak nije dovoljan za prevladavanje sustavne vazodilatacije
uzrokovane cirozom, koja dovodi do bubrezne hipoperfuzije i pogorSava se bubreznom

vazokonstrikcijom s krajnjom tockom zatajenja bubrega (19).

1.6.4. Pluéni simptomi

Manifestacije ciroze ukljuuju hepatopulmonalni sindrom, portopulmonalnu
hipertenziju, jetreni hidrotoraks, smanjenu zasic¢enost kisikom, neuskladenost ventilacije 1

perfuzije, smanjeni kapacitet pluéne difuzije i hiperventilaciju.

1.6.5. KoZni simptomi

Spider nevusi (sredi$nje arteriole okruzene viSestrukim manjim zilama koje izgledaju
poput pauka, odakle i naziv) vide se u bolesnika s cirozom kao sekundarna
hiperestrogenemija. Disfunkcija jetre dovodi do neravnoteze spolnih hormona, uzrokujuéi
povecani omjer estrogena i slobodnog testosterona i stvaranje paucastih nevusa (20). Palmarni
eritem jo$ je jedan kozni nalaz koji se vida kod ciroze i takoder je sekundaran zbog
hiperestrogenemije. Zutica je Zuckasta promjena koZe i sluznice koja se javlja kada je

serumski bilirubin veéi od 3 mg/dL i1 kod dekompenzirane ciroze.

1.6.6. Endokrinoloski simptomi

Bolesnici s alkoholnom cirozom jetre mogu razviti hipogonadizam i ginekomastiju.
Patofiziologija je multifaktorska, uglavhom zbog preosjetljivosti estrogenskih i androgenih
receptora koja se vida u bolesnika s cirozom. Disfunkcija hipotalamusa 1 hipofize takoder je
uklju¢ena u razvoj ovih stanja (23). Hipogonadizam moze dovesti do smanjenog libida i
impotencije kod muskaraca s gubitkom sekundarnih spolnih obiljeZja i feminizacijom. Kod

Zena se moze razviti amenoreja i nepravilno menstrualno krvarenje, kao i neplodnost.

1.6.7. Promjene noktiju

U bolesnika s cirozom mogu se primijetiti razli¢ite promjene na kozi, noktima i kostima. Neki
od tih znakova ukljuéuju batinjanje, hipertroficnu osteoartropatiju i Dupuytrenovu
kontrakturu. Ostale promjene koje mogu nastati su azurne lunule, Terry nokti i Muehrcke

nokti.
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1.6.8. Drugi simptomi

Fetor hepaticus (sladak, pljesniv miris daha zbog visokih razina dimetil sulfida i
ketona u krvi) i asteriksis (drhtanje kada su ruke ispruzene i Sake savijene na ledima) obiljezja
su jetrene encefalopatije koja se moze vidjeti kod ciroze (22). Ciroza moze dovesti do
hiperdinami¢ne cirkulacije, smanjenja ¢iste miSi¢ne mase, gréeva U miSi¢ima i pupcane

hernije.

1.7. Dijagnostika i probir

Postavljanje dijagnoze ciroze jetre temelji se na anamnezi, fizikalnom pregledu,

laboratorijskim i radiolo$kim pretragama te histoloskoj pretrazi, ako je to neophodno.

Fizikalni pregled u bolesnika s cirozom moze otkriti stigme kroni¢ne jetrene bolesti
(paucaste teleangiektazije, palmarni eritem, Dupuytrenove kontrakture, ginekomastija, atrofija
testisa), znakove portalne hipertenzije (ascites, splenomegalija, caput medusae, Cruveilhier-
Baumgartenov $um - epigastri¢no vensko brujanje), znakovi jetrene encefalopatije (konfuzija,
asteriksis i fetor hepaticus) i druge znacajke kao $to su Zutica, obostrano povecanje parotida i

oskudna dlakavost prsa/pazuha.

U laboratorijskim nalazima su osnovni pokazatelji ciroze jetre alanin-aminotransferaza
(ALT), aspartat-aminotransferaza (AST), gama-glutamiltransferaza (GGT), vrijednosti
ukupnog i konjugiranog bilirubina, vrijednosti za procjenu sintetske funkcije jetre, ukljucujuci
mjerenje albumina i koagulacijskih parametara. Aminotransferaze su obi¢no blago do
umjereno povisene s AST ve¢om od ALT; medutim, normalne razine ne iskljucuju cirozu
(23). U vecini oblika kroni¢nog hepatitisa (osim alkoholnog hepatitisa), omjer AST/ALT
manji je od jedan, odnosno ALT raste vise nego AST. U alkoholnom obliku bolesti, AST je
ve¢i od ALT zato Sto etanol inhibira enzim alkoholnu dehidrogenazu koja je potrebna za
stvaranje ALT. Kako kroni¢ni hepatitis napreduje u cirozu, dolazi do preokreta ovog omjera
AST/ALT. Alkalna fosfataza (ALP), 5'-nukleotidaza i GGT povisene su u kolestatskim
poremecajima. Protrombinsko vrijeme (PV) je poviseno zbog defekta faktora koagulacije i
bilirubina, dok je albumin nizak jer ga sintetizira jetra i funkcionalni kapacitet jetre opada.
Stoga su serumski albumin i PV pravi pokazatelji sintetske funkcije jetre. Vidi se
normokromna anemija; medutim, makrocitna anemija moze se vidjeti kod alkoholne ciroze

jetre. Leukopenija i1 trombocitopenija takoder se vide kao sekundarne sekvestracije
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poveéanom slezenom, kao i zbog ucinka supresije alkohola na koStanu srz (24).

Imunoglobulini, osobito gama frakcija, obi¢no su poviSeni zbog poremecenog klirensa u jetri

(25).

Seroloske 1 PCR tehnike za virusni hepatitis i autoimuna antitijela (anti-nuklearna
antitijela (ANA), anti-glatka miSi¢na antitijela (ASMA), anti-jetreno-bubrezna mikrosomalna
antitijela tipa 1 (ALKM-1) i serumski 1gG imunoglobulini)) za autoimuni hepatitis i mogu se
naruciti antimitohondrijska antitijela za primarni bilijarni kolangitis. Zasi¢enost feritinom i
transferinom za hemokromatozu, ceruloplazmin i bakar u mokra¢i za Wilsonovu bolest,
razina alfa 1-antitripsina i fenotip inhibitora proteaze za nedostatak alfa 1-antitripsina,
odnosno emfizematozne promjene pluca i alfa-fetoprotein u serumu za hepatocelularni

karcinom (HCC) drugi su korisni testovi.

Ultrazvuk je jeftin, neinvazivan i dostupan nacin za postavljanje dijagnoze ciroze.
Moze otkriti nodularnost i pove¢anu ehogenost jetre, koji se vide kod ciroze; medutim, to je
nespecifi¢no jer se ti nalazi mogu vidjeti i kod masne jetre (26). Takoder, moze odrediti omjer
Sirine kaudatusnog reznja i Sirine desnog reznja, koji se obi¢no povecava kod ciroze (27).
Stovise, to je koristan alat za probir HCC-a u bolesnika s cirozom. Duplex Doppler ultrazvuk

pomaze u procjeni prohodnosti jetrenih, portalnih i mezenteri¢nih vena.

CT i MR s kontrastom mogu otkriti HCC i vaskularne lezije, pri ¢emu je MR bolji od
CT-a (28). MR se takoder moze koristiti za otkrivanje razine zeljeza i taloZenja masti u jetri
za hemokromatozu i steatozu, te bilijarnu opstrukciju ako se dobije MRC (kolangiografija

magnetskom rezonancijom) (29, 30). MR je, medutim, skup i nije lako dostupan.

Prolazna elastografija (fibroscan) je neinvazivna metoda koja koristi ultrazvuc¢ne
valove velike brzine za mjerenje krutosti jetre, koja je u korelaciji s fiborozom. Kod ciroze,
koloidno skeniranje slezene jetre s pomocu tehnecij-99m sumpornog koloida moze pokazati
povecani unos koloida u kosStanu srz i slezenu u usporedbi s jetrom. Prisutnost varikoziteta u

jednjaku ili Zelucu na ezofagogastroduodenoskopiji (EGDS) ukazuje na portalnu hipertenziju.

Biopsija jetre zlatni je standard za dijagnosticiranje ciroze kao i za procjenu stupnja
upale (gradus) i fibroze (stadij) bolesti. Unato¢ tome, ponekad moze promasiti dijagnozu zbog
pogresaka u uzorkovanju (29). Dijagnoza ciroze biopsijom zahtijeva prisutnost fibroze i

¢vorova. Nodularni uzorak moZe biti mikronodularni, makronodularni ili pomijeSan s
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mikronodularnim uzorkom koji predstavlja neovisni ¢imbenik rizika za poviSeni gradijent
jetrenog venskog tlaka (HVPG) i tezu bolest (29).

Neinvazivni testovi koji koriste izravne i neizravne serumske markere Koriste se za
otkrivanje pacijenata sa znacajnom fibrozom/cirozom od pacijenata bez fibroze/blage fibroze
(30, 31, 32).

1.8. LijeCenje i prevencija

Ostecenje jetre je trajno. UnatoC tome, treba izbjegavati daljnje ozljede jetre kako bi se
zaustavilo napredovanje bolesti. Opce lijecenje za prevenciju kroni¢ne bolesti jetre ukljucuje
izbjegavanje alkohola, cijepljenje protiv hepatitis B virusa (HBV) i izbjegavanje rizi¢nog
ponasanja koje dovodi do hepatitis C virusa (HCV), dobru prehranu s uravnotezenom dijetom,
smanjenje tjelesne tezine 1 rano lijeCenje ¢imbenika koji izazivaju kao Sto su dehidracija,
hipotenzija i infekcije. To se postiZe rutinskim pra¢enjem statusa volumena, funkcije bubrega,

razvoja vena i progresije u HCC.

HCC je naj¢es¢i primarni karcinom jetre, a njegova ucestalost raste. Sekundarna ciroza
uz HBV i HCV je najées¢i faktor rizika. Preporucuje se rutinsko pracenje bolesnika s cirozom

jetre na razvoj HCC-a, s najmanje Sest mjesecnih probira ultrazvu¢nim pregledom abdomena.

Specifi¢na terapija obi¢no cilja na etiologiju, ukljucujuéi antivirusne lijekove kod
virusnog hepatitisa, steroide i imunosupresive kod autoimunog hepatitisa, ursodeoksikolnu
kiselinu i obetikolnu kiselinu kod primarnog bilijarnog kolangitisa, kelaciju bakra kod
Wilsonove bolesti 1 kelaciju Zeljeza 1 flebotomiju kod hemokromatoze. Gubitak teZine od
najmanje 7 % je koristan kod NASH-a, a apstinencija od alkohola klju¢na je kod alkoholne

ciroze (33).

LijeCenje 1 prevenciju ciroze jetre najbolje provodi meduprofesionalni tim koji
ukljucuje hepatologa, gastroenterologa, jetrenog kirurga, patologa, infektologa, medicinsku
sestru, lije€nika primarne zdravstvene zasStite i1 internistu. Svi zdravstveni radnici trebaju
pratiti pacijente s jetrenom disfunkcijom iz bilo kojeg razloga jer ona moZe brzo postati
nepovratna. Ciroza jetre povezana je s mnogim sustavnim komplikacijama koje mogu

uzrokovati smrt. Transplantacija jetre nije uvijek opcija zbog nedostatka donora.
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1.9. Prognoza bolesti

Prediktivni modeli za prognozu ciroze procjenjuju desetogodiSnje prezivljenje u
bolesnika s kompenziranom cirozom na 47 %, ali to pada na 16 % nakon Sto nastupi

dekompenzacijski dogadaj (34).

Transplantacija jetre indicirana je kod dekompenzirane ciroze koja ne reagira na
medicinsko lijeCenje. Stope jednogodiSnjeg 1 petogodiSnjeg prezivljavanja nakon
transplantacije jetre su priblizno 85 %, odnosno 72 %. Nakon transplantacije moze do¢i do
recidiva temeljne bolesti jetre (35). Dugotrajne nuspojave imunosupresiva jo$ su jedan uzrok
morbiditeta kod transplantiranih pacijenata.

1.10. Komplikacije ciroze jetre

Komplikacije koje prate cirozu jetre ukljucuju:

e ascites,

e spontani bakterijski peritonitis i druge infekcije,
e gastrointestinalno krvarenje,

e encefalopatiju,

e Dbubrezno zatajenje/hepatorenalni sindrom,

e kardiopulmonalne komplikacije,

e hepatopulmonalni sindrom,

e relativna adrenalna insuficijencija,

e ACLF (engl. acute on chronic liver failure).

1.11. Edukacija pacijenata

Promjene nacina Zivota pacijenta ne mogu izlijeciti cirozu, ali promjene ponaSanja
mogu sprijeciti ili barem odgoditi napredovanje bolesti i pruziti simptomatsko olakSanje.
Potrebno je educirati pacijente o vaznosti izbjegavanja konzumacije alkohola, sirovih plodova
mora i Skoljki; uputiti ih u vaznost dijetetskih intervencija, mogucoj dijeti s malo natrija za
smanjenje zadrzavanja vode, te reguliranje unosa proteina prema uputama lijecnika (neki ¢e

lijecnici preporuciti i dodatak vitamina i minerala).
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2. CILJ ISTRAZIVANJA

Cilj istrazivanja jest utvrditi broj pacijenata koji su lijeceni zbog jetrene ciroze u OB
Sibensko-kninske Zupanije na odjelu gastroenterologije u razdoblju od 1. sijenja 2019. do 31.
prosinca 2021. godine, ispitati komplikacije koje su nastale te razlike istih u odnosu na
etiologiju jetrene ciroze. U skladu s ciljem istrazivanja postavljeni su sljede¢i istrazivacki

zadatci:

1. utvrditi broj pacijenata lijeCenih od jetrene ciroze te njihovu spolnu razdiobu;

2. ispitati nastale komplikacije ciroze u skupini pacijenata ¢iji je uzrok ciroze alkoholne
etiologije i usporediti ih s nastalim komplikacijama u skupini pacijenata s cirozama
druge etiologije;

3. ispitati ishod bolesti u skupini pacijenata s jetrenom cirozom alkoholne etiologije i

usporediti ih s ishodom jetrene ciroze drugih etiologija.
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3. MATERIJALI I METODE ISTRAZIVANJA

Istrazivanje je provedeno retrospektivno, a podaci su prikupljeni iz bolnickog
informacijskog sustava (BIS) Opce bolnice Sibensko-kninske Zupanije. U istraZivanje su
ukljuceni svi punoljetni pacijenti koji su u razdoblju od 1. sije¢nja 2019. godine do 31.
prosinca 2021. godine boravili u spomenutoj ustanovi s dijagnozom jetrene ciroze. U
istrazivanje su ukljuceni samo oni pacijenti kojima je to bila prva hospitalizacija uslijed
jetrene ciroze. Ukupno su prikupljeni podaci od 108 pacijenata. Za ovo istrazivanje zatrazena

je i dobivena dozvola Etickog povjerenstva Opée bolnice Sibensko-kninske Zupanije.

Struktura bolesnika prema promatranim zdravstvenim obiljezjima prezentira se
uporabom apsolutnih i relativnih frekvencija koje se prezentiraju tabli¢nim putem te slikama

grafikona.

Hi kvadrat testom te Fischerovim egzaktnim testom utvrdivane su razlike medu

promatranim skupinama.
Granica statisticke znacajnosti postavljena je pri P < 0,05.

Za statisticku analizu je koriSten statisticki software STATISTICA 12, Tibco,
Kalifornija.
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4. REZULTATI ISTRAZIVANJA

U razdoblju od 1. sijenja 2019. godine do 31. prosinca 2021. godine u OB Sibensko-
kninske zupanije hospitalizirano je 108 pacijenata oboljelih od jetrene ciroze. Od tih 108
pacijenata, 73 su bili muskog spola (67,56 %), a 35 pacijenata bilo je zenskog spola (32,41

%), Sto je prikazano na slici 4.

Pacijenti prema spolu

80 73(67,59%)

35(32,41%)

Broj pacijenata

Mugkarci Zene

Spol pacijenata

Slika 4. Pacijenti s jetrenom cirozom prema spolu

U 2019. godini hospitalizirano je 35 pacijenata (30,55 %), u 2020. godini njih 48
(44,45 %), a u 2021. godini njih 27 (25,00 %). Od 35 pacijenata iz 2019. godine, 18 ih je bilo
muskaraca (54,54 %), a 15 Zena (45,45 %). Od 48 pacijenata iz 2020. godine, 33 ih je bilo
muskog spola (68,75 %), a 15 zenskog spola (31,25 %). U 2021. godini, 22 pacijenta bili su
muskog spola (81,48 %), a 5 pacijenata bilo je Zenskog spola (18,25 %), $to je prikazano na
slici 5.
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Slika 5. Pacijenti s jetrenom cirozom prema godini hospitalizacije i spolu

Ispitanike smo prema uzroku jetrene ciroze podijeliti na one ¢iju je cirozu uzrokovao
alkohol, njih 63 (58,33 %), te na one ¢ija je etiologija jetrene ciroze bila nealkoholna, njih 45

(41,67 %) sto je prikazano na slici 6.
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Pacijenti prema uzroku ciroze

70

63(58,33)

60

50

Broj pacijenata

Alkoholna ciroza Nealkoholne ciroze

Promatrani uzroci ciroze

Slika 6. Pacijenti s jetrenom cirozom prema uzroku ciroze

45(41,67)

U prvoj skupini ispitanika, njih 49 bilo je muskog spola (77,78 %), a 14 zenskih

(22,22 %). U drugoj skupini ispitanika bilo je 24 muskih pacijenata (53,33 %), a 21 Zenska

pacijentica (46,67 %). Statistickom analizom pronadena je znacajna razlika u spolu pacijenata

i etiologiji jetrene ciroze, tako da su muskarci ¢esée oboljeli od alkoholne jetrene ciroze nego

li su to zene (x2 = 7,1605; P = 0,007), $to je prikazano u tablici 1.

Tablica 1. Povezanost spola ispitanika i etiologije jetrene ciroze

Jetrena ciroza Jetrene ciroze ne
alkoholne etiologije alkoholne geneze P
(N=63) (N=45)
Spol
Muski, N (%) 49 (77,78) 24 (53,33) 0,007
Zenski, N (%) 14 (22,22) 21 (46,67)

" ’-test.
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Komplikacije jetrene ciroze koje smo promatrali bile su redom: ascites, varikoziteti
jednjaka, koagulopatija, Zutica, jetrena encefalopatija, hepatorenalni sindrom, portalna
hipertenzija te razvoj HCC-a. Najcesce javljana komplikacija bio je ascites, kojeg je razvilo
59 (54,62 %) pacijenata, dok je najrjeda bio hepatorenalni sindrom kojega je imalo svega 3

(2,78 %) pacijenta, Sto je prikazano na slici 7.

Ucestalost komplikacija kod pacijenata
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Promatrane komplikacije

m Imaju komplikaciju ~ mNemaju komplikaciju

Slika 7. Ucestalost pojave komplikacija kod promatranih pacijenata

U skupini ispitanika s alkoholnom cirozom jetre, njih 43 (68,25 %) imalo je ascites, 24
(38,09 %) varikozitete jednjaka, 24 (38,09 %) koagulopatiju, 17 (26,98 %) zuticu, 17 (26,98
%) jetrenu encefalopatiju, 3 (4,76 %) hepatorenalni sindrom, 32 (50,79 %) portalnu
hipertenziju te 4 (6,34 %) HCC, sto je prikazano u tablici 2.
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Tablica 2. Komplikacije kod alkoholne ciroze jetre

Pacijenti s alkoholnom cirozom jetre (N=63)

Ascites

Varikoziteti jednjaka
Koagulopatija

Zutica

Jetrena encefalopatija
Hepatorenalni sindrom
Portalna hipertenzija

Imaju komplikaciju,

N, (%)

43 (68,25)
24 (38,09)
24 (38,09)
17 (26,98)
17 (26,98)
3 (4,76)
32 (50,79)

Hepatocelularni karcinom 4 (6,34)

Nemaju komplikaciju,

N, (%)

20 (31,75)
39 (61,91)
39 (61,91)
46 (73,02)
46 (73,02)
60 (95,24)
31 (49,21)
59 (97,78)

U skupini ispitanika s nealkoholnim uzrocima ciroze jetre, njih 16 (35,56 %) imalo je
ascites, 6 (13,33%) varikozitet jednjaka, 8 (17,78 %) koagulopatiju, 16 (35,56 %) Zuticu, 2
(4,44 %) jetrenu encefalopatiju, 0 (0 %) hepatorenalni sindrom, 6 (13,33 %) portalnu

hipertenziju te 1 (2,22 %) HCC, sto je prikazano u tablici 3.

Tablica 3. Komplikacije kod nealkoholne ciroze jetre

Pacijenti s nealkoholnom cirozom jetre (N=45)

Ascites

Varikoziteti jednjaka
Koagulopatija

Zutica

Jetrena encefalopatija
Hepatorenalni sindrom
Portalna hipertenzija

Imaju komplikaciju,

N, (%)

16 (35,56)
6 (13,33)
8 (17,78)
16 (35,56)
2 (4,44)
0(0)

6 (13,33)

Hepatocelularni karcinom 1 (2,22)

Nemaju komplikaciju,

N, (%)

29 (64,44)
39 (86,67)
37 (82,22)
29 (64,44)
43 (95,56)
45 (100)
39 (86,67)
44 (97,78)

Istrazivanjem smo promatrali 1 razliku u pojavnosti medu komplikacijama kod

pacijenata ovisno o etiologiji njihove ciroze. Statistickom analizom pokazano je da je ascites
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¢es¢i kod pacijenata s alkoholnom cirozom nego li u onih s nealkoholnom (x2 = 11,3235;

P=0,008), sto je prikazano u tablici 4.

Tablica 4. Pojavnost ascitesa kod alkoholne i nealkoholne jetrene ciroze

Jetrena ciroza Jetrene ciroze
alkoholne etiologije = nealkoholne geneze P
(N=63) (N=45)
Ascites
Pacijenti s 43 (68,25) 16 (35,56) P=0,008
komplikacijom, N (%) ’ ’ ’
Pacijenti bez 20 (31,75) 29 (64,44)

komplikacije, N (%)

Isto tako, pokazano je kako je koagulopatija ceS¢a komplikacija u skupini s

alkoholnom cirozom jetre (x2 = 5,197; P=0,027), $to je prikazano u tablici 5.

Tablica 5. Pojavnost koagulopatije kod alkoholne i jetrene ciroze

Jetrena ciroza Jetrene ciroze
alkoholne etiologije  nealkoholne geneze P
(N=63) (N=45)
Koagulopatija
Pacijenti s 24 (38,09) 8 (17,78) P=0,027
komplikacijom, N (%) ’ ’ ’
Pacijenti bez 39 (61.91) 37 (82.22)

komplikacije, N (%)

Varikoziteti jednjaka takoder su ¢eS¢a komplikacija u skupini pacijenata s alkoholnom

cirozom jetre (x2 = 8,0229; P=0,004), sto je prikazano u tablici 6.

25



Tablica 6. Pojavnost varikoziteta jednjaka kod alkoholne i nealkoholne jetrene ciroze

Jetrena ciroza Jetrene ciroze '
alkoholne etiologije = nealkoholne geneze P
(N=63) (N=45)
Varikoziteti jednjaka
Pacijenti s 24 (38,09) 6 (13,33) P=0,004
komplikacijom, N (%) ’ ’ ’
Pacijenti bez
komplikacije, N (%) 39(61.91) 39 (86,67)
" y’-test.

Statistickom analizom nije pronadena razlika u pojavnosti zutice kod promatranih
skupina (x2 = 0.9089; P=0,340). Jetrena encefalopatija pojavljivala se ¢esc¢e kod pacijenata s

jetrenom cirozom alkoholne etiologije (x2 = 9,1987; P=0,002), sto je prikazano u tablici 7.

Tablica 7. Pojavnost jetrene encefalopatije kod alkoholne i nealkoholne jetrene ciroze

Jetrena ciroza Jetrene ciroze
alkoholne etiologije = nealkoholne geneze P
(N=63) (N=45)
Jetrena encefalopatija
Pacijenti s 17 (26,98) 2 (4,44) P=0,002
komplikacijom, N (%) ’ ’ ’
Pacijenti bez
4 2 4
komplikacije, N (%) 6(73,02) 3095,56)
"y -test.

Statistickom analizom nije pronadena razlika u pojavnosti hepatorenalnog sindroma u
promatranim skupinama (P=0,264). Portalna hipertenzija pojavljivala se statisticki zna¢ajno
¢es¢e u skupini alkoholne ciroze nego li u drugoj skupini (32 = 16,1524, P=0,001), sto je

prikazano u tablici 8.
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Tablica 8. Pojavnost portalne hipertenzije kod alkoholne i nealkoholne jetrene ciroze

Jetrena ciroza Jetrene ciroze
alkoholne etiologije  nealkoholne geneze P

(N=63) (N=45)

Portalna hipertenzija

Pacijenti s 32 (50,79) 6 (13,33) P=0,001
komplikacijom, N (%) ’ ’ ’
Pacijenti bez

1 (49,21

komplikacije, N (%) 31(49.21) 39 (86,67)

" y’-test.

HCC nije imao statisticki znacajnu povecanu pojavnost u jednoj od promatranih

skupina (P=0,399).

Prema ishodu hospitalizacije u istrazivanju smo imali 3 skupine, pacijente s
poboljSanjem stanja, one s nepromijenjenim stanjem te one koji su preminuli. U skupini
pacijenata s alkoholnom ciroze jetre, njih 2 (3,17 %) imalo je nepromijenjeno osnovno stanje,
njih 52 (82,53 %) imalo je pobolj$anje stanja, a 9 (14,30 %) ispitanika je preminulo. U
skupini ciroze nealkoholne etiologije, 4 (8,89 %) ispitanika imalo je nepromijenjeno osnovno
stanje, njih 35 (77,78 %) imalo je pobolj$anje stanja, a njih 6 (13,33 %) je preminulo, $to je
prikazano na slici 8. Statistickom analizom nije pronadena razlika u ishodima hospitalizacija

medu promatranim skupinama (y2=1,6339; P=0,442).

U ukupnom ishodu lije¢enja u promatranih pacijenata, njih 6 (5,56 %) imalo je
nepromijenjeno osnovno stanje, njih 87 (80,55 %) imalo je pobolj$anje stanja, dok je njih 15

(13,89 %) preminulo, sto je prikazano na slici 9.
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Slika 8. Ishodi hospitalizacija kod alkoholne i nealkoholne ciroze jetre
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Slika 9. Ukupni ishodi kod promatranih pacijenata
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5. RASPRAVA

Jetrena ciroza predstavlja zavrSni stadij kroni¢nih bolesti jetre, koje rezultiraju
fibrozom 1 disfunkcijom jetre. Medu najc¢e$¢im uzrocima ciroze su prekomjerna konzumacija
alkohola, virusni hepatitisi te metabolicke 1 autoimune bolesti. Ova retrospektivna studija
obuhvatila je 108 pacijenata hospitaliziranih zbog ciroze jetre. Pacijenti su podijeljeni u dvije
skupine: oni s alkoholnom cirozom i oni s nealkoholnom cirozom, gdje su u nealkoholnu
cirozu uvrsteni svi ostali uzroci, ukljucujuéi hepatitise i metabolicke poremecaje. Statisticka
analiza obuhvatila je usporedbu incidencije komplikacija i ishoda izmedu ovih dviju skupina,

kao i analizu spola i uzroka ciroze.

Alkohol je bio naj€es¢i uzrok ciroze u ovom istrazivanju, posebno medu muskarcima.
U naSem istraZivanju, 63 ispitanika imalo je cirozu jetre uzrokovanu alkoholom, $to ¢ini 58,33
% ispitanika, dok je 45 ostalih, odnosno 41,67 % ispitanika imalo cirozu uzrokovanu drugim
etioloskim ¢imbenikom. Takoder, musSkarci su statisticki znacajno cesce obolijevali od
alkoholne ciroze u usporedbi s nealkoholnom, to¢nije od 63 pacijenta s alkoholnom cirozom
jetre, njih 77,78 % odnosno 49 pacijenata bilo je muskog spola, dok je svega 22,22 %
odnosno 14 pacijenata bilo Zenskog spola. U drugoj skupini, razlika medu spolovima bila je
puno manje primjetna, muskaraca je bilo 24 odnosno redom 53,33 % ispitanika, dok je Zena
bilo 21, odnosno 46,67 % ispitanika. Ovaj nalaz podudara se s brojem prethodnim
istrazivanjima koja pokazuju da su muskarci skloniji prekomjernoj konzumaciji alkohola, §to
dovodi do vece ucestalosti alkoholne ciroze u ovoj populaciji. Primjerice, studija iz SAD-a
koja je radena 2023. godine, pokazala je kako je od svih uzroka jetrene ciroze alkohol bio na
prvom mjestu s 45 % svih slucajeva, pracen nealkoholnim steatohepatitisom te hepatitisom C,

kao drugim i tre¢im naj¢e$¢im uzrocnicima jetrene ciroze (36).

S naSim rezultatima podudara se i studija radena nad 68 673 ispitanika s cirozom jetre,
¢lanovima Veteranske Administracije. Studija je provedena u dvogodisnjem razdoblju, 2020.
— 2021. godine te je pronasla kako je alkohol samostalno uzrok jetrene ciroze u 27,9 %
ispitanika, hepatitis C u 24,00 % ispitanika i alkohol zajedno u 17,4 % ispitanika, a preostalih
29,6 % ispitanika jetrenu cirozu dobilo je poglavito zbog prekomjerne tjelesne teZine te
steatohepatitisa. Uzimajuéi u obzir postotke za alkohol kao samostalan uzrok te povezan s
hepatitisom C, dolazimo do broja od 45,3 % ispitanika, odnosno 31 108 ispitanika, Sto Cini

gotovo polovicu pacijenata ukljuc¢enih u studiju (37).
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Nasa studija obuhvatila je 108 pacijenata, od kojih je 73 (67,59 %) bilo muskog spola,
dok je 35 (32,41 %) ispitanika bilo zenskog spola. Ovi rezultati u skladu su s literaturom,
primjerice, u kohortnoj studiji objavljenoj 2020. godine, promatrano je 553 017 pacijenata s
cirozom jetre hospitaliziranih u razdoblju od 2009. do 2013. godine. Pronadeno je da su Zene
¢inile 39 % ispitanika, odnosno 215 676 ispitanika, dok je ostatak od 61 %, tj. 337 340

pacijenata bilo muskog spola.

Jako sli¢ne postotke zastupljenosti spola dobili smo i u nasem istrazivanju, a takoder
smo pronasli i statisti¢ki znacajnu razliku u broju zena s alkoholnim i nealkoholnim uzrocima
jetrene ciroze. Takav nalaz takoder potvrduje 1 od prije navedena studija, gdje su istrazivaci
pokazali kako ¢e zene rjede imati cirozu jetre uzrokovanu alkoholom (24,1 % Zena naspram
38,7 % muskaraca) i virusnim hepatitisima, no ¢es¢e imaju autoimune i ostale uzroke kao

podlogu svoje ciroze (38).

Sto se komplikacija same bolesti ti¢e, nasa studija pokazala je kako pacijenti s
alkoholnom cirozom jetre ¢eS¢e imaju pojavu ascitesa, varikoziteta jednjaka, koagulopatije,
jetrene encefalopatije te portalne hipertenzije, dok kod hepatorenalnog sindroma, Zutice i

razvoja HCC-a nismo pronasli znacajne razlike medu skupinama.

Ascites je u naSoj studiji bio naj¢es¢e pojavljivan kao komplikacija jetrene ciroze S
pojavnoS¢u u 59 ispitanika, odnosno 54,62 % naSeg uzorka. Ovakav nalaz potkrjepljuje
studija radena na 130 455 ispitanika koja je pokazala kako je najces¢i uzrok hospitalizacije,
kao i najéeS¢a komplikacija jetrene ciroze bio ascites, koji se po njihovim rezultatima
pojavljivao u 47,7 % ispitanika, toCnije 62 227 pacijenata. Takoder, kao i u nasem
istrazivanju, ascites je ¢eSc¢e bio zastupljen u ljudi s alkoholnom cirozom jetre gdje je dovodio

do 41,7 % svih hospitalizacija u toj skupini (39).

Varikozitete jednjaka je prema nasem istrazivanju imalo 27,78 % ispitanika, odnosno
njih 30, dok 72,22 %, odnosno njih 78 nije imalo tu komplikaciju. To je isto jedna od
komplikacija koju smo cesée zatekli u skupini bolesnika s alkoholnom cirozom jetre. Nasi
rezultati nesto su manji nego li je to slucaj u ostaloj literaturi. Primjerice, prema studiji
radenoj 2003. godine, nad uzorkom od 206 ljudi s cirozom jetre, dokazano je kako njih 93
(45,15 %) ima varikozitete jednjaka. Razlog ovako velikoj razlici moze biti taj da se
varikoziteti jednjaka CeS¢e javljaju u ljudi koji su duze oboljeli od ciroze, pa tako 5 %
oboljelih ima iste prvu godinu svoje bolesti, a 28 % oboljelih imat ¢e ih tre¢u godinu svoje

bolesti. Takoder je pokazano kako je ova komplikacija ¢eS¢a u ljudi s alkoholnom cirozom
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jetre, no osim toga, ¢imbenik koji je dovodio do progresije bio je 1 prisustvo tocCkastih

krvarenja u sluznici jednjaka prilikom prve endoskopije (40).

Koagulopatiju je prema nasim nalazima imalo 32 (29,62 %) pacijenata, dok njih 76
(70,38 %) nije imalo istu. To je isto tako jedna od komplikacija ¢eS¢e zapazenih u skupini
ciroticara alkoholne etiologije. Ovakve rezultate opravdali bi nalazi studije iz 1996. godine,
gdje su istrazivaCi promatrali 658 pacijenata s jetrenom cirozom te pronasli kako se
poremecaji zgrusavanja krvi dogadaju u njih 25,21 %, toc¢nije u 166 pacijenata, a ono §to su
takoder primijetili bilo je to da se ova komplikacija ¢eS¢e javlja u ljudi s hipersplenizmom i
splenomegalijom, odnosno stanjima koja su ceS¢a kod alkoholiCara te su posljedica portalne
hipertenzije, komplikacije koja je u naSoj studiji takoder ¢esce zabiljezena u skupini bolesnika
s alkoholnom cirozom jetre, a od ukupnog broja ispitanika zahvacala je njih 38 (35,18 %),
dok je 70 (64,28 %) pacijenata bilo bez navedene komplikacije, sli¢ne incidencije
koagulopatije 1 portalne hipertenzije u naSem istrazivanju mogle bi upucivati na
splenomegaliju kao podlogu povecane incidencije krvarenja u oboljelih od ciroze, no potrebne

su dodatne studije kako bi to dokazale (41).

Zadnja komplikacija koja je prema naSem istrazivanju zahvacala 19 ispitanika,
odnosno 17,59 % uzorka, a bila odsutna u njih 89 (82,41 %) te se pokazala kao zadnja
komplikacija ¢e$¢a u jetrenih ciroza povezanih s alkoholom, bila je jetrena encefalopatija.
Jetrena encefalopatija, koja se javlja kao posljedica nemoguénosti jetre da eliminira toksine iz
krvi, manifestira se neuropsihijatrijskim simptomima poput zbunjenosti, promjene osobnosti,
a u tezim slucajevima moze dovesti do kome. Pacijenti s alkoholnom cirozom imaju znac¢ajno
visi rizik od razvoja ove komplikacije jer je oSteCenje jetre Cesto brze i teze nego kod
pacijenata s nealkoholnom cirozom (42). Prema studiji iz 2008. godine, prevalencija
encefalopatija u ciroticara kre¢e se 10 — 14 % u vrijeme postavljanja dijagnoze bolesti, a kod
uznapredovalih studija moze do¢i 1 do 50 % (43). Mogu¢ razlog naSe male incidencije jetrene

encefalopatije krije se u naSem malenom uzorku bolesnika te kraCem promatranom periodu.

lako su alkoholni uzroci ciroze povezani s brzom progresijom bolesti i ¢eS¢om
pojavom komplikacija, pacijenti s nealkoholnom cirozom takoder mogu razviti teske
komplikacije. Kod nealkoholnih oblika ciroze, naj¢es¢i uzroci komplikacija su hepatitis B 1 C,
autoimune bolesti te metaboli¢ki poremecaji poput NAFLD. Zutica, HCC i hepatorenalni
sindrom su medu komplikacijama koje se podjednako javljaju u obje skupine, bez statisticki

znacajne razlike, Sto sugerira da progresija bolesti moze ovisiti o individualnim faktorima
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pacijenata, a ne nuzno o uzroéniku ciroze (44). S ovakvim nalazima slaze se i naSe
istrazivanje koje je pokazalo kako te tri komplikacije ne ovise o etiologiji same ciroze, a
pojavile su se u 33 odnosno 30,56 % ispitanika, 3 odnosno 2,78 % ispitanika te 5 odnosno

4,63 % ispitanika redom.

U istrazivanju su ishodi lijecenja kategorizirani u tri skupine: poboljSanje,
neprimijenjeno stanje i smrt. Nije pronadena statisticki znacajna razlika u ishodima izmedu
pacijenata s alkoholnom i nealkoholnom cirozom. Veéina pacijenata je otpustena iz bolnice u
poboljsanom stanju, ¢ak njih 87 Sto ¢ini 80,55 % uzorka, dok je manji broj preminuo, 15
ispitanika ili 13,89 % od ukupnog uzorka, a najmanje je bilo onih Cije je stanje ostalo
nepromijenjeno, Sto je bio slucaj u 6 ispitanika, odnosno 5,56 % naSeg uzorka. Medunarodni
podaci sugeriraju sli¢an trend, gdje smrtnost kod hospitaliziranih pacijenata s cirozom ovisi o
tezini komplikacija, a ne toliko o uzroku ciroze. Studije pokazuju da pacijenti s
uznapredovalom cirozom, bez obzira na etiologiju, imaju sli¢ne izglede za preZivljavanje,
osobito ako razviju komplikacije poput jetrene encefalopatije ili hepatorenalnog sindroma. U
petogodis$njoj studiji objavljenoj 2017. godine radenoj nad 192 pacijenta, hospitaliziranih
zbog jetrene ciroze, smrtnost je bila 13 %, gotovo identi¢no nasem istrazivanju, no ono §to su
ovi istrazivaci naglasili jest to da apstinencija od alkohola, koja je za nasu populaciju gdje
alkoholicari €ine vecinu pacijenata klju¢na, dovodi do smanjene progresije i smanjene

smrtnosti od ciroze (45).

Ovo istrazivanje pruza uvid u ucestalost 1 prirodu komplikacija jetrene ciroze kod
pacijenata hospitaliziranih u OB Sibensko-kninske Zupanije. Alkohol ostaje glavni uzro¢nik
ciroze, osobito kod muSkaraca, dok nealkoholna ciroza ukljucuje razne druge uzrocnike.
Komplikacije su znacajno ¢e$¢e kod alkoholne ciroze, dok ishod lijeCenja nije statisticki
razli¢it medu grupama. Usporedba s nacionalnim i medunarodnim podatcima potvrduje sli¢ne
obrasce, $to dodatno naglasava potrebu za boljim upravljanjem ciroze, osobito u rizi¢nim

skupinama, poput muskaraca s povijes¢u alkoholizma.
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6. ZAKLJUCAK

Od 108 hospitaliziranih pacijenata OB Sibensko-kninske Zupanije, 73 su bili muskog
spola (67,59 %), a 35 pacijenata bilo je Zenskog spola (32,14 %). 58,33 % pacijenata razvilo
je cirozu alkoholne etiologije, a 41,67 % ciroze drugih etiologija koje su statisti¢ki znacajnije

kod Zena.

Od promatranih komplikacija: ascites, varikoziteti jednjaka, koagulopatija, jetrena
encefalopatija te portalna hipertenzija, statisticki su znacajniji u skupini bolesnika s
alkoholnom cirozom jetre, dok su pojava zutice, hepatorenalnog sindroma te HCC-a jednaki u

obje skupine.

Glede ishoda hospitalizacije pacijenata koje smo promatrali kao poboljsanje,
nepromijenjeno stanje ili smrt ispitanika, takoder nismo pronasli statisticki znacajnu razliku

medu promatranim skupinama s obzirom na etiologiju jetrene ciroze.

U ovom istrazivanju pokazalo se da je alkohol statisti¢ki znacajniji uzrok jetrene
ciroze u muskoj populaciji, kao i da taj oblik ciroze dovodi do ¢esce pojave komplikacija, kao
Sto su komplikacija ascites, varikoziteti jednjaka, koagulopatija, jetrena encefalopatija te

portalna hipertenzija, $to je u skladu s navodima iz literature.
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