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STRESZCZENIE

W artykule przedstawiono obraz kliniczny i wyniki badań laboratoryjnych oraz diagnostykę chorób metabo-
licznych wątroby przebiegających z jej powiększeniem.
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ABSTRACT

The article constitutes a review of clinical manifestations, laboratory abnormalities, and diagnostics of liver 
metabolic diseases presenting with hepatomegaly.
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WSTĘP

Choroby metaboliczne stanowią heterogenną grupę 
genetycznie uwarunkowanych schorzeń dziedziczonych 
autosomalnie recesywnie. Defekty dotyczą białek biorą-
cych udział w przemianach biochemicznych, nie tylko 
enzymów, ale także białek pełniących funkcję transpor-
terów, receptorów czy aktywatorów. Patogenne warianty 
molekularne genów obecne są w każdej komórce organi-
zmu, jednak w wielu przypadkach klinicznie manifestują 
się wyłącznie lub głównie w jednym rodzaju tkanek czy 
narządów.

Wątroba jest narządem szczególnym ze względu na 
swoją budowę anatomiczną (makro- i mikroskopową), 
podwójne zaopatrzenie w krew, wieloraką funkcję meta-
boliczną, w tym zdolność metabolizmu ksenobiotyków, 
a także olbrzymi potencjał regeneracyjny. Zbudowana jest 
w 80% z komórek miąższowych wątrobowych (hepatocy-
tów) reprezentujących najbardziej aktywne metabolicznie 
komórki organizmu i w 20% z komórek niemiąższowych, 
m.in. komórek Browicza-Kupffera stanowiących najwięk-
szy rezerwuar makrofagów człowieka (naciekanie makro-
fagami obecne w przebiegu niektórych lizosomalnych 
chorób spichrzeniowych). Dlatego też większość chorób 
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metabolicznych manifestuje się wyłącznie w wątrobie (np. 
glikogenozy wątrobowe) lub głównie w wątrobie (np. de-
fekty cyklu mocznikowego, sfingolipidozy). 

W początkowym stadium choroby wątroba najczęściej 
powiększa swoją objętość. W przewlekłych chorobach 
wątroby dochodzi do martwicy komórek wątrobowych 
z włóknieniem oraz regeneracją guzkową narządu. Kie-
dy zaczyna dominować proces włóknienia, a następnie 
bezładnej regeneracji (marskość), wątroba może nawet 
zmniejszyć swoją objętość [1–2].

OBRAZ KLINICZNY I LABORATORYJNY ORAZ 
DIAGNOSTYKA CHORÓB METABOLICZNYCH 
WĄTROBY PRZEBIEGAJĄCYCH 
Z HEPATOMEGALIĄ

Większość chorób przedstawionych w tabeli 1 [3–54] 
stanowią choroby lizosomalne, wynikające z deficytu 
jakiegoś białka (najczęściej enzymu) biorącego udział 
w prawidłowym funkcjonowaniu aparatu lizosomalne-
go. Ciężkość choroby lizosomalnej zależy od aktywności 
resztkowej enzymu, co odpowiada retencji białka, oraz 
rodzaju spichrzanego substratu i produktów przemiany. 
Charakterystyczną cechą chorób lizosomalnych jest hete-
rogenność ich fenotypów (wyróżnia się postacie niemow-
lęce – ciężkie i później występujące – łagodne), co wiąże 
się z różną aktywnością resztkową enzymów, a ta z kolei 
z obecnością różnych patogennych wariantów molekular-
nych genów kodujących białka lizosomalne.

Kluczowe znaczenie w diagnostyce ma badanie ak-
tywności enzymów: w izolowanych leukocytach krwi 
obwodowej, hodowanych fibroblastach skóry właściwej, 
a ostatnio także w suchej kropli krwi, co ułatwia/popra-
wia/skraca czas diagnostyki. Obecnie rozwija się również 
diagnostyka oparta na bazie identyfikacji substratu (li-
zosfingolipidy, czyli deacetylowane sfingolipidy, w dia-
gnostyce niektórych sfingolipidoz), która może niekiedy 
zastępować badanie aktywności enzymu, a także pozwala 
wykluczyć polimorfizmy mogące dawać in vitro obniże-
nie aktywności enzymu. Identyfikacja mutacji w bada-
niu molekularnym nie tylko stanowi metodę weryfikacji 
rozpoznania, ale także pozwala w pewnych przypadkach 
określić ciężkość (przebieg) choroby.

PODSUMOWANIE

Wątroba jest narządem, w którym wiele chorób me-
tabolicznych manifestuje się szczególnie intensywnie; 
niekiedy może się wydawać, że dana choroba dotyczy 
wyłącznie wątroby. Równolegle zawsze występują jednak 
(może mniej wyraźne) objawy ze strony innych narzą-
dów i układów. Zawsze konieczne jest zatem szczegółowe 
zebranie wywiadów, zbadanie pacjenta oraz analiza wy-
ników badań dodatkowych w kontekście obrazu klinicz-
nego choroby.

U dorosłych wiele chorób będących tematem pracy 
nie jest szybko i trafnie rozpoznawanych (choroba spi-
chrzania estrów cholesterolu, choroba Niemanna-Picka 
typu B czy glikogenozy). Wobec tego należy posiłkować 
się skriningiem selektywnym, badaniem biomarkerów 
(chitotriozydaza, lizosfingolipidy, oksysterole, poliole) 
czy charakterystycznym zestawem odchyleń w wynikach 
badań dodatkowych (glikogenozy).

OŚWIADCZENIE

Autorzy deklarują brak konfliktu interesów.
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