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Ciele

prezentacie

Predstavit rozdiely medzi
kompenzovanou a
dekompenzovanou cirhozou

Definovat pojmy AD, NAD a
ACLF

Analyzovat klucové
patofyziologickeé
mechanizmy

Diskutovat manazment AD
a NAD s dorazom na
personalizaciu liecby
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Cirhoza = terminalne
stadium ACLD

Epidemiologicky ~2 mil. umrti rocne, 50 %
(vod priamo z komplikacii cirhozy

Hlavneé etiologie: alkohoal,

MET-ALD,MASLD,HBV, HCYV,



Klasifikacia
cirhozy

Kompenzovana cirhoza (cACLD):
asymptomaticka alebo mierne
symptomy

Dekompenzovana cirhdza (dACLD):

prit. komplikacii ako ascites, HE,
krvacanie

Kldcovy zlom: prva dekompenzacia
= zlom v prognoze




. Kompenzovana cirhéza
 Median prezivania:

» >12 rokov (niekedy az
15-20 rokov, najma pri
uspesnej lieCbe etiologie)

 Rocné riziko prechodu do
dekompenzacie:
» 5-7 % rocCne

/

o



. Dekompenzovana cirhdza
 Median prezivania:

» 2-4 roky

» \/lyrazne zavisi od typu a
poctu komplikacii (ascites,
HE, krvacanie, infekcie)

* 1-rocné prezivanie:

» 60—80 %

* 5-rocné prezivanie:
» 20-40 %




Patofyziologia dekompenzacie |.

Portalna hypertenzia
(CSPH): HVPG >10
mmHg - tvorba
kolateral, varixov,
ascites

Zvyseny tlak narusuje

intestindlnu bariéru -

translokacia baktérii a
endotoxinov

Zvysena permeabilita
— endotoxémia, zapal



Patofyziologia dekompenzacie |l.

Systémovy zapal:
cytokiny (TNF-a, IL-6,
IL-1B) = aktivacia
hepatocytov, apoptoza

Imunologicky deficit
(CAID): zlyhanie
neutrofilov - zlyhanie
bakterialnej klirence

J

Organova dysfunkcia




Klinické znaky Akutnej dekompenzacie
)

Klinické prejavy: Ascites (G2-3), HE, varixy, infekcie




Mierne symptomy:
ascites, zltacka, HE 1. st.

NAD ( neakitna Latentny zapal > riziko

dekompenzacia): ’
skrytd hrozba akutneho prechodu

58-72 % pacientovma 1

komplikaciu pri prvej NAD




Rozdiel AD vs. NAD

Parameter

Nastup

Komplikacie

Hospitalizécia

Riziko prechodu

AD

dni-tyzdne

ascites, HE 2-3, krvacanie

¢asto nevyhnutna

vysoké riziko ACLF

NAD

tyzdne-mesiace

mierny ascites, HE 1, Zltacka

ambulantné sledovanie

riziko prechodu do AD



e Zvyseny HVPG, translokacia,
CAID

e Casna identifikacia: IL-6,
TNF-o,, mikrob. DNA

 VVhodny standardizovany
monitoring

Mechanizmy
prechodu

NAD - AD




AD: vysokeé riziko mortality,
Prognc')za najma pri ACLF

pacientov NAD: lepSia progndza, no
s AD 3 riziko zlyhania trva

NAD Klucové faktory: portdlny tlak,

infekcie, HRS, nutricny stav
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A I-Sgléégi’%amgrospektivnej Europskej observacne;
studie CANONIC

e Termin ACLF bol prvy krat pouzity v roku 1995 (Ohnishi,
Sugihara)

e 2002 v Londyne vznikla pracovna definicia ACLF
e Je syndrom, charakterizovany:
— je zavaznou formou akutne dekompenzovanej cirhdzy

— vysokou 28 dnovou mortalitou (> 30%)
— multiorganovym zlyhavanim dla CLIF-OF

e AD: ascites, ikterus, krvacanie z GIT pri portalne;
hypertenzii, hepatalna encefalopatia, bakterialna infekcia

Dynamicky syndrém, 81 % pacientov malo final ACLF na 3-7 den
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[ Cerebral

HE grade |-l
(West-Haven criteria)

HE grade I1I-IV
(West-Haven criteria)

[ Respiration

@ Pa0,/Fi0, <200
ar
@ Pa0,/Fi0, <214

.

[ Circulation

" Heart

@ Cirrhotic cardiomyopathy

" Immune system

@ Immune deficiency
@ Systemic inflammation

" Adrenal glands

@ MNeed for vasopressor

il "
Liver

@ Adrenal insufficiency

i =

Gut

@ Bilirubin 212.0 mg/dl

r_i::t:mg ulation

@ INR 22.5

e, N
e[k Barrier dysfunction

— i :
[lEE) Bactenal translocation
o

e -

" Muscle

@ Sarcopenia

( Kidney

@ Creatinine =2 mg/d|

Meed for renal
replacement therapy

N

@ Creatinine 1.5-1.9 mg/dl

’Drgan function assessment

/—Organ dysfunction

m Organ failure

@ Frailty

| ACLF grade ]
actr 1a @)

actr 1o ) e @) & @
acrz QO

actr3a QOO
ACLF 3 o ooovl:lrmora‘
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Definicia organového zlyhania

Kidney (mg/dl)

Creatinine <2

Grade 1-2

CLIF — OF skore
Organ System Score = 1 Score =2
Liver (mg/dl) Bilirubin <6 6 = Bilirubin = 12

Brain Grade O
(West-Haven)
Coagulation INR<2.0 20<INR <2.5

Circulation

MAP =270 mm/
Hg

MAP <70 mm/Hg

Respiratory:
PaO,/FiO,
or SpO,/FiO,

>300
>357

=300 - > 200
>214- <357

Moreau R et al. Gastroenterology 2013
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Definicia... CANONIC

Na zaklade CANONIC (EASL- CLIF Consortium) studie boli vytvorené
diagnostické kritéria ACLF

Stupen ACLF | ACLF 0 (prosta akutna ACLF 1 ( 1a,1b) ACLF 2 ACLF 3
dekompenzicia)

bez organového zlyhavania samotné renalne zlyhavanie 2 Zlyhavanie 3
. . . zlyhavanie (1a organov a viac
alebo zlyhanie len jedného y (1a) g )
organov

orgdnu (pecen, koagulacia, alebo zlyhanie iného
cirkulacia, dychanie) a kreatinin ~ organu a sucasne kreatinin
<133 umol/l a bez HE alebo HE > 133 <176 umol/I a/alebo
I1-IV a kreatinin < 133 umol/I HE I-1l (1b)

R EEETGEN 4.7% a 14% 22.1% a 40.7% 32% a52.3% 76.7%

mortalita a79.1%
Moreau R et al. 2016
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CHRONIC LIVER FAILURE

THE FOUNDATION AIMS RESEARCHACTIVITIES NEWS CONTACT PUBLICATIONS STUDIES SCORE CALCULATORS

CLIF-C ACLF CALCULATOR

CLIF-C ACLF (Acute-on-Chronic Liver Failure) score and expected mortality rates

100+ [ 28 days
[ 90 days

Mortality (%)

No ACLF ACLF-1 ACLF-2 ACLF-3

www.efclif.com, Arroyo, 2015



http://www.efclif.com/
http://www.efclif.com/
http://www.efclif.com/

PREDICT

studia a

fenotypy AD

ACLF: zlyhanie

>1 organov, @

77 % mortalita
(ACLF-3)

UDC:
nestabilny
priebeh, Casté

rehospitalizacie

Pre-ACLF:
vyrazny zapal,
vysokeé riziko
progresie

SDC: stabilny
stav po Uprave,
no s rizikom
relapsu




LieCba
AD/NAD

Stabilizacia pacienta:

Specializované
oddelenie

Identifikacia a
eliminacia triggerov

Podpora organov,
Standardizovany
monitoring

LieCba prejavov (
ascites, HRS, HE,
infekcia, malnutricia,
hypotenzia,
krvacanie..)




“l Rekompenzacia: moznost obratu

TIPS, antivirotika, Funkgna uprava. Nadej na
. . navrat do L.
NSBB - zlepsSenie . . predlzenie zivota a
. stabilizovaného :
portalneho tlaku Stavl kvality

_/




Zhrnutie a
odporucania

AD = urgentné stavy; NAD =
chronicka kontrola

VCasna diagnostika, liecba,

prevencia - predlzenie zivota

Potreba multidisciplinarneho
pristupu a dérazu na rekompenzaciu

Nutnost zvazit indikaciu k OLTx
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Dakujem za pozornost

HEGITO
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