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Úvod
Choroby pečene patria medzi naj-
rozšírenejšie ochorenia v  populácii. 
Môžu roky prebiehať latentne, neroz-
poznané, alebo sa môžu manifestovať 
rôznymi klinickými a  laboratórnymi 
prejavmi. Pečeň zohráva centrálnu 
úlohu v produkcii hormónov, v meta-
bolizme steroidných aj proteínových 
hormónov, v  tvorbe väzbových pro-
teínov, je cieľovým tkanivom mnohých 
hormónov a zúčastňuje sa ich degra-
dácie a vylučovania. Poruchy jej funkcie 
sa odrazia v endokrinnom systéme or-
ganizmu, v  jeho fungovaní, hladinách 
hormónov, môžu sa prejavovať aj ako 
endokrinné poruchy. Alkohol i  lieky 
používané v hepatológii môžu vplývať 
na hormonálne parametre a  funkciu. 
Je známy vplyv chorôb pečene na na-
sledovné žľazy s vnútorným vylučova-
ním a hormóny – štítnu žľazu, prištítne 
telieska a kostný metabolizmus, adre-
nokortikotropnú os, hladinu mineralo-
kortikoidov, hladiny antidiuretického 
hormónu, pohlavné hormóny u muža 
i  ženy, hladinu prolaktínu, os rasto-
vého hormónu, metabolizmus glukózy.

Funkčné a morfologické zmeny 
štítnej žľazy
Na alterácii tyreoidálnych hormónov 
v  plazme sa pri hepatálnych ochore-
niach podieľajú zmeny tyreoidálnych 
väzbových proteínov, poruchy väzby 
T3 a T4 na väzbové proteíny, porušená 
hepatálna konverzia T4 na T3, poruchy 
hepatálneho klírensu rT3. Hodnoty sa 
menia v závislosti od etiológie a štádia 
pečeňového ochorenia, v závislosti od 
akútneho alebo chronického priebehu, 
súvisia s  interkurentnými ochoreniami 
a výživou.

Hladina celkového T4 pri cirhóze 
závisí od produkcie tyroxín viažu-
ceho globulínu. Denná produkcia T4 
býva v  norme alebo mierne znížená. 
V dôsledku zníženej hepatálnej konver-
zie T4 na T3 je znížená hladina celko-
vého aj voľného T3 a vyššia hladina rT3 
pre poruchy jeho vylučovania pečeňou. 
Býva prítomná subnormálna reakcia 
tyreostimulačného hormónu (TSH) na 
tyreoliberín (TRH), zrejme v dôsledku 
dopaminergnej inhibície na uvoľňova-
nie TSH hypofýzou. Abnormality plaz-
matického T3 a rT3 súvisia so závažnos-

ťou alkoholovej cirhózy. Pomer rT3/T3 
odráža poruchu hepatálneho vychytá-
vania a konverzie T4 na T3 a zhoršené 
hepatálne vylučovanie rT3. Profil plaz-
matických tyreoidálnych hormónov pri 
cirhóze pripomína syndróm nízkeho T3, 
ktorý nachádzame pri ťažko chorých 
pacientoch a pri kalorickej deprivácii. 
Status nízkeho T3 pri cirhóze súvisí so 
zníženou hepatocelulárnou funkciou, 
môže ale súvisieť i  so zníženým kalo-
rickým príjmom a ostatnými faktormi 
u ťažko chorých pacientov a môže byť 
adaptačným mechanizmom hypoty-
reózy na zachovanie zásob proteínov 
v organizme [1].

U pacientov s akútnou vírusovou he-
patitídou nachádzame v dôsledku zvý-
šených plazmatických hladín tyroxín 
viažuceho globulínu zvýšené hladiny 
celkového T4, pričom hodnoty voľného 
tyroxínu (fT4) môžu byť v norme alebo 
zvýšené. Súvisí to i s poruchou hepatál-
nej konverzie T4 na T3. Hladiny voľného 
trijódtyronínu (fT3) bývajú významne 
redukované. Biologicky inaktívny rT3 je 
tak ako pri cirhóze v dôsledku poruchy 
hepatálneho odbúravania zvýšený. Po-
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treba zvýšenej produkcie T4 môže spô-
sobiť nárast objemu štítnej žľazy a roz-
voj strumy v priebehu akútnej vírusovej 
hepatitídy [2].

Pri chronickej vírusovej hepatitíde 
(histologicky chronická aktívna alebo 
chronická perzistujúca hepatitída) bez 
prejavu dekompenzácie bývajú hladiny 
celkového T4 a tyroxín viažuceho glo-
bulínu (TBG) zvýšené, hodnoty fT4, 
TSH, fT3 a rT3 sú ale v norme. Pri ful-
minantnom priebehu dochádza ku po-
ruche syntézy väzbových proteínov, 
hodnoty celkového T4 a  T3 sú veľmi 
nízke a hodnota rT3 býva vysoká. Ná-
rast pomeru rT3/T4 a T4/T3 je spojený 
s obzvlášť zlou prognózou [3,4].

Bolo publikovaných 17 štúdií, z kto-
rých 12 potvrdilo asociáciu vírusovej 
hepatitídy C s autoimunitným ochore-
ním štítnej žľazy alebo s tyreoidálnou 
dysfunkciou, čo potvrdila aj metaana-
lýza týchto štúdií. Frekvencia výskytu ty-
reoidálnych autoprotilátok u HCV pozi-
tívnych pacientov sa popisuje v 8–48 % 
prípadov. Prevalencia autoimunitného 
ochorenia štítnej žľazy je vyššia u pa-
cientov HCV infekciou ako pri VHB, 
VHD alebo u  neinfikovaných pacien-
tov. Vplyv na rozvoj autoimunitnej ty-
reoidálnej dysfunkcie má genetická 
predispozícia, faktory prostredia vrá-
tane deficitu jódu, ženské pohlavie má 
tiež vyššiu prevalenciu autoimunitného 
ochorenia štítnej žľazy. Niekoľko štúdií 
ukázalo zvýšenú expresiu IFN γ a che-
mokínov hepatocytmi pri VHC. Infek-
cia HCV zvyšuje expresiu génu CXCL 10 
a tým následnú sekréciu chemokínu v ty-
reocytoch, hepatocytoch aj β bunkách 
pankreatických ostrovčekov. CXCL 10 
aktivuje TH1 lymfocyty, tie produkujú 
IFN γ a TNF a tie indukujú ďalšiu CXCL 10 
expresiu. Tento proces podporuje roz-
voj autoimunitného procesu, obzvlášť 
u  geneticky predisponovaných jedin-
cov. TH1 lymfocytárna imunitná od-
poveď je zahrnutá v indukcii autoimu-
nitnej tyreoiditídy, Gravesovej choroby, 
endokrinnej orbitopatie. Uvažuje sa aj 
o priamom infikovaní štítnej žľazy víru-
som hepatitídy C, v tyreocytoch sa do-
kázala HCV RNA [5–7].

U pacientov s autoimunitnou chro-
nickou aktívnou hepatitídou alebo 
primárnou biliárnou cirhózou (PBC) 
sa dokázala zvýšená prevalencia autoi-
munitného ochorenia štítnej žľazy. Títo 
pacienti majú vysoké titre tyreoidál- 
nych autoprotilátok, asi u 10–25 % pa-
cientov s PBC dochádza k rozvoju hy-
potyreózy. Tyreotoxikóza je v  spojení 
s PBC zriedkavá, častejšie sa vyskytuje 
pri autoimunitnej chronickej aktívnej 
hepatitíde. Aj pri PBC aj pri chronic-
kej aktívnej hepatitíde pri zvýšenej hla-
dine TBG zaznamenávame zvýšené hla-
diny celkového T4, fT4 býva v norme, 
pre poruchu konverzie T4 na T3 však bý-
vajú nízke hladiny celkového a voľného 
T3 [3]. Hladiny TSH a vychytávanie rá-
diojódu štítnou žľazou sú znížené, od-
poveď TSH na podanie TRH býva 
znížená, obzvlášť u  pacientov s  ak-
tívnou formou hepatopatie. Na dia
gnózu hypotyreózy je preto potrebné 
vždy vyšetriť TSH i  fT4, hladina cel-
kového T4 môže byť zvýšená. Pacienti 
s  primárnou sklerotizujúcou cholan-
goitídou mávajú častejšie Riedlovu 
tyreoiditídu [1].

U  pacientov s  hepatocelulárnym 
karcinómom zaznamenávame zvýšenú 
hladinu TBG, predpokladá sa jeho 
nadprodukcia, keďže v tumore priamo  
i  v  okolí sa zistil jeho vyšší obsah. 
V dôsledku toho je hladina celkového 
T4 zvýšená, fT4 a  T3 sú ale v  norme 
a pacienti sú klinicky v eutyreóze. TBG 
máva v  dôsledku poruchy glykozylá-
cie zníženú afinitu ku T4. Medzi ďal-
šie endokrinné prejavy primárnych he-
patálnych tumorov patrí hypertyreóza 
spôsobená nadprodukciou humán-
neho choriogonadotropínu (hCG) he-
patocelulárnym karcinómom. hCG 
pri identickej α podjednotke so štruk-
túrou hormónu  TSH môže stimulo-
vať receptory na štítnej žľaze a  vyvo-
lávať nadprodukciu hormónov štítnej 
žľazy [8,9].

V poslednom roku sa objavili údaje 
o  tom, že dlhotrvajúca hypotyreóza 
(> 10 rokov) u žien môže byť rizikovým 
faktorom vývoja hepatocelulárneho 
karcinómu s RR 2–3-násobným oproti 

zdravej populácii. Tento vzťah platil aj 
po vylúčení pacientov so známymi ri-
zikovými faktormi HCC (obezita, dia-
betes, alkohol, vírusová infekcia) [10].

Pri depozícii železa do tkaniva štítnej 
žľazy pri hemochromatóze dochádza 
často k poruche funkcie (8–20 % pa-
cientov), prevažne zaznamenávame 
hypotyreózu. Častejšie ako v  bežnej 
populácii sú prítomné i  vysoké titre 
autoprotilátok, expozícia celulárnych 
antigénov pri toxickom účinku železa 
vedie k  autoimunitnému poškodeniu 
štítnej žľazy. Hladiny TSH bývajú zvý-
šené, v súlade s primárnou hypotyreó-
zou, zriedkavo dochádza ku centrálnej 
hypotyreóze pri poruche sekrécie TSH.

Určité lieky používané v hepatológii 
interferujú s  metabolizmom a  distri
búciou tyreoidálnych hormónov. Patrí 
medzi ne furosemid vo vysokých dáv-
kach, zvyšuje hladinu fT4 jeho vytesňo-
vaním z väzby na TBG, pričom hladiny 
celkového T4 a T3 sú redukované. Po-
danie glukokortikoidov suprimuje se-
kréciu TSH, a tým aj hladiny T4 a T3. 
Propranolol inhibuje hepatálnu kon-
verziu T4 na T3, pri dávkach prekraču-
júcich 200 mg propranololu dochádza 
k  miernej elevácii fT4 a  redukcii T3. 
Najlepšie preskúmaný efekt s praktic-
kým dopadom na manažment pacien-
tov má interferón α. Pri jeho podávaní 
pri chronickej vírusovej hepatitíde do-
chádza asi u 10 % pacientov k poruche 
funkcie v zmysle hypo- alebo hyperty-
reózy. Pomer výskytu zníženej a zvýše-
nej funkcie sa líši v  jednotlivých zdro
joch, hypotyreóze môže predchádzať 
prechodná tyreotoxikóza. Riziko roz-
voja tyreoidálnej dysfunkcie nezávisí 
od dávky, súvisí však s dĺžkou trvania 
terapie a zriedka sa objaví skôr ako po 
8 týždňoch terapie, priemerný výskyt 
bol popísaný 6 mesiacov po začatí an-
tivírusovej liečby. Predpokladá sa auto-
imunitný pôvod tyreopatie, v 30–50 % 
prípadov sa dokázala indukcia tvorby 
tyreoidálnych autoprotilátok. Inter-
ferón môže indukovať expresiu MHC 
triedy II antigénov na tyreocytoch s ná-
slednou aktiváciou cytotoxických T-bu- 
niek voči tyreoidálnym bunkám. Pred 
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Konzum alkoholu akútne inhibuje 
sekréciu PTH, čo spôsobí redukciu hla-
diny ionizovaného kalcia, hyperkal
ciúriu, vyššie straty magnézia v moči. 
Výsledkom je reaktívny výstup PTH na 
vyrovnanie kalciémie. Existuje predpo-
klad, že práve striedanie hypo- a  hy-
perparatyreózy sa podieľa na s alkoho-
lom asociovanej chorobe kostí. Ťažká 
hypomagneziémia pri chronickom al-
koholizme sa takisto môže podieľať 
na funkčnej hypoparatyreóze a hypo
kalciémii [12].

U pacientov s hemochromatózou sa 
znížená kostná denzita vyskytuje tak-
tiež významne častejšie ako v  bežnej 
populácii. Osteoporóza je multifakto-
riálne podmienená, vplýva na ňu an-
drogénový deficit, porucha minerali-
zácie osteoidu pri interferencii železa, 
znížené hladiny vitamínu D, zle kont-
rolovaný diabetes, poruchy produkcie 
IGF-1 pri cirhóze.

Hyperkalciémia sa môže vyskytnúť 
u  pacientov s  cholangiocelulárnym 
karcinómom, menej často u pacientov 
s hepatocelulárnym karcinómom. Vy-
skytuje sa i pri absencii osteolytických 
metastáz, je spôsobená prítomnosťou 
„parathormónu podobného peptidu“ 
(PTHrP), ktorý má časť peptidu, zod-
povedajúcu za humorálnu hyperkal
ciémiu, pri úspešnej liečbe sa jedná 
o reverzibilný stav.

Zmena funkcie nadobličiek pri 
hepatopatiách
Pri cirhóze pečene a poruche proteo-
syntetickej funkcie bývajú hladiny cel-
kového kortizolu ráno nízke, v dôsledku 
zníženej tvorby albumínu a  kortizol 
viažúceho globulínu, ale hladiny voľ-

a fulminantnom zlyhaní pečene. U väč-
šiny pacientov s chronickým ochorením 
pečene je negatívna kalciová bilancia. 
Spôsobuje ho malnutrícia, malabsorp-
cia kalcia a  fosforu. Pacienti s chole-
statickým ochorením majú poruchy 
vstrebávania vitamínov rozpustných 
v  tukoch. Neadekvátny príjem kalcia 
alebo vitamínu D a porucha jeho me-
tabolizmu spôsobí, že pri udržiavaní 
stabilnej hladiny extracelulárneho kal-
cia ho parathormón čerpá z kostí. Po-
rušené je prepojenie medzi kostnou re-
sorpciou a  formáciou. Osteokalcín je 
peptid syntetizovaný a secernovaný os-
teoblastami, predpokladá sa, že jeho 
hladina odráža rýchlosť osteoformácie 
a osteoblastickú aktivitu. Aktivovaný je 
vitamín K – dependentnou karboxylá-
ciou. Znížené hladiny osteokalcínu sa 
zistili nielen u pacientov s primárnou bi-
liárnou cirhózou, ale i pri alkoholovom 
ochorení pečene, cholestatickej hepa-
topatii, hemochromatóze a chronickej 
aktívnej hepatitíde. Pokles hladiny pri-
tom koreluje s  poklesom funkcie pe-
čene. Znížená kostná formácia je teda 
hlavnou príčinou kostného ochorenia 
pri cholestatickom a  hepatocelulár-
nom ochorení pečene. Dôležitými fak-
tormi poruchy kostného metabolizmu 
sú i  znížená fyzická aktivita, priame 
účinky alkoholu, hypogonadizmus, 
znížená hladina hepatálneho „inzu-
línu podobného faktora 1“ (IGF-1),  
účinky glukokortikoidov u  pacientov 
s  autoimunitným ochorením pečene 
alebo po transplantácii. Porovnaním 
denzitometrie pacientov s  cirhózou 
a pacientov bez hepatopatie sa potvr-
dili signifikantné rozdiely v hodnotách 
kostnej denzity.

zahájením a v priebehu liečby je teda 
nevyhnutné hodnoty tyreoidálnych 
hormónov aj autoprotilátok sledo-
vať. Po prerušení terapie dochádza asi 
v 50 % pacientov k úprave funkcie štít-
nej žľazy, u  tyreotoxických pacientov 
by sa preto radikálna liečba ako poda-
nie rádiojódu alebo strumektómia ne-
mala zvažovať a liečba IFN by sa mala 
prerušiť. Poruchu funkcie korigujeme 
po zhodnotení klinického stavu a  la-
boratórnych výsledkov prípadnou sub-
stitučnou alebo tyreostatickou lieč-
bou. V  literatúre sa však diskutuje 
o prerušení alebo pokračovaní v tera-
pii INF α po zistení tyreopatie. Uvažuje 
sa najmä o  negatívnom vplyve pred-
časného ukončenia terapie antiviroti-
kami na eradikáciu vírusu hepatitídy C, 
ktorý okrem poškodenia pečene môže 
následne ovplyvniť aj ďalší priebeh po-
ruchy funkcie štítnej žľazy. Pri objavení 
tyreopatie je potrebné individuálne 
zhodnotiť šancu pacienta na eradiká-
ciu vírusu hepatitídy C na jednej strane 
a riziko z pretrvávania a progresie po-
ruchy funkcie štítnej žľazy na strane 
druhej [11] (tab. 1).

Zmeny kostného metabolizmu
Chronické ochorenia pečene sú aso-
ciované s  poruchou metabolizmu 
a  transportu kalcia a  fosforu, čo 
priamo ovplyvňuje kostný metaboliz-
mus. Reprezentujú preto rizikovú sku-
pinu, u ktorej častejšie ako v bežnej po-
pulácii nachádzame osteoporózu.

U pacientov s ochorením pečene aso-
ciovaným s hypoalbuminémiou býva re-
dukovaná celková hladina kalcia. Ioni-
zované kalcium býva prevažne v norme, 
môže byť ale znížené pri abúze alkoholu 

Tab. 1. Zmeny funkčných parametrov štítnej žľazy v sére pri chorobách pečene a syndrómem nízkeho T3.

Choroba pečene Celkový T4 Voľný T4 Celkový T3 Voľný T3 Celkový rT3 TSH TBG TBPA

akútna hepatitída ↑ ↑ ↓ ↓ ↑ ↑ ↑ ↓

cirhóza ↓ ↑ ↓ ↓ → ↑→ ↓ ↓

PBC a CAH ↑ → ↑ ↓ ↑ ↑ ↑ →

HCC ↑ → ↑ → ↑ ↑→ ↑ ↓

syndróm nízkeho T3 → ↑→ ↓ ↓ ↑ → → ↓→
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s  kompenzovanou cirhózou na neal-
koholovom podklade sú gynekomas-
tia a sexuálna dysfunkcia zriedkavé. Vý-
nimkou je hemochromatóza, pri ktorej 
môže gonadálne zlyhanie predchádzať 
vývoj cirhózy.

Hypogonadizmus sa prejavuje 
ako testikulárna atrof ia, impoten-
cia a  strata libida. Popisuje sa až 
u 70–80 % mužov s  cirhózou a  testi-
kulárna atrofia je klinicky a  histolo-
gicky prítomná asi v 50 % pacientov. 
Gonadálna atrofia je spôsobená re-
dukciou masy seminiferných tubulov 
a abnormalitami seminálnej tekutiny. 
Zlyhanie Leidigových buniek spôso-
buje výraznú redukciu hladiny testos-
terónu (TST). Hladina testosterónu 
závisí od štádia cirhózy. Časť cirkulu
júceho testosterónu vzniká periférnou 
konverziou androstendiónu, produko-
vaného nadobličkami, tvorí vyššie per-
cento z  testosterónu ako u zdravých. 
Znížená je odpoveď v produkcii testos-
terónu na podanie humánneho cho-
riogonadotropínu (hCG), ktorý simu-
luje LH aktivitu. Pri cirhóze je zvýšená 
konverzia androstendiónu na estrón 
a testosterónu na estradiol v tukovom 
tkanive. Hladiny LH a FSH sú pri po-
čiatočných štádiách cirhózy v  norme 
alebo zvýšené, pri postupujúcej reduk-
cii funkcie pečene (Child Pugh B a C) 
postupne klesajú, dochádza k hypota-
lamo-hypofyzárnej poruche. V  termi-
nálnom štádiu hepatopatie je hypo-
gonadizmus ovplyvnený aj nutričným 
stavom, redukciou hmotnosti a kom-
plikáciami. Aj samotný alkohol posti-
huje gonadálnu a hypotalamo-hypofy-
zárnu funkciu. Inhibuje kľúčové enzýmy 
v  produkcii TST. Prechodne narastá 
hladina luteinizačného hormónu (LH), 
po 1–2 týždňoch nadmerného príjmu 
alkoholu ale klesá aj hladina LH. Eta-
nol priamo inhibuje aj spermatoge-
nézu. Znamená to, že pri alkoholickej 
cirhóze je hypogonadizmus sumáciou 
účinkov hepatopatie aj priameho 
účinku alkoholu, sexuálne funkcie sa 
abstinenciou môžu zlepšiť [17].

Feminizácia sa pri cirhóze prejavuje 
ako gynekomastia, strata telesného 

po podaní CRH hladina sérového kor-
tizolu presiahne 38 nmol/l. Pri preru-
šení konzumpcie alkoholu v priebehu 
dní až týždňov dochádza k úprave ab-
normalít kortizolového metabolizmu, 
čo môže byť niekedy pri opakovanom 
testovaní mätúce pri diagnostike [13].

U pacientov s terminálnym ochore-
ním pečene, resp. u pacientov s pokro-
čilou cirhózou v stresových situáciách 
(ako napr. sepsa, krvácanie) sa zis-
tila porušená reakcia v tvorbe ACTH, 
čo značí poruchu na hypotalamo-hy-
pofyzárnej úrovni, i zhoršená odpoveď 
nadobličiek na stres. Skupina autorov 
vyšetrila v priebehu 2 rokov na Odde-
lení pečeňových transplantácií na jed-
notke intenzívnej starostlivosti 340 pa-
cientov. Až u 72 % pacientov dokázali 
prítomnosť adrenálnej insuf iciencie. 
Zistili, že liečba glukokortikoidmi 
u  týchto pacientov redukovala dávky 
vazopresorov a zlepšila prežívanie, za-
znamenali mortalitu 26 % z pacientov 
s adrenálnou insuficienciou liečených 
glukokortikoidmi voči 46 % pacientov 
s hepatoadrenálnym syndrómom bez 
substitúcie glukokortikoidmi [14–16].  
Predpokladá sa, že na patogenéze sa 
podieľa zvýšená hladina endotoxínu 
a prozápalových mediátorov, ako i re-
dukovaná hladina apoproteín-1/HDL 
(high density lipoprotein). U každého 
kriticky chorého hypotenzného pa-
cienta s  hepatopatiou by sme teda 
mali myslieť na riziko neadekvátnej 
reakcie kortizolu na stres, t.j.  hepa-
toadrenálneho syndrómu.

Hyperaldosteronizmus pri hepato-
patii, podobne ako i zmeny hladiny an-
tidiuretického hormónu spadajú medzi 
známe endokrinné zmeny v rámci por-
tálnej hypertenzie, predstavujú ale roz-
siahlu kapitolu vyžadujúcu samostatný 
článok a sú podrobne opísané v hepa-
tologických publikáciách.

Zmeny pohlavných hormónov pri 
hepatopatiách
Cirhóza, najmä etyltoxická s prejavmi 
vaskulárnej dekompenzácie, býva 
u mužov spojená s hypogonadizmom 
a  prejavmi feminizácie. U  pacientov 

ného kortizolu sú v norme alebo do-
konca vyššie. Môže dôjsť ku strate 
alebo otupeniu diurnálneho prof ilu 
kortizolu pri alkoholovej chorobe pe-
čene, dekompenzovanej cirhóze a do-
konca i u alkoholikov bez signifikant-
ného ochorenia pečene. Vo večerných 
hodinách majú títo pacienti vyššie hla-
diny kortizolu ako zdraví jedinci. Pri 
dôležitej úlohe pečene v metabolizme 
kortizolu je pri cirhóze redukovaný klí-
rens kortizolu aj syntetických gluko-
kortikoidov. Profil metabolitov korti-
zolu v moči býva pri cirhóze zmenený, 
v dôsledku deficitu enzýmu 11β-steroid 
dehydrogenázy. Narušenie metabo-
lizmu kortizolu ale nespôsobuje jeho 
zvýšenú hladinu, vzhľadom ku fungu
júcej spätnej väzbe na ACTH sa znižuje 
jeho produkcia.

Pacienti s  autoimunitnou chronic-
kou aktívnou hepatitídou, tak ako i pa-
cienti s  neautoimunitnou chronickou 
aktívnou hepatitídou, majú zvýšené 
hladiny kortizol viažúceho globulínu 
a následne spomalený klírens kortizolu, 
čo v krátkom nočnom dexametazóno-
vom supresnom teste môže znamenať 
poruchu supresie ranného kortizolu. 
Pri liečbe autoimunitného ochore-
nia pečene glukokortikoidmi navyše 
môžme zaznamenať klinické prejavy ia-
trogénneho Cushingovho syndrómu.

Porucha spätnej väzby kortizolu 
na hypotalamo-hypofyzárne regu-
lačné centrá u  niektorých pacientov 
s  abúzom alkoholu môže vyvolať tzv. 
pseudo-Cushingov syndróm. Etanol 
zrejme vyvoláva rezistenciu sekrécie 
ACTH na supresívny efekt glukokorti-
koidov. Okrem klinických prejavov sa 
vyskytujú i biochemické nálezy, typické 
pre Cushingovu chorobu. Zvýšená je 
hladina kortizolu aj ACTH, dochádza 
ku strate diurnálneho profilu kortizolu, 
poruche supresie hladiny kortizolu aj 
ACTH v dexametazónovom teste. Na 
rozlíšenie pseudo-Cushingovho od Cu-
shingovho syndrómu je vhodné pou-
žiť test s dexametazónom (2 mg/deň 
2 dni) a následným podaním kortikoli-
berínu (CRH). U pacientov so skutoč-
ným Cushingovým syndrómom 15 min 
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sexuálnej funkcii dochádza pri substi-
túcii androgénmi. Výsledkom je nie-
len udržanie sekundárnych pohlavných 
znakov, sexuálnych funkcií, svalovej 
hmoty, ale i  zabezpečenie normálnej 
erytropoézy, nutnej na pravidelné ve-
nesekcie. Podávanie testosterónu tak-
tiež zabráni rozvoju osteoporózy, čas-
tej u pacientov s hemochromatózou. 
Počas liečby môže dochádzať k vývoju 
gynekomastie, v dôsledku aromatizá-
cie testosterónu na estradiol v  peri-
férnych tkanivách, a testosterón u pa
cientov s poruchou pečeňovej funkcie 
pri cirhóze môže zvýrazniť retenciu te-
kutín. Priamo gonadotropíny sa zried-
kavo podávajú mužom na zabezpeče-
nie plodnosti.

Hepatoblastóm a  hepatocelulárny 
karcinóm u chlapcov môžu zriedka vy-
volávať predčasnú pubertu, hCG pro-
dukcia v  tumore (podobne ako LH) 
stimuluje testikulárnu produkciu tes-
tosterónu, u dievčat ku predčasnej pu-
berte nedochádza, ku stimulácii syn-
tézy pohlavných periférnych hormónov 
je nevyhnutný i vplyv FSH. U dospelých 
mužov sa môže objaviť gynekomastia 
z nadprodukcie hCG tumorom alebo 
v dôsledku konverzie dehydroepiand-
rosterónu na estrón a estradiol. U žien 
boli popísané zväčšenia prsníkov a ga-
laktorea z  nadprodukcie hCG a  pro-
laktínu. Po resekcii tumoru dochádza 
k úprave (tab. 2).

estradiolu nie je adekvátne zvýšená 
hladina LH a  FSH, pre- i  postmeno-
pauzálne. Po úspešnej transplantácii 
pečene u veľkej časti premenopauzál-
nych žien dochádza k obnoveniu men-
štruácie a fertility [19].

Poruchy gonadálnych funkcií pri 
VHC boli popísané v menšom množ-
stve štúdií. Zvýšená je prevalencia erek-
tilnej dysfunkcie, hladiny adrenálnych 
androgénov sú abnormálne nízke. 
Tieto nálezy vyžadujú potvrdenie na 
skúmaní väčšieho množstva pacien-
tov, ďalšie štúdie budú nevyhnutné i na 
zhodnotenie možného prispenia dia-
betes mellitus na erektilnej dysfunkcii 
u HCV pozitívnych pacientov.

Poruchy pohlavných funkcií sa 
u  mužov s  hemochromatózou často 
manifestujú skôr ako hepatálne prejavy 
a  veľa ráz predchádzajú stanoveniu 
diagnózy hemochromatózy. Hypogo-
nadizmus je centrálny, v dôsledku de-
f icitu gonadotropínov pri depozícii 
železa v gonadotropných bunkách hy-
pofýzy. Zmeny sa dajú demonštrovať 
i na MRI mozgu. Primárne postihnutie 
testes je zriedkavejšie, skôr v dôsledku 
pokročilej cirhózy. Impotencia je zá-
važnejšia aj častejšia u diabetikov s he-
mochromatózou. Venesekcie zriedka 
prispievajú ku obnove sexuálnych funk-
cií, vyššiu šancu na zlepšenie majú pa-
cienti do 45 rokov. K  úprave sym-
ptómov hypogonadizmu a normálnej 

ochlpenia, redistribúcia telesného 
tuku. Objavuje sa asi u 20–50 % pa
cientov s cirhózou. Za znaky feminizá-
cie sa s určitými výhradami považujú aj 
pavúčikovité névy a palmárny erytém. 
Na rozdiel od hypogonadizmu sa femi-
nizácia vyskytuje len pri cirhóze, čas-
tejšia je pri alkoholickej cirhóze a k jej 
prejavom prispieva aj užívanie spirono-
laktónu. Keďže sa prejavy feminizácie 
zistili aj u cirhotikov s nezvýšenými hla-
dinami estradiolu, uvažuje sa, že dôle-
žitejším je pomer voľného TST a estra-
diolu (E2). Zmeny SHBG pri cirhóze 
zodpovedajú za vyššiu periférnu do-
stupnosť E2. Na feminizácii sa môže 
podieľať i  zvýšená citlivosť cieľových 
orgánov na pohlavné hormóny. Spiro-
nolaktón, používaný v  liečbe cirhózy, 
samostatne spôsobuje gynekomastiu 
a  impotenciu. Redukuje syntézu TST, 
inhibuje cytochróm C-450 depen-
dentnú 17-hydroxylázu. Obsadzuje tiež 
tkanivové androgénové receptory. Vý-
sledkom je znížená hladina TST a vyš-
šia hladina E2. Ku hypogonadizmu 
môžu prispievať i  iné lieky používané 
v hepatológii, ako propranolol, thiazi-
dové diuretiká, glukokortikoidy, sulfa-
salazín a  lieky stimulujúce sekréciu 
prolaktínu.

Porucha funkcie pohlavných hor-
mónov u  žien s  alkoholovou cirhó-
zou sa prejavuje ako strata libida, ne-
pravidelná menštruácia až amenorea, 
strata sekundárnych pohlavných zna-
kov a  ovariálne zlyhanie. Dochádza 
k  predčasnej menopauze [18]. Je 
zrejmý aj priamy toxický efekt alkoholu 
na ováriá, podobne ako vplyv na testes 
u mužov. Ku amenoree dochádza i pri 
autoimunitnej chronickej aktívnej he
patitíde, i bez cirhózy, liečba glukokor-
tikoidmi však dokáže tento stav zvrátiť 
a niektoré pacientky môžu otehotnieť. 
Zmeny pohlavných hormónov u  žien 
s hepatopatiou sú menej preskúmané 
ako u mužov. Je prítomný deficit estro-
génov a progesterónu u premenopau-
zálnych žien, pričom hladiny estrónu sú 
zvýšené. Plazmatické hladiny TST a an-
drostendiónu sú väčšinou v  norme. 
U týchto žien napriek nízkym hladinám 

Tab. 2. Zmeny pohlavných hormónov pri cirhóze.

Hormón Muži Premenopauzálne 
ženy

Postmenopauzálne 
ženy

testosterón ↓ →↓ →
5α-dihydrotestosterón ↓ → ↓
DHEA ↓ ↓ ↓
DHEA-sulfát ↓ → ↓
androstendión ↑ →↑ →↑↓
estrón ↑ ↑ ↑
estradiol →↑ ↓ →
estriol ↑ ↑ ↑
progesterón ↑ ↓ ↓
luteinizačný hormón ↑→↓ →↓ →↓
FSH ↑→↓ →↓ →↓
prolaktín →↑ →↑ →↑
SHBG ↑ →↑ ↑→
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VHC treba na tyreoidálnu dysfunk-
ciu myslieť i pri liečbe interferónom α. 
Pacienti s ochorením pečene a alko-
holici sú viac ako bežná populácia 
ohrození rizikom fraktúr pri osteo
pénii alebo osteoporóze v  dôsledku 
zníženej kostnej formácie, hypogona-
dizmu, nutričného deficitu, prípadne 
i alkoholizmu. Abúzus alkoholu môže 
u pacientov navodiť klinické a labora-
tórne prejavy hyperkortizolizmu – tzv. 
pseudo-Cushingov syndróm, lekár by 
mal vziať túto možnosť do úvahy skôr, 
ako naordinuje rozsiahlu laboratórnu 
a  zobrazovaciu diagnostiku hormo-
nálnej nadprodukcie. V  súčasnosti 
pribúdajú dôkazy o adrenokortikálnej 
insuficiencii pacientov s  pokročilou 
cirhózou pečene v  záťažových situá
ciách, o  výskyte komplikácií a preží-
vaní v závislosti od adekvátnej substi-
túcie glukokortikoidmi. Pri  každom, 
kriticky chorom, hypotenznom pa-
cientovi s hepatopatiou by sme mali 
myslieť na riziko neadekvátnej reak-
cie kortizolu na stres. Hypogona-
dizmus môže byť prvým prejavom 
ochorenia pečene, pre ktorý pacient 
vyhľadá lekára a  je častým endokrin-
ným prejavom alkoholizmu. K plnému 
pochopeniu významu zmien koncent-
rácie prolaktínu a rastového hormónu 
u pacientov s cirhózou je potrebné do-
plniť ďalšie sledovania, hladina IGF-1 
však predstavuje dobrý marker výživy 
pacientov, napr. pri plánovanej trans-
plantácii pečene.

Pri vyšetrení pacienta s endokrinnými 
zmenami je nevyhnutné komplexne 
zhodnotiť jeho zdravotný stav a  do 
úvahy vziať i  prípadné známe alebo 
suspektné ochorenia, ktoré môžu en-
dokrinopatiu vyvolávať, resp. ovplyv-
ňovať jej priebeh – ako choroby pe-
čene. Správna interpretácia klinických 
a  laboratórnych endokrinných preja-
vov a správne stanovená diagnóza na-
pomôže k adekvátnemu manažmentu 
pacienta. Spolupráca endokrinológa 
a hepatológa je pri zhodnotení a liečbe 
jednotlivých prejavov chorôb pečene 
prínosom pre ďalší osud a prognózu 
pacienta.

génov pri portosystémových skratoch 
(u  žien pulzy majú vyššiu frekvenciu 
aj amplitúdu). Pri hepatopatii pozo-
rujeme napriek zvýšenej hladine GH 
nízku produkciu IGF-1. Na hepatálnu 
rezistenciu na pôsobenie GH vplýva 
malnutrícia a  hepatálna hypoinzu-
linémia pri portosystémových skra-
toch pri cirhóze. Je redukovaná hla-
dina väzbového proteínu pre rastový 
hormón (GHBP) a expresia recepto-
rov pre rastový hormón v cirhotickej 
pečeni. Dochádza k poruche hladiny 
väzbových proteínov pre IGF, a  to 
k poklesu IGFBP-3 a nárastu IGFBP-1 
a IGFBP-2. Zvýšené hladiny väzbových 
proteínov môžu ešte viac limitovať 
dostupnosť IGF-1 tkanivám. Vo veľkej 
skupine pacientov s alkoholovou cho-
robou pečene zistili významnú korelá-
ciu hladiny IGF-1 a skóre proteínovo-
energetickej malnutrície [22–26].

Záver
Ochorenia pečene sú v  populácii 
veľmi časté a alkoholová choroba pe-
čene sa môže zaradiť medzi civilizačné 
choroby. Pečeň zohráva centrálnu 
úlohu v metabolizme a regulácii pro-
cesov v organizme, jej funkcia je nevy-
hnutná pre správne fungovanie endo-
krinného systému celého organizmu. 
Jej zmeny tým majú významný dopad 
aj na hormonálne procesy. Pri hodno-
tení hormónov štítnej žľazy pri cirhóze 
pečene môžu byť patologické funkčné 
parametre štítnej žľazy podmienené 
ich zmeneným metabolizmom a tvor-
bou väzbových proteínov a  nie sa-
motným ochorením štítnej žľazy, čo 
je podstatné v ich interpretácii, v po-
kročilých štádiách hepatopatie majú 
aj určitú prognostickú hodnotu. 
Vplyv vírusových hepatitíd na morfo-
lógiu a  funkciu štítnej žľazy závisí od 
priebehu a  štádia ochorenia. O vzá-
jomnej súvislosti vírusovej hepatitídy 
C a autoimunitných ochoreniach exi-
tujú dôkazy v podobe publikovaných 
štúdií a  súčasťou manažmentu pa-
cienta by mal byť pravidelný scree-
ning funkčných parametrov a  auto-
protilátok. V  súvislosti s  infekciou 

Prolaktín a cirhóza pečene
Pri hepatopatiách môže byť hladina 
prolaktínu v  norme, sledovaním pa
cientov s cirhózou sa však zistila vyššia 
hladina ako u necirhotikov. Je známa 
vyššia hladina prolaktínu u pacientov 
s  ascitom a  hepatálnou encefalopa-
tiou. Uvádza sa tiež korelácia hladiny 
prolaktínu so štádiom cirhózy podľa 
Child-Pugh klasifikácie. Presný mecha-
nizmus nie je plne objasnený, príčinou 
môže byť strata inhibičného dopami-
nergného tonusu, vplývajúca na sekré-
ciu prolaktínu. Vylučovanie dopamínu 
môže byť narušené pri poruche astro-
cytov v rámci encefalopatie, uvažuje sa 
i o vplyve hyperestrogenizmu. Klinický 
dopad zvýšenej hladiny prolaktínu pri 
cirhóze nie je jasný, hypogonadizmus 
a gynekomastia nekorelujú vždy s hla-
dinou prolaktínu. Pri hepatopatii sa na 
hepatocytoch zistila zvýšená expresia 
PRL receptorov, uvažuje sa o možnej 
regeneračnej funkcii PRL pri poškodení 
pečene [20,21].

Rastový hormón a choroby pečene
Bazálne hladiny rastového hormónu 
(GH) sú u cirhotikov zvýšené. Elevá-
cia hladiny rastového hormónu je prí-
tomná i pri akútnej vírusovej hepati-
tíde, chronickej aktívnej hepatitíde, 
u pacientov so schistozomiálnou he
patálnou fibrózou a významnou por-
tálnou hypertenziou. Narušený je 
i diurnálny charakter sekrécie, so zvý-
šenou frekvenciou pulzov aj zvýšenou 
amplitúdou u  niektorých pacientov. 
U  cirhotikov dochádza k  paradox-
nému nárastu hladiny rastového hor-
mónu po podaní glukózy, hodnoty 
pri hypoglykémii môžu byť nadmerné, 
normálne alebo redukované. Poru-
šenú odpoveď GH na inzulínom indu-
kovanú hypoglykémiu pozorujeme aj 
u chronických alkoholikov bez signi-
fikantného ochorenia pečene, s abs-
tinenciou dochádza ku spontánnej 
úprave. Predpokladá sa, že porucha 
hepatálnej produkcie IGF-1 s nízkymi 
hladinami zodpovedá za  „up-regu-
láciu“ sekrécie GH. U mužov k tomu 
môže prispievať i vyššia hladina estro-
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