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Akutni jaterni selhani po albendazolu

Helena Laurinova
Gastroenterologickd ambulance Nemocnice Tanvald

Albendazol je Iék pouzivany proti parazitarnim onemocnénim a je obecné povazovan za bezpecny. Jeho podavani mize
zpUsobit pfechodné asymptomatické zvyseni jaternich enzymd, projevy toxického poskozeni jsou velmi vzacné. V kazuistice
je prezentovan pfipad pacientky stfedniho véku vysetiované pro nahle vzniklé akutni jaterni selhani zpisobené nékolika-
dennim poddavanim vyssich davek albendazolu. Cilem kazuistiky je upozornit, Ze i potencidlné bezpecné léky mohou vést
k zavaznym nezadoucim uc¢inkam, jako je napf. Iéky indukované poskozeni jater (Drug induced liver injury, DILI).
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Acute liver failure after unprofessional indication for albendazole

Albendazole is a used medication for parasitic diseases and is generally accepted as a safe drug. It may cause asymptomatic
transient liver enzyme abnormalities but manifestation of toxic damage is very rare. This case study presents the case of
a middle-aged female patient evaluated for suddenly developed acute liver failure caused by several days of administration
of higher doses of albendazole. The aim of the case report is to highlight that even potentially safe drugs can lead to serious

adverse effects such as drug-induced liver injury (Drug induced liver injury, DILI).
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Uvod

Albendazol (Obr. 1) je antihelmintikum schvélené americkym
Uradem pro kontrolu potravin a lé¢iv (FDA) k lé¢bé parazitickych
onemocnéni (neurocysticerkdzy a hydatidézy). Albendazol jako $i-
rokospektré antinelmintikum se pouziva i mimo schvélené indikace
u mnoha rlznych typl cervovitych infekci (askariéza, enterobidza,
giardidza, trichineldza. . ) (1, 2). Davkovani a délka |écby se fidi indika-
ci, u nezdvaznych infekci se podavd jednordzova davka 400 mg (Ize
opakovat s odstupem nékolika tydn0), u zavaznéjsich systémovych
infekcf 400 mg dvakrat denné po dobu 1 az 2 tydn( ev. i déle. V Ceské
republice je v soucasnosti albendazol schvalen v rdmci specifického
lécebného programu (SLP) podle § 49 odst. 5 zékona ¢&. 378/2007 Sb.
SLP umoZiuje dovoz a pouZiti neregistrovaného lécivého pripravku
u skupiny pacientd, kde nenf k dispozici vhodna registrovana alterna-
tiva. Léc¢ivo v rdmci SLP tedy nema registraci, ale je legdlné dostupné
a povolené pro pouziti v pfesné definovanych indikacich a pod do-
hledem. Ministerstvem zdravotnictvi CR je schvélen lék Albendazol
VIM Spectrum 200 mg. Specificky lé¢ebny program umoznuje jeho
pourziti k 1é¢bé rliznych parazitarnich infekci u dospélych, dospivajicich

a déti od 6 let véku. Albendazol byl také v neddvné dobé predmétem
vyzkumu jako potencidlni protinddorova latka diky své omezené toxicité
vUci normdlnim bunkam, ale vysoké toxicité jak vici nadorovym, tak
parazitdrnim burkam (3).

Postizeni jater vyvolané léky (DILI) mdze byt idiosynkratické, nebo
zavislé na davce. Idiosynkratické DILI se rozviji nezavisle na davce, cesté
podavani nebo délce expozice lécivu. Klinicky mdZe mit idiosynkratické
DILI mnoho forem, od asymptomatickych, ¢asto samovolné odezniva-
jicich a prechodnych elevaci jaternich enzyma az po Zloutenku a tézké,
Zivot ohrozujici akutni selhani jater, vzacné az chronické jaterni onemoc-
néni (4, 5). Diferencidlni diagnostika jaterniho selhani je Sirokd, kromé
pficin toxickych (nej¢astéji po paracetamolu, nesteroidnich antirevma-
ticich, otravé amanita phalloides) mize byt etiologie infekéni (nejcastéji
virové hepatitidy), metabolickd (Wilsonova choroba, HELLP syndrom),
cévni (Buddlv-Chiariho syndrom, obéhové selhanf), z dalsich pficin se
mUZe jednat o jaternf selhani na podkladé autoimunitni hepatitidy ci
maligniho onemocnéni s infiltrac jater. Pfesné urceni pficiny a stanoveni
progndzy je klicové, umozni identifikovat pacienty vyzadujici péci ve
specializovanych centrech. DileZitd je peclivd anamnéza, laboratorni
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Obr. 1. Strukturni vzorec albendazolu, cs.wikipedia.org/wiki/albendazol

Obr. 2. Lobuldrné vdzand zdnétlivd aktivita s ucasti lymfocytd a ojediné-
lych plazmocytd a granulocytd a s pritomnosti oligoceluldrnich az plosnych
nekréz hepatocytt (hematoxylin a eosin, 200x)

a klinické vysetfeni, vyznam mohou mit i zobrazovaci metody a pfinosna
mUZe byt v urcitych situacich ijaternf biopsie (6, 7).

V pifipadé albendazolu existuje nékolik mechanism hepatotoxicity.
Muze se uplatiiovat cytochrom P450, ktery metabolizuje albendazol jako
prolécivo na aktivni formu albendazol-sulfoxid, tento metabolit pak ma-
Ze pUsobit hepatotoxicky. Dalsi moznou pficinou toxického ucinku na
jatra je vySe zminéna idiosynkraticka reakce, jedna se o imunitni reakci,
kdy imunitnf systém na Iék reaguje jako na cizorodou latku. Z dalsich
mechanismd se jednd o oxida¢ni stres v dUsledku plsobeni volnych
kyslikovych radikéll vznikajicich pfi metabolizaci albendazolu (8, 9).

Popis pripadu

Pacientka stfedniho véku (*1977), doposud interné zdrava, byla
hospitalizovdna pro nahle vzniklé dyspeptické potiZe a Unavu. V ob-
jektivnim nalezu dominoval vyznamny ikterus. Anamnesticky bylo
Zjisténo recentni uzivani pomérné vysoké davky albendazolu 400 mg
2x denné po dobu 4 dnl do rozvoje potiZi, a to na doporuceni ne-
lékarského pracovnika (lécitelky) pro podezieni na parazitarni infekci
mocovych cest krevni¢ckou mocovou (Schistosoma haematobium).
Abuzus alkoholu a uzivanijiné farmakoterapie vylouceno. Ve vstupnim
laboratornim vysetfeni byla pfitomna vyrazna hyperbilirubinemie
(bilirubin 366,0 umol/l, konjugovany bilirubin 270 umol/l) a elevace
jaternich enzymd, dominantné transaminaz na 50nasobek normy (ALT
35,20 pkat/I, AST 34,0 pkat/l) v rdmci koagulacniho vysetfeni byl zjistén
lehce prodlouzeny protrombinovy ¢as (INR 1,59). Sonografické vysetreni
neukazalo prokazatelnou patologii jater a ZluCovych cest. Pacientka
byla ¢asné s akutnim jaternim selhdnim preloZena na vyssi pracovisté
Institut klinické a experimentalni mediciny (IKEM), kde byla vylouc¢ena
autoimunitni a cévni etiologie onemocnéni, provedena transjugularn{

VNITRNI LEKARSTV( / Vnitf Lék. 2025;71(8):525-527 /

Obr. 3. Plosnd centrolobuldrni nekréza s jiz patrnou postnekrotickou
resorpci hepatocyt( (hematoxylin a eosin, 200x)

biopsie jater s nalezem akutni, pfevazné lobuldrni hepatitidy s resorbu-
jicimi se centrolobularnimi a fokalnimi centro-centrdlnimi nekrézami
(Obr. 2 a 3). Histologicky nélez byl interpretovén ve shodé s klinickou
dg. DILI. Pacientka nesplhovala King's College kritéria (vék, rychlost
rozvoje selhadni, hladina bilirubinu, INR...) k zafazeni do cekacf listiny
na transplantaci jater, byla zahdjena konzervativni [é¢ba prednisonem
v davce 40 mg/den v kombinaci s ursodeoxycholovou kyselinou 500 mg
2x denné.V dalsim prlbeéhu doslo k postupnému poklesu transaminéz
a protrombinového casu, bilirubin osciloval. Vzhledem ke zlepsujicim
se jaternim funkcim a absenci encefalopatie byla pacientka dimitovéna
do péce spadového ambulantniho gastroenterologa s planem redukce
kortikoidu a ponechanim ursodeoxycholové kyseliny, pro malnutrici kla-
den dliraz na plnohodnotnou vyzivu s podporou sippingu. U pacientky
doslo k Uplné normalizaci jaternich enzymU fadové béhem nékolika
mésicl, 2 roky od jaterniho selhdnf jsou viechny laboratorni parame-
try upraveny, pretrvava véak tézky Unavovy syndrom a malnutrice pfi
snizené toleranci pfijmu plnohodnotné stravy na podkladé chronické
dyspepsie. V souvislosti s vyse uvedenymi potizemi se u pacientky

rozvinul depresivni syndrom s nutnosti terapie.

Diskuze

V této kazuistice byla prezentovana pacientka s toxickou pfi¢inou
jaterniho selhani, jejiz prvni manifestace se nelisila od manifestace
selhdnf jater z jinych pfic¢in. Vzhledem k z&sadni Uloze jater pfi bio-
transformaci a eliminaci xenobiotik vcetné I1ékd neni pfekvapenim, ze
poskozenfjater exogennimi latkami je ¢astou pficinou jejich postizent.
Hepatotoxické latky mohou byt déleny na skute¢né hepatotoxiny,
které vyvolavaji poskozent jater u vsech jedincd, a to v zavislosti na
podané davce, nebo potencialni hepatotoxiny, jeZ vyvoldvaji poskoze-
ni jater jen u nékterych vnimavych jedincl a nenf zde pfima zavislost
na pouzité davce (9). Vnimavost organismu vUci hepatotoxickému
Ucinku xenobiotik je ddna geneticky a ovliviiuje ji fada faktord, jako
je vék (rizikovéjsi jsou déti a starsi pacienti), pohlavi (vnimavéjsi byvajf
zeny), stav vyzivy, endokrinni poruchy (diabetes mellitus, hyperthy-
redza), onemocnéni ledvin, srdce i jater samotnych. Hepatotoxicita
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albendazolu je v literatufe vzacnd (< 1/10000), mechanismus je prav-
dépodobné idiosynkrasticky (4).

Pacientka s laboratornimi zndmkami jaterniho selhani, negativni
infekénf etiologif a normalnim nélezem na zobrazovacich vysetienich
byla promptné preloZena na vys3si specializované pracovisté, kde bylo
po vylougen( autoimunitni i cévni pficiny onemocnéni a podle his-
tologického obrazu rozhodnuto o konzervativnim postupu. Pfestoze
doslo k plnému zotaveni jater, u pacientky dlouhodobé pretrvavaji
dyspeptické potiZze s Unavovym syndromem a alteraci psychiky. Indikace
medikace na ni¢im nepodlozenou infekci mocovych cest zplisobenou
plvodcem Schistosoma haematobium v kone¢ném disledku pacientku

invalidizuje.
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Zaveér

U pacientd s nezndmou akutni hepatitidou by méla byt vzdy
zvazena i DILI. Pfestoze je albendazol obecné uzndvané a bezpecné
antiparazitikum, vzacné muze zpUsobit akutnf toxickou hepatitidu se
selhanim jater. Lékafi by si méli byt védomi tohoto zfidka se vyskytu-
jiciho a potencidlné zavazného nezadouciho Ucinku, a to zejména pfi
samoléché nebo uZivani neregistrovanych léciv mimo lékafsky dohled.
Je nutné zminit, Ze zdanlivé neskodné Iéky se k pacientdim mohou do-
stat i prostfednictvim nelékafskych osob, jakymi jsou napt. Iécitelé. Proto
je velmi dulezitd edukace pacientd o moznych nezddoucich Ucincich
spojenych s uzivanim jakychkoli lékd, zejména téch ziskanych od osob
bez Iékaiského nebo farmaceutického vzdélani.
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