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Σύγχρονες απόψεις για την οξεία ηπατική 
ανεπάρκεια
Ι. Επιδημιολογία, αιτιολογία, διάγνωση

Ως οξεία ηπατική ανεπάρκεια (ΟΗΑ) χαρακτηρίζεται το σύνδρομο της οξείας 

ηπατικής δυσλειτουργίας με εγκεφαλοπάθεια και σημαντική διαταραχή της 

πήξης σε ασθενείς χωρίς προϋπάρχουσα ηπατική βλάβη. Παγκοσμίως, η 

πλειονότητα των περιπτώσεων αποδίδεται στις ιογενείς ηπατίτιδες Α, Β (±D) 

και Ε. Όμως, στις ανεπτυγμένες χώρες η επίπτωση της φαρμακευτικά επαγό-

μενης ΟΗΑ, ιδίως σε έδαφος υπερδοσολογίας παρακεταμόλης, προοδευτικά 

αυξάνεται αποτελώντας το συχνότερο αίτιο. Λιγότερο συχνά ενοχοποιούμενες 

ουσίες, που συνοδεύονται όμως από δυσμενέστερη πρόγνωση, είναι τα αντι-

φυματικά, αντιβιοτικά και αντιμυκητιασικά φάρμακα, τα φυτικά σκευάσματα 

(«βότανα») και τα συμπληρώματα διατροφής. Η αυτοάνοση ηπατίτιδα αποτελεί 

σπάνιο αίτιο ΟΗΑ. Η έναρξη θεραπείας με κορτικοειδή νωρίς στην πορεία της 

νόσου μπορεί να είναι αποτελεσματική. Αντίθετα, η νόσος Wilson, στις σπάνιες 

περιπτώσεις που εκδηλώνεται ως ΟΗΑ, είναι θανατηφόρος χωρίς ηπατική 

μεταμόσχευση. Το σύνδρομο Budd-Chiari αναφέρεται στην παρεμπόδιση 

της φλεβικής απορροής του ήπατος. Η βάση της αντιμετώπισής του είναι η 

έγκαιρη έναρξη αντιπηκτικών, αλλά η πρόγνωση παραμένει δυσμενέστατη. 

Για την ΟΗΑ από μανιτάρια, κατά κύριο λόγο υπεύθυνες είναι οι ηπατοτοξίνες 

amanitins από το είδος Αmanita phalloides. Η αντιμετώπιση είναι πρωτίστως 

συμπτωματική, αν και ουσίες όπως η σιλιμπινίνη, η βενζυλοπενικιλίνη και η 

Ν-ακετυλοκυστεΐνη ενδέχεται να βελτιώνουν την πρόγνωση. Στην περίπτωση 

της ισχαιμικής ηπατίτιδας, η αποκατάσταση της αιμοδυναμικής ισορροπίας 

οδηγεί σε ταχεία αποκατάσταση της ηπατικής λειτουργίας. Η διήθηση από 

νεόπλασμα αποτελεί ασύνηθες αίτιο ΟΗΑ με συχνά σημαντική δυσχέρεια στην 

ταυτοποίηση. Τα συχνότερα αναγνωριζόμενα νεοπλάσματα είναι το νεόπλασμα 

μαστού, το μικροκυτταρικό καρκίνωμα πνεύμονα και τα λεμφώματα. Τέλος, 

αίτια ΟΗΑ στην κύηση είναι το σύνδρομο HELLP (hemolysis [H], elevated liver 

enzymes [EL], low platelet count [LP]) και το οξύ λιπώδες ήπαρ. Ο τερματισμός 

της κύησης συνήθως αρκεί για την αντιμετώπιση της ηπατικής προσβολής. 

Για την εύρεση της υποκείμενης αιτίας της ΟΗΑ απαιτείται πλήρης ιολογικός 

και ανοσολογικός έλεγχος, απεικόνιση του ηπατικού παρεγχύματος και των 

αγγείων του, καθώς και λήψη λεπτομερούς ιατρικού και φαρμακευτικού 

ιστορικού. Η βιοψία ήπατος μπορεί να διενεργηθεί με ασφάλεια διασφαγιτι-

δικά και ενδέχεται να βοηθήσει διαγνωστικά σε συγκεκριμένες περιπτώσεις. 
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1. ΕΙΣΑΓΩΓΗ

Ο όρος οξεία ηπατική ανεπάρκεια (ΟΗΑ, acute liver 

failure) χρησιμοποιείται για την περιγραφή της οξείας 

ηπατικής δυσλειτουργίας. Πρόκειται για σπάνιο σύνδρομο 

με υψηλή βραχυπρόθεσμη θνητότητα που απαιτεί άμεση 

αναγνώριση και αντιμετώπιση. Κριτήρια για τη διάγνωσή 

του είναι η παρουσία διαταραχής της πήξης και η μεταβο-

λή του επιπέδου συνείδησης λόγω ανάπτυξης ηπατικής 

εγκεφαλοπάθειας (ΗΕ) σε ασθενή χωρίς προϋπάρχουσα 

ηπατική νόσο. Η μεμονωμένη διαταραχή της πήξης χωρίς 

ΗΕ ορίζεται ως οξεία ηπατική βλάβη (acute liver injury).1

Για την αξιολόγηση του μηχανισμού της πήξης χρησι-

μοποιείται ο διεθνής ομαλοποιημένος λόγος (international 

normalized ratio, INR) ή εναλλακτικά ο χρόνος προθρομβί-

νης. Για τη διάγνωση της ΟΗΑ απαιτείται INR >1,5. Σε νεογνά 
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ή πολύ νεαρά παιδιά, όπου η εγκεφαλοπάθεια εκδηλώνεται 

αργά στην πορεία της νόσου ή απουσιάζει, ΟΗΑ μπορεί να 

διαγνωστεί και απουσία ΗΕ, αν το INR είναι >4.2

Η διάκριση υποκατηγοριών του συνδρόμου χρησι-

μοποιείται στην κλινική πράξη για την αναγνώριση της 

υποκείμενης αιτίας, την πρόβλεψη ανάπτυξης επιπλοκών 

και τον καθορισμό της πρόγνωσης. Η συχνότερα χρησι-

μοποιούμενη ταξινόμηση είναι των O’Grady et al3 που έχει 

ως βασικό κριτήριο το μεσοδιάστημα από την εμφάνιση 

ίκτερου έως την ανάπτυξη ΗΕ (πίν. 1). Έτσι, η ΟΗΑ κατη-

γοριοποιείται ως (α) υπεροξεία, όταν το διάστημα είναι 

<7 ημερών, (β) οξεία για διάστημα 8–28 ημερών και (γ) 

υποξεία για μεσοδιάστημα 5–12 εβδομάδων. Η νόσος με 

χρονική διάρκεια >28 εβδομάδων θεωρείται χρόνια. Άλλη 

ταξινόμηση είναι αυτή των Bernuau et al,4 κατά την οποία 

το σύνδρομο χαρακτηρίζεται ως κεραυνοβόλος ηπατική 

ανεπάρκεια για μεσοδιάστημα έως 2 εβδομάδες και υπο-

κεραυνοβόλος για διάστημα 2 εβδομάδων έως 3 μηνών.

Καθοριστικό σημείο για τη διάγνωση της ΟΗΑ είναι ο 

αποκλεισμός υποκείμενης ηπατικής νόσου.1 Εξαιρέσεις 

αποτελoύν η αυτοάνοση ηπατίτιδα και το σύνδρομο Budd-

Chiari, με την προϋπόθεση ότι δεν έχουν διαγνωστεί προ-

ηγουμένως και ότι κατά την εκδήλωση ΟΗΑ δεν υπάρχουν 

κλινικές, εργαστηριακές ή ιστολογικές ενδείξεις κίρρωσης. 

Επί πλέον, εξαίρεση είναι η νόσος Wilson, διαγνωσμένη ή 

μη, με στοιχεία ή όχι χρόνιας ηπατικής νόσου.1 Σε αυτή την 

περίπτωση, συνήθη εκλυτικά αίτια είναι οι ιογενείς νόσοι ή 

η μη συμμόρφωση με τη θεραπευτική αγωγή.5

Διχογνωμία υπάρχει για τους ασθενείς με χρόνια ηπατική 

νόσο χωρίς όμως απεικονιστικές ή ιστολογικές ενδείξεις 

ίνωσης ή πυλαίας υπέρτασης. Παράδειγμα αποτελούν οι 

ασθενείς με χρόνια ηπατίτιδα B ή C ή λιπώδη νόσο του 

ήπατος. Οι εν λόγω ασθενείς θεωρούνται επίσης ως έχοντες 

ΟΗΑ, εφόσον αποκλειστεί η ίνωση ή η πυλαία υπέρτα-

ση.1 Αντίθετα, κιρρωτικοί ασθενείς που εμφανίζουν οξεία 

ρήξη της αντιρρόπησης με συνοδό ανεπάρκεια οργάνων 

υπάγονται στο σύνδρομο της οξείας επί χρονίας ηπατικής 

ανεπάρκειας (acute on chronic liver failure, ACLF).1

Η διάκριση μεταξύ των δύο συνδρόμων δεν είναι πά-

ντοτε εύκολη καθώς η κλινική και η απεικονιστική εικόνα 

των ασθενών με ΟΗΑ, ιδίως με υποξεία, μπορεί να μιμείται 

κίρρωση.6 Χαρακτηριστικά, συχνά παρατηρούνται απώλεια 

ηπατικής μάζας, αναγεννητικοί όζοι, ασκίτης και ήπια σπλη-

νομεγαλία, που παραπέμπουν στην κίρρωση.1

2. ΕΠΙΔΗΜΙΟΛΟΓΙΑ

H ΟΗΑ παριστά σύνδρομο με ποικίλες αιτίες και σημα-

ντική ετερογένεια ως προς την εκδήλωση, την πορεία και 

την τελική έκβαση, καθιστώντας τον υπολογισμό της συ-

χνότητάς της δυσχερή. Αναφορές από ανεπτυγμένες χώρες 

υπολογίζουν την επίπτωση σε 1–6 άτομα ανά εκατομμύριο 

ανά έτος.7,8 Σύμφωνα με την ευρωπαϊκή βάση δεδομένων 

για τη μεταμόσχευση ήπατος (European liver transplant 

registry database, ELTR), μόλις το 8% των μεταμοσχεύσεων 

έχουν ως ένδειξη την ΟΗΑ.9 Δεδομένα από άλλες περιοχές 

ελλείπουν, όμως στις αναπτυσσόμενες χώρες η επίπτωση 

ενδέχεται να είναι υψηλότερη λόγω της έλλειψης μέτρων 

πρωτογενούς πρόληψης για τη μετάδοση των ιογενών 

ηπατιτίδων.2

3. ΑΙΤΙΟΛΟΓΙΑ

H αιτιολογία διαφέρει ανά γεωγραφική περιοχή και 

χρονική περίοδο μελέτης. Χαρακτηριστικά, έως το 1980 

οι ιογενείς ηπατίτιδες αποτελούσαν τη συχνότερη αιτία 

ΟΗΑ στις Ηνωμένες Πολιτείες της Αμερικής (ΗΠΑ).10 Σε 

πρόσφατες μελέτες, η τοξικότητα από παρακεταμόλη 

παριστά τη συχνότερη αιτία ΟΗΑ στις ΗΠΑ, με συχνότητα 

που εκτιμάται στο 46%.11 Στην Ευρώπη η φαρμακευτική 

τοξικότητα αποτελεί επίσης τη συχνότερα αναγνωρισμένη 

αιτία, σε ποσοστό 26% έναντι 19% για τις ιογενείς ηπατίτιδες. 

Στην Ασία και στην Αφρική, οι ιογενείς λοιμώξεις, και ιδίως 

η ηπατίτιδα Ε και Β και λιγότερο η ηπατίτιδα Α, παραμένουν 

τα συχνότερα αίτια. Σε ποσοστό 17–38% των περιπτώσεων 

δεν αναγνωρίζεται η αιτία παρά τον ενδελεχή έλεγχο (πίν. 2).5 

Πίνακας 1. Tαξινόμηση, κλινικά χαρακτηριστικά και πρόγνωση στις τρεις κατηγορίες οξείας ηπατικής ανεπάρκειας (από Βernal et al, τροποποιημένο).2

Υπεροξεία Οξεία Υποξεία

Χρόνος από ίκτερο έως την εγκεφαλοπάθεια 0–7 ημέρες 1–4 εβδομάδες 5–12 εβδομάδες

Βαρύτητα διαταραχής πήξης +++ ++ +

Βαρύτητα ίκτερου + ++ +++

Πιθανότητα ενδοκράνιας υπέρτασης ++ ++ ±

Επιβίωση χωρίς ηπατική μεταμόσχευση Καλή Ενδιάμεση Πτωχή

Συνήθη αίτια Παρακεταμόλη, ηπατίτιδα Α και Ε Ηπατίτιδα Β Φάρμακα εκτός παρακεταμόλης
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3.1. Ιογενείς ηπατίτιδες

H ηπατίτιδα Α μεταδίδεται με την κοπρανοστοματική 

οδό, μέσω άμεσης επαφής και με την κατανάλωση μολυ-

σμένου νερού και τροφίμων. Στις ανεπτυγμένες χώρες, η 

συχνότητά της έχει μειωθεί λόγω των επιτυχών προγραμ-

μάτων εμβολιασμού. Αναλογικά, έχει μειωθεί η επίπτωση 

ΟΗΑ από ηπατίτιδα Α, που πλέον αποτελεί το 3% των περι-

πτώσεων στις ΗΠΑ.2 Σε παγκόσμιο επίπεδο καταγράφονται 

περίπου 1,5 εκατομμύριο περιπτώσεις οξείας ηπατίτιδας Α 

κάθε έτος, από τις οποίες <1% οδηγεί σε ΟΗΑ.12 Η ηπατική 

προσβολή είναι σοβαρότερη στους ηλικιωμένους καθώς 

και επί υποκείμενης ηπατοπάθειας, ιδίως χρόνιας ηπατίτι-

δας C.2 Η ΟΗΑ είναι συνήθως υπεροξεία ή οξεία. Εξαίρεση 

αποτελούν οι ηλικιωμένοι στους οποίους εκδηλώνεται 

υποξέως και συσχετίζεται με δυσμενέστερη πρόγνωση.13

Η ηπατίτιδα Ε αποτελεί συχνό αίτιο οξείας ηπατίτιδας 

και ΟΗΑ στις αναπτυσσόμενες χώρες. Τις τελευταίες όμως 

δεκαετίες αναγνωρίζεται με αυξανόμενη συχνότητα και 

στις ανεπτυγμένες χώρες. Πρόκειται για ζωονόσο. Για τη 

νόσο στον άνθρωπο υπεύθυνο είναι το είδος Α του ιού 

που διαχωρίζεται περαιτέρω σε 8 γονοτύπους, με τους 

1–4 και ίσως τον 7 να είναι παθογόνοι για τον άνθρωπο. 

Οι γονότυποι 1–2 προσβάλλουν αποκλειστικά τον άν-

θρωπο, μεταδίδονται με την κοπρανοστοματική οδό και 

είναι υπεύθυνοι για τις επιδημίες στις τροπικές και στις 

υποτροπικές χώρες. Οι γονότυποι 3 και 4 ενδημούν σε 

ζώα όπως οι χοίροι και προσβάλλουν τον άνθρωπο κυρίως 

μέσω βρώσης ατελώς μαγειρεμένου κρέατος.14 Αυτοί οι 

γονότυποι είναι υπεύθυνοι για τα κρούσματα στην Ευρώπη 

και στις ΗΠΑ. Η νόσος εκδηλώνεται ως οξεία ηπατίτιδα σε 

<5% των προσβληθέντων, με την προχωρημένη ηλικία και 

το ανδρικό φύλο να αποτελούν παράγοντες κινδύνου για 

κλινικά εμφανή νόσο.1 Εκτός από την ηπατική προσβολή, 

η ηπατίτιδα Ε συσχετίζεται με ένα ευρύτατο φάσμα νευ-

ρολογικών επιπλοκών (νευραλγική αμυοτροφία, Guillain-

Barré, εγκεφαλίτιδα/μηνιγγίτιδα, πολλαπλή μονονευρίτιδα, 

παράλυση Bell, περιφερική νευροπάθεια), μεμβρανώδη 

και μεμβρανοϋπερπλαστική σπειραματονεφρίτιδα, κρυο-

σφαιριναιμία, παγκρεατίτιδα και αιματολογικές διαταραχές 

όπως η θρομβοπενία, η αυτοάνοση αιμολυτική αναιμία 

και η ασυμπτωματική μονοκλωνική παραπρωτεϊναιμία.1

H ΟΗΑ ως συνέπεια ηπατίτιδας Ε είναι συνήθως υπε-

ροξεία. Η έκβαση είναι καλή, με θνητότητα <1%. Δυσμε-

νέστερη είναι η πρόγνωση στους ηλικιωμένους, στους 

ασθενείς με υποκείμενη ηπατική νόσο και στις εγκύους. 

Στην τελευταία περίπτωση, η περιγεννητική μετάδοση 

οδηγεί σε εκδήλωση ΟΗΑ έως και στο 50% των νεογνών.2 

Oι περισσότεροι ασθενείς με οξεία λοίμωξη δεν χρειάζονται 

ειδική θεραπεία. Ερωτήματα εγείρονται για τις ομάδες αυ-

ξημένου κινδύνου δυσμενούς έκβασης και τους ασθενείς 

που εκδηλώνουν ΟΗΑ. Για την ασφάλεια και την αποτελε-

σματικότητα της ριμπαβιρίνης τα δεδομένα προέρχονται 

μόνο από περιγραφή περιπτώσεων. Η χορήγησή της σε 

γονότυπο 1 και 3 συσχετίστηκε με ταχεία βελτίωση των 

βιοχημικών εξετάσεων και της συνθετικής λειτουργίας του 

ήπατος.15,16 Έτσι, σύμφωνα με τις κατευθυντήριες οδηγίες, η 

ριμπαβιρίνη θα μπορούσε να χορηγηθεί σε σοβαρή οξεία 

ηπατική προσβολή ή επί επαγωγής οξείας επί χρονίας 

ηπατικής ανεπάρκειας.1,17

Η ηπατίτιδα Β μεταδίδεται οριζόντια ή κάθετα μέσω 

έκθεσης σε αίμα ή σε άλλα βιολογικά υγρά μολυσμένων 

Πίνακας 2. Διαφορική διάγνωση οξείας ηπατικής ανεπάρκειας βάσει κλινικών και εργαστηριακών χαρακτηριστικών (από Wendon et al, τροποποιημένο).1

Αιτιολογία Χαρακτηριστικά

Νεοπλασματική διήθηση Ιστορικό κακοήθειας, εκσεσημασμένη ηπατομεγαλία, αυξημένη αλκαλική φωσφατάση, αυξημένοι καρκινικοί 
δείκτες

Ισχαιμική ηπατίτιδα Μεγάλη αύξηση τρανσαμινασών, αύξηση γαλακτικής αφυδρογονάσης και κρεατινίνης που ομαλοποιούνται 
σύντομα μετά την αιμοδυναμική σταθεροποίηση. Συχνά ιστορικό συμφορητικής καρδιακής ανεπάρκειας ή 
χρόνιας αναπνευστικής νόσου

Παρακεταμόλη Πολύ υψηλές τρανσαμινάσες, χαμηλή χολερυθρίνη. Ταχέως εξελισσόμενη νόσος με εμφάνιση οξέωσης και νεφρικής 
ανεπάρκειας. Τα χαμηλά επίπεδα φωσφόρου αποτελούν δείκτη καλής πρόγνωσης αλλά χρήζουν αναπλήρωσης

Φαρμακευτικά αίτια εκτός 
παρακεταμόλης

Η υποξεία μορφή μπορεί να μιμείται κίρρωση κλινικά και απεικονιστικά

Οξύ σύνδρομο Budd-Chiari Κοιλιακό άλγος, ασκίτης, ηπατομεγαλία. Απουσία ροής στις ηπατικές φλέβες και ανάστροφη ροή στην πυλαία 
φλέβα στο υπερηχογράφημα

Νόσος Wilson Νέοι ασθενείς με Coombs αρνητική αιμολυτική αναιμία, με λόγο αλκαλικής φωσφατάσης προς χολερυθρίνη <4. 
Δακτύλιοι Kayser-Fleischer, χαμηλά επίπεδα ουρικού οξέος, αυξημένος χαλκός ούρων 24ώρου

Δηλητηρίαση από μανιτάρια Γαστρεντερικά συμπτώματα σύντομα μετά τη βρώση. Ταχεία ανάπτυξη οξείας νεφρικής βλάβης

Αυτοάνοση ηπατίτιδα Συνήθως υποξεία. Μπορεί να υπάρχουν θετικά αυτοαντισώματα, αυξημένη ανοσοσφαιρίνη G 
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ανθρώπων. Ευθύνεται για το 30% των περιπτώσεων ΟΗΑ 

σε περιοχές της Ευρώπης και είναι η κυρίαρχη αιτία στην 

Ασία, στην υποσαχάρια Αφρική και στη ζώνη του Αμαζο-

νίου.18 Ποσοστό <4% της οξείας ηπατίτιδας Β θα εξελιχθεί 

σε ΟΗΑ, όμως η θνητότητα είναι υψηλότερη από αυτή της 

ηπατίτιδας Α και Ε.2 Συνήθως εκδηλώνεται οξέως και όχι 

υπεροξέως. ΟΗΑ μπορεί να προκύψει όχι μόνο από οξεία 

λοίμωξη αλλά και από παρόξυνση της χρόνιας λοίμωξης. 

Στις συγκεκριμένες περιπτώσεις υπάγονται η ορομετατρο-

πή με απώλεια του ΗBe, η επιλοίμωξη με ηπατίτιδα D ή η 

αναζωπύρωση της ηπατίτιδας Β. Η αναζωπύρωση μπορεί 

να συμβεί σποραδικά, αλλά συνήθως είναι το αποτέλεσμα 

της επαγόμενης φαρμακευτικά ανοσοκαταστολής στο πλαί-

σιο θεραπείας για αιματολογικές ή συμπαγείς κακοήθειες. 

Συσχετίζεται με σημαντικά υψηλότερο κίνδυνο εξέλιξης σε 

ΟΗΑ συγκριτικά με την οξεία λοίμωξη και δυσμενέστερη 

πρόγνωση, γι’ αυτό και οι ασθενείς σε ομάδες κινδύνου 

οφείλουν να αναγνωρίζονται έγκαιρα και να λαμβάνουν 

αντι-ιική προφύλαξη.2

Ως προς τη θεραπεία, οι περισσότερες περιπτώσεις 

οξείας ηπατίτιδας Β είναι αυτοπεριοριζόμενες και δεν 

χρήζουν ειδικής θεραπείας. Όμως, στη σοβαρή ηπατική 

βλάβη και στην ΟΗΑ τα νουκλεοσ(τ)ιδικά ανάλογα (αλλά 

όχι η ιντερφερόνη) προσφέρουν όφελος επιβίωσης.19,20 

Ενδεικτικά, έγινε σύγκριση της επιβίωσης 17 ασθενών με 

οξεία σοβαρή ηπατική βλάβη (INR >2) οι οποίοι έλαβαν 

αγωγή με λαμιβουδίνη με ομάδα ασθενών που αντιμε-

τωπίστηκαν υποστηρικτικά. Η ομάδα της λαμιβουδίνης 

είχε επιβίωση χωρίς μεταμόσχευση της τάξης του 82,4% 

έναντι 20% της υποστηρικτικής θεραπείας. Τα οφέλη 

ήταν μεγαλύτερα επί έγκαιρης έναρξης της αγωγής.21 

Ανάλογα ήταν τα αποτελέσματα μελέτης σε 80 ασθενείς 

με ΟΗΑ από ηπατίτιδα Β.22 Δεν υπάρχουν μεγάλες διπλές-

τυφλές μελέτες για τη σύγκριση της λαμιβουδίνης με τους 

νεότερους παράγοντες εντεκαβίρη ή τενοφοβίρη στην 

ΟΗΑ από ηπατίτιδα Β. Τα δεδομένα για την ασφάλεια, 

την αποτελεσματικότητα και την ανωτερότητά τους ένα-

ντι της λαμιβουδίνης στη μακροπρόθεσμη έκβαση των 

ασθενών προέρχονται από μελέτες σε ασθενείς με οξεία 

επί χρονίας ηπατική ανεπάρκεια σε έδαφος αναζωπύρω-

σης ηπατίτιδας Β.23–25 Βάσει των ανωτέρω, η Ευρωπαϊκή 

Εταιρεία Μελέτης Ήπατος συστήνει την έναρξη νουκλε-

οσ(τ)ιδικών αναλόγων, χωρίς να διευκρινίζει το είδος, σε 

ασθενείς με ΟΗΑ από ηπατίτιδα Β, σοβαρή οξεία ηπατίτιδα 

Β, όπως ορίζεται βάσει τιμής INR >1,5, και σε ασθενείς 

με επιπεπλεγμένη πορεία (παραμονή συμπτωμάτων ή 

εμμένων ίκτερος >4 εβδομάδες). Για τη βελτιστοποίηση 

της έκβασης, η θεραπεία πρέπει να αρχίζει πρώιμα, πριν 

από την εγκατάσταση σοβαρής ΗΕ και να συνεχίζεται έως 

την απώλεια του HBsAg.26

Άλλοι ιοί, οι οποίοι σε σπάνιες περιπτώσεις οδηγούν 

σε ΟΗΑ, είναι ο ιός του απλού έρπητα 1 και 2, ο ερπητοϊός 

6, ο ιός της ανεμοβλογιάς-έρπητα ζωστήρα, ο ιός Epstein-

Barr, ο κυτταρομεγαλοϊός και ο παρβοϊός B19.2,27,28 Τέλος, 

αναφέρονται σπανιότατες περιπτώσεις ΟΗΑ ως συνέπεια 

λοίμωξης από ηπατίτιδα C.29

3.2. Φαρμακευτική τοξικότητα

Η επαγόμενη από φάρμακα ηπατική βλάβη (drug-

induced liver injury) είναι υπεύθυνη έως και για το 30% των 

περιπτώσεων οξείας διαταραχής της ηπατικής βιοχημείας,30 

αποτελώντας αναγνωρισμένη επιπλοκή >670 φαρμακευ-

τικών ουσιών σύμφωνα με τις διεθνείς βάσεις δεδομένων 

(LiverTox database).31 

Η βλάβη προκαλείται με πληθώρα μηχανισμών. Ελά-

χιστες ουσίες όπως η μεθοτρεξάτη και η ακεταμινοφαίνη 

(παρακεταμόλη) παρουσιάζουν άμεση ηπατοτοξική δράση, 

η οποία είναι εξαρτώμενη από τη δόση και τη διάρκεια χορή-

γησης.30 Στην πλειονότητα των περιπτώσεων, η αντίδραση 

είναι ιδιοσυστασιακή. Eκδηλώνεται σε λίγα σχετικά άτομα 

που παρουσιάζουν απροσδιόριστη, γενετικά καθορισμένη 

ευαισθησία σε κάποιον από τους μεταβολίτες του φαρμά-

κου.30 H ηπατοτοξικότητα είναι απρόβλεπτη, δεν εξαρτάται 

από τη δόση του φαρμάκου, ενώ είναι αδύνατος ο έλεγχος 

ή η αναπαραγωγή της σε ζώα-μοντέλα. Ο βασικός παθογε-

νετικός μηχανισμός είναι η διαταραχή στον μεταβολισμό 

του κυττάρου, η ανοσολογικά επαγόμενη κυτταρική κατα-

στροφή ή ο συνδυασμός των δύο.30 Οι ανωτέρω μηχανισμοί 

μπορεί να επηρεάσουν έναν ή περισσότερους τύπους 

ηπατικών κυττάρων, όπως τα ηπατοκύτταρα, τα κύτταρα 

των χοληφόρων, τα επιθηλιακά κύτταρα των κολποειδών 

και τα αστεροειδή κύτταρα.30

Στις ΗΠΑ, η παρακεταμόλη ευθύνεται για την πλειονότη-

τα των περιπτώσεων ΟΗΑ. H ΟΗΑ μπορεί να συμβεί με τη 

λήψη μιας μεμονωμένης μεγάλης δόσης, αλλά ο κίνδυνος 

θανάτου αυξάνεται όταν η λήψη είναι διαμοιρασμένη σε 

ημέρες ή ώρες.5 Στο 50% των περιπτώσεων η υπερδοσο-

λογία είναι ακούσια, συνέπεια κατάχρησης φαρμακευτικών 

προϊόντων που περιέχουν παρακεταμόλη με σκοπό την 

αναλγησία.5 Μεγαλύτερος είναι ο κίνδυνος στους ασθενείς 

με μειωμένα επίπεδα γλουταθειόνης, π.χ. επί υποθρεψίας, 

κατάχρησης αιθυλικής αλκοόλης και λήψης ουσιών, όπως 

η φαινυτοΐνη.1

H μέγιστη ημερήσια δόση παρακεταμόλης θεωρούνται 

τα 4 g, αν και μελέτες θέτουν το όριο υπό αμφισβήτηση.32 

Μελετήθηκαν 145 υγιείς ενήλικες που έλαβαν 4 g παρακε-

ταμόλης ημερησίως για 14 ημέρες. Αύξηση >3 φορές από 

το ανώτερο φυσιολογικό της αλανίνης αμινοτρανσφεράσης 
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παρατηρήθηκε στο 31–44% στις διάφορες ομάδες της 

μελέτης. Στο 27% μάλιστα η αύξηση ήταν >8 φορές από 

το ανώτερο όριο.33 Σημειώνεται ότι σε καμιά περίπτωση τα 

επίπεδα του φαρμάκου δεν υπερέβησαν το θεωρούμενο 

ως θεραπευτικό όριο. Βέβαια, η εν λόγω παρατήρηση δεν 

συσχετίστηκε με αυξημένο κίνδυνο ανάπτυξης ΟΗΑ. Η 

συγκεκριμένη παρατήρηση ενισχύεται περαιτέρω από 

μετα-ανάλυση κατά την οποία η συστηματική λήψη θερα-

πευτικών δόσεων παρακεταμόλης δεν σχετίζεται με σοβαρή 

ηπατική βλάβη ή θάνατο.34 Όμως, ασθενείς με ΟΗΑ άλλης 

αιτιολογίας που λαμβάνουν παρακεταμόλη με σκοπό την 

αναλγησία τείνουν να παρουσιάζουν βαρύτερη ηπατική 

βλάβη κατά την εξέλιξη του συνδρόμου.35

H τοξικότητα της παρακεταμόλης είναι αποτέλεσμα 

κορεσμού των ενζύμων που τη μεταβολίζουν σε μη τοξικά 

παράγωγα σε συνδυασμό με μείωση της γλουταθειόνης, 

η οποία εξουδετερώνει τους τοξικούς μεταβολίτες. Ο κο-

ρεσμός των φυσιολογικών μονοπατιών οδηγεί σε μετα-

βολισμό της παρακεταμόλης από το κυτόχρωμα P-450, 

με αποτέλεσμα τον σχηματισμό του τοξικού μεταβολίτη 

N-acetylbenzoquinoneimine. Η ανωτέρω ουσία φυσιολο-

γικά συζεύγνυται με τη γλουταθειόνη προς σχηματισμό 

μη τοξικών παραγώγων. Σε περιπτώσεις υπερδοσολογίας, 

επί πτώσης των επιπέδων γλουταθειόνης >20–30%, ο 

μεταβολίτης συζεύγνυται με πρωτεΐνες του ηπατοκυττά-

ρου, οδηγώντας σε κυτταρικό θάνατο. Χαρακτηριστικά, η 

τοξικότητα από παρακεταμόλη οδηγεί σε κεντρολοβιδιακή 

νέκρωση ενώ φείδεται των περιπυλαίων διαστημάτων.36

Η ηπατοτοξικότητα από παρακεταμόλη είναι το πρότυπο 

της υπεροξείας ΟΗΑ. Συχνά υπάρχει ταχεία εξέλιξη προς 

πολυοργανική ανεπάρκεια και ανάπτυξη ΗΕ εντός ωρών, 

με το σύνδρομο να ακολουθεί επιθετικότερη πορεία από 

την ΟΗΑ άλλης αιτίας.37 Παραδόξως όμως, ασθενείς που 

δεν πληρούν κριτήρια για μεταμόσχευση ήπατος τείνουν 

να έχουν καλύτερη έκβαση από ασθενείς με ΟΗΑ άλλης 

αιτιολογίας και ίδιου βαθμού εξωηπατική οργανική ανε-

πάρκεια, λόγω της αυξημένης πιθανότητας για ηπατική 

αναγέννηση και ανάκαμψη. Χαρακτηριστικά, σε μελέτη 

308 ασθενών με ΟΗΑ,38 η βραχυπρόθεσμη επιβίωση χω-

ρίς μεταμόσχευση υπολογίστηκε στο 68% για την ομάδα 

της παρακεταμόλης έναντι 25% για την ΟΗΑ από άλλες 

φαρμακευτικές ουσίες. Ακόμη και ασθενείς που πληρούν 

τα κριτήρια μεταμόσχευσης έχουν επιβίωση της τάξης του 

20–40% με επαρκή ιατρική υποστήριξη.1

Εργαστηριακά, η ΟΗΑ από παρακεταμόλη χαρακτηρί-

ζεται από μεγάλη αύξηση των τρανσαμινασών, συνήθως 

>10.000 ΙU/L και φυσιολογικά επίπεδα χολερυθρίνης. Με-

ταβολική οξέωση με αυξημένο γαλακτικό οξύ, υπογλυ-

καιμία και οξεία νεφρική βλάβη υπάρχουν συχνά κατά 

την εκδήλωση της ΟΗΑ. Στις περιπτώσεις παρατεταμένης 

χρήσης υψηλών δόσεων παρακεταμόλης, οι τρανσαμινάσες 

μπορεί να είναι χαμηλότερες αλλά η οργανική ανεπάρκεια 

πιο βαριά. Σε αυτή την περίπτωση η διαταραχή της πήξης 

μπορεί να είναι ήπια ή και απούσα, ενώ είναι δύσκολη η 

σταδιοποίηση και η εκτίμηση της πρόγνωσης. Δείκτες βα-

ρύτητας της οργανικής ανεπάρκειας όπως η κλίμακα της 

Sequential Organ Failure Assessment (SOFA score) μπορεί 

να προσφέρουν ασφαλέστερη εκτίμηση.1

Τα επίπεδα παρακεταμόλης είναι συχνά μη ανιχνεύσιμα 

κατά την αρχική αξιολόγηση του ασθενούς με ΟΗΑ, οπότε 

η διάγνωση βασίζεται στην κλινική εικόνα, στη βιοχημική 

εικόνα και κυρίως στο φαρμακευτικό ιστορικό. Σαφής διά-

κριση πρέπει να γίνει από τους ασθενείς οι οποίοι κατά την 

πρώτη αξιολόγηση έχουν υψηλά επίπεδα παρακεταμόλης 

ορού. Σε αυτή την περίπτωση μπορεί να υπάρχει σημαντική 

μεταβολική οξέωση, αυξημένα επίπεδα γαλακτικού οξέος, 

αλλά ήπια αύξηση των τρανσαμινασών και ήπια ή απούσα 

διαταραχή της πήξης. Το εν λόγω σύνδρομο είναι αποτέ-

λεσμα άμεσης πρόκλησης διαταραχής στη λειτουργία του 

μιτοχονδρίου και είναι σαφώς διακριτό από την ΟΗΑ που 

θα αναπτυχθεί μεταγενέστερα. Οι συγκεκριμένοι ασθε-

νείς οφείλουν να αντιμετωπίζονται με επαρκή χορήγηση 

υγρών, χορήγηση Ν-ακετυλοκυστεΐνης και ενδεχομένως με 

αιμοκάθαρση επί βαριάς οξέωσης. Πρέπει να αποκλείεται 

η δηλητηρίαση από παράγοντες που προκαλούν ανάλογη 

εικόνα όπως τα σαλικυλικά, τα τρικυκλικά αντικαταθλιπτικά 

και η μεθανόλη.1

H Ν-ακετυλοκυστεΐνη, όταν χορηγείται εντός 24 ωρών 

από τη λήψη παρακεταμόλης, μπορεί να αποτρέψει την 

εκδήλωση ηπατικής βλάβης ή να μειώσει τη βαρύτητα 

αυτής. Η βέλτιστη δόση αλλά και το σχήμα χορήγησης 

δεν έχουν αποσαφηνιστεί.39 Επί εγκατεστημένης ΟΗΑ 

υπάρχουν ενδείξεις ότι οδηγεί σε μείωση της θνητότητας, 

του εγκεφαλικού οιδήματος και της ανάγκης υποστήριξης 

με ινότροπα.36,40 

Αναφορικά με τις υπόλοιπες φαρμακευτικές ουσίες, 

<10% των ασθενών που παρουσιάζουν φαρμακευτική 

ηπατοτοξικότητα θα αναπτύξουν τελικά ΟΗΑ. Όμως, το 80% 

αυτών θα καταλήξει ή θα χρειαστεί μεταμόσχευση ήπατος.41 

Οι υπεύθυνοι παράγοντες διαφέρουν ανά γεωγραφική πε-

ριοχή, ακολουθώντας τις τοπικές τάσεις χρήσης φαρμάκων. 

Τα συχνότερα ενοχοποιούμενα είναι τα αντιφυματικά (ιδίως 

η ισονιαζίδη), τα αντιβιοτικά και τα αντιμυκητιασικά (ιδίως 

νιτροφουραντοΐνη και κετοκοναζόλη), τα αντιεπιληπτικά 

(φαινυτοΐνη και βαλπροϊκό) και τα αντιφλεγμονώδη. Φυτικά 

σκευάσματα («βότανα») και συμπληρώματα διατροφής 

επίσης αναγνωρίζονται ως αίτια ΟΗΑ, ιδίως σε χώρες της 

ανατολικής Ασίας.42,43
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H φαρμακευτικά επαγόμενη ΟΗΑ είναι συχνότερη σε 

ασθενείς μεγαλύτερης ηλικίας, ιδιαίτερα σε άτομα 60 ετών 

και άνω. Με εξαίρεση την παρακεταμόλη, στις περισσότερες 

περιπτώσεις η εκδήλωση είναι απρόβλεπτη και ανεξάρτητη 

της δόσης. Μπορεί να προηγούνται μήνες ανεπίπλεκτης 

λήψης του φαρμάκου πριν από την εκδήλωση ηπατοτοξι-

κότητας, γι’ αυτό και εξετάζεται το φαρμακευτικό ιστορικό 

των τελευταίων 6 μηνών.2 Η ηπατική βλάβη εξελίσσεται 

παρά τη διακοπή του φαρμάκου. Για συγκεκριμένες ουσίες 

έχει αναδειχθεί η σημασία της γενετικής προδιάθεσης. Χα-

ρακτηριστικά, συγκεκριμένοι ΗLA γονότυποι σχετίζονται 

με ηπατοτοξικότητα από φλουκλοξακιλλίνη και αμοξυκι-

λίνη.44 Επί πλέον, πολυμορφισμοί ενζύμων εμπλεκόμενων 

με τον μεταβολισμό φαρμάκων όπως η γλουταθειόνη 

S-τρανφεράση MI και Τ1 έχουν συσχετιστεί με την ιδιοσυ-

στατική ηπατοτοξικότητα, ιδίως από δικλοφενάκη αλλά 

και αντιφυματικά.45–47

Οι διαταραχές της ηπατικής βιοχημείας μπορεί να έχουν 

χολοστατικό, ηπατοκυτταρικό ή μεικτό πρότυπο, ανάλογα 

με την πρωτοπαθή διαταραχή σε επίπεδο ηπατοκυττάρου. 

Επί ηπατοκυτταρικού τύπου βλάβη, η ΟΗΑ είναι οξεία σε 

αντίθεση με τις χολοστατικού τύπου ΟΗΑ που ακολουθούν 

υποξεία πορεία.1 Υπεροξεία πορεία ακολουθεί η ΟΗΑ από 

«έκσταση» ως αποτέλεσμα σοβαρής υπερθερμίας, με συ-

νοδό σοβαρή ραβδομυόλυση, βαριά διαταραχή της πήξης 

και πολυοργανική ανεπάρκεια. Μεταμόσχευση ήπατος 

απαιτείται σπάνια παρά τις εκσεσημασμένες διαταραχές 

στην ηπατική βιοχημεία και συνήθως δεν μεταβάλλει την 

έκβαση.1 Δείκτες δυσμενούς πρόγνωσης είναι ο ίκτερος, 

οι αυξημένες αμινοτρανσφεράσες και η προχωρημένη 

ηλικία. Τελευταία, μελέτες υποστηρίζουν ότι η πρώιμη 

έναρξη Ν-ακετυλοκυστεΐνης σε φαρμακευτική ΟΗΑ εκτός 

παρακεταμόλης οδηγεί επίσης σε βελτίωση της έκβασης.48,49

Ξεχωριστά αναφέρεται το σύνδρομο φαρμακευτικής 

αντίδρασης με ηωσινοφιλία και συστηματικά συμπτώματα 

(drug reaction with eosinophilia and systemic symptoms, 

DRESS), το οποίο πρέπει πάντα να αποκλείεται σε ασθενείς 

που εμφανίζουν πυρετό, ηωσινοφιλία, λεμφαδενοπάθεια 

και εξάνθημα. Σε αυτή την περίπτωση, υψηλές δόσεις 

κορτικοστεροειδών πρέπει να χορηγηθούν πριν από την 

εκδήλωση ΟΗΑ.

Τέλος, ουσίες όπως η μακράς διάρκειας νιασίνη, η 

κοκαΐνη και οι αμφεταμίνες μπορεί να οδηγήσουν σε ΟΗΑ 

λόγω ιστικής ισχαιμίας και υποάρδευσης. Στη συγκεκριμένη 

περίπτωση παρατηρείται ταχεία και σημαντική αύξηση των 

τρανσαμινασών, αλλά και της γαλακτικής αφυδρογονάσης 

(lactate dehydrogenase, LDH) με συνοδό ταχεία και μεγάλη 

παράταση του χρόνου προθρομβίνης, συχνά με συνοδό 

οξεία νεφρική βλάβη. Όπως σε όλες τις περιπτώσεις ισχαι-

μικής ηπατίτιδας, η αιμοδυναμική σταθεροποίηση οδηγεί 

σε ταχεία αποκατάσταση των ανωτέρω διαταραχών.1 

3.3. Αυτοάνοση ηπατίτιδα 

Το ατομικό ιστορικό αυτοάνοσων παθήσεων σε ασθενείς 

που προσέρχονται με ΟΗΑ πρέπει να εγείρει την υποψία 

αυτοάνοσης ηπατίτιδας. Οι εν λόγω ασθενείς έχουν συνήθως 

αυξημένα επίπεδα ανοσοσφαιρίνης G και αυτοαντισώμα-

τα. Όμως, τα σχετικά ευρήματα μπορεί και να ελλείπουν. 

Επί πλέον, αυτοαντισώματα αναγνωρίζονται έως και στο 

32% των περιπτώσεων ΟΗΑ οποιασδήποτε αιτιολογίας, 

περιλαμβανομένης της ιογενούς και της επαγόμενης από 

φάρμακα.50 Ως εκ τούτου, η βιοψία ήπατος είναι απαραίτητη 

για να τεθεί η διάγνωση.1 H χορήγηση κορτικοστεροειδών 

είναι αποτελεσματική κατά την έναρξη της νόσου. Όμως, 

επί εγκατάστασης ΟΗΑ η χρήση τους είναι αμφιλεγόμε-

νη, καθώς σπάνια είναι αποτελεσματική ενώ αυξάνει τον 

κίνδυνο λοιμώξεων.51 Ως δυσμενείς προγνωστικοί δείκτες 

έχουν αναγνωριστεί η εγκεφαλοπάθεια κατά την εκδήλω-

ση της νόσου, η αυτοάνοση ηπατίτιδα τύπου ΙΙ, η μαζική 

νέκρωση στη βιοψία ήπατος και η παράταση του χρόνου 

προθρομβίνης κατά 20% κατά την τρίτη ημέρα θεραπείας 

με κορτικοστεροειδή. Επί ΟΗΑ, η θεραπεία με κορτικοστε-

ροειδή δεν πρέπει να καθυστερεί την ένταξη στη λίστα για 

επείγουσα μεταμόσχευση ήπατος.1,52

3.4. Νόσος Wilson

H οξεία εκδήλωση της νόσου Wilson αφορά συνήθως 

σε ασθενείς ηλικίας <20 ετών. Χαρακτηρίζεται από ηπατική 

εγκεφαλοπάθεια σε συνδυασμό με Coombs αρνητική αι-

μολυτική αναιμία και χαμηλό λόγο αλκαλικής φωσφατάσης 

προς χολερυθρίνη (<4). Στο 50% των περιπτώσεων ανα-

γνωρίζονται δακτύλιοι Kayser-Fleisher. Συχνά συνυπάρχει 

νεφρική δυσλειτουργία, ενώ χαρακτηριστικά τα επίπεδα 

ουρικού οξέος είναι χαμηλά. Η κυανοπλασμίνη ορού είναι 

χαμηλή, αλλά σε οξεία ή υπεροξεία εκδήλωση μπορεί να 

είναι φυσιολογική ή και αυξημένη. Επί πλέον, είναι μειωμένη 

και στο 50% των ΟΗΑ άλλης αιτιολογίας.53 Ο χαλκός ούρων 

είναι σημαντικά αυξημένος, αν και αύξηση παρατηρείται 

και επί αυτοάνοσης ηπατίτιδας, κίρρωσης, χολόστασης 

και σημαντικής ηπατοκυτταρικής νέκρωσης. Η δοκιμασία 

πρόκλησης με D-πενικιλλαμίνη ενδέχεται να είναι πιο ευ-

αίσθητος δείκτης.54 H νόσος Wilson ως αιτία ΟΗΑ πρέπει 

να αναγνωρίζεται άμεσα, καθώς η θνητότητα άνευ μετα-

μόσχευσης ανέρχεται στο 90%.55 Για την εξατομίκευση της 

πρόγνωσης χρησιμοποιούνται διάφοροι δείκτες, όπως το 

MELD score, o δείκτης Nazer, αλλά και τα κριτήρια King’s 

College, με παρόμοια ευαισθησία και ειδικότητα.56,57
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3.5. Σύνδρομο Budd-Chiari

Το σύνδρομο Budd-Chiari (Budd-Chiari syndrome) ανα-

φέρεται στην απόφραξη της ηπατικής φλεβικής απορροής, 

ανεξάρτητα από την εντόπιση ή την αιτιολογία αυτής.58 Από 

τον ορισμό εξαιρούνται οι καρδιακές και οι περικαρδιακές 

νόσοι, όπως η δεξιά καρδιακή ανεπάρκεια και η συμπιεστική 

περικαρδίτιδα, καθώς και το σύνδρομο απόφραξης των 

ηπατικών κολποειδών. Στην οξεία μορφή του εκδηλώνεται 

με κοιλιακό άλγος, ασκίτη και ηπατομεγαλία. Η διάγνωση 

βασίζεται στην απεικόνιση του ηπατικού αγγειακού δικτύου. 

Το υπερηχογράφημα, με ευαισθησία 80%, αποτελεί την εξέ-

ταση εκλογής.58 Σε κάθε περίπτωση πρέπει να αποκλείεται 

η υποκείμενη νεοπλασματική νόσος, καθώς το συχνότερο 

αίτιο πρωτοπαθούς Budd-Chiari είναι τα μυελοϋπερπλαστι-

κά νοσήματα, με συχνότερη την αληθή πολυκυτταραιμία.59

Το σύνδρομο Budd-Chiari αποτελεί σπάνιο αίτιο OHA, 

ευθυνόμενο για <1% των περιπτώσεων. Σύμφωνα με μετα-

ανάλυση 19 περιστατικών με OHA σε έδαφος Budd-Chiari, 

η ενδονοσοκομειακή θνητότητα προσεγγίζει το 60%, ακόμη 

και επί διενέργειας ηπατικής μεταμόσχευσης.60 Δυσμενείς 

προγνωστικοί δείκτες είναι τα υψηλά επίπεδα τρανσαμινα-

σών και κρεατινίνης.60 Ακρογωνιαίος λίθος της αντιμετώπι-

σης είναι η χορήγηση αντιπηκτικών, με βασικές επιλογές 

την ηπαρίνη και την ουαρφαρίνη.60 Επί μη ανταπόκρισης, 

επιλογές δεύτερης γραμμής είναι η διενέργεια διασφαγι-

τιδικής ενδοηπατικής πυλαιοσυστηματικής αναστόμωσης 

(transjugular intrahepatic portosystemic shunt, TIPS) ή 

ηπατικής μεταμόσχευσης. Λόγω του μικρού αριθμού ασθε-

νών με ΟΗΑ σε έδαφος Budd-Chiari, δεν υπάρχουν σαφή 

δεδομένα ή συστάσεις για τη βέλτιστη θεραπεία δεύτερης 

γραμμής. Κατά τους Garcia-Pagán et al,61 το TIPS θα έπρεπε 

να αποτελεί τη θεραπεία εκλογής, καθώς η μακροχρόνια 

επιβίωση είναι εξ ίσου καλή με αυτή της μεταμόσχευσης.62 

Επίσης, η εν λόγω ομάδα προτείνει σύστημα διάκρισης των 

ασθενών με δυσμενή επιβίωση έτους μετά τη διενέργεια 

TIPS, για τους οποίους η μεταμόσχευση ήπατος αποτελεί 

σε κάθε περίπτωση την τελική επιλογή.

3.6. Δηλητηρίαση από μανιτάρια

H δηλητηρίαση από μανιτάρια αποτελεί σπάνιο αίτιο 

υπεροξείας OHA με θνητότητα που εκτιμάται στο 5–20%.63 

Στη δυτική Ευρώπη καταγράφονται 50–100 περιπτώσεις 

ετησίως.64 Οι παρατηρούμενες εκδηλώσεις οφείλονται σε 

τοξίνες με μορφή κυκλοπεπτιδίων. Το 90% των περιπτώ-

σεων θανατηφόρας δηλητηρίασης οφείλονται στις τοξίνες 

amanitins από το είδος Αmanita phalloides. Πρόκειται 

ουσιαστικά για ηπατοτοξίνες που οδηγούν σε βλάβη είτε 

μέσω αναστολής της RNA πολυμεράσης ΙΙ και συνεπώς της 

πρωτεϊνοσύνθεσης είτε με άμεση τοξική δράση στο ηπατο-

κύτταρο.65 Άλλα όργανα-στόχοι είναι ο εντερικός βλεννογό-

νος και οι νεφροί. Τα θανατηφόρα επίπεδα είναι μόλις 0,1 

mg/kg, οπότε αρκεί η βρώση και ενός μόνο μανιταριού. Η 

υπεύθυνη τοξίνη δεν ανιχνεύεται εργαστηριακά. Συνεπώς, 

η διάγνωση βασίζεται στο ιστορικό βρώσης μανιταριών.

Συνήθως προηγείται μια ασυμπτωματική φάση δι-

άρκειας 24 ωρών από τη βρώση, ακολουθούμενη από 

γαστρεντερικά συμπτώματα. Ακολουθεί η φάση της ηπα-

τικής προσβολής που επιπλέκεται ταχέως με εκδήλωση 

πολυοργανικής ανεπάρκειας. Η αντιμετώπιση είναι συ-

μπτωματική και υποστηρικτική, αν και υπάρχουν ενδείξεις 

ότι ουσίες όπως η σιλιμπινίνη, η βενζυλοπενικιλίνη και η 

Ν-ακετυλοκυστεΐνη ενδεχομένως οδηγούν σε μείωση της 

βαρύτητας της ηπατικής βλάβης.65

3.7. Ισχαιμική ηπατίτιδα

Η ισχαιμική ηπατίτιδα αναφέρεται ιστολογικά στην 

κεντρολοβιακή (ζώνη 3) ηπατοκυτταρική νέκρωση σε 

συνθήκες μειωμένης ηπατικής άρδευσης.66 Πρόκειται για 

λανθασμένο όρο, αφού δεν συνοδεύεται από φλεγμονή. Η 

νέκρωση αποδίδεται στη δομή του ηπατικού λόβιου που 

οδηγεί στην άρδευση της ζώνης 3 με λιγότερο οξυγονωμένο 

αίμα, καθώς αυτό ρέει στα ηπατικά κολποειδή με κατεύ-

θυνση από το πυλαίο διάστημα (ζώνη 1) προς το κέντρο.66 

Η καρδιακή ανεπάρκεια αποτελεί την υποκείμενη αιτία 

έως και στις μισές περιπτώσεις.66 Συγκεκριμένα, ισχαιμική 

ηπατίτιδα αναπτύσσεται συχνότερα σε έδαφος αριστερής 

καρδιακής ανεπάρκειας, στεφανιαίας νόσου ή μυοκαρδιο-

πάθειας όταν, λόγω ενός οξέος συμβάντος (π.χ. καρδιογενής 

καταπληξία από έμφραγμα μυοκαρδίου ή αρρυθμία), μειω-

θεί οξέως η καρδιακή παροχή προς το ήδη συμπεφορημένο 

ήπαρ. Το εκάστοτε οξύ σύμβαμα μπορεί να αναγνωριστεί 

έως και στο 80% των περιπτώσεων.66 Η συνύπαρξη φλεβικής 

συμφόρησης του ήπατος είναι ιδιαίτερα σημαντική στην 

παθογένεια του συνδρόμου, καθώς αναγνωρίζεται στο 90% 

των περιπτώσεων.66 Αντίθετα, καταστάσεις με εκσεσημα-

σμένη υπόταση χωρίς συνύπαρξη καρδιακής νόσου δεν 

επιπλέκονται συχνά από ισχαιμική ηπατίτιδα (shock liver). 

Χαρακτηριστικά, παρατηρείται σαφώς σπανιότερα σε έδα-

φος υποογκαιμικής ή σηπτικής καταπληξίας, θερμοπληξίας, 

λήψης υπερδοσολογίας εργοταμίνης και παρατεταμένων 

επιληπτικών σπασμών σε παιδιά.66 

Αναφορικά με την κλινική εικόνα, ο ασθενής είναι συχνά 

βαρέως πάσχων, παρουσιάζοντας χαμηλή αρτηριακή πίεση 

και ταχυκαρδία. Όμως, σε πολλές περιπτώσεις, η μείωση 

της αρτηριακής πίεσης είναι πολύ μικρής διάρκειας και 

δεν γίνεται αντιληπτή έως και στο 50% των ασθενών.66,67 Οι 
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ασθενείς μπορεί να παρουσιάζουν ναυτία, έμετο και πόνο 

στο δεξιό υποχόνδριο όταν συνυπάρχει ηπατική συμφό-

ρηση, οπότε ανευρίσκονται στην αντικειμενική εξέταση 

ηπατομεγαλία και θετικό ηπατοσφαγιτιδικό σημείο.66 Η 

κλινική εικόνα μπορεί να ομοιάζει με αυτή της ιογενούς 

ηπατίτιδας ή άλλης αιτιολογίας οξεία ηπατική βλάβη (από 

φάρμακα ή αυτοάνοση). Ο ασθενής μπορεί να είναι συγχυ-

τικός, ληθαργικός και ενίοτε σε κώμα λόγω της εγκεφαλικής 

ανοξίας και όχι λόγω ΗΕ.66 Σπάνια, οι εκδηλώσεις από τον 

εγκέφαλο οφείλονται σε συνυπάρχουσα υπογλυκαιμία. 

Από τον εργαστηριακό έλεγχο, διαπιστώνονται εκσε-

σημασμένη (>500 IU/L, μπορεί και >200× φυσιολογικής 

τιμής [ΦΤ]) και ταχεία (σε 1–3 ημέρες) αύξηση των τρανσα-

μινασών, με συνοδό μεγάλη αύξηση της LDH (πηλίκο ALT/

LDH <1,5), ενώ η χολερυθρίνη και η αλκαλική φωσφατάση 

είναι φυσιολογικές ή ελαφρώς αυξημένες (<4× και <2× ΦΤ, 

αντίστοιχα). Τα ηπατικά ένζυμα μειώνονται ταχέως (εντός 

7–10 ημερών), εφόσον ο ασθενής αναταχθεί αιμοδυναμικά. 

Όταν παρατηρείται αύξηση της χολερυθρίνης, συμβαίνει 

συνήθως μετά από την αρχόμενη μείωση των τρανσαμι-

νασών.66 Η παράταση της αύξησης των ηπατικών ενζύμων 

εκφράζει κακή πρόγνωση λόγω της συνοδού μεγάλης 

μείωσης της καρδιακής παροχής. Αν το ήπαρ είναι ήδη 

επηρεασμένο από χρόνια φλεβική συμφόρηση, τότε η 

οξεία καρδιακή ανεπάρκεια μπορεί να οδηγήσει σε οξεία 

ηπατίτιδα με ηπατική ανεπάρκεια που χαρακτηρίζεται από 

πολύ παρατεταμένο χρόνο προθρομβίνης. Έτσι, απαιτεί-

ται ιδιαίτερη προσοχή σε όσους λαμβάνουν αντιπηκτικά 

φάρμακα. H αποκατάσταση του χρόνου προθρομβίνης 

συμβαίνει σε μία εβδομάδα περίπου μετά την άρση της 

υποκείμενης αιτίας.66 Συχνά, συνυπάρχουν αυξήσεις της 

ουρίας και της κρεατινίνης λόγω της νεφρικής συμμετοχής 

στη συστηματική μείωση της αιμάτωσης ή διαταραχές της 

γλυκαιμίας (υπερ- ή υπογλυκαιμία). Χαρακτηριστική είναι 

και η παρουσία θρομβοπενίας.68

Η αποκατάσταση της αιμοδυναμικής ισορροπίας οδηγεί 

σε ταχεία βελτίωση της συνθετικής λειτουργίας του ήπατος.

3.8. Διήθηση από νεόπλασμα

Η εκσεσημασμένη διήθηση από νεοπλασματικά κύτταρα 

αποτελεί σπάνια αιτία οξείας ηπατικής βλάβης ή και ΟΗΑ. 

Χαρακτηριστικά, σε επιδημιολογική μελέτη με διάστη-

μα παρακολούθησης 18 έτη, η νεοπλασματική διήθηση 

αποτελούσε μόλις το 0,44% των περιπτώσεων ΟΗΑ.69 Τα 

συνηθέστερα αίτια είναι το νεόπλασμα μαστού και το λέμ-

φωμα, όμως βιβλιογραφικές αναφορές υπάρχουν και για 

το μικροκυτταρικό καρκίνωμα πνεύμονα70 και σπανιότερα 

για αδενοκαρκινώματα του παχέος εντέρου, του στομάχου, 

του μαστού και του προστάτη.71,72 Η διάγνωση είναι συχνά 

δύσκολη καθώς απουσιάζουν τυπικά εργαστηριακά και 

απεικονιστικά ευρήματα. Οι βασικές διαταραχές της ηπα-

τικής βιοχημείας περιλαμβάνουν αύξηση της αλκαλικής 

φωσφατάσης και της γ-γλουταμυλικής τρανσφεράσης. 

Όμως, σε περιπτώσεις ισχαιμίας των ηπατοκυττάρων συ-

νεπεία της διήθησης, προεξάρχει η μεγάλη αύξηση των 

τρανσαμινασών. Επί ύπαρξης λεμφώματος, η μεγάλη άνο-

δος της LDH είναι χαρακτηριστική. Απεικονιστικά, συχνά 

το ήπαρ εμφανίζεται με οζώδη μορφολογία, εύρημα που 

έχει περιγραφεί ως «ψευδοκίρρωση», ενώ χαρακτηριστικά 

απουσιάζουν οι ευμεγέθεις μεταστατικές εστίες, αφού 

προεξάρχει η διάχυτη ενδοκολποειδική διήθηση.73 Η βιοψία 

ήπατος είναι αναγκαία για να τεθεί η διάγνωση.

3.9. Οξεία ηπατική ανεπάρκεια στην κύηση

Στην κύηση, οι επικίνδυνες για τη ζωή ηπατικές επι-

πλοκές εμφανίζονται κατά το τρίτο τρίμηνο και περιλαμ-

βάνουν το σύνδρομο HELLP και το οξύ λιπώδες ήπαρ 

της κύησης (acute fatty liver of pregnancy). To σύνδρομο 

HELLP εκδηλώνεται σε ποσοστό 0,5–0,9% τoυ συνόλου των 

κυήσεων και στο 10–20% των περιπτώσεων προεκλαμψί-

ας με σημαντική αλληλοεπικάλυψη στα κλινικά και στα 

εργαστηριακά χαρακτηριστικά. Ενδεικτικό της ποικιλο-

μορφίας του είναι το γεγονός ότι ενώ θεωρείτο επιπλοκή 

ή υπότυπος της προεκλαμψίας, είναι πλέον γνωστό ότι στο 

10–20% των περιπτώσεων δεν συνυπάρχουν υπέρταση 

και πρωτεϊνουρία.74 Το σύνδρομο εμφανίζεται συνήθως 

μεταξύ 27ης–37ης εβδομάδας, αν και το 30% εκδηλώνεται 

εντός 48 ωρών μετά τον τοκετό.75 Κλινικά, στο 30–90% των 

περιπτώσεων παρατηρείται άλγος δεξιού υποχονδρίου ή 

επιγαστραλγία, ναυτία και έμετος. Κεφαλαλγία περιγρά-

φεται στο 33–61% και διαταραχές όρασης στο 17%. Άλλη 

εκδήλωση είναι η γενικευμένη κακουχία με συμπτώματα 

ιογενούς συνδρομής. Σύμφωνα με τα διαγνωστικά κριτήρια 

Tennessee Classification System, η διάγνωση του πλήρους 

συνδρόμου απαιτεί αιμόλυση με αυξημένη LDH (>600 IU/L), 

θρομβοπενία (<100×109/L) και διαταραχή της ηπατικής 

βιοχημείας (AST ≥70 U/L).76 Η πλήρωση ενός ή δύο από 

τα κριτήρια συνιστά το μερικό σύνδρομο HELLP (ELLP ή 

ΕL). Άλλοι συγγραφείς προτείνουν να συμπεριληφθούν το 

επίχρισμα περιφερικού αίματος, η αύξηση της έμμεσης 

χολερυθρίνης και τα χαμηλά επίπεδα απτοσφαιρίνης για 

βελτίωση της ευαισθησίας και της ειδικότητας. 

Η μητρική θνητότητα ανέρχεται στο 1% ενώ υπάρχει αυ-

ξημένη επίπτωση επιπλοκών όπως διάχυτης ενδαγγειακής 

πήξης (15%), οξέος πνευμονικού οιδήματος (8%), οξείας 

νεφρικής βλάβης (3%), ηπατικής αιμορραγίας ή ανεπάρκειας 

(1%), συνδρόμου οξείας αναπνευστικής δυσχέρειας των 

ενηλίκων, αγγειακού εγκεφαλικού επεισοδίου (<1%) και 



ΟΞΕΙΑ ΗΠΑΤΙΚΗ ΑΝΕΠΑΡΚΕΙΑ 343

σήψης.74 H ενδεδειγμένη αντιμετώπιση είναι η πρόκληση 

τοκετού, αν το σύνδρομο διαγνωστεί μετά τις 34 εβδομάδες 

κύησης ή αν υπάρξει επιδείνωση της κλινικής εικόνας της 

μητέρας ή του εμβρύου. Σε κυήσεις μεταξύ 24–34 εβδομά-

δων και εφόσον η κατάσταση μητέρας και εμβρύου είναι 

σταθερή, ο τοκετός μπορεί να καθυστερήσει έως 48 ώρες 

προκειμένου να ολοκληρωθεί η αγωγή με κορτικοστερο-

ειδή, με στόχο την αναπνευστική ωρίμανση του εμβρύου.74

Το οξύ λιπώδες ήπαρ αποτελεί σπάνια επιπλοκή, με 

επίπτωση 1/7.000–1/13.000 κυήσεις, με υψηλή μητρική και 

εμβρυϊκή θνητότητα που προσεγγίζει το 20% και 7–58%, 

αντίστοιχα.77 Η βασική παθογενετική διαταραχή είναι η 

δυσλειτουργία άλλοτε άλλων ενζυμικών συστημάτων των 

μιτοχονδρίων που εμπλέκονται στην οξείδωση των λιπα-

ρών οξέων. Η συνηθέστερη είναι η έλλειψη στη μακρά 

αλυσίδα του 3-υδροξυακετυλοσυνενζύμου Α (long-chain 

3-hydroxyacyl-coenzyme A [CoA], LCHAD), συστατικού της 

πρωτεΐνης τριπλής λειτουργίας (mitochondrial trifunctional 

protein, MTP) της μιτοχονδριακής μεμβράνης.78 Οι βλάβες 

μεταβιβάζονται με αυτοσωμικό υπολειπόμενο πρότυπο. 

Έτσι, το οξύ λιπώδες ήπαρ αφορά συνήθως σε ετερόζυγες 

μητέρες που κυοφορούν ομόζυγο κύημα. Ο πλακούντας 

είναι η πηγή των λιπαρών οξέων και των τοξικών μεταβολι-

τών τους που προκαλούν την ηπατική βλάβη στη μητέρα. Γι’ 

αυτό και το σύνδρομο εκδηλώνεται στο τρίτο τρίμηνο, όταν 

το μέγεθος του πλακούντα και οι μεταβολικές ανάγκες του 

αυξάνονται.79 Παθολογοανατομικά, παρατηρείται εκσεση-

μασμένη μικροφυσαλιδώδης στεάτωση.77 Οι συνηθέστερες 

εκδηλώσεις είναι το κοιλιακό άλγος, οι έμετοι και η κακου-

χία. Μπορεί να αναπτυχθεί ηπατική εγκεφαλοπάθεια στο 

20–50% των περιπτώσεων η οποία προηγείται του ίκτερου 

κατά 1–2 εβδομάδες. Ίκτερος με τιμή χολερυθρίνης >5 mg/

dL εμφανίζεται στο 37% των περιπτώσεων. Συχνά συνυπάρ-

χει υπογλυκαιμία ως συνέπεια της ηπατικής ανεπάρκειας. 

Οι τρανσαμινάσες αυξάνονται συνήθως έως 10 φορές από 

την ανώτερη ΦΤ και η αλκαλική φωσφατάση 3–4 φορές. 

Τα λευκά αιμοσφαίρια είναι συνήθως αυξημένα. Μπορεί να 

συνυπάρχει θρομβοπενία και σε πιο προχωρημένα στάδια 

διαταραχή των χρόνων πήξης και υψηλά επίπεδα ουρικού 

οξέος. H βιοψία μπορεί να βοηθήσει στη διάγνωση, αλλά 

δεν είναι απαραίτητη όταν υπάρχουν τυπικά κλινικά και 

εργαστηριακά ευρήματα. Με την πρόκληση τοκετού, η 

έκβαση είναι συνήθως καλή και σπάνια απαιτείται ηπατική 

μεταμόσχευση. Προγνωστικοί δείκτες δυσμενούς έκβασης 

είναι η παραμονή υψηλών επιπέδων γαλακτικού οξέος σε 

ασθενή με σοβαρή εγκεφαλοπάθεια.77

4. ΔΙΑΓΝΩΣΗ ΤΗΣ ΟΞΕΙΑΣ ΗΠΑΤΙΚΗΣ ΑΝΕΠΑΡΚΕΙΑΣ

Κατά την εισαγωγή, συνιστάται πλήρης αιματολογικός 

έλεγχος ώστε να εκτιμηθεί η βαρύτητα της ηπατικής νόσου, 

οι συνοδές βλάβες οργάνων και να καθοριστεί η πρόγνωση. 

Ο εκτενής ιολογικός και ανοσολογικός έλεγχος, καθώς και η 

λήψη λεπτομερούς ατομικού ιατρικού και φαρμακευτικού 

ιστορικού είναι απαραίτητα βήματα στην αναζήτηση της 

υποκείμενης αιτίας (πίν. 3). H διενέργεια υπερηχογραφή-

ματος ήπατος επιβάλλεται για τον έλεγχο του μεγέθους και 

της μορφολογίας του ήπατος και του σπληνός, καθώς και 

της βατότητας των αγγείων. Η ηπατική βιοψία, συνήθως 

διασφαγιτιδικά λόγω της διαταραχής της πήξης, ενδείκνυ-

ται μόνο για την τεκμηρίωση συγκεκριμένων διαγνώσεων 

όπως η αυτοάνοση ηπατίτιδα, η νεοπλασματική διήθηση ή 

η λοίμωξη από τον ιό του απλού έρπητα και δεν απαιτείται 

για τον καθορισμό της πρόγνωσης.80

Η υποκείμενη κίρρωση, η αλκοολική νόσος του ήπα-

τος και η πιθανότητα νεοπλασματικής διήθησης πρέπει 

Πίνακας 3. Εργαστηριακός έλεγχος εισαγωγής σε ασθενή με οξεία ηπατική 
ανεπάρκεια (από Wendon et al, τροποποιημένο).1

Αξιολόγηση βαρύτητας ηπατικής νόσου:

– Ωριαία μέτρηση ούρων

– Η χαμηλή ουρία αποτελεί δείκτη σοβαρής ηπατικής 
δυσλειτουργίας

–  Η εκτίμηση της κρεατινίνης μπορεί να είναι δυσχερής επί αυξημένης 
χολερυθρίνης

Αέρια αρτηριακού αίματος και γαλακτικό οξύ

Αμμωνία από δείγμα αρτηριακού αίματος

Τοξικολογική εξέταση ούρων

Επίπεδα παρακεταμόλης ορού

Ορολογικός έλεγχος για ιογενείς ηπατίτιδες:

Ανοσολογικός έλεγχος:

ANA, ASMA, SLA/LP, ANCA, ποσοτικός προσδιορισμός ανοσοσφαιρινών

Αναζήτηση επιπλοκών: Αμυλάση, λιπάση

PT: Prothrombin time (χρόνος προθρομβίνης), INR: International normalized 
ratio (διεθνής ομαλοποιημένος λόγος), LDH: Lactate dehydrogenase (γαλακτική 
αφυδρογονάση), CPK: Creatine phosphokinase (φωσφοκινάση της κρεατίνης), 
HBsAg: Ηepatitis B virus surface antigen (αντιγόνο επιφανείας του ιού της ηπατί-
τιδας Β), anti-HBc: Αntibody against hepatitis B core antigen (αντίσωμα εναντίον 
του πυρηνικού αντιγόνου της ηπατίτιδας Β), anti: Αntibody (αντίσωμα), IgM: 
Immunoglobulin M (ανοσοσφαιρίνη Μ), HDV: Hepatitis D virus (ιός ηπατίτιδας 
D), HAV: Hepatitis Α virus (ιός ηπατίτιδας Α), ΗΕV: Hepatitis Ε virus (ιός ηπατίτιδας 
Ε), ΗSV: Herpes simplex virus (ιός απλού έρπητα), VZV: Varicella zoster virus (ιός 
ανεμοβλογιάς-έρπητα ζωστήρα), CMV: Cytomegalovirus (κυτταρομεγαλοϊός), EBV: 
Epstein-Barr virus (ιός Epstein-Barr)
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να διερευνηθούν και να αποκλειστούν το συντομότερο, 

καθώς στην πρώτη περίπτωση το σύνδρομο είναι η οξεία 

επί χρονίας ηπατική ανεπάρκεια και οι δύο τελευταίες 

αποτελούν αντένδειξη για μεταμόσχευση ήπατος. 

Επί αναγνώρισης σοβαρής ηπατικής βλάβης πρέπει να 

αναζητηθεί οποιοδήποτε σημείο ΗΕ για ορθή ταξινόμηση 

του ασθενούς στο σύνδρομο της ΟΗΑ. Επανεκτίμηση της 

νευρολογικής κατάστασης απαιτείται ανά 2 ώρες.1 

H ΟΗΑ, ιδιαίτερα η υπεροξεία, έχει συχνά ταχέως εξε-

λισσόμενη και απρόβλεπτη πορεία. Όλοι οι ασθενείς με INR 

>1,5 με αυξητική τάση, υπογλυκαιμία, μεταβολική οξέωση 

και οποιοδήποτε στάδιο ΗΕ πρέπει να μεταφέρονται σε 

εξειδικευμένα κέντρα με εμπειρία στη διαχείριση ηπατοπα-

θών ασθενών. Η ενημέρωση του κέντρου μεταμόσχευσης 

πρέπει να είναι πρώιμη, ακόμη και όταν ο ασθενής δεν 

πληροί κριτήρια άμεσης μεταφοράς.80,81 Για την Ελλάδα, 

η διαδικασία ενημέρωσης του κέντρου μεταμόσχευσης 

και μεταφοράς των ασθενών συντονίζεται από τον Εθνικό 

Οργανισμό Μεταμοσχεύσεων (ΕΟΜ). Eδράζεται στην Αθή-

να, στη διεύθυνση Αναστασίου Τσόχα 5 και η επικοινωνία 

είναι είτε τηλεφωνική στους αριθμούς +30-213-2027000-1 

και +30-213-2027009 είτε μέσω αποστολής ηλεκτρονικού 

μηνύματος στη διεύθυνση hellenictransplantorg@gmail.com. 

Αυτή τη στιγμή, στη χώρα μας, τα μοναδικά κέντρα μετα-

μόσχευσης ήπατος λειτουργούν στο Γενικό Νοσοκομείο 

Θεσσαλονίκης «Ιπποκράτειο» και στο Γενικό Νοσοκομείο 

Αθηνών «Λαϊκό». Λόγω του περιορισμένου αριθμού μο-

σχευμάτων, συχνά είναι αδύνατη η διενέργεια επείγουσας 

μεταμόσχευσης στην Ελλάδα. Γι’ αυτές τις περιπτώσεις, είναι 

σε ισχύ διακρατική συμφωνία με κέντρα της Ιταλίας. Η δια-

δικασία συντονίζεται από τον ΕΟΜ. Τυποποιημένα έντυπα 

διατίθενται από τον ΕΟΜ για την καθοδήγηση ιατρών και 

ασθενούς/συγγενών σχετικά με την ταχεία περάτωση των 

διαδικαστικών θεμάτων (εικόνες 1–4).

5. ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ

Το σύνδρομο της ΟΗΑ αποτελεί την κλινική έκφραση 

ενός ευρέος φάσματος νοσολογικών οντοτήτων και φαρ-

μακευτικών/τοξικών ουσιών. Η έγκαιρη ταυτοποίηση της 

υποκείμενης αιτίας επιτρέπει τον ακριβέστερο καθορισμό 

της πρόγνωσης και σε ορισμένες περιπτώσεις όπως επί αυ-

τοάνοσης ηπατίτιδας, συνδρόμου Budd-Chiari ή ηπατίτιδας 

Β τροποποιεί τις θεραπευτικές αποφάσεις. Για τον λόγο αυ-

Εικόνα 1. Έντυπο του Εθνικού Οργανισμού Μεταμοσχεύσεων (ΕΟΜ) προς ενημέρωση των ιατρών για τις απαραίτητες ενέργειες και δικαιολογητικά 
για μεταφορά ασθενούς προς επείγουσα μεταμόσχευση ήπατος στην Ιταλία.
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Εικόνα 2. Έντυπο του Εθνικού Οργανισμού Μεταμοσχεύσεων (ΕΟΜ) 
προς ενημέρωση των συγγενών/νομικών εκπροσώπων του ασθενούς 
για τις απαραίτητες ενέργειες και δικαιολογητικά σχετικά με τη μεταφορά 
ασθενούς προς επείγουσα μεταμόσχευση ήπατος στην Ιταλία.

Εικόνα 3. Αίτημα ασθενούς προς τον Εθνικό Οργανισμό Μεταμοσχεύσεων 
(ΕΟΜ) για μεταφορά στο εξωτερικό προς επείγουσα μεταμόσχευση ήπατος.

τόν, κατά την προσέλευση του ασθενούς είναι αναγκαίος ο 

εκτενής εργαστηριακός/απεικονιστικός έλεγχος ταυτόχρονα 

με τη λήψη λεπτομερούς ιατροφαρμακευτικού ιστορικού. Η 

διενέργεια ηπατικής βιοψίας ενέχει κινδύνους και απαιτείται 

προσεκτική στάθμιση κόστους-οφέλους, καθώς μπορεί να 

θέσει τη διάγνωση σε ελάχιστες περιπτώσεις.

Εικόνα 4. Αίτημα συγγενούς/νομικού εκπροσώπου του ασθενούς προς 
τον Εθνικό Οργανισμό Μεταμοσχεύσεων (ΕΟΜ) για μεταφορά στο εξω-
τερικό προς επείγουσα μεταμόσχευση ήπατος.
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Acute liver failure (ALF) is a syndrome characterized by acute hepatic dysfunction accompanied by encephalopa-

thy and significant of coagulopathy in patients without pre-existing liver damage. The majority of cases worldwide 

are attributable to viral hepatitis, types A, B (±D) and E. In the developed countries, however, the incidence of drug 

induced ALF, especially that due to paracetamol overdose, is progressively increasing and in some places it already 

predominates. Less commonly implicated drugs are anti-tuberculosis medications, antibiotics and antifungals, and 

herbal supplements. In these cases, the prognosis is poorer than in paracetamol overdose. Autoimmune hepatitis is 

a rare cause of ALF, for which administration of cortisone early in the course of the disease may be effective. In con-

trast, Wilson’s disease is fatal without liver transplantation when it presents as ALF. The Budd-Chiari syndrome results 

from obstruction of the venous drainage of the liver. The cornerstone of its treatment is early administration of an-

ticoagulants, but prognosis remains poor. Mushroom poisoning leads to ALF, typically via the effects of the hepato-

toxic amanitins of the species Amanita phalloides. Its treatment is mainly supportive, although the use of silybinin, 

benzylpenicillin and N-acetylcysteine may improve the prognosis. In case of ischemic hepatitis, restoration of the he-

modynamic balance leads to rapid improvement of liver function. Malignant infiltration is an unusual cause of ALF, 

with challenging diagnosis; the most common neoplasms to cause this are breast cancer and lymphoma. Addition-

al causes of ALF which occur specifically in pregnancy are the HELLP syndrome (from Hemolysis, ELevated liver en-

zymes and Low Platelet count) and acute fatty liver. Termination of the pregnancy is usually enough to stop the liver 

damage. In order to determine the underlying cause of ALF, a detailed medical and drug history, extensive virologi-

cal and immunological tests and imaging of the liver parenchyma and its vessels are required. Liver biopsy can rare-

ly be performed with safety, but it can determine the diagnosis only in specific cases.

Key words: Acute liver failure, Acute viral hepatitis, Drug induced liver injury, Liver transplantation
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