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Oznaczenie aktywnoÊci aminotransferaz nale˝y do najcz´Êciej zlecanych badaƒ w praktyce lekarzy ró˝nych
specjalnoÊci. Wzrost aktywnoÊci aminotransferaz jest najcz´Êciej wiàzany z wirusowymi chorobami wàtroby
i dlatego pewnie w Polsce, a tak˝e w innych krajach o wysokiej cz´stoÊci tych zaka˝eƒ sà one cz´sto ozna-
czane. Z pewnoÊcià jest to dobra okolicznoÊç dla polskich pacjentów, gdy˝ w r´kach doÊwiadczonego lekarza
taki test mo˝e pos∏u˝yç wykrywaniu wa˝nych chorób, nie tylko infekcyjnych.
Stosowane sà zwykle metody spektrofotometryczne, wykorzystujàce katalitycznà aktywnoÊç enzymów:
aminotransferazy alaninowej (ALT) i asparaginianowej (AST). Pierwsza z nich katalizuje przy∏àczanie grup
γ-aminowych alaniny. Natomiast druga odpowiada za przekszta∏cenie asparaginianu do ketoglutaranu. Po-
wstajà przy tym odpowiednio kwas pirogronowy i szczawiooctowy.
O ile podwy˝szenie aktywnoÊci ALT w du˝ej mierze mo˝e wynikaç z patologii wàtroby, o tyle oznaczenie AST
jest testem ma∏o swoistym dla wàtroby. Wynika to z faktu, ̋ e ten ostatni enzym wyst´puje w du˝ych iloÊciach
(poza hepatocytami) w komórkach mi´Êni szkieletowych, mi´Ênia sercowego, mózgu, nerek i erytrocytach.
Natomiast ALT jest g∏ównie enzymem wàtrobowym. AST ma form´ zarówno cytoplazmatycznà, jak i mitochon-
drialnà, ALT – wy∏àcznie cytoplazmatycznà.

WartoÊci prawid∏owe w wi´kszoÊci pracowni diagnostycznych ustalono na poni˝ej 40 j. m./l. (w tempera-
turze 37°C).
Zanim jednak uruchomimy drogie procedury Funduszu Zdrowia i wykonamy u pacjenta z hiperaminotran-
ferazemià bateri´ traumatycznych badaƒ diagnostycznych (w∏àcznie z biopsjà wàtroby), warto oznaczyç
aktywnoÊç kinazy kreatynowej (Schemat 1.). Znaczne podwy˝szenie tego enzymu wyst´puje w przebiegu
dystrofii mi´Êniowej. DoÊwiadczenia Kliniki Gastroenterologii, Hepatologii i Immunologii wskazujà na doÊç
cz´ste kierowanie pacjentów z chorobami mi´Êni do diagnostyki hepatologicznej. Wykonanie biopsji wàtro-
by w warunkach znieczulenia ogólnego (co u m∏odszych dzieci jest doÊç cz´stym post´powaniem) mo˝e
zawa˝yç na ˝yciu pacjenta.
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Diagnostyka i rozpoznanie

Precyzyjnie zebrany wywiad i dok∏adnie przeprowadzone badanie przedmiotowe dostarczajà wielu informacji
diagnostycznych.
Szczególnà uwag´ zwróciç nale˝y na przebyte choroby, hospitalizacje i zabiegi operacyjne. Wa˝ne w diagnostyce
ró˝nicowej sà informacje dotyczàce chorób wàtroby oraz nag∏ych i niewyjaÊnionych zgonów w rodzinie pacjenta.
W badaniu przedmiotowym wyst´powanie schorzeƒ wàtroby sugerowaç mogà:
● obrz´ki,
● powi´kszanie si´ obwodu brzucha,
● ˝ó∏taczka,
● Êwiàd,
● hepato- i splenomegalia,
● objawy skazy krwotocznej.
Stwierdzenie cech niewydolnoÊci wàtroby lub znacznej hepatosplenomegalii kierunkuje dalszà diagnostyk´
i nie jest przedmiotem tego opracowania.

Prowadzenie diagnostyki jest szczególnie trudne w sytuacji, gdy brak jest klinicznych cech choroby wà-
troby. Pomocne sà wtedy laboratoryjne wskaêniki cholestazy oraz parametry oceniajàce funkcj´ i stopieƒ
uszkodzenia wàtroby:
● st´˝enie bilirubiny ca∏kowitej i bezpoÊredniej,
● aktywnoÊç γ-glutamylotranspeptydazy,
● czas protrombinowy.
Utrzymywanie si´ hiperaminotransferazemii powy˝ej 6 miesi´cy, przy prawid∏owej wartoÊci w/w testów,
upowa˝nia nas do rozpoznania przewlek∏ego zapalenia wàtroby. Zwi´kszenie aktywnoÊci aminotransferaz,
przekraczajàce norm´ ponad 15-krotnie, nasuwa m. in. podejrzenie etiologii wirusowej zapalenia wàtroby.
Stàd koniecznoÊç wykonania testów serologicznych w kierunku zaka˝eƒ wirusem B i C zapalenia wàtroby,
ewentualnie równie˝ zaka˝enia wirusem A. Nale˝y tu pami´taç o zjawisku tzw. „okienka serologicznego”,
kiedy wyniki testów (mimo zaka˝enia) sà jeszcze ujemne. Ponowne oznaczenie przeciwcia∏ kilka tygodni
póêniej mo˝e rozwiaç wàtpliwoÊci. Zaka˝enia wirusowe stanowià oddzielny problem diagnostyczny i terapeu-
tyczny i nie b´dà one szerzej poruszane w tym opracowaniu.

Bardzo wysokà aktywnoÊç transaminaz stwierdza si´ ponadto w przypadku uszkodzenia wàtroby przez sub-
stancje toksyczne i leki. Negatywny wywiad toksykologiczny upowa˝nia w tych przypadkach do diagnostyki
w kierunku autoimmunologicznego zapalenia wàtroby (AIH) i niektórych chorób metabolicznych, np. choroby
Wilsona, zaburzeƒ β-oksydacji (zw∏aszcza przy powtarzajàcych si´ okresowo wzrostach aktywnoÊci transami-
naz). Przy podejrzeniu AIH konieczne jest oznaczenie proteinogramu (a zw∏aszcza ocena st´˝enia γ-globulin),
oznaczenie st´˝enia immunoglobuliny G w surowicy, przeciwcia∏ przeciwtkankowych (ANA – przeciwjàdrowych,
ASMA – przeciw mi´Êniom g∏adkim, LKM – przeciw antygenowi wàtrobowo-nerkowemu). Podejrzenie przyczyny
autoimmunologicznej zapalenia wàtroby jest jednym z nielicznych wskazaƒ do wykonania biopsji wàtroby
w ostrym zapaleniu mimo, ˝e choroba ta z definicji ma przewlek∏y charakter. Szybkie ustalenie rozpoznania we
wczesnym okresie w tym przypadku decyduje o powodzeniu leczenia.

Choroba Wilsona nale˝y do rzadkich przyczyn hiperaminotransferazemii. AktywnoÊç aminotransferaz jest
tu zazwyczaj umiarkowanie podwy˝szona (mniej ni˝ 5-krotnie), chocia˝ w cz´Êci przypadków stwierdza si´
bardzo du˝y jej wzrost. Diagnostyka obejmuje oznaczenie st´˝enia miedzi i ceruloplazminy w osoczu oraz
pomiar dobowego wydalania tego pierwiastka z moczem. Mo˝liwe jest potwierdzenie rozpoznania choroby



3Wzrost aktywnoÊci aminotransferaz – post´powanie diagnostyczne

badaniem genetycznym. Wczesne rozpoznanie jej i wdro˝enie leczenia zapobiega post´powi zarówno
uszkodzenia wàtroby, jak i oÊrodkowego uk∏adu nerwowego 4.

W grupie chorób metabolicznych wzrost aktywnoÊci aminotransferaz umiarkowanego stopnia spotykany
jest w przebiegu niedoboru α1-antytrypsyny. Choroba zwykle ujawnia si´ w pierwszych miesiàcach ˝ycia.
Do jej rozpoznania konieczne jest oznaczenie fenotypu bia∏ka α1-antytrypsyny, chocia˝ podejrzenie mo˝na
ju˝ wysunàç na podstawie obni˝enia st´˝enia α1-globulin w proteinogramie. Mimo braku objawów klinicz-
nych izolowany wzrost aktywnoÊci omawianych enzymów wymaga wykluczenia mukowiscydozy. W tym
jednak przypadku diagnostyka nie sprawia ma∏emu pacjentowi bólu, a oznaczenie st´˝enia chlorków w pocie
rozstrzyga o rozpoznaniu. 

Umiarkowany wzrost aktywnoÊci aminotransferaz (2–4 x powy˝ej górnej granicy normy), zw∏aszcza skoja-
rzony z oty∏oÊcià dziecka, nasuwaç powinien podejrzenie niealkoholowej choroby st∏uszczeniowej wàtroby
(NAFLD). Konieczne jest w tym przypadku pog∏´bienie badaƒ w kierunku zaburzeƒ gospodarki lipidowej (g∏.
hipertrójglicerydemia), insulinoopornoÊci, nadciÊnienia t´tniczego. Sk∏adajà si´ one na okreÊlenie „modnego”
ostatnio zespo∏u metabolicznego. Niealkoholowa choroba st∏uszczeniowa wàtroby mo˝e byç wywo∏ana nag∏ym
zmniejszeniem masy cia∏a (w rzadko obecnie wykonywanym zespoleniu omijajàcym kr´tniczo-czczym), 
˝ywieniem pozajelitowym, dzia∏aniem niepo˝àdanym niektórych leków (szczególnà uwag´ zwraca si´ na lek
antyarytmiczny – amiodaron).
WÊród doros∏ych Europejczyków cz´stoÊç st∏uszczenia wàtroby szacowana jest na 14–21%!
W Polsce nie przeprowadzono analogicznych badaƒ epidemiologicznych. St∏uszczenie wàtroby stanowi tu
jednak z pewnoÊcià cz´stà przyczyn´ wzrostu aktywnoÊci aminotransferaz. W odró˝nieniu od doros∏ych pa-
cjentów z NAFLD, zagadnienie to nie zosta∏o jeszcze dok∏adnie poznane u dzieci. Najwa˝niejszym problemem
jest ocena ryzyka rozwoju marskoÊci wàtroby w przysz∏oÊci, u dzieci ze stwierdzonym st∏uszczeniem tego
narzàdu. Na podstawie nielicznych jeszcze prac wydaje si ,́ ˝e mo˝na wiàzaç oty∏oÊç i st∏uszczenie wàtroby
u dzieci z rozwojem marskoÊci wàtroby zarówno u dzieci3, jak i u doros∏ych. Z epidemiologicznego punktu
widzenia istotne jest spojrzenie na oty∏oÊç jako na czynnik ryzyka rozwoju st∏uszczenia wàtroby. Z tego po-
wodu ocena BMI u dziecka z hipertransaminazemià powinna stanowiç podstawowe badanie diagnostyczne.
St∏uszczenie wàtroby mo˝e byç przyczynà kryptogennej marskoÊci wàtroby. Wzrost cz´stoÊci oty∏oÊci u do-
ros∏ych oraz dzieci pozwala przypuszczaç, ˝e w niedalekiej przysz∏oÊci dojdzie do wzrostu liczby przypadków
st∏uszczenia wàtroby.
Wykluczenie zaburzeƒ β-oksydacji, jako przyczyny wzrostu aktywnoÊci transaminaz, wymaga wykonania szere-
gu testów metabolicznych: oceny profilu kwasów organicznych w moczu, wykonania tandemu MS/MS, ewen-
tualnie testu z mirystynianem. Nale˝y mieç te˝ na uwadze szereg innych, rzadkich chorób metabolicznych, jak
wrodzone zaburzenia glikozylacji czy glikogenozy w okresie niemowl´cym. U pacjentów w tym wieku typowa
dla ww. zespo∏ów hepatomegalia mo˝e jeszcze nie byç obecna. Diagnostyka powinna byç prowadzona mo˝li-
wie szybko, a pacjent ze wzrostem aktywnoÊci aminotransferaz o niewyjaÊnionej etiologii powinien byç kiero-
wany do oÊrodków specjalistycznych lub konsultowany z ekspertami w danej dziedzinie.

W praktyce pediatrycznej wa˝ne jest kojarzenie celiakii z umiarkowanie podwy˝szonà aktywnoÊcià amino-
transferaz. Ta jednostka chorobowa ma w ostatnich czasach coraz mniej typowy przebieg.

Osobnà grup´ pacjentów stanowià chorzy z chorobami rozrostowymi, w trakcie chemioterapii, osoby
przyjmujàce leki hepatotoksyczne (np. niektóre leki przeciwdrgawkowe), pacjenci z niewydolnoÊcià krà˝e-
nia, b´dàcà przyczynà zaburzeƒ odp∏ywu krwi ˝ylnej z wàtroby itp. Post´powanie z tymi chorymi i decyzje
o wykonywaniu badaƒ w kierunku chorób wàtroby sà indywidualne i nie mogà byç uj´te w prosty schemat.
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PrzejÊciowy nieznaczny wzrost aktywnoÊci transaminaz zazwyczaj nie wymaga pog∏´bienia diagnostyki. Na-
le˝y jednak regularnie kontrolowaç aktywnoÊç enzymów w celu wychwycenia przemiany ostrego procesu
zapalnego w przewlek∏y. Przewlek∏e zapalenie wàtroby o nieustalonej etiologii jest bowiem wskazaniem do
biopsji wàtroby.
Zabieg ten nie jest wolny od powik∏aƒ. Stàd w praktyce pediatrycznej ograniczane sà wskazania do jego wy-
konania. U dzieci przy rozpoznaniu NAFLD opieramy si´ cz´sto na wspó∏istnieniu hipertransaminazemii
i zmian w badaniach obrazowych (USG, CT, NMR) mimo, ˝e kryterium rozpoznania st∏uszczenia wàtroby jest
obraz histologiczny. 5,6

Obraz ten jest w wielu przypadkach niecharakterystyczny, np. w chorobie Wilsona w badaniu histopatolo-
gicznym wàtroby mogà byç obecne zarówno zmiany typowe dla zapalenia, marskoÊci, jak i st∏uszczenia tego
narzàdu. Na podstawie kryteriów histologicznych rozró˝nia si´ dwie postaci st∏uszczenia wàtroby:
1. wielkop´cherzykowà – w hepatocycie du˝a wakuola wype∏niona trójglicerydami spycha jàdro komórkowe

na obwód hepatocytu; postaç ta cz´sto widywana jest w NAFLD,
2. mikrop´cherzykowà – hepatocyt usiany jest drobnymi wakuolami, a jego jàdro pozostaje w pozycji centralnej;

postaç ta sugeruje istnienie choroby metabolicznej, g∏. zaburzeƒ β-oksydacji lub chorób mitochondrialnych.

W diagnostyce hiperaminotransferazemii istotnà informacjà jest wiek dziecka. U niemowlàt i ma∏ych dzie-
ci nie spodziewamy si´ wystàpienia choroby Wilsona czy niealkoholowej choroby st∏uszczeniowej wàtroby.
Wykonujemy natomiast badania w kierunku mukowiscydozy, niedoboru α-1-antytrypsyny, zaburzeƒ β-oksydacji
(wszystkie wymienione choroby mogà przebiegaç ze st∏uszczeniem wàtroby). 
U dzieci starszych diagnostyk´ ogniskujemy wokó∏ autoimmunologicznego zapalenia wàtroby, niealkoholowej
choroby st∏uszczeniowej wàtroby, choroby Wilsona, niedoboru α-1-antytrypsyny. W wybranych przypadkach
rozszerzamy diagnostyk´ o zaburzenia β-oksydacji i inne choroby metaboliczne.

Na koniec wspomnieç wypada o ma∏o dotàd poznanym zagadnieniu makroenzymów.

Schemat 2
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Okazuje si ,́ ˝e nie ka˝dy przypadek hipetransaminazemii jest objawem choroby wàtroby lub mi´Êni. U nie-
których pacjentów powstajà kompleksy enzymatyczno-immunoglobulinowe, sztucznie wyd∏u˝ajàce czas pó∏-
trwania enzymu, krà˝àcego we krwi w postaci czàsteczki makroenzymu. Zjawisko to opisano na przyk∏adzie
aminotransferazy asparaginianowej, aminotransferazy alaninowej, amylazy, dehydrogenazy mleczanowej,
fosfatazy alkalicznej, γ-glutamylotransferazy. „Winowajcami” okaza∏y si´ byç imunoglobuliny G, A (IgG, A).
Hipertransaminazemia ma wówczas umiarkowane nasilenie i d∏ugofalowy przebieg. Pacjent nie zg∏asza ̋ adnych
dolegliwoÊci7, a badanie przedmiotowe i diagnostyka ró˝nicowa nie wnoszà niczego istotnego. Nie wiemy, czy
obecnoÊç makroenzymów jest tylko „urodà” danego organizmu, czy mo˝e wskaênikiem, wczesnym markerem
chorób2. Wykryto je bowiem w niektórych chorobach autoimmunologicznych: 
● w reumatoidalnym zapaleniu stawów, 
● toczniu rumieniowatym uk∏adowym, 
● zesztywniajàcym zapaleniu stawów kr´gos∏upa, 
● w chorobach nowotworowych ˝o∏àdka, sutka i prostaty. 
Nieznany jest zwiàzek pomi´dzy makroenzymami a wymienionymi nowotworami. Wydaje si ,́ ˝e pewnà rol´
mogà odgrywaç antygeny lub zaburzenia regulacji tolerancji immunologicznej. Nie wiadomo równie˝, czy
powstawanie makroenzymów jest przyczynà tych chorób, czy ich skutkiem. A mo˝e zjawiskiem zupe∏nie nieza-
le˝nym? Istniejà jednak metody oznaczania makroenzymów (wykonywane w IP-CZD) – co pozwala ograniczyç
drogà i inwazyjnà diagnostyk´ u pacjenta z hiperaminotransferazemià.

AktywnoÊç transaminaz mo˝e stanowiç przydatny test przesiewowy w kierunku chorób wàtroby. Z tego
powodu nale˝y nadal zach´caç lekarzy do wykonywania tego badania przy okazji innych badaƒ krwi. Trzeba
jednak pami´taç o chorobach pozawàtrobowych, przebiegajàcych ze wzrostem aktywnoÊci transaminaz.
Stosowanie odpowiednich schematów stopniowanej diagnostyki ró˝nicowej prowadzi do rozpoznawania
nie tylko cz´stych chorób wàtroby, ale równie˝ chorób rzadkich, uwarunkowanych genetycznie.
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