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Wyniki leczenia hormonem adrenokortikotropowym
ciezkich przypadkéow zakaZznego zapalenia watroby

Pe3ynbrarbl NEYEHHMA TAMENLIX cny4yaes MHPEHUHOHHOrOo BOCNIANEHHURA
nEe4YeHNn aAPEHOKOPTHHOTPONHLIM ropMmoHOM

Results of Adrenocorticotropic Hormone Treatment of Severe Cases
of Infectious Hepatitis

Leczenie zéttaczki migzszowej hormonem adrenokortikotropowym jest
w ostatnim czasie tematem licznych publikacji. Poglady na ten temat sg
dosy¢ rozbiezne. Niektérzy autorzy uwazaja, ze kortison i ACTH nie
dajg dobrych wynikoéw leczenia, inni obserwowali ich korzystne dziatanie
w przypadkach ciezkich zapalen watroby.

Elmer i wsp. analizujge wyniki wlasne oraz innych autoréw dochodzg do
wniosku, ze ACTH daje bardzo nikle lub Zadne wyniki w leczeniu zapalenia zakaz-
nego i wszczepionego watroby. Wedlug nich, zapalenie watroby jest schorzeniem
na ogodl lekkim, a dzialanie uboczne ACTH moze wywola¢ powiklania bardziej
niebezpieczne dla Zycia chorego od zasadniczej choroby, Ich zdaniem, w pierwszym
okresie leczenia hormonalnego stwierdza sie szybka poprawe stanu ogélnego, nie
mozna jednak wykazaé poOZniejszego skutecznego jego dzialania.

Rissel podajac ACTH, n'e tylko nie wvzyskal wynikéw leczniczych, lecz
w niektérych przypadkach stwierdzil znaczne pogorszenie sie stanu chorobowsego.

Evans otrzymal wprawdzie w kilku przypadkach poprawe stanu chorych,
wyrazajacg sig@ skréceniem czasu trwania choroby i szybkim spadkiem poziomu
bilirubiny w surowicy krwi, jednak podaje do$¢é wysoki odsetek nawrotéw choroby
(4 na 10 leczonych chorych), oraz czeste objawy uboczne., Wigkszo§é jednak auto-
réw wypowiada sie za stosowaniem ACTH, szczegdlnie w przypadkach ciezkich
zapaleh watroby, a zwlaszcza w stanach przed- i $pigczkowych, jak roéwniez
w momentach krytycznych choroby, wtedy, kiedy inne sposoby leczenia zawodzg,
a proces chorobowy postepuje naprzdéd. O korzystnym dzialaniu ACTH w schorze-
niach zapalnych watroby doniést juz jako pierwszy Colbert (cyt. wg Eaben-
dzinskiego i Mackiewicza). Po podaniu ACTH stwierdzit on wyrazny
efekt leczniczy, charakteryzujacy sie szybkim powrotem apetytu i energii Zyciowej,
oraz ustapieniem $§wigdu i Zétaczki.
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Rifkin i wsp, podaja, Ze préby watrobowe (tymolowa, kefalinowa) u chorych
na wszczepione zapalenie migZzszu watrobowego po leczeniu ACTH i kortyzonem
szybko powracaly do normy, ze nastepowala szybka poprawa stanu ogdlnego cho-
rych, poprawa laknienia i zmniejszenie sie poziomu bilirubiny w surowicy krwi.

Ducci i Katz w roku 1952 opisujag dwoch chorych z zapaleniem watroby
o piorunujacym przebiegu, ktérzy znajdowali sie w stanie S$pigczki ponad 2 dni,
a po leczeniu ACTH i aureomycyng odzyskali calkowicie zdrowie. PodkreSlaja
oni, ze uzyskane wyniki tym bardziej sa godne uwagi, ze dotychczas na obserwowa-
nych ponad 1000 przypadkéw zapalenia migZiszowego watroby nie widzieli ani jed-
nego wyzdrowienia chorych ze $pigczki watrobowej. Lecznicze dziatanie ACTH
w tych dwoch wyleczonych przypadkach autorzy wigzg z mozliwym, hamujgcym
jego dziataniem na odczyn zapalny w watrobie i stworzeniem lepszych warunkow
do proceséw odnowy.

Bondar analizujgc dane z pismiennictwa $wiatowego dochodzi do wniosku,
ze leczenie ACTH i kortyzonem przewleklych schorzen watroby ma u niektérych
chorych wyzsze$é nad innymi sposobami leczenia. Szybkie obniZenie sig poziomu
bilirubiny w surowicy krwi, podwyzszenie sie poziomu protrombiny i poprawa
innych préb czynnosciowych watroby, uzasadnia stosowanie ACTH i kortyzonu w le-
czeniu ciezszych form zapalenia i marsko$ci watroby, szczegélnie wtedy, kiedy
wszystkie inne ogélnie przyjete sposoby leczenia zawodza,

Sborov i wsp. leczyli hormonem adrenokortikotropowym 49 zZolunierzy cho-
rych na ostre wiruscwe zapalenie watroby i uzyskali efekty lecznicze szybsze niz
u chorych leczonych innymi sposobami,

Z polskich autoréow Gibinski podaje swoje spos.trzeienia nad 55 chorymi
leczonymi ACTH. Wsréd tych chorych bylo 48 przypadkéw zakaznego lub toksycz-
nego zapalenia watroby, o réznym nasileniu choroby, lekkim i cigzkim. Dzalanie
korzystne ACTH autor obserwowal juz w drugim- trzecim dniu leczenia. Charakte-
ryzowalo sie ono poprawg stanu ogdlnego chorych i taknienia oraz polepszaniem
sie wynikow préb czynnosciowych watroby. W 4 z 5 przypadkéw marskosci wairoby
dzialanie lecznicze ACTH bylo stabe, a jeden zakonczyl sie zejsciem $miertelnym.
W dwéch przypadkach $pigezki watrobowej uzyskano wyleczenie, w dwoch przy-
padkach ostrego zaniku watroby préby leczenia ich ACTH nie powiodly sig i obaj
chorzy zmarli. Na podstawie tych wynikéw autor dochodzi do wniosku, Ze jak-
kolwiek hormon adrenokortikotropowy nie dziala przeciwko czynnikom etiologicz-
nym zapalenia miagzszu watroby, moze on jednak spowodowaé szybkg poprawe
zdrowia chorego przez wniknigcie w mechanizm odezynéw chorobowych, Zastoso-
wanie ACTH ma szczeg6lnie waine znaczenie w przypadkach cigzkich, w $pigczce
watrobowej lub stanach przedspigczkowych, w ktérych moze byé decydujacym
czynnikiem, ratujgcym zycie chorego, W przypadkach marskosci watroby i ostrego
z6ltego zaniku watroby wynik leczenia tym hormonem jest ujemny lub bardzo
nieznaczny.

LEabendzinski i Mackiewicz na podstawie wynikéw leczenia hor-
monem adrenokortikotrcpowym 11 chorych ze schorzeniami migzszu watroby do-
chodza do wniosku, ze w odpowiednio dobranych przypadkach schorzen migzszu
watroby jest ono bardzo skuteczne. Dlatego powimno ono by¢ stosowane przede
wszystkim w ciezkich przypadkach tej choroby. Mozna réwniez wedlug nich pré-
bowa¢ leczenia tym hormonem w zagrazajagcym zaniku watroby.

Taszycka na podstawie obserwacji przeprowadzonych w Klinice Choréb
Dzieciecych w Poznaniu podaje, ze po zastosowaniu ACTH w kropléwce dozylnej
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u chorych na zakaZne zapalenie watroby szybciej nastepowala poprawa kliniczna
i znikniecie zéitaczki niz po podaniu ACTH domie$niowo.

W klinice naszej leczenie hormonem adrenockortikotropowym stoso-
walismy tvlko w ciezkich przypadkach =zapalenia watroby, w stanach
przedspigczkowych i Spiaczkowych. Wprawdzie material nasz jest nie-
wielki, bo obejmuje zaledwie obserwacje 5 chorych, jednak zasluguje na
przedstawienie ze wzgledu na szczeg6lnie ciezki przebieg choroby i uzy-
skanie w trzech przypadkach wynikéw pomyslnych.

MATERIAL WEASNY:

Przypadek I: chora S. K. Nr. hist. chor. 160/54, prac. fizyczny,
lat 27.
Rozp.: Hepatitis epidemica. Atrophia hepatis flava.

Chora przed czterema laty przechodzita zéltaczke, trwajgcg okolo 2 tygodni.
‘W marcu 1954 r. wystapily dolegliwo$ci ze strony przewodu pokarmowego (nudnosci,
wymioty, odbijania, brak laknienia). Po 7 dniach wystapila zoltaczka, Badaniem
fizykalnym stwierdzalo sie powigkszong watrobe, wystajgcg spod luku Zebrowego
na 4 palce, oraz $ledzione na 2 palce. Cieplota ciala utrzymywala sie w granicach
normy, Wykonane w tym czasie badania czynno$ciowe watroby wykazaly: biliru-
bina w surowicy krwi 9,4 mg®e, tymol — 8 j. ML, kadm + + -+, Hanger -+, biatka
catkowite 8,42 mg®s, albuminy — 5,38 mg®e, globuliny 3,03 mg®. W leczeniu chora
otrzymywala: diete wysokoweglowodanowsg, wysokobiatkows, =z ograniczeniem
tluszczoéw, preparaty watrobowe, witaminy C, B-complex, K, 20% glukoze dozZylnie.

W drugim tygodniu pobytu w klinice stwierdzono objawy zagrazajgcego ostrego
zaniku watroby (nasilenie zéltaczki, zmniejszenie sie watroby, podwyzszenie cie-
ploty ciala do 37,8° przyspieszenie akecji serca, uporczywe boéle glowy, sennosc,
zaburzenia pamiegci), po kilkunastu godzinach wystapila Spiaczka. Przez nastepne
dwie doby chora spata. Badaniem fizykalnym stwierdzalo sie w tym czasie szybkie
zmniejszanie sie¢ watroby, ktéra stala sie ledwie macalna pod lukiem Zebrowym.
Skazy krwotocznej nie stwierdzalo sie.

Badania dodatkowe wykazaly zwyzke poziomu bilirubiny w surowicy krwi do
17,25 mg%o, obecnos¢ krysztaléow leucyny i tyrozyny w moczu. Chorej podano ACTH
80 mg/dobe (4 X 20 mg domieg$niowo), aureomycyne 2,0 g dzlennie, kropléwki
dozylne z 5% glukozy z witaminami,

W trzeciej dobie od czasu wystgpienia $piaczki, chora odzyskala przytomno$é.
W dniach nastepnych obserwowane stalg poprawe (polepszenie sig samopoczucia
cherej, zwigkszenie laknienia, powiekszenie sie¢ watroby szybkie obniZenie biliru-
biny w surowicy krwi, oraz zwiekszong diureze), €hora w daiszym ciggu otrzymy-
wala ACTH w dawkach zmniejszanych — w sumie otrzymata 930 mg tego leku.
Wypisana do domu w stanie dobrym, w 6 tyg. od chwili wystapienia s.anu $piacz-
kowego. Bilirubina we krwi 1,13 mg%, tymol 4.2 j. ML, kadm -, bialka catkcwite
6,6 mg’e, w tym albuminy 2,84 mg®,, globuliny 3,26 mg%, bilirubina w moczu
nieobecna, urobilinogen — norma.

Badanie kontrolne chorej po uplywie dwéch lat: chora w peini zdrowia, watro-
ba i $ledziona niepowigkszone, préby czynno$ciowe watroby bez odchylen od normy.

Przypadek II. Chory J. M. Nr hist. chor. 637/54, rolnik, lat 30.
Rozp.: Hepatitis epidemica. Atrophia hepatis acuta flava.
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Od dwéch tygodni nasilajaca sie zoéltaczka, stany goraczkowe do 38°, pobole-
wania w okolicy podzebrza prawego, ostabienie. Przywieziony ze szpitala powiato-
wego w stanie przed$pigczkowym, Badaniem fizykalnym watroby i $l=dziony nie
wyczuwalo sie. Na calym tulowiu widoczna skaza krwotoczna. Poziom bilirubiny
w surowicy krwi 8,55 mg%e, albuminy 4,0 mg®s, globuliny 2,48 mg®e, odczyny bial-
kowe silnie dodatnie. Czas krwawienia i krzepniecia po 6 min. Bilirubina w moczu
obecna, urobilinogen wzmozony. Tetno 120/min, RR-160/100. Choremu podanc
ACTH 80 mg/dobe (4 X 20 mg domies$n’owo), penicyline 600000 j, dobowo, glukoze,
witaminy. W 24 godz. od chwili przybycia do kliniki chory stracit przytomnosé.
W trzecim dniu leczenia zmarl wsréd objawdéw $pigczki.

Rozpoznanie anatomopatologiczne: Atrophia hepatis ac. flava. Icterus.

Przypadek III: Chora W. A. Nr hist. chor. 549/55, gospodyni

domowa, lat 59.
Rozp.: Hepatitis inoculata. Atrophic hepatis flava in decursu morbi.

Chora poprzednio nie leczona, Przyjeta do kliniki w 30 dniu od chwili wystg-
pienia zéttaczki. Na pierwszy plan wysuwaly sie' znacznego siopnia oslabienie,
senno$é i foetor hepaticus. Skéra oraz spojowki i Sluzéwka jamy ustnej intensyw-
nie z6to zabarwione z licznymj wybroczynami, podbiegnieciami krwawymi i zasi-
nieniami. Watroba jeden palec nizej tuku Zebrowego, $ledziona niemacalna. W oko-
licy koéci krzyzowej i na podudziach niewielkie obrzeki. W dniu przybycia chorej do
kliniki stwierdzono obecno$é¢ krysztaléw leucyny i tyrozyny w moczu, a wykonane
proby czynnosciowe watroby wykazaly znaczne uszkodzenie migZzszu watrobowego:
kadm ++++, tymol — 12,76 j. ML, bilirubina w surowicy krwi 9,56 mg?®o, estry
cholesterolu 31,08 mg®s, albuminy 3,75 mg®bs, globuliny 2.50 mg®/s, Mocznik we krwi
34,74 mg®/o. Leukocytoza 21600. Zastosowano powszechnie przyjete leczenie zapa-
lenia migzszu watrobowego, poza tym ACTH 100 mg/dobe (4 X 25 mg) w inj.
domigéniowych, w dawkach stopniowo zmniejszanych. Kilkakrotnie ohserwowali-
$my nagle pogorszenie sie stanu chorej. Z6ltaczka nasilala sig, cieplota ciala w gra-
nicach 36,8°—37,6°, chora stawala sie senna, wystepowaty zaburzenia pamieci, nud-
nosci, uporczywe béle glowy, a wreszcie wystapita $piaczka. Badaniem fizykalnym
stwierdziliSmy ledwie macalng watrobg, a wykonane badania dodatkowe wykazaly
odwrocenie stosunku albumin do globulin, bardzo silnie dodatnie odczyny biatkowe,
poziom mocznika 30,88 mg®/e. Zmniejszone poprzednio dawki ACTH podniesiono po
wystapieniu $pigczki do 40 mg (4 X 10 mg domiegéniowo) i 25 mg w kropléwce dozyl-
nej na dobe, uzyskujgc po uplywie 24 godz, ustgpienie $pigczki. W 3 tygodniu
pobytu chorej w klinice wystapily objawy obustronnych naciekow w plucach opor-
nych na leczenie antybiotykami, W 7 tygodniu pobytu w klinice zejScie Smiertelne.

Rozpoznanle anatomopatologiczne: wykazalo: — gruZlice prosoOwkows i jamistg
obu pluc i proséwkowsa §ledziony, Zmiany zapalne watrcby przy kamicy woreczka
Zélciowego.

Przypadek IV: Chora R. B, felezer, Nr. hist. chor. 434/54, lat 21.

Rozp.: Hepatitis epidemica. Status praecomatosus.

Cd 9 dni zéttaczka (poprzedzona dolegliwo$ciami dyspeptycznymi), ostabienie,
stany podgoraczkowe, Skoéra zéito zabarwiona, watroba poitora palca ponizej tuku
zebrowego, S$ledziona niemacalna. Poziom bilirubiny w surowicy krwi 2,72 mg%,,
tymol 9,2 j. ML, kadm -+ ++, Hanger -+, moczrik 17,01 mg®e, bilirubina w moczu
obecna, urobilinogen wzmozony. Zastosowano diet¢ weglowodanowo-biatkowo-wita-
minowa, wycigg watrobowy, multivitamine. W drugim tygodniu pobytu w Kklinice
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nastapilo nasilenie zéttaczki, poziom bilirubiny w surowicy krwi wzrést do 5,84 mg?/o,
jak rowniez wartosci prob biatkowych. Teino 104/min., RR-120/60, chora stala sie
apatyczna, senna, bardzo ostabiona. Zmniejszenia watroby nie stwierdzono. Podanc
w ciagu 11 dni 500 mg ACTH, poczawszy od 80 mg/dobe, zmniejszajac dawki co
dwa dni. Po kilku dniach nastgpilo znaczne zmniejszenie z6ltaczki i ogolna popra-
wa stanu chorej, Poziom bilirubiny we krwi obnizy! sie do 1,0 mg%, nastgpita po-
prawa prob bialkowych, mocz nie wykazywal obecnos$ci biliru‘binx.

Badanie kontrolne chorej po uplywie dwoch lat: chora w pelni zdrowia, watroba
i §ledziona nie powigkszone, proby czynnosSciowe watroby bez odchylen od normy.

Przypadek V: Chora T. M., Nr hist. chor. 43/56, lat 77.

Rozp.: Hepatitis inoculata. Infiltr. lobii infer. pulm. utriusque in
decursu morbi.

Chora przybyia do kliniki w 6 dniu trwania Zéltaczki (przed miesigcem wrdcita
ze szpitala, gdzie byla leczona dozylnymi wstrzykiwaniami). W chwili przybycia do
kliniki watroba macalna pétwora palca ponizej luku zebrowego, $ledziona niema-
calna. Poziom bilirubiny w surowicy krwi 4,30 mg?%s, préba tymolowa 15,40 j. ML,
albuminy 3,50 mg®s, globuliny 3,75 mg’s. Ze wzgledu na cigzki ogélny stan chorej
i podeszly wiek (77 lat), podano ACTH 50 mg (2 X 25 mg) domig$niowo, w ilosci
ogolnej 787,5 mg. terramycyne 2,0 g dziennie, w sumie 18,0 g i witaminy.

Pod wplywem leczenia szybko nastapila poprawa pocdmiotowa i przedmiotowa,
rownolegta do ustepowania zottaczki. W 5 dniu leczenia bilirubina w surowicy krwi
2,46 mg®/s, mocz dobowy od 800 ml do 1500 ml, W 7 dniu pobytu w klinice wystg-
pily objawy obustronnego zapalenia piuc, z leukocytoza 18000. Zastosowano penicy-
line i streptomycyne, po ktérych uzyskano ustgpienie ostrych objawéw zapalnych
w plucach.

Po 26 dniach leczenia stan chorej ulegt bardzo wyraznej poprawie. Préby labo-
ratoryjne: kadm -+, tymol — 10,12 j, ML, bilirubina w surowicy krwi 1,46 mg%oe.
Chora wypisana do domu w dobrym stanie,

Jak juz poprzednio zaznaczyliSmy, stosowalismy ACTH w leczeniu
tylko ciezkich przypadkéw zakaZnego zapalenia watroby, kiedy powszech-
nie przyjetym leczeniem nie uzyskaliSmy wynikéw, a stan chorych sie
pogarszat (przyp. I i 1IV), lub tez w stanach §pigczkowych i przedspigcz-
kowych, przy wystepujgcym ostrym z6itym zaniku watroby (przy. II
i III). W jednym przypadku rozpoczeto leczenie od podawania ACTH ze
wzgledu na ciezki przebieg choroby u kobiety w wieku 77 lat (przyp. V).
Nalezy zaznaczyé, ze w leczeniu nie ograniczano sie tylko do podawania
ACTH, ale jednoczesnie stosowano preparaty watrobowe, witaminy, me-
tionine oraz duze ilosci 5% glukozy w kroplowkach dozylnych lub
doodbytniczych. W czasie podawania ACTH stosowano ostone antybioty-
kami, przede wszystkim penicyling. U wszystkich chorych zastosowano
diete bezsolng, bogata w weglowodany i biatka, ograniczono tluszcze.

W wyniku leczenia hormonem adrenokortikotropowym uzyskalismy
w trzech przypadkach (Nr I, IV, V) calkowite wyleczenie, mimo ze
w przyp. I mieliSmy do czynienia ze $piaczkg 1 rozpoczynajacym sie
ostrym z6ltym zanikiem watroby. Uzyskano takze bardzo szybka popra-
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we stanu ogolnego i wyleczenie u chorej w stanie przedspigczkowym
(przyp. IV), leczonej tym hormonem. W przyp. V podano ACTH z uwagi
na ciezki ogélny stan chorej, uzyskujgc szybka poprawe tak podmiotows
jak i przedmiotowa.

W dwoch przyp. (11, III) nastagpilo zejScie smiertelne. U chorych tych
rozpoczeto leczenie pézno (w przyp. Il w 14 dniu choroby, w przyp. III —
w 30 dniu choroby). Przyczyng zejscia w przyp. III bylo powiklanie
leczenia ACTH — gruzlica proséwkowsa, w przyp. 1I ostry zélty zanik
watroby.

U chorych leczonych hormonem adrenokortikotropowym, u ktérych
uzyskano wyniki pomyslne, pierwszym wyrazem poprawy bylo polepsze-
nie stanu klinicznego chorych, ustapienie objawdw, ze strony ukladu ner-
wowego juz po 48—60 godzinach od chwili jego podania, spadek poziomu
bilirubiny w surowicy krwi, poprawa préb watrobowych. Watroba wra-
cata do prawidlowych rozmiaréw w kilka lub kilkanascie dni od chwili
ustgpienia zéttaczki.

Jakkolwiek przedstawiony skapy material nie pozwala na wycigganie
wnioskéw, obserwacje nasze przemawiajg za tym, ze: '

ACTH wplywa korzystnie na przebieg choroby w ciezkich przy-
padkach zakaZnego zapalenia watroby, szczegélnie w stanach $pigczko-
wych i przeds$pigczkowych, z tym, ze leczenie powinno by¢ stosowane
jedynie w zakladach leczniczych zamknietych, ze wzgledu na silne dzia-
lanie ogélnoustrojowe i mozliwosci powiklan.
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PE3IOME

ABTOpPOM mpefcTABNEHb PEe3yAbTATH JledeHHA AaXPEeHOKOPTHKOTPOM-
HEIM TOPMOHOM NATH cirydaes MHPEKIUOBHOro BOCHAIeHUA mnedyeHd. Boib-
Hble HAXONWINCL B COCTOAHMY I€YeHOYHON KOMEI MIH B stalus praecoma-
tosus.

B Tpex ciydJasx MOJIyd4eHO IIOJHOE BHI3IOPOBIEHME, B OTHOM ciy-
4yae HAaCTYNWI CMepTellbHBI HCXON BCHedCTBUe ocTpoil skexroil arpodnn
Ieyedd, a B NPYroM ciydae — BCIENCTBHE NPOCUBUIAHOTO TyGepryiesa
JIETKAX, BO3HWHKIUEro B CBA3W C JIEUEHHEM AaApPEHOKOPTUKOTPOIHBIM IoOp-
MOHOM,

SUMMARY

The author presents the results of ACTH treatment of 5 cases of
infectious hepatitis; the patients were in precomatose or comatose state.
Cure was obtained in three cases; two patients died, one of acute yellow
atrophy of the liver, the other of milary tuberculosis which had devel-
oped in conrection with the ACTH treatment.
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