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Od doby, kdy v roce 1963 Lindenbaum a
Leifer (26) prvni popsali halotanovou hepa-
titidu, se Fada autort intenzivné zabyvala otdz-
kou toxicity a moZného, byt i jiného neZ pii-

mého toxického poSkozeni jater halotanem.
Odmitavé tvrzeni jednéch, Ze neexistuje halota-
nové hepatitida a Zloutenka (11, 14, 38), kon-
trastuje s kasuistikami, které uvadéji v sou-
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vislost vznik hepatitidy, Zloutenky i masivnich
jaternich nekréz s predchézejicim poda-
nim, Castéji opakovanym podanim halotanové
anestézie (3, 5, 9, 10, 12, 13, 18, 23, 25, 27, 32,
34, 42, 43, 47).

Vice neZ desetiletd diskuse nejrtznéjsich
specialistli zabyvajicich se touto problematikou
pfinesla fadu poznatkidl. Byly sneseny diikazy
o tom, Ze asi 15 % inhalovaného halotanu se
v jatrech metabolizuje a Ze hlavnimi metabo-
lickymi produkty jsou chloridy, bromidy a tri-
fluoroctova kyselina, vznikajici bud cestou
trifluorethanolu nebo cestou trifluoracetalde-
hydu (4, 33, 39, 41, 44, 45). Pfimé toxické pl-
sobeni halotanu na jatra nebylo s urcitosti po-
tvrzeno, stejné jako plisobeni jeho hlavnich
metaboliti bromidi a kyseliny trifluoroctové
(44).

Klinickd a laboratorni pozorovani pfipadii
tzv. halotanovych hepatitid ukazuji rovnéZ na
moZnost senzibilizace nemocného halotanem
nebo pribuznymi slouceninami (17, 21, 22, 25,
31). Tato senzibilizace byla nepochybné potvr-
zena u pripadfi onemocnéni anesteziologického
personédlu (7, 24).

JelikoZ zatim neexistuje srovnatelny neklam-
ny test pro diagnostiku halotanové hepatitidy
(27, 28), nelze podle zdvérld pisemnictvi s bez-
pe€nosti fici, Ze nepfitomnost Australského
antigenu spolu s anamnézou a klinickym obra-
zem je potvrzenim halotanové hepatitidy a tim
i poSkozeni jater halotanem (37). Na druhé
strané je nutno pfipustit, Ze klinické a labo-
ratorni zndmky jaterniho poSkozeni po chi-
rurgickém vykonu a halotanové anestézii ne-
jsou shodné s onemocnénim infekéni hepatiti-
dou (43, 46). Nékteri zastanci halotanové he-
patitidy pro mozZny letdlni pribéh tohoto one-
mocnéni anestézii halotanem odmitaji (18). Je
tieba zdliraznit, Ze zavéry studii velkych sou-
borti nemocnych vy$si mortalitu po anestézii
halotanem neZ po jinych anesteticich nepo-
tvrzuji (30, 40).

Histologicky jsou podle udaji pisemnictvi
u zemfelych po halotanové hepatitidé zjiSto-
vany netypické centrilobuldrni nekroézy (6, 42).
Zjisténi moZnych nekréz nebo poSkozeni jater
indukovanych halotanovou anestézii je v kli-
nické praxi na zdkladé bé&Znych laboratornich
vySetfeni jaternich funkci obtiZné.

Predmétem naSi price byla otdzka vlivu ha-
lotanové anestézie na hladinu gama glutamyl-
transpeptiddzy (GGTP). GGTP katalyzuje pfe-
nos gama glutamylové skupiny na prijimajici
peptid nebo aminokyselinu (29). Zvy$ené hod-
noty GGTP se podle pisemnictvi zji§tuji pfe-
devSim u subchronickych hepatitid, malignich
onemocnéni jater a onemocnéni s intrahe-
patdlni nebo extrahepatdlni cholestdzou ( 1, 2,
15, 16, 19, 20, 29, 35, 36, 48) a lze je interpre-
tovat jako jedno z moZnych vySetfeni pro
dikaz nekrbézy jaternich bunék (8).

VySetfili jsme témér 700 vzorkd Kkrve a sta-
novili aktivitu GGTP u 220 nemocnych piedope-
racné, prvni a sedmy pooperacéni den, v ojedi-
nélych piipadech i dny dal$i. Nemocné jsme
rozdélili do nékolika skupin (tab. 1). Operova-
ni nemé&li v anamnéze poSkozeni jater, infek&ni
hepatitidu nebo jiné zivaZn&j$i onemocnéni.
Skupina nemocnych prichdzejicich k chole-
cystektomii pro litidzu nemeéla klinické ani la-
boratorni zndmky obstrukce Zlufovych cest a
nasledny chirurgicky vykon byl prostd chole-
cystektomie bez komplikaci v pooperadnim pri-
b&hu. Halotan jsme podévali v obvyklych kon-
centracich od 0,5 do 1,5 obj. % ve smé&si
s kysliénikem dusnym a kyslikem po nitroZil-
nim tvodu Thiopentalem a sukcinylcholinjo-
didem a eventudlni néslednou svalovou relaxa-
ci alcuroniem s ¥izenym dychanim pierusSova-
nym pretlakem. Doba anestézie se pohybovala
od 40 do 150 minut. Anestézie byla vyrovnani,
bez poklesii krevniho tlaku a bez hypoxick§ch
pfihod. Nemocni obdrZeli halotanovou anesté-
zii poprvé. Kontrolni skupinu tvo#ili nemocni
operovani v mistni anestézii, v neuroleptanal-
gézii nebo v anestézii kyslicnikem dusnym,
kyslikem a methoxyfluranem.

Vysledky

Primérné hodnoty hladiny GGTP némi zjis-
téné pri prvnim odbéru, tzn. predoperacné,
uvkazuje tabulka 2. Skupina nemocnych piiché-
zejicich k cholecystektomii vykazuje aZ dvoj-
ngsobné zvySeni primérné hodnoty GGTP
oproti skupindm dal$im.

Graf 1 ukazuje hodnoty GGTP u skupiny ne-
mocnych operovanych pro triselnou kylu pied-
opera¢né, prvni a sedmy pooperaéni den. Zvy-

Tabulka 1
Rozdéleni nemocnych do sledovanych skupin
Anestézie halotanem Kontrolni skupina
Operace He ing. CHE Varia He ing. CHE Varia
(struma, varixy,
sakr. dermoid, loc. anestézie NLA methoxyfluran
viedova chor.)
Pocet 24 43 18 30 25 12

Neuplné vysetfeni 68
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Tabulka 2
Prumérné predoperaéni hodnoty GGTP (v 1. U.)
Anestézie halotanem Kontrolni skupina
He ing. CHE Varia He ing. CHE Varia
GGTP ' 34,25 70,60 32,50 38,57 63,52 54,57

Seni aktivity GGTP sedmy pooperacni den je
ve vztahu k prvnimu a druhému odbéru u sku-
piny nemocnych, kterym byl podan halotan,
oproti skuping kontrolni na 5% hlading sta-
tistické vyznamnosti.

Dalsi zvySeni aktivity GGTP jsme zazname-
nali i u skupiny nemocnych po cholecystekto-
mii (graf 2). Hodnoty GGTP sedmy pooperacni
den po halotanové anestézii byly oproti pfed-
operaCnimu vySetfeni zvySeny. Statistickd vy-
znamnost tchoto zvySeni je vy3si neZz 1%.
V kontrolni skupiné jsme rovnéZ zaznamenali
zvySeni, avSak statistickd vyznamnost zde byla
pouze 5%.

ZvySeni aktivity GGTP je patrné i u skupiny
nemocnych oznacCenych varia, kde v sedmém

pooperaé¢nim dnu je statistickd vyznamnost
zvyseni opét vyssi neZ 1 % (graf 3). Kontrolni
skupinu tvofili nemocni se stejnym profilem
operadnich diagnoz, kterym byl podan methoxy-
fluran. Vzestup GGTP sedmy pooperacni den
byl na rozdil od skupiny halotanové zazna-
menan na 5% hladiné statistické v§yznamnosti.

SouCasnym vySetfovadnim transamindz jsme
zaznamenali zvySené hodnoty glutamétpyruva-
tové transamindzy (GPT) u nemocnych po cho-
lecystektomii v prvnim pooperanim dnu bez
rozdilu podavané anestézie. Vzestup GPT byl
u v3ech skupin na 1% hlading statistické vy-
znamnosti. Pouze u skupiny nemocnych, kte-
rym byla poddna neuroleptanalgézie, byl za-
znamendn sedmy pooperacni den pokles GPT

Graf 1
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Graf 4

Aktivita GPT — Cholelithiasis
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k normdlnim hodnotam s 5% statistickou vy-
znamnosti. U ostatnich skupin operovanych ne-
byly zmény v hladiné GPT zjiStény (graf 4).

Podobné jsme zaznamenali i vzestup hodnot
glutaméatoxaloctové transamindzy (GOT). Ve
skupiné cholecystektomii s halotanovou anesté-
zii byla statistickd vyznamnost vzestupu v prv-
nim pooperaénim dni vy33i nez 1 %, u ostatnich
druh@i anestézie byla vyznamnost vzestupu jen
5%. Pokles GOT v sedmém pooperaénim dni
byl u vSech skupin, statisticky vyznamny jen
u methoxyfluranové anestézie a neurolepta-
nalgézie.

Diskuse

Zjistovani aktivity GGTP je v pisemnictvi
diskutovanym problémem, vyznamnost vySetfe-
ni je mnohdy oznaCovédna za problematickou a
nepfinédsejici nic nového pro diagnostiku one-
mocnéni jater a Zlutovych cest, pfedevSim pro
diagnostiku diferencidlni. VySetfeni aktivity
GGTP neni tudiZ ani specifickym testem pro
diagnostiku halotanové hepatitidy.

V naSi sestavé jsme halotanovou hepatitidu
nezaznamenali. VSechna tato fakta neméni nic
na tom, Ze aktivita GGTP nami zjiSténd v po-
operaé¢nim obdobi u nemocnych, kterym se po-
dala b&hem opera¢niho vykonu halotanova
anestézie bez ohledu na druh opera¢niho vy-
konu, byla ve srovnéni se skupinami kontrolni-
mi vySSi. Statistickd vyznamnost vzestupu akti-
vity GGTP po halotanové oproti anestézii mistni,
neuroleptanalgézii nebo methoxyfluranové
anestézii je nepochybna.
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Hollmén a Saukkonen upozornili na obtiZ-
nost zjisténi infarktu myokardu u nemocnych
operovanych na ZluCovych cestdch v prvnich
tfech dnech na zékladé vySetfeni GOT a GPT
(49). Zavéry jejich préce miiZeme potvrdit,
nebot u nasich nemocnych po cholecystektomii
s nekomplikovanym pooperaénim pribé&hem
jsme zjistili v pooperacnim obdobi nejen sta-
tisticky vyznamny vzestup hodnot GGTP, ale
i GOT a GPT po riznych druzich anestézie nasi
sestavy. Je nutno zddraznit, Ze v sedmém po-
operacnim dni tento vzestup pretrvaval u obou
transamindz jen po anestézii halotanem, kdyZ
u ostatnich druh@i anestézie se pokles hodnot
GOT a GPT v sedmém pooperacnim dni jiZ do-
stavil.

Na zikladé naSich vysledkid lze tedy kon-
statovat, Ze halotanova anestézie aktivitu GGTP
ovliviiuje. NemiZeme se vSak bliZze vyjadrit
k mechanismu piisobeni halotanové anestézie
na jaterni builku. NemtiZeme se vyjadrit k jed-
notlivym frakcim GGTP, nebot izoenzymy
GGTP jsme neméli moZnost vySetfit.

Zavér

Otazka vlivu halotanové anestézie na vznik
tzv. halotanové hepatitidy zlistdva stdle nezod-
povézena. Autofi zaznamenali statisticky vy-
znamné zvySeni aktivity GGTP v pooperacnim
cbdobi u nemocnych, kterym byla podana ha-
lotanova anestézie, rozdil od jinych typd a bez
ohledld na druh opera¢niho vykonu.
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