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STRESZCZENIE

Powiększenie wątroby i powiększenie śledziony są objawami nieswoistymi. Występują nie tylko w stanie pa-
tologii – niewielkie powiększenie może być fizjologiczne w pewnych grupach wiekowych. Powiększenie wą-
troby często, choć nie zawsze, wiąże się z upośledzeniem funkcji narządu. Dlatego też diagnostyka izolowanej 
hepatomegalii czy hepatosplenomegalii musi być kompleksowa. 
W artykule przedstawiono patogenezę i diagnostykę hepato- i splenomegalii w wybranych chorobach meta-
bolicznych.
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ABSTRACT

Hepatomegaly and splenomegaly are non-specific symptoms, which may be found both in pathology and in 
physiology in certain age groups. Liver enlargement may be associated with the dysfunction of this organ; ho-
wever, it is not an obligatory fact. Therefore, the diagnostics of isolated hepatomegaly or hepatosplenomegaly 
should be complex, and it involves a multidisciplinary approach.
The aim of this manuscript was to present the pathogenesis and diagnostic process of hepato- and splenome-
galy in metabolic diseases.
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FIZJOLOGICZNE I RZEKOME POWIĘKSZENIE 
WĄTROBY I ŚLEDZIONY 

U eutroficznych noworodków i niemowląt dolny 
brzeg wątroby może być wyczuwalny w badaniu palpa-
cyjnym do 2–2,5 cm poniżej prawego łuku żebrowego, 
a u starszych dzieci na granicy lub nieco poniżej prawe-
go łuku żebrowego. W stanie fizjologii śledziona może 
być wyczuwalna do 2 cm poniżej lewego łuku żebrowe-
go u noworodków i niemowląt do 3.–4. miesiąca życia. 
U starszych dzieci śledziona w warunkach prawidłowych 
nie jest wyczuwalna.

Rzadko występuje tzw. rzekome (pozorne) powiększenie 
wątroby czy śledziony, m.in. w następujących sytuacjach:
•	 wąska klatka piersiowa lub wady klatki piersiowej, np. 

klatka piersiowa lejkowata (łac. pectus excavatum),
•	 niskie ustawienie przepony w wyniku obecności płynu 

lub powietrza w klatce piersiowej,
•	 obecność zmiany guzowatej w przestrzeni zaotrzewno-

wej o podobnej lokalizacji,
•	 powiększenie lewej nerki imitujące powiększenie śle-

dziony w badaniu palpacyjnym,
•	 wariant budowy anatomicznej prawego płata wątroby, 

tzw. płat Riedla, wyczuwalny w badaniu palpacyjnym 
nawet znacznie poniżej prawego łuku żebrowego [1–2]. 

POWIĘKSZENIE WĄTROBY, ŚLEDZIONY  
ORAZ WĄTROBY I ŚLEDZIONY 
(HEPATOMEGALIA, SPLENOMEGALIA 
I HEPATOSPLENOMEGALIA)

Wyróżnia się pięć głównych mechanizmów prowa-
dzących do powiększenia wątroby: zapalenie, spichrzanie, 
utrudniony odpływ żółci, naciekanie oraz zastój w ukła-
dzie krążenia [1–2] (tab. 1). 

We wszystkich patologiach wątroby w początkowym 
stadium choroby, niezależnie od etiologii, najczęściej do-
chodzi do powiększenia jej objętości. W przypadku cho-
rób infekcyjnych jest to zazwyczaj proces odwracalny. 
Kiedy natomiast zaczyna dominować proces włóknienia, 
a następnie bezładnej regeneracji (marskość), wątroba 
może nawet zmniejszyć swoją objętość [1–2].

Włóknienie wątroby jest procesem towarzyszącym 
wszystkim przewlekłym chorobom (w tym metabolicz-
nym) tego narządu [4]. Proces włóknienia może mieć 
początek już na etapie embriogenezy, jak w przypadku 
wrodzonego włóknienia wątroby (congenital hepatic fibro-
sis), kiedy na skutek zaburzeń kształtowania wewnątrzwą-
trobowych przewodów żółciowych dochodzi do postę-
pującego włóknienia wątroby. Do głównych manifestacji 
klinicznych należy nadciśnienie wrotne, jednak obecnie 
częściej dzieci diagnozowane są z powodu powiększenia 
wątroby i śledziony stwierdzanych w badaniu palpacyj-
nym lub przypadkowo podczas badania ultrasonograficz-
nego jamy brzusznej wykonywanego z innych wskazań. 
Wrodzone włóknienie wątroby rzadko występuje jako 
izolowana patologia, zwykle współistnieje z chorobami 
nerek (z grupy ciliopatii) o typie autosomalnie recesywnej 
wielotorbielowatości nerek czy nefronoftyzy [5].

Proces włóknienia, choć potencjalnie odwracalny, 
może doprowadzić do marskości wątroby [4]. Zmieniona 
architektonika wątroby i włóknienie okołozatokowe mogą 
zwiększać opór naczyniowy wątroby, co prowadzi do roz-
woju nadciśnienia wrotnego. Stałym objawem wszystkich 
chorób przebiegających z nadciśnieniem wrotnym jest 
powiększenie śledziony – jej objętość zależy wówczas od 
lokalizacji bloku przepływu krwi. Im bliżej wnęki śle-
dziony znajduje się przeszkoda w przepływie krwi, tym 
śledziona jest większa [9]. 

Podobnie jak w przypadku powiększenia wątroby 
mechanizmem prowadzącym do powiększenia śledziony 
może być utrudniony odpływ krwi (zastój żylny w na-
czyniach śledziony), powstanie torbieli lub krwiaka śle-
dziony w przebiegu urazu, spichrzanie różnych substancji 
w przebiegu chorób metabolicznych, naciek nowotworo-
wy lub ognisko przerzutowe w śledzionie, a także wro-
dzona lub nabyta łagodna zmiana ogniskowa w miąższu 
śledziony [3, 10] (tab. 2). Do powiększenia śledziony 
dochodzi także w sytuacji namnażania komórek układu 
hematopoezy, gromadzenia produktów rozpadu krwinek 
(hemoliza) czy aktywacji układu odpornościowego [3, 
10]. Powiększenie śledziony może być przyczyną hiper-
splenizmu, czyli sekwestracji i nadmiernego niszczenia 
krwinek (typowo ograniczone do 1 lub 2 linii komórko-

TABELA 1. Przyczyny powiększenia wątroby i mechanizmy ich powstania [1–2]

Mechanizm powstania Przyczyna

zapalenie procesy infekcyjne (wirusowe, bakteryjne, grzybicze, pasożytnicze), procesy autoimmunizacyjne, toksyny, leki

spichrzanie glikogenu (glikogenozy), lipidów (choroba Gauchera, Niemanna-Picka, Wolmana, gangliozydozy), miedzi 
(choroba Wilsona), żelaza (hemochromatozy dziedziczne), białka (niedobór α1-antyproteazy)

utrudniony odpływ żółci schorzenia cholestatyczne, kamica dróg żółciowych, nowotwory naciekające drogi żółciowe

naciekanie torbiele wątroby, guzy wątroby – łagodne (naczyniak, ogniskowy rozrost guzkowy) oraz złośliwe (rak 
wątrobowokomórkowy, wątrobiak zarodkowy), przerzuty i uogólnione choroby rozrostowe, hematopoeza 
pozaszpikowa

zastój w układzie
krążenia

nadwątrobowy (prawokomorowa niewydolność serca, zaciskające zapalenie osierdzia), zakrzepica żył wątro-
bowych (zespół Budda i Chiariego), wewnątrzwątrobowy (choroba zarostowa żył wątrobowych)
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wych, ale może dotyczyć wszystkich trzech) przez ma-
krofagi śledziony.

Każdy mechanizm prowadzący do zwiększonego ma-
gazynowania elementów morfotycznych krwi w śledzio-
nie, w tym stosowane leczenie, powoduje jej powiększe-
nie. Przykładem jest terapia filgrastinem (czynnik wzrostu 
kolonii granulocytarnych) u pacjentów z przewlekłą neu-
tropenią (np. w glikogenozie typu Ib), czego skutkiem 
ubocznym jest wtórne powiększenie śledziony [11].

HEPATOSPLENOMEGALIA W WYBRANYCH 
CHOROBACH METABOLICZNYCH

Wątroba jest narządem, w którym wiele chorób me-
tabolicznych manifestuje się szczególnie intensywnie 
(tab. 3). Izolowana hepatomegalia może występować 
w przebiegu glikogenoz, z wyjątkiem glikogenozy typu 
IV, w której dochodzi do włóknienia i marskości wątro-
by, a więc hepatomegalii może towarzyszyć splenomega-
lia [23–24]. W wybranych schorzeniach metabolicznych, 
np. w chorobie Niemanna-Picka typu C czy deficycie 
transaldolazy (zaburzenie przemiany pentoz), znaczne 
powiększenie śledziony może występować już w okresie 
noworodkowym [6–8].

Powiększenie zarówno wątroby, jak i śledziony wystę-
puje, gdy proces spichrzania dotyczy makrofagów ukła-
du siateczkowo-śródbłonkowego [1–3, 12–14]. Komórki 
Browicz-Kupffera również pochodzą z układu fagocy-
tarnego i stanowią największy rezerwuar makrofagów 
człowieka. Powiększenie wątroby (i śledziony) występuje 
zatem w chorobie Gauchera, chorobie Niemanna-Picka, 
mierne powiększenie w mukopolisacharydozach, muko-
lipidozach, deficycie wielu sulfataz [15–17, 20, 21].

Nie we wszystkich przypadkach chorób metabolicz-
nych zaburzona jest funkcja hepatocytów, w większości 
występuje powiększenie obu narządów wynikające z na-
cieczenia komórkami z linii makrofagów (powyżej). Z ko-
lei chorobom lizosomalnym, takim jak choroba Wolmana 
i choroba spichrzania estrów cholesterolu (wczesna i póź-
na postać deficytu lizosomalnej kwaśnej lipazy), towarzy-
szy uszkodzenie wątroby [18, 19]. 

Niektóre choroby metaboliczne mogą przebiegać z po-
większeniem wątroby (i śledziony) z towarzyszącym za-
stojem żółci (cholestazą) w okresie niemowlęcym. Często 
przedłużająca się żółtaczka cholestatyczna jest objawem wy-
przedzającym wystąpienie choroby Niemanna-Picka [22]. 

DIAGNOSTYKA METABOLICZNA 
HEPATOSPLENOMEGALII 

W badaniu palpacyjnym, poza wielkością narządów, 
zwraca się uwagę na ich konsystencję, która pośrednio 
może sugerować etiologię zmian, np. twarda konsysten-
cja wątroby czy śledziony może wskazywać na przewlekłe 
spichrzanie w przebiegu choroby metabolicznej. U każde-
go dziecka, u którego w badaniu palpacyjnym stwierdza 
się powiększenie wątroby i/lub śledziony, należy wyko-
nać badanie ultrasonograficzne (USG) jamy brzusznej 
w celu oceny objętości narządów. Ultrasonografia jamy 
brzusznej pozwala dodatkowo określić jednorodność 
oraz echogeniczność miąższu obu narządów, a także 
obecność ewentualnych zmian ogniskowych. Dodatkową 
zaletą USG jest możliwość obrazowania metodą Dopple-
ra w celu oceny przepływów krwi, zarówno w układzie 
wrotnym, jak i żyłach wątrobowych. 

Obrazowanie metodą tomografii komputerowej jest ko-
nieczne w diagnostyce ewentualnych zmian ogniskowych. 
Podobnie jak metoda rezonansu magnetycznego (magnetic 
resonance imaging – MRI) służy do oceny patologii dróg 
żółciowych. Elastografia dynamiczna (FibroScan) wątro-
by, opierająca się na ultrasonograficznym pomiarze spręży-
stości (elastyczności) narządu, jest coraz szerzej stosowaną 
nieinwazyjną metodą diagnostyczną. Wykazano wyraźną 
korelację elastograficznych pomiarów stopnia włóknienia 
i stłuszczenia wątroby z badaniem histopatologicznym 
w przewlekłych chorobach wątroby [25]. 

Powiększenie wątroby czy śledziony najczęściej trak-
towane jest jako powiększenie w ocenie palpacyjnej, 
ewentualnie w badaniu USG. Należy pamiętać, że mówiąc 
o powiększeniu narządów, mówi się o powiększeniu ich 
objętości, którą możemy bezpośrednio określić np. w ba-
daniu MRI (liver volumetry).

TABELA 2. Diagnostyka różnicowa powiększenia śledziony [2–3]

Przyczyna Przykłady chorób

przyczyny hematologiczno-onkologiczne niedokrwistości hemolityczne wrodzone i nabyte, choroby rozrostowe

nadciśnienie wrotne w przebiegu marskości wątroby (np. marskość poinfekcyjna, żółciowa) 
bez marskości (np. choroba zarostowa żył wątrobowych)

choroby spichrzeniowe choroba Gauchera, Niemanna-Picka, choroba spichrzania estrów cholesterolu,  
gangliozydozy, mukopolisachrydozy

procesy infekcyjne ostre: posocznica, infekcyjne zapalenie wsierdzia, mononukleoza zakaźna;
przewlekłe: gruźlica, bruceloza, malaria, leiszmanioza trzewna

przyczyny immunologiczne choroby układowe: sarkoidoza, amyloidoza, toczeń układowy rumieniowaty,  
postać uogólniona młodzieńczego idiopatycznego zapalenia stawów;
pierwotne niedobory odporności
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U dziecka, u którego powiększenie wątroby i/lub śle-
dziony zostało potwierdzone wyżej wymienionymi meto-
dami, należy wykonać następujące badania laboratoryjne:
•	 morfologię krwi obwodowej z rozmazem ręcznym,
•	 wykładniki funkcji wątroby (tab. 4),
•	 stężenie glukozy we krwi,
•	 profil lipidowy,
•	 stężenia amoniaku i kwasu mlekowego w osoczu (ryc. 1).

Skrining w kierunku wrodzonych błędów metaboli-
zmu przebiegających z powiększeniem wątroby lub wą-
troby i śledziony obejmuje następujące badania: 
•	 profil kwasów organicznych w moczu metodą GC-MS 

(chromatografia gazowa sprzężona ze spektrometrią mas), 
•	 stężenie polioli w moczu,
•	 aktywność chitotriozydazy w surowicy,
•	 wydalanie oligosacharydów i glikozaminoglikanów 

z moczem,
•	 izoformy transferyny w surowicy.

Badanie aktywności chitotriozydazy w surowicy jest 
ważnym badaniem w diagnostyce chorób lizosomalnych. 
Stanowi wiarygodną metodę rozróżniania, czy powięk-
szenie obu tych narządów jest związane z zajęciem ma-
krofagów. Chitotriozydaza jest enzymem syntetyzowa-
nym przez aktywowane, obładowane sfagocytowanym 
substratem makrofagi. Zjawisko to występuje w niedo-

borach aktywności enzymów lizosomalnych metaboli-
zujących sfingolipidy, które wchodzą w skład błon ko-
mórkowych. Makrofagi fagocytują rozpadłe elementy 
morfotyczne krwi, bogate w błony (membrany), dlatego 
aktywność chitotriozydazy wzrasta w lizosomalnych cho-
robach spichrzeniowych, takich jak choroba Gauchera 
czy Niemanna-Picka. Należy jednak pamiętać, że u ok. 
6% populacji rasy kaukaskiej jest on zupełnie nieaktywny 
z powodu homozygotyczności dla częstej mutacji 24bp 
w genie CHIT [12–14]. 

Nową grupą biomarkerów stosowanych w diagnostyce 
m.in. sfingolipidoz są tzw. lizosfingolipidy, czyli deacety-
lowane sfingolipidy (oznaczane metodą LC-MS/MS), tj. 
lysoGL1 w chorobie Gauchera oraz lysoSM i lyso SM509 
w chorobie Niemanna-Picka typu A/B i C [29, 30].

Ostateczne potwierdzenie rozpoznania wymaga bada-
nia aktywności enzymów w suchej kropli krwi, izolowa-
nych leukocytach krwi obwodowej, hodowanych fibrobla-
stach skóry lub surowicy czy analizy DNA.

Dzięki zastosowaniu metody sekwencjonowania no-
wej generacji (next generation sequencing – NGS) bada-
nie genomu człowieka może obejmować analizę całego 
genomu (whole genome sequencing – WGS) lub dotyczyć 
mapowania zmian w sekwencji kodującej wszystkich ge-
nów, stanowiącej 2% genomu (whole exome sequencing – 

TABELA 3. Powiększenie wątroby (i śledziony) w wybranych chorobach metabolicznych

Hepatomegalia (bez cech uszkodzenia 
hepatocytów) ze splenomegalią

choroba Gauchera, mukopolisacharydozy, mukolipidozy, deficyt wielu sulfataz, gangliozydozy

Izolowana hepatomegalia
(bez cech uszkodzenia hepatocytów)

glikogenozy (z wyjątkiem glikogenozy typu IV)

Hepatomegalia lub 
hepatosplenomegalia z cholestazą

choroba Niemanna-Picka, galaktozemia, tyrozynemia, choroba Zellwegera i zaburzenia 
biogenezy peroksysomów 

Hepatomegalia lub 
hepatosplenomegalia z cechami 
uszkodzenia hepatocytów

galaktozemia, tyrozynemia, deficyt lizosomalnej kwaśnej lipazy (choroba Wolmana i choroba 
spichrzania estrów cholesterolu)

TABELA 4. Laboratoryjne wykładniki funkcji wątroby [26–28]

Funkcja komórki wątrobowej aktywność aminotransferaz w surowicy: alaninowej (ALT)1 i asparaginianowej (AST)2

Funkcja syntetyczna wątroby wartość INR (czasu protrombinowego), stężenie albuminy w surowicy

Funkcja wydzielnicza wątroby stężenie bilirubiny całkowitej z podziałem na frakcje, aktywność g-glutamylotranspeptydazy (GGT)3 

w surowicy
1Zakresy norm dla ALT: < 18. miesiąca życia: ≤ 60 IU/l, 18. miesiąc życia – 12. rok życia: chłopcy ≤ 40 IU/l, dziewczęta ≤ 35 IU/l, > 12 lat: chłopcy ≤ 26 IU/l, dziewczęta ≤ 22 IU/l. 2Aktywność AST należy 
odnosić do wartości referencyjnych stosowanych przez laboratorium. 3U niemowląt do 2. miesiąca życia prawidłowa wartość wynosi < 200 U/l.

TABELA 5. Skrining metaboliczny w przypadku hepatomegalii (uwaga: wiele metod skriningu dotyczy także innych grup chorób)

Rodzaj badania Wybrane choroby metaboliczne z nieprawidłowym wynikiem badania

profil kwasów organicznych w moczu metodą GC/MS nieleczona tyrozynemia

stężenie polioli w moczu deficyt transaldolazy

aktywność chitotriozydazy w surowicy choroba Gauchera, choroba Niemanna-Picka

wydalanie oligosacharydów i glikozaminoglikanów z moczem mukopolisacharydozy, glikoproteinozy, gangliozydoza GM1

izoformy transferyny w surowicy galaktozemia, fruktozemia, wrodzone zaburzenia glikozylacji 
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WES), lub obejmować analizę wybranego panelu genów 
(od kilkudziesięciu do kilku tysięcy) [31]. Przesiewowy 
test molekularny wykorzystujący panel genów może być 
mniej kosztowną procedurą, umożliwiającą ustalenie 
rozpoznania w znacznie krótszym czasie niż opisany wy-
żej tok diagnostyczny, jednakże badanie aktywności en-
zymów w suchej kropli krwi stanowi także wartościową 
metodę diagnostyczną.

W przypadku braku ostatecznego rozpoznania wska-
zana jest dalsza diagnostyka, np. biopsja wątroby. Biopsja 
wątroby, mimo inwazyjności, pozostaje złotym standar-
dem w diagnostyce chorób wątroby. Co więcej, z biopsji 
uzyskuje się materiał nie tylko do badania mikroskopo-
wego, lecz także badania aktywności enzymów w komór-
kach wątrobowych, np. w glikogenozach, czy do cienko-
warstwowej chromatografii lipidów wątroby. 

Stwierdzenie hepatomegalii 
w badaniu palpacyjnym

Stwierdzenie hepatosplenomegalii 
w badaniu palpacyjnym

prawidłowa objętość wątroby i śledziony 

diagnostyka innych niż metaboliczne 
przyczyn hepato- i/lub splenomegalii

morfologia krwi obwodowej z rozmazem ręcznym 
wykładniki funkcji wątroby 
stężenie glukozy w osoczu 

lipidogram 
stężenie amoniaku w osoczu 

stężenie kwasu mlekowego w osoczu 

profil kwasów organicznych w moczu 
aktywność chitotriozydazy w surowicy 

stężenie polioli w moczu  
izoformy transferyny w surowicy  

wydalanie oligosacharydów i glikozaminoglikanów z moczem

aktywność enzymów lizosomalnych
stężenie lizosfingolipidów w osoczu badania molekularne

USG jamy brzusznej z opcją Doppler

diagnostyka innych niż metaboliczne 
przyczyn hepato- i/lub splenomegalii

biopsja wątroby

hepatomegalia 
lub hepatosplenomegalia 

w badaniu 
ultrasonograficznym

diagnostyka 
w kierunku chorób 

metabolicznych

diagnostyka 
w kierunku chorób 

metabolicznych 

nie

tak

tak

tak

nie

nie

początek/koniec diagnostyki kolejny etap diagnostyki blok decyzyjny

RYCINA 1. Schemat postępowania u dziecka z powiększeniem wątroby i/lub śledziony
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