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A primer biliaris cholangitis (PBC) egy krónikus gyulladással járó ismeretlen eredetű autoimmun cholesta
ticus májbetegség, amely kezeletlen esetben végstádiumú biliaris cirrózis kialakulásához vezet. A diagnó
zis a cholestaticus májenzimek emelkedett szintjén és ezzel egyidejűleg a szérumban kimutatható antimi
tokondriális (AMA) és/ vagy PBC specifikus antinukleáris antitestek (ANA) jelenlétén alapszik. A májbiopszia 
elvégzése a diagnózis felállításához ritka esetektől eltekintve nem szükséges. Az AMApozitivitás önmagában 
normál májenzimértékek esetén nem elégséges a PBC diagnózisának felállításához. A PBC a betegekre mind 
a májbetegség progressziója (májcirrózis kialakulása), mind pedig tünetei révén (cholestaticus viszketés, sic
ca komplex, fáradtság) hatással van. A betegség klinikai megjelenése és lefolyása különböző lehet, ezért a 
betegek személyre szabott kezelésének és gondozásának biztosítása fontos élethosszig tartóan. A kezelés és 
a gondozás célja a végstádiumú májbetegség kialakulásának megelőzése és az ezzel összefüggő tünetek eny
hítése. Az elsővonalbeli kezelésre az urzodeoxikólsav (UDCA) javasolt. Az orális obetikólsav (OCA) kezelést 
feltételesen jóváhagyták PBCbetegek kezelésére, UDCAval kombinációban azon esetekre, akik nem meg
felelően reagálnak az UDCAra, vagy monoterápiaként azon betegekben, akiknél UDCAintolerancia észlel
hető. Magyarországon társadalombiztosítási keretek között nem elérhető. A betegek májtranszplantációs 
előkészítése szükséges, ha a májcirrózis szövődményei alakulnak ki, vagy ha a betegség progrediál, mint pl. 
folyamatosan emelkedett bilirubinérték vagy MELDpontszám >15, vagy súlyos, kezelésre nem reagáló visz
ketés jelentkezik. Minden PBCs betegnél figyelembe kell venni, hogy fokozott osteoporosiskockázat állhat 
fenn, ezért ennek szűrése és kezelése szükséges. Jelen összefoglaló az EASL klinikai gyakorlati útmutatója 
nyomán ismerteti a PBCs betegek ellátásának strukturált, élethosszig tartó és egyéni megközelítését, amely 
keretet nyújt az ellátó hepatológusnak a diagnózis felállításához, a hatékony kezeléséhez és gondozásához.
KULCSSZAVAK: primer biliaris cholangitis, diagnózis, prognózis, kezelés

Diagnosis and treatment of primary biliary cholangitis (PBC) –
Counsel of current clinical practice guidelines (CPG) of European Association for 
Study of Liver (EASL)
Primary biliary cholangitis (PBC) is a chronic cholestatic autoimmune liver disease of unknown origin, 
which can result in endstage biliary cirrhosis without proper treatment. Diagnosis is based on elevated 
cholestatic liver enzymes and the presence of antimitochondrial antibody (AMA) and/ or PBC specific an
tinuclear antibody (ANA). Liver biopsy is not necessary to establish the diagnosis with a few exceptions. 

*Mindkét első szerző azonos mértékben járult hozzá a munkához.
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Bevezetés

A primer biliaris cholangitis (PBC; korábbi nevén primer 
biliaris cirrózis) (1) egy ritka, de fontos autoimmun cho
lestaticus májbetegség, amely világszerte előfordul, és 
túlnyomórészt nőket érint (2–5). Számos ismertetőjegye 
van, beleértve a cholestasist (epepangást), a specifikus an
titestképződést: antimitokondriális antitestek (AMA) vagy 
specifikus antinukleáris antitestek (ANA), és a típusos máj
szövettani képet (krónikus, nem gennyes, granulomatosus, 
limfocitás, kis epeutakat érintő cholangitis). A betegség 
krónikus lefolyású és progresszív, idővel végstádiumú máj
betegséget és ehhez társuló problémákat eredményezhet 
(6–8). Gyermekkorban nem fordul elő (9, 10).
A betegség kialakulásához vezető tényezők kevéssé is
mertek. A környezeti hatások, az immungenetikai és 
epigenetikai kockázati tényezőkkel együttesen, valószí
nűleg jelentős szerepet játszanak a PBC kialakulásában. 
Ezek krónikus immunmediált epeúti hámsérüléshez 
és később epepangáshoz, az epeutak mennyiségének 
csökkenéséhez, és a progresszív biliaris fibrosis kialakulá
sához vezetnek (11–13). Világszerte kb. 1000 negyven év 
feletti nőből 1 szenved PBCben (14). Az európai populá
cióban a hozzávetőleges incidencia 12/100 000 lakos/ év. 
Általánosságban az említett incidencia 0,35,8/100 000, a 
prevalencia pedig 1,940,2/100 000 (15–17). A női domi
nancia pontos oka továbbra sem ismert (18). Epidemio
lógiai vizsgálatokkal a PBC kockázati tényezőiként azo
nosították a nyálkahártyafertőzéseket (különösképpen 
a visszatérő húgyúti fertőzéseket) és a dohányzást.
A PBC a betegekre mind a májbetegség progressziója 
(májcirrózis és végstádiumú májelégtelenség kialakulása, 
amely májátültetést tesz szükségessé), mind pedig a tü
netei révén hatással van, és csökkenti a várható élettarta
mot. A PBCvel kapcsolatos tünetek, mint a cholestaticus 
viszketés, a sicca komplex, a hasi diszkomfort és a fáradt
ság (19, 20) befolyásolják az életminőséget (QoL, quality 

of life). Nyugtalanlábszindrómáról, álmatlanságról, dep
resszióról és kognitív diszfunkcióról is beszámoltak. Az 
élethosszig tartó kezelés célja a progresszív májbetegség 
feltartóztatása, és a kórképpel összefüggő, a beteg élet
minőségét rontó tünetek enyhítése. A betegség klinikai 
megjelenése és lefolyása különböző lehet, éppen ezért 
fontos a progresszió szempontjából a magas és alacsony 
kockázatú betegségforma megkülönböztetése, amely az 
urzodeoxikólsavra (UDCA) (elsővonalbeli kezelési lehető
ség) adott terápiás válasz értékelésével lehetséges (21).
A jelenlegi nemzetközi regisztertanulmányok szerint az 
UDCAval kezelt betegek tíz éves túlélése megközelíti a 
80%ot, ugyanakkor a kezeletlen PBCben szenvedő bete
gek átlagos élettartama ~910 év a betegség diagnózisá
tól számítva (22). A tünetmentes betegekben jobb, akár 16 
év is lehet a medián túlélés (23), amely mutatja a beteg
séggel kapcsolatos kockázat heterogenitását.
A PBCs betegek ellátása során fontos az életre szóló és 
egyénre szabott megközelítés.

A PBC diagnózisának felállítása

Az epepangás (cholestasis) diagnosztikus 
megközelítése
A PBC gyanúját elsőként a laborértékekben észlelt krónikus 
cholestasis veti fel, ugyanis a betegség akár hónapokon vagy 
éveken keresztül is tartósan tünetmentes lehet. Az epepan
gás krónikusnak tekinthető, ha több mint 6 hónapja áll fenn 
(24). Korai biokémiai markerek közé tartozik az emelkedett 
szérum alkalikus foszfatáz (ALP) és gammaglutamiltransz
peptidáz (GGT), amelyet előrehaladottabb stádiumban kon
jugált hyperbilirubinaemia követ. Ritkán korai jelként csak 
GGTemelkedés észlelhető önmagában és az ALPszint nor
mális. Az ALP és/vagy a GGTemelkedés mértékének alsó kü
szöbértékére vonatkozóan az EASL CPG nem fogalmaz meg 
javaslatot. Ugyanakkor már viszonylag szerény ≥1,5×ULN
emelkedés is utalhat PBCre (CSsel folyatott személyes 

AMA positivity in itself, without elevated cholestatic liver enzymes, is not enough to establish the diag
nosis of PBC. PBC can affect patients’ quality of life with the progression of the liver disease (development 
liver cirrhosis), and also with the associated symptoms (cholestatic pruritus, sicca complex, fatigue). The 
clinical presentation and the disease course can vary thus the treatment and disease management should 
be tailored to the individual needs and should be lifelong. The primary goal of care is to prevent the 
prog ression to endstage liver disease and to alleviate the associated symptoms. Recommended firstline 
treatment is ursodeoxycholic acid (UDCA). Oral obeticholic acid (OCA) was conditionally approved for the 
treatment of PBC. It can be prescribed in combination with UDCA for cases where treatment response for 
the firstline therapy was insufficient, or in monotherapy in case of UDCAintolerance. In Hungary, OCA is 
not reimbursed for patients. Preparation for liver transplantation should be initiated when complications 
of the liver cirrhosis occur, or the markers of disease severity, like constantly elevated bilirubin level or 
MELD score >15, suggest advanced disease stage or when pruritus is severe or refracotry to treatment. 
Higher risk for osteoporosis should be kept in mind when treating PBC patients, screening and treatment 
are essential parts of the care. This review covers the structured, lifelong and individual approach of clini
cal management for PBC patients, based on the latest EASL guideline, to provide help for the attending 
hepatologists with the establishment of diagnosis, delivery of effective treatment and patient care.
KEYWORDS: primary biliary cholangitis, diagnosis, prognosis, treatment



115Central European Journal of Gastroenterology and Hepatology 
Volume 6, Issue 3 / September 2020

Összefoglaló közlemények / Reviews

megbeszélés nyomán). A krónikus cholestasist a PBCn kívül 
számos egyéb, az epeutakat érintő intrahepatikus vagy extra
hepatikus kórkép is okozhatja, illetve a károsodott epeképző
dés hepatocellularis és cholangiocellularis formái is (1. táblá-
zat). A kivizsgálás során tehát minden esetben egy komplex, 
klinikai, biokémiai és képalkotó diagnosztikai vizsgálóeljárá
sokból álló algoritmust célszerű követni (1. ábra). A biokémiai 
markerekkel kapcsolatosan fontos tudni, hogy a szérum ALP 
több helyről származhat (mint pl.: máj, béltraktus, csont, vagy 
placenta). Ebből adódóan, ALPemelkedést nemcsak a cho
lestaticus májbetegségek okozhatnak, hanem gyors csont
növekedés gyermekekben, extrahepatikus betegségek (mint 
pl.: csontbetegségek – Pagetkór, csontáttétek, osteoporosis), 
Dvitaminhiány vagy terhesség is. A klinikai gyakorlatban az 
emelkedett szérum ALP máj eredetét támogatja az egyidejű
leg emelkedett GGT (vagy 5’nukleotidáz) és/vagy konjugált 
bilirubinszint. Lehetséges a különböző eredetű ALPizofor
mák differenciálása is elektroforézissel, amennyiben annak 
forrása nem nyilvánvaló. A gyermekgyógyászati gyakorlat
ban a szérum GGTt az epepangás jobb markereknek tartják, 
mint az ALPt.
A betegek cholestasis miatti kivizsgálása során alkalma
zandó algoritmus hat lehetséges lépésből áll:
1. Vírushepatitisek kizárása;
2. Kórtörténet, fizikális vizsgálat, hasi ultrahang;
3. Immunszerológiai vizsgálatok;

4. Kiterjesztett képalkotó vizsgálatok;
5. Májbiopszia és
6. Genetikai vizsgálatok (1. ábra).
Gondos anamnézisfelvétel szükséges (személyes, szociális, 
utazási és családi) (24). Fontos a PBChez kapcsolódó társ
betegségek felismerése, amelyek a következőek lehetnek: 
autoimmun Hashimotothyreoiditis, sicca szindróma (szá  
raz szem, száraz száj), cöliákia, vagy szisztémás szklerózis. 
Gyulladásos bélbetegséghez a primer szklerotizáló cho
langitis (PSC) társul gyakran. A kórtörténetben szereplő 
intenzív osztályos kezelés és/vagy súlyos politrauma má
sodlagos szklerotizáló cholangitishez vezethet; immunglo
bulin (Ig)G4 asszociált cholangitist festékekkel, gázolajjal és 
más olajtermékekkel vagy ipari gázokkal való hosszú távú 
érintkezést követően figyeltek meg. A gyógyszeres anam
nézisnek nemcsak a jelenleg szedett vagy korábban felírt 
gyógyszereket kell tartalmaznia, hanem a gyógynövénytar
talmú készítményeket, illetve más gyógyászati termékeket 
és bármely típusú szerhasználatot is (mint pl. anabolikus 
szteroid, hashajtók), valamint az alkoholfogyasztást és a 
dohányzást is. Gyógyszerindukálta májkárosodás (DILI) 
esetén a betegek kb. 30%ánál figyelhető meg cholestati
cus májenzimemelkedés (24). Az antibiotikumok, mint az 
amoxicillin/klavulánsav és a trimethoprim/szulfamethoxa
zol, az anabolikus szteroidok vagy az azathioprin potenciális 
károsító tényezők lehetnek (25). Ha ezen gyógyszereket a 

1. táblázat: Az intra- és extrahepatikus cholestasis differenciáldiagnózisa felnőttekben

Hepatocelluláris cholestasis

• Alkoholos és nem-alkoholos steatohepatitis
• Jóindulatú infiltratív betegségek (amiloidózis, szarkoidózis)
•  Gyógyszer-indukálta cholestasis (DILI, cholestaticus forma)
•  (Monogénes) genetikai betegségek (pl. jóindulatú visszatérő intrahepatikus cholestasis 1-3 típus, progresszív 

familiáris intrahepatikus cholestasis 1-3 típus, intrahepatikus terhességi cholestasis, perzisztáló hepatocelluláris 
szekretoros elégtelenség, eritropoetikus protoporfíria)

•  Rosszindulatú betegségek általi infiltráció
•  Noduláris regeneratív hiperplázia
•  Paraneoplasztikus (Hodgkin-betegség, vesesejtes karcinóma)
•  Szepszis
•  Teljes parenterális táplálás
•  Vaszkuláris betegségek (pl. Budd–Chiari-szindróma, szinuszoidális obstrukció szindróma, pangásos 

hepatopátia)
•  Vírushepatitisz, cholestaticus forma

Cholangiocelluláris/ biliaris cholestasis

•  Autoimmun májbetegségek:
– Primer biliaris cholangitis
– Primer szklerotizáló cholangitis
– IgG4-asszociált cholangitis

•  Szekunder szklerotizáló cholangitis, pl. epeúti kövesség, iszkémia (sokk, politrauma, intenzív osztályos ellátás), 
teleangiectasia, vasculitis, fertőző betegségek (AIDS vagy egyéb immunhiány) következtében

•  Cisztás fibrózis
•  Gyógyszer-indukálta cholangiopathia („gyógyszer-indukálta májkárosodás”)
•  „Duktális lemez rendellenességek": von Meyenburg-komplexek (biliaris hamartómák), Caroli-szindróma, vele-

született májfibrózis
•  Graft versus host betegség
•  Idiopátiás ductopenia
•  Langerhans-sejtes hisztiocitózis



116 Central European Journal of Gastroenterology and Hepatology 
Volume 6, Issue 3 / September 2020

Összefoglaló közlemények / Reviews

cholestasis észlelése előtt 590 napos periódusban kezdte 
el szedni a beteg, akkor ezeket el kell hagyni (ha eddig még 
nem hagyta el), és követni kell a cholestasis mértékének 
változását. DILI kockázatának becslésében a Roussel Uclaf 
oksági elemző pontrendszer, illetve a National Institute of 
Health weboldal (http://livertox.nih.gov) segíthet. Korábbi 
műtéteket, transzfúziókat szintén tisztázni szükséges. A fizi
kális vizsgálatnak ki kell terjednie a máj és lépmegnagyob
bodás, valamint az előrehaladott májbetegség extrahepati
kus jeleinek azonosítására. A hasi ultrahang az első ajánlott 
képalkotó vizsgálat minden betegnél a mechanikai epeúti 
elzáródás, a szövetszaporulat (a májban, vagy azon kívül) és 
az epehólyag/nagy epeúti eltérések kizárására. Normál hasi 
ultrahanglelet esetén az intrahepatikus cholestasis diagnó
zisa a legvalószínűbb.
Akiknél krónikus intrahepatikus cholestasis áll fenn, kö
vetkező diagnosztikus lépésként szerológiai vizsgálatot 
szükséges végezni: szérum AMA és PBCspecifikus ANA 

[immunfluoreszcens és/vagy specifikus antisp100/anti
gp210 antitestek vizsgálata Westernblott vagy enzimhez 
kötött immunoszorbens assay (ELISA) technikával] (26, 27). 
Az AMA korlátozott specificitású lehet akut májkárosodás 
esetén (28), azonban PBCre jóval szenzitívebb és specifi
kusabb tisztázatlan eredetű krónikus cholestasis esetén. 
AMApozitivitás cholestasis jelenléte nélkül, egészséges 
egyénekben is előfordulhat (legfeljebb 1/1000) (29, 30).
Cholestasis esetén a kiterjesztett képalkotó vizsgálatok, mint 
a mágnesesrezonancia kolangiopankreatográfia (MRCP) 
biztonságos és pontos képalkotó vizsgálati eljárás az int
ra és extrahepatikus epeutak vizsgálatára, amennyiben azt 
tapasztalt szakember végzi (24). A primer vagy szekunder 
biliaris cholangitis diagnózisához alapvető az intra és/vagy 
extrahepatikus szűkületek és tágulatok észlelése. Különösen 
a disztális epeutak esetében az endoszkópos ultrahang (EUS) 
az MRCPvel klinikailag egyenértékű az epeúti kövek és az 
extrahepatikus elzáródást okozó eltérések észlelésében.

1. ábra: A krónikus cholestasis klinikai, biokémiai és képalkotó diagnosztikus vizsgálatainak 
algoritmusa

A betegek kivizsgálása során alkalmazandó algoritmus hat lehetséges egymás utáni lépésből áll, 
amelyekkel a cholestasisban szenvedő betegek esetén biztonságosan elérhető a végleges diagnózis, 
lehetővé téve az azonnali beavatkozást is. Az egyes lépések szerinti vizsgálatokra akkor van szükség, 
ha előtte nem született diagnózis.

ALP = alkalikus foszfatáz; AMA = antimitokondriális antitest; ANA = antinukleáris antitest; DILI = gyógyszer-indukálta májkárosodás; 
EUS = endoszkópos ultrahang; GGT = gamma-glutamil-transzpeptidáz; HBsAg = hepatitis B surface antigén; MRCP = mágneses 
rezonancia kolangiopankreatográfia
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Májbiopsziát indokolt végezni, ha a fent összefoglalt diag
nosztikus lépésekkel nem igazolható a krónikus intrahe
patikus cholestasis oka, de nem jelentős aktivitású, nem 
előrehaladott stádiumú, nem progresszív esetekben mér
legelhető a követés, és a fenti vizsgálatok időszakos ismét
lése is (a szerzők véleménye). Májbiopszia esetén a megfe
lelő minőségű biopsziának legalább 11 portális mezőt kell 
tartalmaznia. A biopsziás eredmények a következőképpen 
osztályozhatók:
1.  Rendellenességek, amelyek érintik az epeutakat, mint a 

krónikus nemgyulladásos cholangitis vagy fibrotizáló 
cholangitis, illetve a kevéssé gyakori cholangiopathiák 
(2. táblázat).

2.  Rendellenességek, amelyek nem érintik az epeutakat, 
mint például a különböző tárolási betegségek, az in
filtráló vagy gyulladásos májbetegségek, a noduláris 
regeneratív hiperplázia, a pelyosis hepatis, a sinu
soidok kitágulása és a különböző etiológiájú májcir
rózisok.

3.  Hepatocellularis cholestasis minimális szövettani eltéré
sekkel vagy azok nélkül, ahogyan az a jóindulatú, vissza
térő intrahepatikus cholestasisnál (BRIC), az ösztrogén 
vagy anabolikus szteroidkezelésnél, szepszisben, teljes 
parenterális táplálás vagy paraneoplasia esetén megfi
gyelhető.

Legvégül pedig, genetikai vizsgálat végezhető erre spe
cializálódott laboratóriumban, amely akkor jön szóba, 
ha minden egyéb diagnózis kizárásra került, és a családi 
anamnézis, a klinikai tünetek, a biokémiai és képalkotó 
vizsgálatok eredményei azt sugallják, hogy monogénes 
cholestaticus kórkép áll a háttérben. Számos, epepangás
sal járó genetikai szindróma került leírásra (http://www.
ncbi.nlm.nih.gov/omim/?term=cholestasis).

A PBC kezdeti diagnosztikája

Klinikai és biokémiai eltérések
Perzisztáló cholestasisra utaló laboreltérések vagy tüne
tek, mint pl. viszketés vagy gyengeség esetén fel kell ve
tődnie a PBC esetleges fennállásának. A PBCs betegek
re jellemző a kóros szérum ALPérték, amely az epeutak 
számának csökkenésével és a betegség progressziójával 
hozható összefüggésbe. A PBC másik biokémiai jellem
zője az immunglobulinkoncentrációk, különösen az 
IgM emelkedése (31). PBCs betegeknél a szérum transz
aminázok szintén emelkedettek lehetnek aszpartátami
notranszferáz (AST/ GOT) és alaninaminotranszferáz 
(ALT/ GPT), amelyek a májparenchyma gyulladásának és 
nekrózisának mértékét tükrözik, különösen, amikor IgG
emelkedéssel társul (32–34). Amennyiben az AST/ALT 
(GOT/GPT) arány >1, az zajló májfibrózis jele lehet, illetve 
a GGTemelkedés már az ALPemelkedés előtt észlelhető. 
A PBC progressziója során hyperbilirubinaemia alakul ki, 
a bilirubinszint jelentős emelkedése az előrehaladott be
tegség jellemzője. Az ezzel egyidejűleg csökkenő trom
bocitaszám, albuminkoncentráció és kolinészteráz (KÉ) 
szint (ez utóbbi Mon rutinvizsgálat), illetve a nemzetközi 
normalizált ráta (INR) emelkedése a klinikailag szignifi
káns májcirrózis kialakulását jelzi. Az epesavszintek meg
határozása (bár nem rutinvizsgálat) szintén hasznos (a 
szerzők véleménye). A cholestasis a vérzsírok szintjét is 
befolyásolja, a PBCs betegek szérum koleszterin értéke 
emelkedett, valamint fokozott a xanthoma és xanthe
lasma kialakulása. Ennek ellenére PBCs beteg esetén 
nem számoltak be jelentősen emelkedett kardiovaszku
láris rizikóról (35, 36, 37).

Immunológiai markerek
A PBC diagnózisában kulcsfontosságú az AMApozitivi
tás, amelynek célpontja a piruvátdehidrogenáz komp
lex E2alegysége (PDCE2), amely a mitokondrium külső 
membránrétegében található. Számos AMAszubtípus 
került azonosításra (M19), amelyek közül az M2, M4, M8 
és M9 mutat kapcsolatot a PBCvel. Manapság ezen epi
tópokat lefedő kombinált peptideket tudnak előállítani 
és a szolid fázis tesztekben alkalmazni (38). AMApozitivi
tás a PBCs betegek több mint 90%ában megfigyelhető 
(39) (>1:40 titer az immunfluoreszcensvizsgálat során). 
Az AMApozitivitás a PBCre utal kóros, másképpen nem 
magyarázható májenzimeltérések esetén, ugyanakkor 
az AMAreaktivitás csak akkor elégséges a PBC diagnó
zisához, ha az kóros cholestaticus májenzimeltérésekkel 
társul (17).
Az ANApozitivitás a PBCs betegek megközelítőleg kb. 
30%ában figyelhető meg. Az ANAmintázatok közül né
hány specifikus PBCre (>95%), de a szenzitivitásuk ala
csony. Az immunfluoreszcens festéssel kimutatható mag
pontozottság (sokpettyes mintázat [több nukleáris pont 
néven is ismert] antisp100 reaktivitásra utal) és a mag
membránpontozottság (antigp210 reaktivitásra utal) a 
betegek azon 510%ában (a vizsgálati módszertől függő
en) hasznos segítség a PBC diagnosztikájában, akik egyéb
ként AMAnegatívak (24, 39–42).

2. táblázat: Az epeútkárosodás differenciál-
diagnózisa a májbiopszia szövettani vizsgálata 
után

Non-szuppuratív cholangitis

•  Primer biliaris cholangitis
•  Primer szklerotizáló cholangitis
•  Autoimmun hepatitis
•  Gyógyszer-indukálta májkárosodás
•  Sarcoidosis
•  ABCB4-hiány

Fibrotizáló obliteratív cholangitis

•  Primer szklerotizáló cholangitis
•  Szekunder szklerotizáló cholangitis
•  IgG4-asszociált cholangitis
•  Sarcoidosis
•  ABCB4-hiány

Egyéb cholangiopathiák

•  Rosszindulatú cholangiopathia
•  Lymphoma
•  Szisztémás mastocytosis
•  Neutrofil cholangitis
•  Eozinofil cholangitis
•  Langerhans-sejtes hystiocitosis
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Képalkotók
A PBC korai stádiumban nem okoz a májban olyan specifi
kus morfológiai elváltozást, amelyet képalkotó vizsgálatokkal 
észlelni lehetne. Viszont a PBC gyanús betegek esetén min
denképp szükséges a hasi ultrahang elvégzése a cholestasis 
extrahepatikus okainak, illetve a máj daganatainak kizárá
sa céljából. Más, krónikus májbetegségekhez hasonlóan a 
máj képalkotó vizsgálata hasznos továbbá az előrehaladott 
betegség jeleinek azonosítására: fokális májléziók, portális 
hipertónia, lépmegnagyobbodás, ascites. A hilaris nyirokcso
mók megnagyobbodása gyakori PBCs betegekben.

Szövettani vizsgálat
A PBC krónikus, nem szuppuráló gyulladásként jellemezhe
tő, amely körülveszi és károsítja az interlobuláris és szeptális 
epeutakat, amelyet „florid duktális léziók”nak neveznek. Ez 
gyakran már a betegség korai stádiumában azonosítható. 
A gyulladásos infiltrátum döntően Tlimfocitákból áll, kevés 
Blimfocitával, makrofággal és eozinofil sejttel; epiteloid 
granuloma szintén megfigyelhető lehet. Az epeutak prog
resszív károsodása ductopeniához, gyulladáshoz és kolla
génlerakódáshoz vezet, ez alapján a PBC négy stádiumát 
különböztetik meg (1–4) (Ludwig és Scheuer írta le). A 4es 
stádium májcirrózis fennállását jelenti (43–45). A közelmúlt
ban PBC esetén egy olyan új stádiumbeosztást javasoltak, 
amely a krónikus cholangitis és hepatitis aktivitásának fel
mérésén alapszik (46–48) és sokkal pontosabban jelzi előre 
a betegség 10 éves kimenetelét, különösen a májcirrózis és 
komplikációinak kialakulását (48).
Tekintettel a nagy specificitású szerológiai markerek re, máj
biopszia elvégzése általában nem szükséges a diagnózis 
felállításához; azonban továbbra is alapvető vizsgálat PBC
specifikus antitestek hiánya esetén, valamint a differenciál
diagnosztikában, pl. amennyiben AIH vagy nemalkoholos 
steatohepatitis (NASH) együttes fennállása gyanítható. A 
májbiopszia lehet indokolt továbbá egyéb társbetegségek 
(szisztémás/extrahepatikus) fennállása esetén is. Minda
mellett a májbiopszia hasznos lehet olyan betegekben, 
akiknél az UDCAkezelésre adott válasz nem megfelelő; a 
szövettani elváltozások jellemzése és mennyiségi meghatá
rozása segíthet felderíteni a kezeléssel szembeni reziszten
cia hátterében álló esetlegesen kezelhető okokat is (49, 50).

Kockázatbecslés PBC esetén

A PBC még UDCAkezelésben részesülő betegek esetén is 
progresszivitást mutathat, és a májjal összefüggő szövőd
mények kialakulását és a halálozás magasabb kockázatát 
(51–53). Éppen ezért, a diagnózis felállítását követően 
minden beteg esetében fel kell mérni a progresszív be
tegséglefolyás kockázatát (2. ábra). A klinikai gyakorlatban 
ennek az első és legfontosabb alkalmazási területe a má
sodvonalbeli terápiára szoruló betegek kiválasztása, mind 
a rutinellátás során, mind pedig az elérhető terápiás kuta
tások során. A második, hogy a kockázatbecsléssel a kli
nikai vizsgálatokban lehetőség adódik a beválogatáskor a 
betegek közötti prognosztikai különbségek kiegyenlítésé
re. Jelenleg a betegséglefolyás szempontjából a kockázati 
csoportok kialakításának két megközelítése:

1.  az UDCAkezelésre adott biokémiai válasz felmérése;
2.  a betegség felfedezéskori stádiumának megállapítása 

(korai vagy előrehaladott).
A kezelés hatékonyságának lemérése az UDCAkezelés in
dításától számított 12. hónapnál javasolt, de újabb irodalmi 
adatok szerint a 6. hónapnál végzett felmérés ugyanolyan 
hatékonyságú (54). Diszkrét bináris változókon alapuló 
kvalitatív, vagy folyamatos paraméterekből számolt kvanti
tatív pontrendszerek használhatók (3. táblázat). A legtöbb 
vizsgálatban a betegek 2550%ában találtak nem megfe
lelő biokémiai választ UDCAra, attól függően, hogy melyik 
definíciót használták (54, 55). A nemzetközi megegyezés 
szerint az UDCAra adott válasz megítélésére használt két 
legfontosabb paraméter az ALP és a totálbilirubin (7) (kvali
tatív bináris határozókat tartalmazó modellek). A dichotóm 
kritériumokon alapuló prognosztikai eszközök egyszerűek 
és a klinikai gyakorlatban könnyen használhatók, mint pl. 
a ParisI/II kritérium, amelyek jelentős szétválasztó erővel is 
bírnak. Az újonnan kifejlesztett folyamatos pontrendszerek 
azonban egyesítik mind a kezelésre adott választ, mind a 
betegségsúlyosság paramétereket (56, 57) (a Globális PBC 
Kutatócsoport [http://www.globalpbc.com/globe] és az 
Egyesült KirályságPBC [UKPBC] konzorcium [www.ukpbc.
com] pontrendszerei), így a halálozás vagy a májtranszplan
táció szükségességének a becslésében megbízhatóbbak, 
mint a ParisI kritérium, amelynek a bináris modellek közül 
a legjobb a teljesítőképessége (58). A ParisI kritériumok
hoz képest a GLOBEpontrendszer a betegek alacsony és 
magas kockázatú csoportba sorolásának pontosságát mint
egy 10%kal növeli (56). A GLOBEpontrendszer alapján, az 
UDCAval kezelt betegek mintegy 40%ánál alacsonyabb a 
várható transzplantációmentes túlélés az egészséges egyé
nekhez viszonyítva (56). Hasonló adat az UKPBCpontrend
szer esetén nem áll rendelkezésre.
A szerzők a klinikai gyakorlatban az UDCAkezelésre adott vá
lasz értékelésére a diszkrét bináris változókon alapuló kvali
tatív pontrendszerek közül a ParisII kritériumokat használják 
(57), azaz elégtelen terápiás válasznak tekintik, amennyiben 
az 1 éves UDCAkezelést követően az ALP ≥1,5×ULN vagy 
AST/GOT ≥4,5×ULN vagy bilirubin >17,1 mmol/l (1 mg/dl). 
Ugyanakkor az UDCAra adott válaszhoz tartozó ALPszintet 
befolyásolja maga a kiindulási ALPszint is. Minél nagyobb a 
csökkenés, annál kedvezőbb a prognózis; a legalább 60%
os csökkenés a kiindulási ALPértékhez képest azonban 
mindenképpen kívánatos és már elfogadhatónak tartható 
(ez utóbbi CS véleménye). A folyamatos pontrendszereknek 
a mindennapi klinikai gyakorlatban való használata nehéz
kes, és ritkán használják csak. Leginkább úgy lenne reális az 
alkalmazásuk, ha az orvosinformatikai rendszerbe beépí
tésre kerülnének, és az aktuális vizit során automatikusan 
kalkulálódnának.
A kiindulási betegségstádium vonatkozásában a korai, 
vagy előrehaladott betegség meghatározása az alábbiak 
alapján történhet:
1.  szövettani eredmény (amennyiben a biopszia elérhető) 

– hiányzó vagy mérsékelt fibrózis szemben a bridging 
fibrózissal vagy cirrózissal;

2.  tranziens elasztográfiás vizsgálat eredménye – az LSM 
≤9,6 kPa szemben >9,6 kPa;
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3.  szérum bilirubin és albuminértékek – mindkét para
méter normális, szemben legalább az egyik paraméter 
kóros értékével.

Diagnosztizált májcirrózis esetén a ChildPugh (CP) score 
és/vagy a MELDscore rögzítése minden vizit kapcsán ajánl
ható (a szerzők javaslata).

A tranziens elasztográfiával (FibroScan) történő májtömött
ségmérés (liver stiffness measurement, LSM) az egyik leg
megbízhatóbb módszer PBCs betegekben a májcirrózis 
vagy a súlyos fibrózis (azaz bridging fibrózis) észlelésére 
(59–61). A >9,6 kPa LSMértékek esetén 5× nagyobb a de
kompenzált májbetegség kialakulásának, a májtranszplan

2. ábra: A primer biliaris cholangitis (PBC) kezelésének és gondozásának algoritmusa

A PBC-ben szenvedő betegek kezelése és gondozása egész életre szól. Három „pillére”: a) progresszív 
májbetegség kockázatának felmérése, és ezen alapuló kezelés; b) stádiumbeosztás, és ezen alapuló 
követés; és c) társuló tünetek felmérése és aktív kezelése. Az ellátást mindig egyénileg, a beteghez és az 
egészségügyi ellátó környezethez kell igazítani. Amennyiben AIH karekterisztika megállapítható, ennek 
megfelelő kezelés szükséges (szteroid/budezonid, azathioprin).

Primer biliáris cholangitis
A végstádiumú májbetegség megelőzésére és a társuló tünetek kezelése

UDCA
Mindenkinek (13–15 mg/kg/nap)

Betegségstádium megállapítása
Laborok (májenzimek,  

bilirubin, albumin, vérlemezkeszám,  
INR, kreatinin) UH, elasztográfia

Tünetek felmérése/ 
aktív ellátás 
Viszketés
Gyengeség
Sicca komplex
Csontsűrűség
Egyidejűleg fennálló autoim-
mun betegség

A biokémiai válasz felmérése 1 évnél
Cél: az alacsony- és magas  

kockázatú betegek azonosítása
Májcirrózis
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reagáló

AIH 
jellegzetességei?

Egyénre szabott 
követés

A tünetek és a 
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alapján
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Obetikolsav*
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Szakmai központnak  
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* megfelelő dózisban, csak kompenzált májműködés mellett adható;  
** Pl. Fibrátok, budezonid. csak kompenzált májműködés mellett adható; ***ezekre vonatkozó szakmai ajánlásoknak megfelelően
AIH = autoimmun hepatitis; ALP = alkalikus foszfatáz; ALT/GPT = alanin-aminotranszferáz/glutamát-piruvát-transzamináz;  
AST/GOT = aszpartát-aminotranszferáz/ glutamát-oxálacetát-transzamináz; GGT = gamma-glutamil-transzpeptidáz;  
HCC = hepatocelluláris karcinóma; INR = nemzetközi normalizált ráta, UDCA = urzodeoxikólsav; UH = ultrahang
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táció szükségességének vagy az elhalálozásnak a kockáza
ta 5 éves intervallumban (56). Emellett a romló LSMérték 
nagyobb mértékben jelzi a betegség várható kimenetelét, 
mint az LSM értéke önmagában (56). A tranziens elasz
tográfiát javasolják a betegségprogresszió ellenőrzésére 
PBCben, azonban több adatra van még szükség az opti
mális prognosztikai küszöb és az ismételt vizsgálatok kö
zötti időintervallum megállapítására (59). Erre a kérdésre 
az ERN Rare Liver RLiver Research Registry a jövőben ad
hat majd választ. A regiszterbe prospektíven beválasztásra 
kerülő PBCbetegek esetén tudományos céllal évente tör
ténik tranziens elasztográfiás vizsgálat. A szerzők a saját 
klinikai gyakorlatukban, az erőforrások optimalizálását is 
figyelembe véve az alábbiak szerint végzik az ellenőrző 
tranziens elasztográfiát a betegség követése folyamán: az 
F02 kiindulási stádiumok esetén amennyiben az első 12 
évben az LSM kPaértékben nincs szignifikáns változás és 
a beteg betartja az előírt gyógyszerszedési javaslatot, va
lamint az UDCAkezelés stabil, akkor elegendőnek tartják 
a 23 évente történő ellenőrzést. (Ez megegyezik CS sze
mélyes véleményével is.) Amennyiben azonban a diagnó
zis felállításkor F34 stádium igazolódik, évente történik 
ellenőrzés, az LSM kPaérték változásának követésére és 
a progresszió időben történő felismerésére. Amióta a szö
vettani mintavételt nem ajánlják a diagnózis felállításá
hoz, és a tranziens elasztográfia kényelmes lehetőségként 
használható a májcirrózis vagy a súlyos fibrózis észlelé
sére, a máj szövettani vizsgálata korlátozott értékű a PBC 
prognózisának megítélésében. Az előrehaladott szövetta
ni stádiumok azonban következetesen rossz prognózissal 
társulnak (33, 53, 63–65).
Az LSMmérésre egyéb noninvazív eszközös vizsgálatok is 
léteznek, mint az akusztikus lökéshullámon alapuló képal
kotás (acoustic radiation force impulse (ARFI), amely point 
shear wave elasztográfia [pSWE] néven is ismert), valamint 

a szuperszonikus nyíráshullámmal működő elasztográ
fia (2Dshear wave elasztográfia [2DSWE]) (59). Krónikus 
vírushepatitisekben számos vizsgálatban bizonyították, 
hogy a májfibrózis stádiummeghatározásában a 2DSWE 
azonos értékű vagy jobb a tranziens elaszto gráfiához 
viszonyítva. PBCben eddig mindössze két tanulmány 
ismert, amelyben a 2DSWEmódszer diagnosztikus ha
tékonyságát vizsgálták a májfibrózis stádiummeghatá
rozásában. Yan et al. (2019) a jelentős fokú fibrózis (F2), 
a súlyos fibrózis (F3) és a cirrózis (F4) küszöbértékének a 
következőket találta PBCs betegekben: 10,7 kPa, 12,2 kPa, 
14,1 kPa. (66) Zeng et al. (2013) PBCs és AIHs betegekből 
álló kohorszában a 9,7 kPa, 13,2 kPa, 16,3 kPa voltak az 
F2F3F4 fibrózisstádiumok alsó küszöbértékei (67). ARFI/
pSWE esetén egy vizsgálat történt, amibe PBCs és AIHes 
betegeket is bevontak (68). Ezekben a tanulmányokban 
a szövettani vizsgálat eredményét tekintették referen
ciastandardnak és nem történt direkt összehasonlítás 
tranziens elasztográfiával. PBCs betegekben a tranziens 
elasztográfiával történő májtömöttségmérés a 8,8 kPa, 
10,7 kPa, 16,9 kPa értékeket találta a jelentős fokú fibró
zis (F2), a súlyos fibrózis (F3) és a cirrózis (F4) küszöbérté
kének (59). Számos egyéb paraméterrel kapcsolatosan is 
közöltek olyan adatokat, miszerint előre jelezhetik a PBCs 
betegek kezelésre adott válaszát és a progresszív beteg
séglefolyást, azonban ezek alkalmazhatósága általában 
korlátozott és további megerősítésük szükséges.
A különféle demográfiai jellemzők közül az életkor és a 
nem emelhető ki. A fiatalabb életkorban (<45 év) jelent
kező betegség gyakran tünetes és kevésbé reagál UDCA
kezelésre (6). Ez összefüggésben van a fiatalabb életkori 
kategóriában diagnosztizáltaknál megfigyelhető, elsősor
ban a májbetegséggel összefüggő magasabb halálozási 
aránnyal. Ezzel szemben az idősebb korban diagnosztizált 
betegek halála inkább a nemmájbetegséggel kapcso

3. táblázat: Az urzodeoxikólsav (UDCA) kezelésre adott válasz értékelése primer biliaris 
cholangitisben (PBC)

Kvalitatív bináris 
definíciók

Idő (hónap) Elégtelen terápiás válasz

Rochester (218) 6 ALP ≥2 × ULN vagy Mayo-pont ≥4,5

Barcelona (52) 12 ALP ≤40%-os csökkenése és ALP ≥1xULN

Paris-I (53) 12 ALP ≥3 × ULN vagy AST/GOT ≥2 × ULN vagy bilirubin >1 × ULN

Rotterdam (55) 12 Bilirubin ≥1 × ULN és/vagy albumin <1 × ULN

Toronto (219) 24 ALP >1,67 × ULN

Paris-II (220) 12 ALP ≥1,5 × ULN vagy AST/GOT ≥4,5 × ULN vagy bilirubin >17,1 mmol/l 
(1 mg/dl)

Ehime (221) 6 GGT ≤70%-os csökkenése és GGT ≥1 × ULN

Folyamatos 
pontrendszerek

Idő (hónap) Pontozási paraméterek

UK-PBC (57)
12 Bilirubin, ALP és GOT/AST (vagy GPT/ALT) 12 hónapnál.  

Albumin és vérlemezkeszám a kiindulásnál.

GLOBE (56)
12 Bilirubin, ALP, albumin és vérlemezkeszám 12 hónapnál.  

Életkor a kiindulásnál.
ALP = alkalikus foszfatáz; ULN = a normálérték felső határa; AST/GOT = aszpartát-aminotranszferáz/glutamát-oxálacetát-transzamináz;  
GGT = gamma-glutamil-transzpeptidáz
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latos okokra vezethetők vissza (69). A férfinem a későbbi 
diagnózissal, a diagnóziskor észlelhető előrehaladottabb 
betegséggel mutat összefüggést, a UDCAkezelésre adott 
válasz rosszabb, és a hepatocelluláris karcinóma (HCC) ki
alakulásának is magasabb a kockázata (6, 8, 70).
A fáradékonyság és a viszketés a PBCs betegek több mint 
50%át érinti (22). Előrehaladottabb betegségben gyako
ribbak a tünetek. A tünetek jelenléte önmagában rosszabb 
UDCAra adott választ, illetve rosszabb prognózist jelezhet 
(71, 72). Az irodalomban ugyanakkor nem találunk egységes 
adatokat arra vonatkozóan, hogy a tünetek mennyire befo
lyásolják a prognózist (22, 73). Leírtak egy korai ductopeniá
val járó PBCvariánst, amelyben a súlyos viszketés progresszív 
icterusos epepangással társul és nem reagál UDCAkezelésre. 
A szövettani vizsgálat az epeutak számának csökkenését mu
tatja szignifikáns fibrózis vagy cirrózis nélkül. Ezen betegek
nél általában transzplantáció szükséges (74).
A szerológiai markerek közül a PBCspecifikus ANA (gp210 
és sp100 antigének elleni antitestek) jelenléte a kedve
zőtlen betegséglefolyás előrejelzője, a szérumbilirubin 
értéktől függetlenül (53, 75–78). A centromer elleni antitest 
lehetséges prognosztikai értékéről (portális hipertenzióval 
járó fenotípus) szintén beszámoltak (78–80). Hasonlókép
pen a fibrózis szérummarkereiről [ELF, enhanced liver fibro
sis (81, 82), APRI score (83), WFA + M2BP, wisteria floribunda 
agglutinin pozitív mac2 kötő fehérje és a citokeratin 18 (84, 
85)] is igazolták, hogy prognosztikai értékük lehet PBCben.

A PBC kezelése

A kezelés célja egyrészt a májbetegség végstádiumú 
komplikációinak megelőzése, másrészt a társuló tünetek 
kezelése. A betegségprogresszió lassítására szolgáló első
vonalbeli készítmény az orális urzodeoxikólsav (UDCA), re
agáló betegeknél általában élethossziglan alkalmazandó. 
Az UDCArefrakter betegekben a másodvonalbeli kezelés 
mellett kiegészítő kezelésként az UDCAterápia folytatá
sát javasolják. További randomizált kontrollált vizsgálatok 
szükségesek, hogy magas minőségű evidenciák álljanak 
rendelkezésre a nehezen kezelhető PBCs betegek egysé
ges kezelési elvének kidolgozásához (86).
Az orális UDCA hatékonyságát széles körben vizsgálták (87). 
Használata minden PBCs betegnek ajánlott az Amerikai 
Májkutató Társaság (AASLD, American Association for the 
Study of Liver Diseases), az EASL, valamint a legújabb ajánlá
sok nyomán (83–93). Az UDCA az epesavak kb. 13%át teszi 
ki, de a gyógyszeres kezeléssel a domináló epesavvá válik; 
az epe dúsultságának mértéke a biokémiai eredmények ja
vulásával korrelál (4, 99–101). Az UDCA egy poszttranszkrip
ciós szekretagóg a hepatocytákban és cholangiocytákban, 
egy hatásos poszttranszkripciós jelrendszeren keresztül 
fokozza a transzportfehérjék és csatornák célmembránhoz 
való eljutását. Epepangás során ezen mechanizmus, vala
mint a HCO3–, epesavak, bilirubin és számos egyéb kole
fil késői szekréciója károsodik (4). Az UDCA citoprotektív 
(mint pl. antiapoptotikus) hatást is kifejt a hepatocytákra 
és cholangiocytákra (4). Az UDCA terápiás hatékonyságá
nak legerősebb, nem gyógyszertanulmányból származó 
bizonyítékát a Global PBC Kutatócsoport által végzett me

taanalízis nyújtotta (7) (n=4845), amely különböző időpon
tokban szignifikánsan jobb transzplantációmentes túlélést 
mutatott a kezelt egyénekben, a nem kezeltekhez képest 
(5 évnél, 10 évnél és 15 évnél sorrendben: 90%, 78%, 66% 
vs. 79%, 59% és 32%; p <0,001 minden összevetésben). Egy 
frissített Cochranemetaanalízis (98) alapján valószínűleg a 
betegség korai fázisában elkezdett, hosszú távú UDCAke
zelés szükséges ahhoz, hogy a gyógyszer a maximális pozi
tív hatását kifejtse.
Az optimális dózis 1315 mg/kg/nap, amely napi egysze
ri adagban, vagy több része osztva adható, ha úgy job
ban tolerálható; egyes betegek a folyékony készítményt 
jobban tolerálják. PBC esetén a 1315 mg/kg/nap dózis 
igazoltan előnyösebb, mint az 56 mg/kg/nap vagy a 
2325 mg/kg/nap dózis. Az UDCAvizsgálatok eredmé
nyeinek értékelésénél fontos megjegyezni az alkalma
zott terápiás dózisban mutatkozó különbségeket – né
hány korai vizsgálat alacsonyabb dózisokat alkalmazott, 
mint amit jelenleg optimálisnak tartunk.
Az UDCA az ajánlott dózisban alkalmazva nagyon biz
tonságos, kevés mellékhatással rendelkezik (kb. 3 kg 
testsúlynövekedés az első 12 hónapban, hajhullás, illetve 
ritkán hasmenésről és puffadásról is beszámoltak). Nincs 
arra utaló adat, hogy az UDCA teratogén hatású lenne. A 
terhesség és szoptatás alatti alkalmazásra vonatkozó, evi
dencián alapuló ajánlások hiányoznak, azonban bizton
ságosnak tekinthető a használata az első trimeszter alatt, 
valamint azt követően, beleértve a szoptatást is. Biztonsá
gosan használható terhesség alatti intrahepatikus choles
tasis (ICP) esetén is (103, 104).
Az orális obetikólsavat (OCA) feltételesen jóváhagyták 
kompenzált stádiumú PBCs betegek kezelésére. UDCA
val kombinációban azon esetekben javasolják, akik nem 
megfelelően reagáltak az UDCAra (ALP >1,67×ULN és/
vagy a bilirubin <2×ULN emelkedett), monoterápiaként 
pedig azon betegekben, akiknél UDCAintolerancia ész
lelhető. A kezdeti dózis nem cirrózisos betegekben 5 mg; 
dózistitrálás szükséges (10 mgra hat hónap alatt) a tole
rabilitásnak megfelelően. Kompenzált cirrózis esetén lé
nyegesen alacsonyabb dózis adható, dekompenzált máj
működés esetén pedig ellenjavallt. Alkalmazhatóságát 
mellékhatásai, és ára is korlátozhatják (Magyarországon 
egyelőre ártámogatással nem rendelkezik).
Az OCA egy félig szintetikus, hidrofób epesavanalóg, nagy 
szelektivitással az FXRre. Az endogén hasonmásához, a 
kenodeoxikólsavhoz viszonyítva exponenciális aktivációs 
hatással rendelkezik. Az OCA a bélből származó hormonok 
expresszióját is fokozza, különösen az FGF19ét. Az FXR 
egy sejtmagban található „ligand aktivált” receptor, amely 
nagy számban expresszálódik az epesavak enterohepati
kus körforgásában részt vevő szövetekben (4, 105–107). 
Az UDCAval ellentétben, amely poszttranszlációs szin
ten működik, az FXRjelátvitel direkt úton szabályozza az 
epesavak szintézisében, szekréciójában, transzportjában, 
abszorpciójában és a detoxifikációban résztvevő géneket; 
emellett az FXRjelátvitel hatással van a gyulladásra, meta
bolikus szabályozásra és a májfibrózisra.
Az első randomizált, kettős vak kontrollált tanulmányban, 
amely az OCA alkalmazását vizsgálta PBCben, 3 külön
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féle dózis terápiás hatékonyságát elemezték (10, 25, 50 
mg/nap) az UDCA mellé adott kiegészítő terápiaként. A 
multicentrikus tanulmány tartósan emelkedett szérum 
ALP (>1,5 × ULN) értékkel rendelkező betegekre korláto
zódott (108). Ezen vizsgálatban az elsődleges végpont a 
szérum ALPérték szignifikáns csökkenése volt a kiindulási 
értékhez képest, amely mindhárom OCAdózisnál telje
sült, szemben a placebóval. Ráadásul, az összes OCAval 
kezelt és a terápiát befejező beteg 87%a, 69%a és 7%a 
elérte a szérum ALPérték legalább 10%, 20%os csökke
nését vagy annak teljes normalizálódását (vs. 14%, 8% 
és 0% a placebóval kezelt csoportban) (3). A PBC OCA In
ternational Study of Efficacy – POISE III. fázis tanulmány 
adatai is publikálásra kerültek (109). A POISEtanulmány
ba olyan PBCs betegek kerültek beválogatásra, akiknél 
tartósan emelkedett volt a szérum ALPérték (előzetesen 
biokémiailag nem reagálók a módosított Torontói kritéri
umok alapján; ALP >1,67×ULN és/vagy emelkedett totál 
bilirubin <2×ULN). A kettős vak, 12 hónapos periódus el
sődleges végpontja az ALPérték <1,67×ULN (a kiindulási 
értéktől számított ≥15%os csökkenés), és ezzel együtte
sen a normál szérumbilirubinérték elérése volt. Az inten
tiontotreat analízisben („kezelési szándék szerinti”) 10% 
volt a biokémiai válasz a placebocsoportban, a 47% és a 
46%hoz képest a 10 mgos és az 5ről 10 mgra feltitrált 
dózisú OCAcsoportokban (p <0,0001 mindkét esetben). 
Ráadásul az ALP kiindulási értéktől számított átlagos csök
kenése 39% és 33% volt a 10 mgot szedő és a feltitrált 
dózisú OCAcsoportban, míg 5% azon betegeknél, akik 
placebót kaptak (p <0,0001 mindkét esetben). Mindkét 
OCAcsoport elérte az előre meghatározott másodlagos 
végpontokat, beleértve a szérum AST és a totál bilirubin 
csökkenését (mindkettő p <0,001 vs. placebo).
A PBCben alkalmazott OCAra vonatkozó kettős vak kont
rollált adatok 12 havi követési időszakra korlátozódnak, 
ezen időponton túl nyílt kiterjesztésű adatokkal rendelke
zünk. Az OCA hosszú távú hatékonyságának és a betegpo
pulációra történő általánosíthatóságának megerősítésére 
prospektív követéses vizsgálatok szükségesek. A túlélési 
előny még nem bizonyított, ezirányban jelenleg is folyik 
egy hosszú távú randomizált vizsgálat. A terápiás haté
konyságra vonatkozóan nincsenek olyan elérhető adatok, 
amelyek a vizsgálatba való beválasztáskor mért szérum 
ALPemelkedés mértékén alapulnának. A klinikai kimene
tel további releváns jelzőinek (beleértve az AST/trombocita 
arányt vagy a tranziens elasztográfia során származtatott 
LSMet) értékelése további haszonnal járna.
Az OCAval történő kezelés dózisfüggő módon összefügg 
a viszketés kiújulásával, amely a betegek 410%ánál a ke
zelés felfüggesztéséhez vezet (108, 109). Ezen megfigye
lések hangsúlyozzák a dózistitrálás fontosságát, valamint 
a tüneti kezelés időben történő beállítását. A rifampicin 
előnyös lehet, azonban az epesavkiválasztó ágensekkel 
kölcsönhatásba kerülve a széklettel való OCAvesztéshez 
vezet. Az OCAval kezelt betegeknél a szérumlipidértékek
ben is észlelhetők (reverzibilis) változások (109), különös
képpen a nagy denzitású lipoprotein (HDL) szint csökke
nése, amelyet a totál koleszterin és az alacsony denzitású 
liporotein (LDL) szint emelkedése kísér. Az egyelőre nem 

ismert, hogy ezen változások befolyásoljáke a hosszú 
távú kardiovaszkuláris kockázatot. Továbbá ezidáig csak 
korlátozott számú költséghatékonysági elemzés ismert.
Az „offlabel” indikációkhoz tartozó, budezonid és fibrin
savszármazékoknak a PBCkezelésben való alkalmazásá
val kapcsolatosan egyelőre az EASL nem tudott állásfog
lalást megfogalmazni, ugyanis az UDCAval kombinált 
budezonid (nem májcirrózisos betegekben) vagy beza
fibrát alkalmazását vizsgáló III. fázis randomizált tanul
mányok még nem zárultak le. PBCben az alkalmazásukat 
támogató bizonyítékok eddig csak kis betegcsoportra, és 
rövid követési időre korlátozódtak, akár első, akár másod
vonalbeli kezelési alkalmazásukról volt is szó.
A budezonid egy szintetikus kortikoszteroid, magas first
pass metabolizmussal a májban, amely a prednizolonnal 
összehasonlítva minimális szisztémás mellékhatásokat 
eredményez (110). Mindazonáltal, a budezonid farmako
kinetikája fokozódhat a májbetegség progressziójával, 
és kedvezőtlen kimenetelt eredményezhet májcirrózisos, 
portális hipertenzióval rendelkező betegeknél (110).
A fibrátok erős anticholestaticus hatást gyakorolnak a 
peroxiszóma profilerátoraktivált receptorok (PPAR) akti
vációján keresztül, továbbá számos epesavképződéshez 
vezető útvonalat gátolnak (111). Régóta nagy a szerek 
iránti érdeklődés cholestaticus májbetegségekben, né
melyikül ellenjavallt PBCben, esetleges májkárosodás 
lehetősége miatt. A fibrátok nagy dózisban gátolnak né
hány CYPenzimet, különösen a CYP2C9et. A CYP2C9 
szabályozza a nemszteroid gyulladáscsökkentők (NSAID) 
farmakokinetikáját, ezért különösen figyelni kell, hogy ne 
írjanak fel NSAIDot nagy dózisú fibráttal együtt. Terápiás 
dózisban a fibrinsavszármazékok emelik a szérum ALT és 
ASTszinteket, amely az ismert, máj transzaminázszinté
zisre való transzkripciós hatással lehet összefüggésben. 
Kreatininszintemelkedés esetén az izomból származó fo
kozott termelés állhat fenn. Egyéb mellékhatásokat, mint 
pl. muszkuloszkeletális fájdalmak (leginkább bezafibrát 
kezelésnél) a betegek 510%ánál írtak le.

A PBC kezelésének speciális szempontjai

Terhesség
Fiatal életkorú PBCs betegekben gyakran a terhesség 
során kerül felismerésre a betegség (ICP megszűnésének 
elmaradása). Ismert PBCs betegekben, májcirrózis hiá
nyában a terhességnek általában nincs jelentősebb orvosi 
kockázata. A terhesség PBCben jellemző módon jól tole
rálható, a terápia vezetését azonban szakember végezze. 
A kezeléssel kapcsolatos tapasztalatok esetismertetések
re korlátozódnak, de a szakértő klinikusok véleménye az, 
hogy az UDCA biztonságos a fogamzás és a terhesség 
alatt, valamint a szülést követő időszakban is, így annak 
folytatása javasolt (100). Fontos a viszketés kezelése, és 
szakember tanácsát igényelheti, megjegyzendő, hogy a 
rifampicint szakértők már használták a harmadik trimesz
terben.
A már kialakult májcirrózis és portális hipertenzió csök
kentik a fertilitást, az anyai és magzati komplikációk ma
gasabb kockázatával járnak. A terhesség vállalása előtt 
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fontos az orvosi konzultáció és a terhesség kapcsán min
denképpen PBCbetegek ellátásában tapasztalt hepatoló
gus általi követés javasolt. A diagnosztika és kezelés nem 
különbözik az egyéb eredetű májcirrózisos betegekétől 
(mint pl.: gasztroszkópia, ha portális hipertenzió merül fel; 
arteria lienalis aneurizma ultrahanggal történő kizárása). 
A portális hipertenzió fennállása esetén a legnagyobb a 
terhességgel összefüggő kockázat. Varixvérzés bármilyen 
eredetű májcirrózisos betegnél kialakulhat, a terhesség
hez társuló portális nyomásnövekedés következménye
ként. Az ilyen betegeknek a második trimeszterben elektív 
endoszkópia szükséges a varixok megítélése céljából, és 
megfelelően el kell látni azokat.
Ismert az is, hogy PBCs betegben a terhesség során a 
viszketés rosszabbodhat. A kolesztiramin és a rifampicin 
(harmadik trimesztertől kezdve) biztonságosnak tekint
hető terhességben, habár az adatok korlátozottak (103, 
113). Ritka esetekben a terhesség alatti viszketés elvisel
hetetlenné válik, ilyenkor a plazmaferezis segíthet (114). 
A cholestasis súlyos eseteiben a zsíroldékony vitaminok 
hiányára figyelni kell.
Posztpartum cholestaticus fellángolásról vannak klinikai be
számolók, fontos a követés a szülést követő időszakban is.

PBC autoimmun hepatitis 
jellegzetességeivel

A PBC változó mértékű hepatikus gyulladással jelle
mezhető. A klasszikus PBC csak minimális lobuláris és 
interface hepatitis aktivitást mutat, azonban a betegek 
kb. 810%ánál az AIH jellegzetességei figyelhetők meg 
(115). Ezen betegeknél a betegség megnevezése „AIH
PBC overlap (átfedő) szindróma”, „PBC hepatikus formája”, 
vagy „PBC másodlagos AIHval”. Ezen variánsok patoge
nezise kevéssé ismert (115–117). Többen gondolják úgy, 
hogy az AIH jellemzőivel társuló PBC a hepatitis aktivitás
spektrum egyik vége PBCben, azonban mások szerint ez 
a szindróma egy különálló betegség. Itt a diagnózis útvo
nalán van a hangsúly, amelynek célja, hogy azonosítsuk 
azon betegeket, akik profitálhatnak az immunszuppresz
szív gyógyszereknek az UDCAval történő kombinált al
kalmazásából.

Definíció és diagnózis
A PBC és AIH típusos jellemzői általában egyszerre (1) je
lentkeznek a betegeknél (115–117), de a korábban PBC
vel (2) vagy AIHval (3) diagnosztizált betegeknél külön is 
jelentkezhet, akár évekkel az elsődleges diagnózist köve
tően (118–120). Azon PBCs betegeknél, akik 612 hónap 
után nem reagálnak megfelelően az UDCAkezelésre, tár
suló AIH jellemzőit mindig vizsgálni szükséges.

Betegek, akiknél egyidejűleg észlelhetők  
a PBC és az AIH tünetei
A Pariskritériumok használatosak a leginkább az AIH jel
lemzőivel társuló PBC diagnózisának felállításában (121), 
amelyet az EASL is jóváhagyott (24). A szövettani mintavé
tel minden esetben kötelező (mint AIH diagnózisához ál
talában) (24). Ezen kritériumok szerint PBCs betegekben 

az egyidejű AIHdiagnózis akkor állítható fel, ha az alábbi 
három jellemző közül legalább kettő jelen van:
1. ALP >2×ULN vagy GGT >5×ULN;
2. AMA >1:40;
3.  Florid epeúti sérülés a szövettani vizsgálat során.

Továbbá a következő három jellemzőből kettő jelen van:
•  ALT >5×ULN;
•  IgGszérumszint >2×ULN vagy simaizom elleni auto

antitestpozitivitás;
•  közepes vagy súlyos interface hepatitis a szövettani 

vizsgálat során.
Szem előtt kell tartani, hogy a Pariskritériumok különböz
nek a PBC vagy AIH, mint individuális betegségek meghatá
rozásától (24, 122). A kritériumrendszer nagy specificitással, 
de közepes szenzitivitással segített azonosítani azon bete
geket, akik kortikoszteroidkezelésre szorultak a betegsé
gük gyulladásos komponense miatt. A kezelés indikációja 
megfelel az AIHajánlásban leírtaknak (123). A legtöbb 
szakértő egyetért abban, hogy azon betegek esetén, akik 
kimerítik a Pariskritériumokat, különösképpen a szövettani 
interface aktivitásra vonatkozóan, meg kell fontolni a kiegé
szítő immunszuppresszív kezelést. Azonban az nem tisztá
zott, hogy ezen kritériumrendszer azonosíte minden olyan 
PBCs beteget, akik számára potenciálisan előnyös lehet az 
immunszuppresszív kezelés. Ez azért fontos, mivel az aktu
ális EASL AIHirányelv transzamináz vagy IgGszint vonat
kozásában alacsonyabb küszöbértéket, illetve, a módosított 
szövettani aktivitási index vonatkozásában 18ból 4 (vagy 
több) pont esetén javasolja a kezelést (122).
Mind az International Autoimmune Hepatitis Group (IAHG) 
átdolgozott (124), mind pedig a későbbiekben egyszerűsí
tett AIHpontrendszereit (125) retrospektíven alkalmazták 
a kortikoszteroiddal kezelt PBCs betegek azonosítására. 
Ezen pontrendszereket azonban nem az AIH cholestaticus 
változatának vagy az AIH + PBCs betegekben való diag
nosztizálására dolgozták ki, ebből adódóan nem feltétle
nül alkalmazhatók a klinikai gyakorlatban.
A szolúbilis májantigén (SLA)/májhasnyálmirigy (LP) és 
kettősszálú DNSelleni autoantitestek jelenléte össze
függött az egyidejű AIH jelenlétével PBCs betegekben 
(126–128). Ezért ezen autoantitestek mérése kifejezetten 
javasolható az AIH gyanús PBCs betegek kivizsgálása so
rán, és pozitivitás esetén eleve májbiopszia mérlegelése 
indokolt.

Ismert PBC-s betegek, akiknél AIH-re jellemző 
tünetek alakulnak ki
Az UDCAkezelésben részesülő PBCs betegeknél még 
évekkel a kezdeti diagnózist követően is kialakulhat fo
kozódó hepatitises aktivitás (119, 120). Ezen betegeknél 
májbiopszia elvégzése szükséges az interface hepatitis 
mértékének meghatározására.

Ismert AIH-s betegek, akiknél PBC-re jellemző 
tünetek alakulnak ki
Azon AIHval diagnosztizált betegeket, akiknél tartósan 
emelkedettek a cholestaticus májenzimek, PBC fennállá
sának irányában vizsgálni kell. A PBCnek azon AIHbete
gek differenciáldiagnózisában is szerepelnie kell, akiknél  
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idővel emelkedett cholestaticus enzimek alakulnak ki a 
PBC típusos tüneteivel együttesen (viszketés, siccaszind
róma). Az AMA jelen lehet akut hepatitises betegekben, a 
szintje idővel általában csökken; ezt figyelembe kell venni, 
amikor ismert AIHbetegnél diagnosztizálunk PBCt, to
vábbá az akut AIH számottevő epeúti sérüléssel is társul
hat (129). Az AMA folyamatos jelenléte AIHbetegekben 
nem feltétlenül nyilvánul meg epeúti sérülésként a szö
vettani vizsgálat során vagy az AMAnegatív AIHtől eltérő 
klinikai kórlefolyás formájában (117, 130, 131).
Összességében PBC kritériumát kimerítő ALPemelkedés/
cholestasis esetén az AIH kezelése mellett UDC egyidejű 
adása mérlegelendő, az AMAstátusztól függetlenül. (A 
szerzők véleménye.)

Kezelés és prognózis

Betegek, akiknél a PBC és az AIH jellegzetességei 
egyidejűleg, vagy először a PBC észlelhető
Azon PBCs betegek prognózisa, akiknél az AIH jellemzői 
is egyidejűleg jelen vannak, rosszabb, mint akiknél kizáró
lag csak a PBC jellemzői. Az előbbi csoport hajlamosabb 
az előrehaladottabb fibrózis kialakulására (119, 132, 133). 
Ahogyan azt tárgyaltuk, az interface hepatitis jelenléte a 
PBC progressziójának egyik szövettani előrejelzője. Hiá
nyoznak azonban a nagyobb betegszámú, hosszabb távú 
utánkövetéses vizsgálatok az UDCAval és kortikosztero
iddal, vagy kombinált immunszuppresszív gyógyszerek
kel kezelt betegek prognózisára vonatkozóan. Kontrollált 
klinikai vizsgálatok még nem történtek – és valószínűleg 
nem is lesznek – ilyen betegekben. A PBCs komponenst 
standard dózisú UDCAval kell kezelni. Az elérhető adatok 
azt mutatják, hogy azon betegek, akik teljesítik a Pariskri
tériumrendszert az AIHdiagnózis vonatkozásában, a PBC
betegségük kezdetekor vagy a kórlefolyás alatt, rövid és 
középtávon profitálhatnak a kiegészítő immunszuppresz
szív kezelésből (119, 121, 134, 135). A súlyos interface he
patitis, mint a hepatitis aktivitás legmegbízhatóbb mar
kere, immunszuppresszív kezelést igényel (134). A régi 
kontrollált AIHval kapcsolatos vizsgálatok eredményeiből 
következtetve, azon betegeknek, akiknek az aminotransz
feráz értéke >5×ULN és a gammaglobulinok >2×ULN, 
kezeletlenül hagyva rossz a prognózisa (122). Közepes 
aktivitású interface hepatitis esetén az immunszuppresz
szív kezelést meg kell fontolni. Még nem tisztázott, hogy 
mérsékelt aktivitású interface hepatitis esetén előnyöse 
az immunszuppresszív kezelés, úgy, ahogyan az az AIH
betegeknek javasolt (122).
A legtöbb beteget kortikoszteroiddal kezelték (főleg pred
nizolon/prednizon) és az AIHbetegekéhez hasonló volt a 
válaszarány (121, 128, 136–138). Az AIHbetegekkel ösz
szehasonlítva, a kombinált korikoszteroid és azathioprin 
kezelés esetén kevesebb a szteroid indukálta mellékhatás. 
Ezen kombinált kezelési módot nagy eredményességgel 
használták AIH jellemzőkkel is rendelkező PBCs betegek
ben (119, 120, 134, 139). Az eredmények azt mutatják, 
hogy ezen betegek alacsonyabb dózisú immunszuppresz
szív kezelésre is reagálnak, és nagyobb arányban sikerül az 
immunszuppresszív kezelést elhagyni, mint a csak AIHval 

rendelkezők (134, 135). Figyelmet szükséges fordítani a 
kortikoszteroidmellékhatásokra, különösen társuló cho
lestaticus májbetegség esetén. Az immunszuppresszív ke
zelés leállítása megfontolandó AIH szempontjából remisz
szióban lévő betegeknél, hogy elkerüljük a szükségtelen, 
kezeléssel összefüggő mellékhatásokat. A kezelés időtar
tamát egyénileg kell meghatározni.

AIH-betegek, akiknél PBC alakul ki
Nem tisztázott, hogy azon AIHbetegek, akiknél a PBCre 
jellemző szerológiai és hisztológiai jellemzők alakulnak ki, 
profitálnake a kiegészítő UDCAkezelésből. Tekintettel az 
UDCAkezelés biztonságosságára, és a lehetséges hosszú 
távú előnyére, célszerű az UDCA egyidejű adása, különö
sen fiatalabb betegekben, akiknél ductopenia és biliaris 
cirrózis alakulhat ki az életük során.

Bizonytalan területek
Jelenleg számos bizonytalan terület van a PBC és AIH jel
lemzőit együttesen mutató betegek kezelésében:
1.  Mi a klinikai gyakorlatban az az IgGre/gammaglobu

linokra és transzaminázokra vonatkozó küszöbérték, 
amelynél indokolt a májbiopszia elvégzése és azt köve
tően az immunszuppresszív kezelés PBCs betegeknél?

2.  Mi az a hepatitis aktivitás (vagy az annak megfelelő pa
raméter), amellyel kiválaszthatók azok a betegek, akik 
profitálhatnak az immunszuppressziv kezelésből?

3.  Létezike olyan pontrendszer, amely lehetővé teszi a kli
nikai gyakorlatban és a tanulmányokban az egyidejűleg 
PBCs és AIHbetegek azonosítását?

4.  Milyen mértékű szövettani epeúti sérülés esetén állít
ható fel a PBC diagnózisa, ha egyidejűleg AIH is fennáll, 
és igényelneke az ilyen betegek UDCAkezelést az im
munszuppresszív kezelés mellett?

A tünetek és az extrahepatikus-hepatikus  
manifesztációk kezelése
A PBChez kapcsolódó különféle tünetek jelentősen be
folyásolják a betegek életminőségét (QoL) (19). A tünetek 
jellemzően nem korrelálnak a betegség súlyosságával és 
nem feltétlenül javulnak az első (UDCA) és/vagy másod
vonalbeli (+ OCA) kezelésre. A klasszikus tüneteken (visz
ketés, siccaszindróma, fáradtság) túl, a betegek által jel
zett további tünetek a csontfájdalom, az ízületi fájdalom, 
a hasi fájdalom és a nyugtalanláb szindróma (6).
A betegek célzott kikérdezésével tárhatók fel ezek a tü
netek, és hatásuk a betegek életvitelére, életminőségére 
(számszerűsített módon). Mindezek alapvetően hozzá
járulnak a betegség egyénre gyakorolt hatásának teljes 
körű megértéséhez. A vizsgáló eljárások tartalmazhatják 
a Likert (egy pszichometriás skála, általában kérdőíveket 
alkalmazó kutatásokban használják), vagy vizuális analóg 
skálát (viszketés tekintetében jól megalapozott), de hasz
nálhatók jóval összetettebb, a betegek által kitöltött felmé
rések (patient generated questionnaires) is, mint például a 
több elemet tartalmazó PBC40 életminőségfelmérés (3. A 
ábra) (140, 141). A tüneti terápia szükségességét folyama
tosan kell értékelni, nem pedig csak ad hoc módon. Fontos 
továbbá a tünetek újraértékelése, illetve a terápiára adott 
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PBC40 – Kérdőív primer biliáris kolangitiszben szenvedő betegek életminőségének felméréséhez
Név:
Dátum: 

Karikázza be a megfelelő válaszokat.
Milyen gyakran jelentkeztek önnél az alábbi étkezéssel és emésztéssel kapcsolatos tünetek az ELMÚLT 4 HÉTBEN?
1. Meg tudtam enni, amit megkívántam. Soha Ritkán Néha Többnyire Mindig

5 4 3 2 1
2. Kis mennyiségű étel és ital fogyasztása után is 

puffadtam.
Soha Ritkán Néha Többnyire Mindig

1 2 3 4 5
3. Alkoholfogyasztás után rosszul éreztem magam. Soha Ritkán Néha Többnyire Mindig Nem vonatkozik 

rám/nem iszom 
alkoholt.

1 2 3 4 5 0
Milyen gyakran tapasztalta az alábbbiakat az ELMÚLT 4 HÉTBEN?
4. Kellemetlen érzésem volt a jobb oldalamban. Soha Ritkán Néha Többnyire Mindig

1 2 3 4 5
5. Szemszárazságom volt. Soha Ritkán Néha Többnyire Mindig

1 2 3 4 5
6. A szám nagyon kiszáradt. Soha Ritkán Néha Többnyire Mindig

1 2 3 4 5
7. Fájdalmat éreztem a kar-, illetve 

lábszárcsontjaimban.
Soha Ritkán Néha Többnyire Mindig

1 2 3 4 5
A PBC-vel élő emberek egy részénél viszketés lép fel. Milyen gyakran tapasztalt viszketést az  ELMÚLT 4 HÉTBEN?  
Válassza a „Nem vonatkozik rám" opciót, ha nem tapasztalt viszketést.
8. A viszketés zavart az alvásban. Soha Ritkán Néha Többnyire Mindig Nem vonatkozik 

rám/nem érzek 
viszketést.

1 2 3 4 5 0
9. Annyit vakaróztam, hogy kisebesedett a bőröm. Soha Ritkán Néha Többnyire Mindig Nem vonatkozik 

rám/nem érzek 
viszketést.

1 2 3 4 5 0
10. Kínosan éreztem magam a viszketés miatt. Soha Ritkán Néha Többnyire Mindig Nem vonatkozik 

rám/nem érzek 
viszketést.

1 2 3 4 5 0
A PBC-vel élő embereknél gyakori lehet a fáradékonyság. Milyen gyakran teljesültek önre vonatkozóan az alábbi állítások  
az ELMÚLT 4 HÉTBEN?
11. Nehezemre esett fölkelni. Soha Ritkán Néha Többnyire Mindig

1 2 3 4 5
12. Aludnom kellett napközben. Soha Ritkán Néha Többnyire Mindig

1 2 3 4 5
13. A fáradtság zavart a mindennapi teendőim 

elvégzésében.
Soha Ritkán Néha Többnyire Mindig

1 2 3 4 5
14. Nagyon kimerültnek éreztem magam. Soha Ritkán Néha Többnyire Mindig

1 2 3 4 5
15. Annyira fáradt voltam, hogy  

a legszükségesebb feladataim elvégzése is  
megterhelő volt számomra.

Soha Ritkán Néha Többnyire Mindig
1 2 3 4 5

16. Olyan fáradt voltam, hogy korán le kellett 
feküdnöm.

Soha Ritkán Néha Többnyire Mindig
1 2 3 4 5

17. Hirtelen fáradtság fogott el. Soha Ritkán Néha Többnyire Mindig
1 2 3 4 5

18. A betegség minden energiámat kiszívta belőlem. Soha Ritkán Néha Többnyire Mindig
1 2 3 4 5

Milyen gyakran voltak jellemzők önre az alábbi erőbefektetéssel és tervezéssel kapcsolatos állítások az ELMÚLT 4 HÉTBEN?
19. Egyes napokon sokáig tart rávenni magam, hogy 

bármit is csináljak.
Soha Ritkán Néha Többnyire Mindig

1 2 3 4 5
20. Ha egy nap sok dolgom volt, akkor utána legalább 

egy napig tartott, hogy újra összeszedjem magam.
Soha Ritkán Néha Többnyire Mindig

1 2 3 4 5
21. Be kellett osztani az energiámat, hogy el tudjam 

végezni a napi feladataimat.
Soha Ritkán Néha Többnyire Mindig

1 2 3 4 5

3. ábra: Életminőséget (QoL, quality of life) felmérő kérdőívek primer biliaris cholangitisben (PBC). 
A: PBC-40, B: Vizuális Analóg Skála (VAS), C: 5-D Viszketés Skála  
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Milyen gyakran voltak jellemzők önre az alábbi memóriával és a koncentráló képességgel kapcsolatos állítások  
az ELMÚLT 4 HÉTBEN?
22. A PBC miatt nagy erőfeszítésbe került, hogy  

emlékezzek bizonyos dolgokra.
Soha Ritkán Néha Többnyire Mindig

1 2 3 4 5
23. A PBC miatt nehezemre esett  

visszaemlékezni bizonyos dolgokra egyik napról  
a másikra.

Soha Ritkán Néha Többnyire Mindig
1 2 3 4 5

24. A PBC miatt csak rövid ideig tudtam koncentrálni. Soha Ritkán Néha Többnyire Mindig
1 2 3 4 5

25. A PBC miatt nehezen tudtam követni  
a beszélgetések menetét.

Soha Ritkán Néha Többnyire Mindig
1 2 3 4 5

26. A PBC miatt nehezemre esett, hogy koncentráljak 
bármire.

Soha Ritkán Néha Többnyire Mindig
1 2 3 4 5

27. A PBC miatt nehezen jutott eszembe, hogy mit is 
akartam csinálni.

Soha Ritkán Néha Többnyire Mindig
1 2 3 4 5

Kérem jelölje be, hogy milyen mértékben befolyásolja betegsége az ön személyes életét.
28. A betegségem óta többet idegeskedek, mint azt 

megelőzően.
Egyáltalán 

nem
Egy kicsit Bizonyos fokig Eléggé Nagyon

1 2 3 4 5
29. A betegségem hatással van a szexuális életemre. Egyáltalán 

nem
Egy kicsit Bizonyos fokig Eléggé Nagyon Nem vonatkozik 

rám.
1 2 3 4 5 0

30. Nyomaszt, hogy PBC-m van. Egyáltalán 
nem

Egy kicsit Bizonyos fokig Eléggé Nagyon

1 2 3 4 5
31. Úgy érzem, hogy elhanyagolom a családom a 

PBC miatt.
Egyáltalán 

nem
Egy kicsit Bizonyos fokig Eléggé Nagyon Nem vonatkozik 

rám.
1 2 3 4 5 0

32. Bűntudatot érzek, hogy a betegségem miatt  
nem tudom megtenni azokat a dolgokat, amiket 
korábban meg tudtam tenni.

Egyáltalán 
nem

Egy kicsit Bizonyos fokig Eléggé Nagyon

1 2 3 4 5
33. Aggódok amiatt, hogyan alakul a betegségem  

a továbbiakban.
Egyáltalán 

nem
Egy kicsit Bizonyos fokig Eléggé Nagyon

1 2 3 4 5
A következő állítások a szabadidős tevékenységekre és a társas kapcsolatokra vonatkoznak. Az ön állapotát figyelembe véve,  
milyen mértékben ért egyet az alábbiakkal?

34. Néha frusztrál, hogy nem tudok elmenni otthonról 
kikapcsolódni.

Határo-
zottan 

egyetértek

Egyetértek Nem értek 
egyet, de nem 

is ellenzem

Nem értek 
egyet

Határozot-
tan nem 

értek egyet
5 4 3 2 1

35. Általában nem osztom meg másokkal  
a betegségem tényét.

Határo-
zottan 

egyetértek

Egyetértek Nem értek 
egyet, de nem 

is ellenzem

Nem értek 
egyet

Határozot-
tan nem 

értek egyet
5 4 3 2 1

36. A betegségem miatt nem tudok nyaralást tervezni. Határo-
zottan 

egyetértek

Egyetértek Nem értek 
egyet, de nem 

is ellenzem

Nem értek 
egyet

Határozot-
tan nem 

értek egyet
5 4 3 2 1

37. A társasági életem majdnem teljesen megszűnt. Határo-
zottan 

egyetértek

Egyetértek Nem értek 
egyet, de nem 

is ellenzem

Nem értek 
egyet

Határozot-
tan nem 

értek egyet
5 4 3 2 1

A következő szakasz azzal foglalkozik, hogy betegsége milyen hatással van az ön életére általában véve. Milyen mértékben  
ért egyet az alábbiakkal?
38. A PBC az életem minden részére kihatással van. Határo-

zottan 
egyetértek

Egyetértek Nem értek 
egyet, de nem 

is ellenzem

Nem értek 
egyet

Határozot-
tan nem 

értek egyet
5 4 3 2 1

39. Betegségem miatt romlott az életminőségem. Határo-
zottan 

egyetértek

Egyetértek Nem értek 
egyet, de nem 

is ellenzem

Nem értek 
egyet

Határozot-
tan nem 

értek egyet
5 4 3 2 1

40 Normális életet tudok élni a betegség ellenére is. Határo-
zottan 

egyetértek

Egyetértek Nem értek 
egyet, de nem 

is ellenzem

Nem értek 
egyet

Határozot-
tan nem 

értek egyet
1 2 3 4 5
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válasz értékelése. Fennáll annak a veszélye is, hogy a kezelés 
felfüggesztésével a tünetek visszatérnek, ezért a betegek 
többsége hosszú távú kezelést igényel. A betegtámogató 
szervezetek (lásd „Betegtámogatás” fejezet) fontos segítsé
get nyújthatnak abban, hogy a betegek kialakítsák a tüne
teik saját maguk általi terápiás megközelítését.

Viszketés
A viszketés a PBC egyik jellemző cholestaticus tünete, és az 
egészséggel kapcsolatos életminőség (HRQoL, health rela
ted quality of life) csökkenését eredményezi (142, 143). Sok 
betegnél azonban nem tapasztalható, és hiánya nem szól 
PBC fennállása ellen. A viszketés a betegség bármely stádi
umában előfordulhat, és arról számoltak be, hogy a májbe
tegség romlásával javulhat is (144). A PBC ductopeniás vari

ánsa esetén a viszketés különösen problémát jelent (74). A 
betegek követése, és a viszketésben bekövetkező változá
sok, valamint a lehetséges mellékhatások felmérése szüksé
ges, amennyiben a viszketés elleni kezelésben módosítást 
tervezünk. A viszketés kezelésének strukturált megközelí
tése tűnik hatékonynak. Amennyiben a beteg viszketésről 
számol be, egyrészt annak súlyosságát felmérhetjük vizuális 
analóg skála (3. C ábra), vagy 5D viszketési kérdőív segítsé
gével (3. B ábra). Nincs arra utaló bizonyíték, hogy az UDCA 
a viszketésre bármilyen hatással lenne (6, 145), míg az OCA 
magasabb dózisban inkább súlyosbíthatja azt. A viszketés 
hátterében az epeúti elzáródást ki kell zárni, tekintettel az 
epeköves betegség és az ezzel összefüggő szövődmények 
fokozott kockázatára (146). A gyakorlatban ezek megkülön
böztetése ritkán okoz problémát.

5-D Viszketés Skála
Név: Dátum:

1. Időtartam Naponta hány órán át tapasztalt viszketést az ELMÚLT KÉT HÉTBEN?

 Kevesebb, 
mint 6 óra/nap  6-12 óra/nap  12-18 óra/nap  18-23 óra/nap  Egész nap

2. Erősség Milyen erősségű volt a viszketés az ELMÚLT KÉT HÉTBEN?

 Egyáltalán nem 
jelentkezett  Enyhe  Közepes  Erős  Elviselhetetlen

3. Változás Az ELMÚLT KÉT HÉTBEN a viszketés enyhébb vagy erősebb volt a korábbi hónapokhoz képest?

 Teljesen 
megszűnt  Sokat enyhült, 

de nem múlt el 
Kicsit enyhült, 
de nem múlt el  Változatlan  Rosszabbodott

4. Korlátozottság Kérem értékelje az ELMÚLT KÉT HÉTBEN tapasztalt viszketés hatását a következő tevékenységekre.

Alvás  Sosem zavarta  
az alvást  Néha később 

alszom el 
Gyakran  
később  
alszom el


Később alszom el 
és időnként fel is 
ébredek miatta


Később alszom el 
és gyakran fel is 
ébredek miatta

Szabadidő/  
társasági élet  Sosem zavarta  Ritkán zavarja  Alkalmanként 

zavarja  Gyakran zavarja  Mindig zavarja  NA

Házimunka/ 
napi teendők  Sosem zavarta  Ritkán zavarja  Alkalmanként 

zavarja  Gyakran zavarja  Mindig zavarja  NA

Munka/Iskola  Sosem zavarta  Ritkán zavarja  Alkalmanként 
zavarja  Gyakran zavarja  Mindig zavarja  NA

5. Előfodulási  
helye

Kérem jelölje be, hogy az alábbi testrészek közül melyeken jelentkezett viszketés az ELMÚLT KÉT HÉT során. 
Ha a pontos testrész nincs a listán, akkor válassza az annak leginkább megfelelőt.

 Fej/hajas fejbőr  Fenék  Tenyér  Ruhával érintkető területek

 Arc  Comb  Kézhát/kézujjak  Övnél

 Mellkas  Lábszár  Alkar  Fehérneműnél

 Has  Lábhát/lábujj  Felkar  Egyéb:

 Hát  Talp  Ágyék

Vizuális Analóg Skála (VAS)
6.  Vizuális  
analóg skála Kérem húzzon egy vonalat a skála azon pontjára, amely legjobban jellemzi a viszketés súlyosságát.

A lehető legrosszabb 
viszketés

A lehető legrosszabb 
viszketés

0 2 4 6 8 10

Nincs viszketés

Nincs viszketés

0 2 4 6 8 10

Példa:

3. B ábra: 5-D Viszketés Skála

3. C ábra: Vizuális Analóg Skála (VAS)



128 Central European Journal of Gastroenterology and Hepatology 
Volume 6, Issue 3 / September 2020

Összefoglaló közlemények / Reviews

A betegeket gyakorlati tanácsokkal is el kell látni:
1.  Bőrpuhítók és zabpehelykivonat használata javasolt a 

száraz és gyulladt bőr gyógyítására.
2.  Hideg vízben való zuhanyzás vagy fürdés javasolt, hogy 

a meleg által fokozott vagy kiváltott viszketést enyhít
sük (éjszakai ágynyugalom után).

3.  Pszichológiai vezetés szükséges a függőséget okozó 
viszketés/vakaródzás miatt.

4.  Keresni kell az egyidejű allergének jelenlétét is, különö
sen azon betegeknél, akiknél hypereosinophilia, vagy 
IgEmediálta allergia is fennáll.

A korlátozott bizonyítékok ellenére az epekiválasztást fo
kozó szerek széles körben használatosak elsővonalbeli te
rápiaként; a tolerálhatóság gyakori probléma az olyan mel
lékhatások miatt, mint a puffadás és a székrekedés (147). A 
kolesztiramin egy nem felszívódó gyanta, ami enyhítheti a 
viszketést. Az epekiválasztást fokozókat 24 órával az egyéb 
gyógyszerek (beleértve az UDCAt vagy az OCAt) bevétele 
előtt vagy után kell alkalmazni, mivel befolyásolják a bélből 
történő felszívódást. A betegek oktatása ebben az esetben 
fontos a gyógyszerkölcsönhatások elkerülése végett. A 
szerzők megjegyzése: Magyarországon a kolesztiraminra 
behozatali engedély szükséges (OGYÉI és NEAK engedélyek 
szükségesek a gyógyszer rendeléséhez. Közeljövőben újra 
forgalmazzák majd Magyarországon). Indulásként 2×4 g 
adható és 24 g összdózisig emelhető szükség szerint.
A rifampicin második vonalbeli készítmény a PBChez tár
suló viszketés kezelésében, amely valószínűleg a pregnán 
Xreceptoragonista funkcióján keresztül hat (148). Rando
mizált, placebokontrollált vizsgálatok igazolták a rifampi
cin hatékonyságát a cholestasis okozta viszketés kezelé
sében (149–152). A kedvező hatást metaanalízisekben is 
alátámasztották (153, 154). Az ajánlott adagolás általában 
napi 150300 mg. A rifampicin lehetséges mellékhatásai 
miatt (beleértve a potenciális hepatotoxicitást és a hemo
lízist) a kezelés bevezetésétől kezdve rendszeres labora
tóriumi vizsgálat szükséges (155): a terápia megkezdését 
követően 6 és 12 héttel, valamint dózisemelést követően 
is. Amennyiben toxicitás észlelhető, a gyógyszert le kell ál
lítani. Fontos továbbá, hogy a rifampicin befolyásolja a K
vitamin metabolizmusát, ami az INRérték emelkedéséhez 
vezethet, főként icterusos betegekben (156).
A szerzők megjegyzése: Magyarországon a rifampicin csak 
tüdőgondozói hálózatban érhető el és csak tuberkulózisos 
betegek számára. A rifampicin folyamatos alkalmazása a 
májkárosító hatás mellett az antibiotikumrezisztencia ki
alakulásának veszélyét is magában rejti, így a kockázatha
szon mérlegelése mindenképpen szükséges. PBCben az 
offlabel alkalmazás szabályai szerint rendelhető.
Az orális opiátantagonisták (naltrexon és nalmefen) har
madik vonalbeli terápiaként használatosak (153, 157–
159). A naltrexont alacsony dózisban kell elkezdeni, hogy 
elkerüljük az opiátok megvonásszerű tüneteit a kezelés 
első néhány napján (160). Kérdéses lehet a hosszú távú 
tolerálhatóság, sok betegnél észlelhető opiáthoz társuló 
hozzászokás, illetve megvonási reakció vagy csökkent fáj
dalomküszöb (161, 162).
Egyéb gyógyszerek alkalmazásának lehetősége is felme
rült a viszketéskezelésben, mint a szelektív szerotonin

visszavételgátlók (SSRI) (szertralin) (163) és gabapentin 
(164), azonban további vizsgálatok szükségesek az eddigi 
klinikai tapasztalat igazolása céljából. Az antihisztaminok
nak időnként nemspecifikus viszketésellenes hatása van, 
valószínűleg a szedatív hatásuk miatt, de specifikus terá
piaként nem ajánlottak; azonban használható kiegészítő 
kezelésként egyes esetekben. A fizikai megközelítések, 
mint a nazobiliaris drenázs (148, 165–167), a molekuláris 
abszorbancia recirkuláló rendszer (MARS) (168) és az ultra
ibolya (UV) fényterápia (169) mint kísérleti kezelések, eset
ismertetések/esetsorozatokban hatékonyságot mutattak, 
azonban klinikai vizsgálatokban még nem értékelték ha
tásukat (169, 170).
A cholestaticus viszketés miatt elvégzett májtranszplan
táció kiemelten hatásos a viszketés súlyosságának gyors 
csökkentésére (gyakran a transzplantációt követő első 24 
órán belül) (171). A viszketés, amely a terápiás próbálko
zásokat követően „tartós és a kezelésre nem reagál”, azon 
PBCszindrómák egyike, amely a jelenlegi ajánlások sze
rint a májtranszplantáció indikációját képezi.

Fáradtság
A betegek gyakran számolnak be fáradtságról (több mint 
50%uk) és amikor ez súlyos (a betegek 20%ában), akkor 
az életminőség romlásának fontos faktora (19, 172–178). 
Perifériás és centrális komponensei vannak: a centrális 
fáradtság gyakran társul a kognitív funkciók romlásával 
(memóriazavar és koncentrációs képesség csökkenése), 
amely összetéveszthető a hepatikus encephalopathiával 
(176, 177). A fáradtság nem függ össze a májbetegség sú
lyosságával, kivéve a végstádiumot, aminek természetes 
velejáró (178). Általában nem reagál UDCA vagy OCAke
zelésre (6, 109). Ezért a fáradtság kezelésének megközelí
tése a háttérben álló betegség kezelésével párhuzamosan 
kell történjen, mint a viszketés esetén is. A PBCs betegek 
jellemzően fáradtságot tapasztalnak transzplantációt kö
vetően is, ezért a súlyos fáradtság (egyéb indikáció hiá
nyában) nem indokolja a májtranszplantációt (178). Ezen a 
területen a jó minőségű klinikai tanulmányok korlátozott 
számban érhetőek csak el, valamint nincs engedélyezett 
kezelés. PBCben a fáradtság, mint más krónikus beteg
ségben, eredendően komplex természetű (179). Fontos a 
fáradtság mértékének és hatásainak mennyiségi megha
tározása (mint pl. a PBC40 életminőségmérő kérdőív se
gítségével) (3. A ábra), a hozzájáruló tényezők felderítése, 
és a betegek segítése, hogy megbirkózzanak ezek hatása
ival (179). Az újabb adatok azt mutatják, hogy fáradtság 
esetén a társadalmi elszigetelődés súlyosbíthatja az élet
minőség csökkenését PBCben. Ezt figyelembe kell venni 
a kezelési stratégia kialakításánál. A fáradtság észlelésekor 
fontos, hogy azonosítsuk az egyéb, PBChez közvetlenül 
vagy közvetve kapcsolódó betegségeket, tüneteket és 
kezelési lehetőségeket. Ilyenek például az egyéb autoim
mun kórképek, mint a hypothyreosis vagy az autoimmun 
anémiák, valamint a nem autoimmun társbetegségek és 
ezek kezelése, mint a 2es típusú cukorbetegség és a ma
gasvérnyomásbetegség (180). Az éjszakai viszketés, au
tonóm diszfunkció, dehidráció, nyugtalanlábszindróma 
és bizonyos gyógyszeres kezelések (mint pl. bétablok
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Terápia

4. ábra: A csontbetegség vizsgálata és kezelése krónikus májbetegekben (191) 

Normál
T-score >–1,5

DEXA

Osteoporosis
T-score ≤–2,5

Ismétlés 2-3 évente

Ismétlés 1-2 évente**

Ismétlés évente**

Osteopenia
T-score ≤–1,5

és >–2,5

Ca + 25(OH)D*

Ca + 25(OH)D*
Biszfoszfonátok***

Ca + 25(OH)D*
Biszfoszfonátok
Új gyógyszerek

Lumbális gerinc  
és csipőcsont

denziometria (DEXA)

Háti és lumbális gerinc  
oldalirányú röntgen

Kalcium és D-vitamin-  
szintek mérése

KezelésVizsgálat

* Kalcium (1000–1 500 mg/nap) és 25(OH) D-vitamin (400–800 NE /nap, vagy 260 mg két hetente) a normál szint megőrzése érdekében. 
** A májbetegség és a cholestasis súlyossága szerint, valamint kortikoszteroidot szedők esetén.
*** Egyéb kockázati tényezőktől függően.  25(OH)-D, 25-hidroxi-D-vitamin DEXA; kettős energia röntgensugár-abszorpció.

kolók) mind a fáradtság fokozódásának additív tényezői 
lehetnek. Nem ismert, hogy a fizikai aktivitás vagy az inak
tivitás káros hatásúe a PBCs, fáradt betegeknél. Vannak 
ugyanakkor arra utaló előzetes adatok, hogy a szervezett 
tornagyakorlatok előnyösek lehetnek, amennyiben olyan 
szinten kezdjük el felépíteni azokat, amit a fáradt betegek 
tolerálnak (181). A modefenilt, mint kezelési lehetőséget 
alkalmazzák, azonban ennek használata csak alvásproblé
mával diagnosztizált betegekben lehetséges.

Sicca szindróma
A sicca komplex gyakori PBCben (180, 182). A tüneteihez 
tartozik a szemszárazság és/vagy szájszárazság. A legtöbb 
betegnek inkább sicca tünetei vannak, mint sem elsődle
ges Sjögren-szindrómája. Egyéb tünetek is idesorolhatók, 
mint a nyelési nehezítettség, vagy a hüvelyszárazság. A 
klinikusnak célzottan rá kell kérdeznie ezekre a tünetekre. 
A műkönny és a műnyál gyakran segít. Ha a tünetek refrak
terek, pilokarpin vagy cevimelin (muszkarinreceptorago
nista) használhatók (183, 184). Súlyos szájszárazság esetén 
szájhigiénés tanácsokkal kell ellátni a beteget a fogszuva
sodás megelőzése céljából. Súlyos szájszárazság esetén 
az orális candidiasis fokozott kockázatára is figyelni kell. A 
hüvelyi hidratálók segíthetnek, de az ösztrogénkrémeket 
az alapellátásban vagy nőgyógyászaton kell javasolni (he
patológiai szempontból alkalmazásukkal kapcsolatosan 
nem merül fel aggály). A sicca tünetek és Sjögren-szindró-
ma kezelésével kapcsolatos további részleteket az ezzel 
kapcsolatos specifikus irányelvek tartalmazzák (185). A ke
zelésre nem reagáló tünetes betegeket szakembernek kell 
referálni, mivel újabb terápiák léteznek.

Vegyes
A PBCs betegek akár egynegyedének is lehet Raynaudtü
nete, amelyet a görcsös artériás összehúzódás okoz a vég
tagokon (általában a kéz és láb ujjain, de néha az orron és 
a füleken is) (180). A betegeket célzottan ki kell kérdezni a 
klasszikus tünetekről: a végtagok fehér, majd kék és végül 

vörös elszíneződése, amelyet gyakran kísér fájdalom/égő 
érzés/bizsergés, amikor a vérkeringés visszatér. Enyhe tü
netek esetén a gyakorlati tanácsok, mint kesztyű viselése, 
kézmelegítő használata, hideg környezet kerülése gyakran 
elégségesek. Súlyosabb tünetek esetén vazodilatátorok, 
mint például kalciumcsatornablokkolók használhatók 
(186). Kifejezett tünetek esetén, és amennyiben az ujjak 
fekélyképződésének fokozott kockázata áll fenn specifikus 
reumatológiai szakvizsgálat szükséges. A PBCs betegek 
kb. 8%ában körülhatárolt szkleroderma figyelhető meg 
(CRESTszindróma: calcinosis, Raynaudjelenség, nyelőcső
diszmotilitás, szklerodaktilia, teleangiectasia) (180). Ezen 
tüneteket keresni kell, és ha fennállnak, a beteg reumato
lógiai véleményezése szükséges.

A májbetegség szövődményeinek  
kezelése

Osteoporosis
PBCben a kóros kalcium és Dvitaminmetabolizmus 
azonosítását célzó laboratóriumi vizsgálatok elvégzése in
dokolt. Megfelelő életvitel és táplálkozás ajánlott a csont
ritkulás megelőzésére és kezelésére, továbbá az egyéb 
kockázati tényezők visszaszorítása (mint pl.: dohányzás és 
alkoholfogyasztás abbahagyása, saját testsúlyos edzés). 
Kalcium (ha nincs az anamnézisben vesekövesség) és  
Dvitamin pótlása szükséges. Napi 10001500 mg kalci
umot és napi 400800 NE, vagy kéthetente 260 mg 25(OH) 
Dvitamint kell pótolni, vagy annyit, amennyi a normális 
szint eléréséhez szükséges. Különösen fontos ez azoknál, 
akik epesavkötő gyantát kapnak, amelynek használata 
csökkentheti a Dvitamin bélből való felszívódását. Normál 
tápláltságú betegeknél, akiknél a kalciumfelszívódás nem 
károsodott (mint pl.: savcsökkentés vagy alultápláltság kö
vetkeztében), a kalcium pótlása nem ajánlott.
A csontritkulás gyakori szövődmény PBCben (187, 188), 
azonban a kockázat pontos mértéke egyelőre nem tisztá
zott, függ a vizsgált betegpopulációktól és a diagnosztikus 
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kritériumoktól. Osteoporosis és az osteomalacia megíté
lésére csont ásványianyagsűrűség (bone mineral density, 
BMD) meghatározása javasolt. Aranystandardja a lumbális 
gerinc és a csípő vizsgálata. Az Egészségügyi Világszerve
zet (WHO) ajánlása szerint osteoporosis akkor áll fenn, ha 
a BMD a fiatalokra jellemző értéktől 2,5 standard deviáció
nyival alacsonyabb (Tscore ≤–2,5) és osteopenia, ha a  
Tscore –1 és –2,5 között van. Súlyos osteoporosisra utal, 
ha a denzitometriás értékek a fentieknek megfelelnek és 
a betegnek egy, vagy több spontán csonttörése volt (189).  
A csigolyatörés kizárása céljából a dorsalis és lumbális 
gerinc esetén az oldalirányú röntgen (RTG) elvégzése is 
szükséges (190). A csont turnover metabolikus markerei
nek meghatározása elsősorban a terápia hatékonyságának 
monitorozására alkalmas.
Az EASL nemrégiben megjelent A krónikus májbetegek 
táplálásterápiája CPGje részletesen foglalkozik az osteo
penia és az osteoporosis kezelésével, amelyet a 4. ábra 
foglal össze (191). A DEXAvizsgálat eredménye hasznos 
iránymutató a kezeléshez és elvégzendő a betegség je
lentkezésekor, valamint 15 évente újraértékelendő a 
betegség lefolyásától és az általános osteoporosis rizi
kótól függően (192). Mivel a –1,5es Tscore érték esetén 
magas a csípő, és csigolyatörések kockázata, ajánlott 
a gyakorlatban ezt egy olyan határértéknek tekinteni, 
amely esetén a specifikus kezelést el kell kezdeni (193). 
Minden csontritkulásirányú beavatkozás esetén figye
lembe kell venni továbbá az összetett csonttörési koc
kázatot is, amely a WHO FRAXpontszám alapján számol
ható ki (http://www.shef.ac.uk/FRAX/), például (5. ábra). 
Az osteoporosis kialakulásának kockázati tényezőit a 4. 
táblázat foglalja össze. Számos vizsgálat igazolta, hogy 
a biszfoszfonátok, különösen a hetente adott alendronát 
és a havonta adott ibandronát, hatékonyak a csonttö
meg növelésében PBCs betegekben (194). A szájon át 
szedhető nitrogéntartalmú biszfoszfonátok felső tápcsa
tornai gastritist vagy oesophagitist okozhatnak, emiatt 
óvatosan alkalmazandók nyelőcsővarixszal rendelkező 
betegek esetén; ilyen betegeknél parenterális biszfosz
fonátok (mint pl.: pamidronát, ibandronát, vagy zolend
ronát) adása megfontolandó (195). Hormonpótló kezelés 
(transzdermális ösztrogén) hatékony a menopauza utáni 
nőbetegekben, anélkül, hogy a máj vonatkozásában mel
lékhatása lenne (196).

Zsíroldékony vitaminok pótlása
A PBCs betegeket érintő epepangás és az ezt követő csök
kent epesavszekréció a lipidmalabszorpció fokozott kockáza
tát eredményezheti. A zsíroldékony A, D, E és Kvitaminok 
hiánya azonban ritka PBCben (197–199). A legtöbb PBCs be
tegben a 25hidroxiDvitamin és az 125dihidroxiDvitamin 
szérumszintje normális, azoktól a betegektől eltekintve, akik
nél elhúzódó sárgaság van jelen, akik májtranszplantációra 
várnak, vagy osteomalaciában szenvednek. Gyermekekben 
fokozottabb a zsír és a zsíroldékony vitaminmalabszorpció 
azokhoz a felnőttekhez képest, akiknél epepangás áll fenn. 
PBCs betegeknél rutinszerűen a Dvitamin és az INRérték 
meghatározására ajánlott. A más egyéb zsíroldékony vitami
nok szintjének mérése bár az EASL szerint szintén ajánlott, 
Magyarországon csak térítéses betegellátás keretei között 
lehetséges. A zsíroldékony vitaminok pótlását már kisebb 
mértékű csökkenés esetén is el kell kezdeni különösen, ha 
sárgaság is jelen van. Súlyos epepangás esetén INR>1,5 profi
laktikusan minden invazív beavatkozás előtt Kvitaminpótlás 
szükséges. Vérzés esetén az érvényben lévő, erre vonatkozó 
útmutatók szerint kell eljárni (200).

Hyperlipidaemia
A PBCs betegek akár 80%ában is emelkedettek lehetnek a 
szérumvérzsírok (35); a háttérben álló mechanizmus azon
ban eltér az egyéb okból kialakuló hyperlipidaemiától. Korai 
betegségben a VLDL és az LDL koncentrációjának emelke
déséről számoltak be, valamint szignifikánsan emelkedett 
HDLértékekről. A betegség progressziója során az LDL to
vább emelkedhet, azonban a HDLértékek csökkennek (ha
bár a kontrollhoz képest így is emelkedettek maradhatnak). A 
trigliceridérték általában normális, vagy enyhén emelkedett. 
Néhány esetben az LDLszaporulat rendellenes lipoprotein
részecskéből áll (lipoproteinX), amely szabadkoleszterinben 
és foszfolipidekben gazdag, valamint antiaterogén (201). Kli
nikailag jelentős, hogy a HDLkoleszterin emelkedett, míg az 
LDLkoleszterin nem, és a PBCs betegekben az érelmeszese
dés okozta halálozás kockázata nem fokozott, míg a PBC nél
küli, emelkedett vérzsírral rendelkező betegek esetében igen 
(35, 36, 37) PBCs betegekben a hyperlipidaemia rutinszerű
en nem kezelendő, azonban akiknél egyidejűleg a klasszikus 
kardiovaszkuláris rizikófaktorok is fennállnak, a terápiát a nor
mál gyakorlatnak megfelelően kell alkalmazni. Ahol a klinikai 
kétség megmarad, lipidológiai szakvizsgálat indokolt lehet.

Varixok
PBCs betegekben a biliaris cirrózis következtében por
tális hipertenzió alakulhat ki (202, 203), ez pedig rossz 
prognózissal társul. Egyéb májbetegséggel ellentétben, a 
portális hipertenzió PBCs betegekben a betegség korai 
és precirrotikus stádiumában is kialakulhat, a nodularis 
regeneratív hiperpláziával társulva, noha ez ritka (204). 
A nyelőcsővarixok és a varixvérzés kezelése PBCs bete
gekben a BavenoVI irányelvek szerint történhet (205). A 
szűrési, megelőzési és kezelési stratégiák az egyéb kró
nikus májbetegségben használt protokollokkal egyező
en végzendők (205). Általánosságban klinikailag szignifi
káns portális hipertenzióra utal, ha az májtömöttség ≥20 
kPa vagy a vérlemezkeszám <150×109/l; ilyen betegeknél 

4. táblázat Az osteoporosis kialakulásának 
kockázati tényezői krónikus májbetegség 
esetén (191)

•  Rendszeres, jelentős alkoholfogyasztás 
•  Dohányzás
•  19 kg/m2 alatti testtömegindex 
•  Férfi hipogonadizmus
•  Korai menopauza
•  Hat hónapnál hosszabb szekunder amenorrea
•  Osteoporotikus csonttörés a családi anamnézisben
•  Kortikoszteroid-kezelés (≥5 mg/nap dózisú  

prednizolon legalább 3 hónapon át)
•  Előrehaladott életkor
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Csonttörési kockázat becslése
https://www.sheffield.ac.uk/FRAX/tool.aspx?country=27

Kérjük, válaszoljon az alábbi kérdésekre, hogy a BMD (csont ásványianyag-sűrűség) segítségével ki tudjuk számolni a csonttörés  
valószínűségét az elkövetkező 10 évre vonatkoztatva!

Kockázati tényezők
A klinikai kockázati tényezők kiszámítása eldöntendő kérdések megválaszolásán keresztül történik. Ha a mező üresen marad, akkor  
a NEM válasz kerül figyelembevételre. Lásd a kockázati tényezőkre vonatkozó megjegyzéseket is!

Megjegyzések:
Korábban előforduló törések
A csigolyatörésekre vonatkozó anamnézis kiemelt jelentőségű. Kizárólag a radiológiai képalkotó módszerekkel diagnosztizált törések  
morfometrikus gerinccsonttörés) vehetőek figyelembe. Különösen erős kockázati tényezőnek számít a korábbi, klinikailag bizonyított  
csigolyatörés vagy csípőtörés. 
Ezért a törések valószínűségét felmérő számítások a rizikót alábecsülhetik, különösen akkor, ha többszörös törés valószínűségét szeretnénk 
felmérni. Dohányzás, alkoholfogyasztás, kortikoszteroid.
Ezen kockázati tényezők hatása dózisfüggő, vagyis minél nagyobb a fogyasztás, annál magasabb a rizikó. Ezt a számítások nem veszik 
figyelembe, hanem átlagos fogyasztással számolnak. Ha a fogyasztás alacsony vagy magas, ennek tudatában kell mérlegelni a kapott 
eredményt.

Rheumatoid arthritis (RA)
Az RA rizikófaktora a töréseknek. Az esetlegesen fennálló osteoarthritis azonban nem hajlamosít a törésekre, inkább véd azok ellen.  
Ezért nem szabad csak a beteg által mondott „ízületi gyulladásra” hagyatkozni, a diagnózis alátámasztásához mindenképpen szükséges 
klinikai vagy laboratórium bizonyíték.

Csont ásványianyag-sűrűség (BMD)
A mérés értékét a femurnyakon végzett DEXA-vizsgálat eredményei adják. A T-score értékei a 20-29 éves nők NHANES referenciaértékein 
alapulnak. Ugyanezek az abszolút értékek érvényesek a férfiaknál.

A vizsgált rizikófaktorok a következők
Életkor Ez a modell a 40 és 90 év közötti betegeknek készült. Ha az életkor 40 év alá vagy 90 év fölé esik,  

a program a 40, illetve a 90 évet veszi alapul a kalkuláláskor.
Nem Férfi vagy nő. Jelölje a megfelelőt!
Testsúly Kilogrammban kérjük megadni.
Testmagasság Centiméterben kérjük megadni.
Korábban előforduló törés Ez az adat pontosan jelöli a felnőttkorban bekövetkezett spontán törést vagy egy trauma által  

bekövetkezett törést, amely egy egészséges egyénben nem feltétlenül következett volna be.  
Válasszon az IGEN és NEM közül (lásd a kockázati tényezőkre vonatkozó megjegyzéseket is)!

Csípőtörés  
előfordulása szülőknél

Ez a mező a beteg édesanyjánál vagy édesapjánál bekövetkezett csípőtörésekre kérdez rá.  
Válaszoljon IGEN-nel vagy NEM-mel!

Aktív dohányzás Válaszoljon IGEN-nel vagy NEM-mel annak megfelelően, hogy a beteg aktívan dohányzik-e  
(lásd a kockázati tényezőkre vonatkozó megjegyzéseket is)!

Kortikoszteroid-kezelés Válaszoljon IGEN-nel, ha a beteg jelenleg orális kortikoszteroid-terápiában részesül, vagy minimum 
három hónapon keresztül szedett legalább napi 5 mg prednizolont, vagy azzal megegyező dózisú egyéb 
kortikoszteroidot (lásd a kockázati tényezőkre vonatkozó megjegyzéseket is)!

Rheumatoid arthritis Válaszoljon IGEN-nel, amennyiben a betegnek rheumatoid arthritis diagnózisa van. Egyéb esetben  
válassza a NEM lehetőséget (lásd a kockázati tényezőkre vonatkozó megjegyzéseket is)!

Másodlagos oszteoporózis Válaszoljon IGEN-nel, amennyiben a betegnek olyan betegsége van, amely szoros kapcsolatban áll  
az osteoporosis kialakulásával. Ide tartozik: az I-es típusú (inzulindependens) diabétesz, felnőtteknél  
az osteoporosis imperfecta, a régóta fennálló, kezeletlen hipertireózis, a hipogonadizmus vagy korai  
menopauza (<45 év), a krónikus alultápláltság vagy malabszorpció és a krónikus májbetegség.

Napi 3 vagy több  
egység

Válaszoljon IGEN-nel, amennyiben a beteg naponta legalább 3 egység alkoholt fogyaszt!  
Az alkoholegységek az egyes országokban eltérőek lehetnek, 8-10 g alkoholt is jelölhetnek.  
Ez megegyezik egy átlagos pohár sörrel (285 ml), 30 ml tömény itallal, egy pohár borral (120 ml) vagy  
60 ml aperitiffel (lásd a kockázati tényezőkre vonatkozó megjegyzéseket is)!

Csont ásványianyag- 
sűrűség (BMD)

Kérjük, válassza ki a használt DEXA-berendezés típusát, majd adja meg a femurnyak BMD-értékét  
(g/cm2-ben)! Alternatív megoldásként adja meg a T-score értékét a III. női NHANES referenciaadatok 
alapján! Ha a betegnek nincsenek mért BMD-értékei, hagyja üresen a mezőt (lásd a kockázati  
tényezőkre vonatkozó megjegyzéseket is)! (Oregon Osteoporosis Centrum)

1. Születési dátum: 19_____.____________._________. 7. Aktív dohányzás: IGEN / NEM
Életkor: 8. Kortikoszteroid-kezelés: IGEN / NEM

2. Nem: FÉRFI / NŐ 9. Rheumatoid arthritis: IGEN / NEM
3. Testsúly: ________ kg 10. Másodlagos osteoporosis: IGEN / NEM
4. Testmagasság: ________ cm 11. Napi 3 vagy több egység alkohol: IGEN / NEM
5. Korábban előforduló törés: IGEN / NEM 12. Femur nyak BMD: IGEN / NEM
6. Csípőtörés előfordulása a szülőknél: IGEN /NEM

5. ábra: Csonttörési kockázat becslése (191)
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endoszkópos vizsgálat indokolt. A további teendőket – a 
vérzéses anamnézis és egyéb dekompenzációs jelensé
gek mellett – ennek eredménye határozza meg.

Hepatocelluláris karcinóma
Mint a májcirrózis szinte bármely formájában, a PBCs bete
gek esetén is az egyik legsúlyosabb szövődmény a HCC ki
alakulása. A HCC incidenciáját a diagnosztizált PBCs bete
gek között 0,36/100 betegévre becsülik. A májbiopsziában 
észlelt magasabb szövettani stádium fokozott HCCkocká
zatot jelentett PBCs betegekben (206). Egy közelmúltban 
végzett 4565 PBCs beteg hosszú távú megfigyelésén ala
puló tanulmány 1000 betegévre 3,4 HCC eset incidenciát 
mutatott (8). A nemzetközileg reprezentatív betegcsoport 
vizsgálata azt is igazolta, hogy a férfinem, és az UDCAke
zelésre adott nem megfelelő válasz a HCC kialakulásának 
kockázati tényezője PBCben. Az EASLirányelvek szerint 
májcirrózisos betegekben javasolt a HCC rendszeres szű
rése hasi ultrahanggal (esetleg egyéb keresztmetszeti kép
alkotó módszerrel, alfafetoproteinnel [AFP] vagy anélkül),  
6 hónapos időközönként (207).

Májtranszplantáció

Noha a PBC előfordulási gyakorisága nő, a PBC miatt szük
séges májátültetés az elmúlt évtizedekben csökkent (208–
210). A PBCs betegek esetén a májátültetés indikációja az 
egyéb eredetű májbetegségekéhez hasonló. Májtransz
plantáció szükségességét meg kell fontolni, ha
1.  jelentkeznek a májcirrózis szövődményei;
2.  ha a MELDpontszám 15, vagy a fölötti;
3.  ha a bilirubinérték folyamatosan 51,3 mmol/l (3 mg/dl) 

fölé emelkedik (211);
4.  valamint válogatott esetekben, a gyógyszeres kezelésre 

nem reagáló, makacs viszketésben szenvedő betegek
ben (212, 213).

A májátültetés kimenetele általában kedvező, az 5 éves túl
élési arány 8085%, amely jobb, mint a májátültetés egyéb in
dikációi esetén (208–210). A tünetek, beleértve a fáradtságot, 
gyakran a májátültetést követően is fennállnak (178, 214).
Májátültetés után a PBC visszatéréséről átlagosan a be
tegek 20%ánál számoltak be (211, 215), azonban a szö
vettani kiújulás aránya valószínűleg magasabb (216). Az 
AMApozitivitás a májátültetést követően is fennmarad. A 
rekurrens PBCdiagnózis felállítása a máj szövettani vizsgá
latát igényli, mivel a májenzimek akár normálisak is lehet
nek (215). Az UDCAval történő kezelés csökkenti a májen
zimeket és csökkentheti a PBCrekurrencia incidenciáját 
(216), azonban nincs elégséges bizonyíték, amely alapján 
abszolút ajánlást állíthatnánk fel a májátültetést követő 
UDCA alkalmazásra vonatkozóan. A májátültetést követő 
csontritkulást szintén proaktív módon kell kezelni.

A klinikai ellátási útvonal szervezése

Javasolt, hogy minden PBCs beteget tervezett módon, 
élethossziglan kövessünk. Ugyanakkor fel kell ismerni azt, 
hogy az egyes betegeknél különböző a betegség lefolyása, 
ezért különböző fokú figyelmet igényelhetnek. Legalább 

évente egyszer történjen felülvizsgálat a májbetegség 
progressziója (labor, UH, elasztográfia is) és a tüneti státusz 
vonatkozásában. Fel kell mérni a kezelés eredményességét 
és az esetleges módosítás szükségességét mind a májbe
tegséget, mind pedig a társuló tüneteket illetően.

A klinikai ellátás standardjai

A felülvizsgálat alapvető eszköz a helyi szinten történő ellátás 
hozzáférésének javításában. Ezidáig a PBCs betegek kezelé
sével kapcsolatban nincsenek olyan elfogadott felülvizsgálati 
standardok, amelyek a helyi minőségfejlesztési programok 
kialakítására használhatók lennének. A bonyolultabb ellátási 
szemléletek megjelenése azonban ezt egyre fontosabbá te
szi. A dokumentumban szereplő útmutatások alapján a kö
vetkező szabványokat javasolják a szakaszos végrehajtáshoz, 
a helyi erőforrások és az aktuális gyakorlat szerint.
•  Az epepangás egyéb okainak kizárására minden PBC

gyanús beteg esetén hasi ultrahangot kell végezni az 
alapkivizsgálás részeként (Elvárt, 90%).

•  Az UDCA napi 13–15 mg/kg dózisban ajánlott első vo
nalban történő kezelésként minden PBCben szenvedő 
betegnél. (Elvárt, a betegek 90%a megfelelő dózisú te
rápiában részesül vagy az intolerancia rögzítésre kerül a 
betegdokumentációban.)

•  A progresszív betegséglefolyás kockázatának kitett bete
gek azonosításának megkönnyítése érdekében egyénre 
szabott kockázatbecslést kell végezni az egyéves UDCA
kezelést követően, biokémiai válaszmutatók alkalma
zásával. (Elvárt, az UDCAkezelésben részesülő betegek 
80%ánál szükséges a terápiás válasz és az alkalmazott 
kritérium dokumentálása.)

•  A betegség életminőségre (QoL) gyakorolt hatás jelentő
sége miatt, valamint a megfelelő kivizsgálás és a kezelés 
biztosítása érdekében minden betegnél fel kell mérni 
a tüneteket, különösen a viszketés, a sicca komplex és 
fáradtság jelenlétét. (Elvárt, az elmúlt évben a betegek 
90%ának legyen a viszketés, sicca komplex és fáradtság 
jelenléte/hiánya rögzítve a betegdokumentációban.)

•  Annak érdekében, hogy minden beteg esetén bizto
sítsuk a májátültetés időben történő megfontolásának 
lehetőségét, amennyiben a bilirubinszint >51,3 mmol/l  
(3 mg/dl), vagy már kialakultak a dekompenzált májbe
tegség jelei (varixvérzés, ascites, encephalopathia, más
sal nem magyarázható hypalbuminaemia vagy meg
nyúlt INR alapján CPB vagy C, MELD >15), megbeszélést 
kell folytatni olyan hepatológussal, akinek közvetlen 
hozzáférése van a májtranszplantációs programhoz. (El
várt, a betegdokumentáció 90%ában szerepel, hogy a 
jellegzetes klinikai események bekövetkezését követően 
a megbeszélésre 3 hónapon belül sor került, és rögzíteni 
szükséges a végrehajtott intézkedéseket is.)

•  Az osteoporotikus csonttörések megelőzésének érdeké
ben minden PBCs betegnél el kell végezni az osteopo
rosisra vonatkozó kockázatbecslést. A kezelést és a kö
vetést a nemzeti irányelvek szerint kell végezni. (Elvárt, 
80% esetén volt értékelés 5 éven belül.)

•  Az időben történő, de átgondolt diagnózis és kezelés  
biztosítása érdekében az AIH jellemzőivel társuló PBCt rit
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ka kórképnek kell tekinteni, és ha felmerül ennek a gyanúja, 
akkor májbiopszia elvégzése szükséges a diagnózis felállí
tásához, amit gyakorlott klinikopatológusnak kell értékelni. 
(Elvárt, a betegek 90%ánál, akiknél az AIH jellegzetessége
ivel társuló PBCt diagnosztizálnak, májbiopsziával történő 
megerősítés és klinikopatológiai megbeszélés szükséges, 
amelyet a betegdokumentációban rögzíteni kell.)

A betegek támogatása

Célja, hogy az érintettek betegségüket ne éljék meg negatív 
élményként. Ehhez a tudás és az információ átadása szüksé
ges a betegek szintjén, valamint a pozitív megközelítés és a 
következetesség (217). Fontos lenne magyar nyelvű beteg
tájékoztató összeállítása, mint ahogyan az NyugatEurópá
ban elérhető a különféle betegszervezeteknél.
A fáradtság az a tünet, amely a legnagyobb hatással van a 
betegekre. A kimerült betegek életminősége rossz, vala
mint kevésbé keresik a társas kapcsolatokat (19, 20). Kevés 
szakirodalom áll rendelkezésre a PBCbetegek társadalmi 
elszigeteltségével és a támogatási mechanizmusok fejlesz
tésével kapcsolatosan. Hasznos lehet a pszichológiai meg
közelítés, mint például a kognitív viselkedésterápia. Fontos, 
hogy a fáradtsággal járó, mély pszichés szorongással küzdő 
beteg megfelelő pszichológiai segítséghez jussanak. Fontos 
lehet továbbá a kiegészítő családi támogatás nyújtása is.

Következtetés

A PBC a krónikus epepangás gyakori oka, különösen a 
40 év feletti nők esetében. A betegség progressziója 
végstádiumú májbetegség kialakulását eredményezhe
ti, amelynek különféle, a kezelést megelőző és a kezelés 
alatti kockázati tényezői ismertek. A diagnózist biokémiai 
és szerológiai vizsgálatok alapján lehet felállítani – egyéb 
etiológiák kizárása, vagy egyidejű igazolása mellett. A di
agnóziskor és a kezelés során is minden beteg esetén fel 
kell mérni a betegség stádiumát, és a progresszió egyéni 
kockázatát. Utóbbiban fontos szempont az elsővonalbeli 
(és általánosan alkalmazandó) UDCAkezeléssel összefüg
gő biokémiai válasz. Az UDCAra nem kielégítő biokémiai 
választ adók számára – jelentős megkötésekkel és gondos 
szakmai mérlegelés alapján – másodvonalbeli szerként 
használható az OCA. PBCben folyamatosan figyelmet kell 
fordítani, nemcsak a végstádiumú májbetegség megelő
zésére és szövődményeinek kezelésére, hanem az olyan 
párhuzamosan fennálló tünetek észlelésére és kezelésére 
is, mint például a viszketés, a sicca komplex és a fáradtság. 
A kezelési irányelvek megkönnyítik a PBCben szenvedő 
betegek kezelésének holisztikus, élethosszig tartó keze
lését. A gondozási útvonalakat helyileg kell kidolgozni a 
betegek igényeit figyelembe véve. Ezeket pedig független 
minőségértékelésnek lehet alávetni.

EASL-ajánlások

1.  Cholestaticus májbetegségre utaló laboreltérések ese
tén a részletes kórtörténet felvétele és a fizikális vizsgá
lat javasolt (III, 1).

2.  Az elsővonalbeli nem invazív vizsgálatként ultrahang 
végzendő az intrahepatikus és extrahepatikus choles
tasis elkülönítésére (III, 1).

3.  Minden tisztázatlan eredetű cholestasis esetén az AMA 
és a PBCspecifikus ANA immunfluoreszcens módszerrel 
történő szerológiai vizsgálatok elvégzése javasolt (III, 1).

4.  Tisztázatlan eredetű cholestasis esetén MRCP elvégzé
se javasolt. Disztális epeúti betegségek vizsgálatára az 
EUS egy alternatíva lehet (III, 1).

5.  Szerológiai és kiterjesztett képalkotó vizsgálatok elle
nére is tisztázatlan intrahepatikus cholestasis esetén 
megfontolandó a májbiopszia elvégzése (III, 1).

6.  Klinikailag felmerülő esetekben megfontolandó ge
netikai vizsgálatok elvégzése örökletes cholestaticus 
szindróma fennállásának igazolására erre specializáló
dott laboratóriumban (III, 1).

7.  Azon felnőttkori cholestasissal járó esetekben, akiknél 
nem valószínűsíthető szisztémás betegség fennállása, 
a PBC diagnózisa az emelkedett ALPérték és az AMA 
>1:40 titer alapján felállítható (III, 1).

8.  A megfelelő kontextusban alkalmazva, az AMAnega
tív PBC diagnózisa felállítható a cholestasis és specifi
kus ANA immunofluoreszcencia jelenléte (mag vagy 
magmembrán pontozottság) vagy WB/ELISApozitivi
tás (sp100, gp210) alapján (III, 1).

9.  A májbiopszia elvégzése a diagnózis felállításához nem 
javasolt, kivéve, ha a PBCspecifikus antitestek hiányoz
nak, AIH vagy NASH társulása merül fel, vagy egyéb (ál
talában szisztémás) társbetegség van jelen (III, 1).

10.  Az AMApozitivitás önmagában nem elégséges a PBC 
diagnózisához. A normál májenzimekkel rendelkező, 
AMApozitív betegek esetén követés javasolt évenkén
ti laborvizsgálat formájában, májbetegség fennállásá
nak megítélésére (III, 1).

11.  A kezelés célja PBCben a májbetegség végstádiumú 
komplikációinak megelőzése és a társult tünetek keze
lése (III, 1).

12.  Minden beteg esetén javasolt a progresszív betegség
forma kialakulásának kockázatát értékelni (III, 1).

13.  A szövődményes PBC kialakulásának kockázata azon 
betegek esetén a legnagyobb, akiknél nem megfelelő 
a kezelésre adott biokémiai válasz, és akiknek májcirró
zisa van (II2,1).

14.  A nem megfelelő biokémiai válasz legjelentősebb koc
kázati tényezői a diagnóziskori fiatal életkor (<45 év), és 
a felismeréskori előrehaladott betegségstá dium (III, 1).

15.  Minden betegnél a kiinduláskor, és a követés során is 
értékelni kell a betegség stádiumát, kombinált nemin
vazív tesztek alkalmazásával (bilirubin, ALP, GOT, albu
min, vérlemezkeszám, és elasztográfia) (III, 1).

16.  PBCben az emelkedett szérumbilirubin és ALPszin
tek, mint kiemelkedő jelentőségű markerek hasz
nálandók a betegség kimenetelének megítélésére. 
A rutin biokémiai és hematológiai mérőszámokat is 
használni kell, hogy megerősítsék a klinikai megkö
zelítést a betegség progressziójának egyéni kockázat
becslésében (II2,1).

17.  A korai stádiumú betegek (egy év UDCAval való keze
lést követően ALP <1,5×ULN és normál bilirubinérték) 
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transzplantációmentes túlélése nem különbözik jelen
tősen az egészséges kontrollpopulációtól (II2,1).

18.  Elasztográfia és/vagy kockázatbecslő pontrendszerek 
(mint például a GLOBE és UKPBCpontrendszer) hasz
nálata javasolt a jövőbeni előrehaladott májbetegség 
szövődményeinek kialakulására vonatkozó egyéni koc
kázat pontosabb meghatározására (III, 1).

19.  Elsővonalbeli kezelésként UDCA javasolt minden PBCs 
betegnek, 1315 mg/kg/nap dózisban szájon át alkal
mazva. Az UDCAkezelést általában élethosszig folytat
ni kell (I, 1).

20.  Egy III. fázisú vizsgálat során a szájon át alkalmazott 
OAC biokémiai hatékonyságát igazolták olyan bete
geknél, akiknél az ALP >1,67×ULN és/vagy a bilirubin 
<2×ULN emelkedett. Az orális OCAkezelést feltétele
sen jóváhagyták PBCbetegek kezelésére, UDCAval 
kombinációban azon esetekre, akik nem megfelelően 
reagáltak az UDCAra, vagy monoterápiaként azon 
betegekben, akiknél UDCAintolerancia észlelhető. Az 
EASL ilyen betegek esetén javasolja az OCA használatá
nak megfontolását (nem cirrózisos betegeknél kezdeti 
dózis 5 mg; dózistitrálás 10 mgra hat hónap alatt, a to
lerabilitásnak megfelelően) (I, 2)

21.  Az UDCAval kombinált budezonid (nem májcirrózisos 
betegekben) vagy bezafibrát, alkalmazását vizsgáló III. 
fázis, randomizált tanulmányok adatai még nem ismer
tek, az EASL nem tud állást foglalni a használatuk tekin
tetében (II2, 2).

22.  Nem cirrózisos PBCs betegben a terhesség kedvező 
kimenetele várható. Szakemberrel történő konzultáció 
azonban feltétlenül javasolt minden várandós beteg 
esetén a terápia vezetésével kapcsolatosan. Az UDCA
kezelés alkalmazásának folytatása javasolt a terhesség 
alatt, habár az ezt támogató adatok korlátozottak. Fon
tos a viszketés kezelése, ami szakember tanácsát igé
nyelheti. Megjegyzendő, hogy a rifampicint használták 
már a harmadik trimeszterben (III, 1).

23.  Májcirrózisos betegeknél a terhesség az anyai és mag
zati komplikációk magasabb kockázatával jár. Már a 
tervezett terhesség idején javasolt a konzultáció, a ter
hesség alatt pedig mindenképpen tapasztalt hepatoló
gus által végzett követés indokolt (III, 1).

24.  PBCs betegekben az esetek kb. 10%ában AIHra jellem
ző tünetek jelenhetnek meg, leggyakrabban egyidejűleg, 
de néha egymást követően, akár évekkel a PBC diagnó
zisát követően. AIH gyanúja esetén kötelező a májbiop
szia elvégzése az AIH jellemzőinek megerősítésére, és 
megfontolandó olyan betegeknél is, akiknél aránytalanul 
emelkedett az ALT és/vagy az IgGszint (III, 1).

25.  Azon PBCs betegeknek, akiknél az AIH típusos tünetei 
jelen vannak, az UDCA mellé adott immunszuppresszív 
terápia hasznos lehet. Immunszuppresszív kezelés ja
vasolt súlyos interface hepatitist mutató betegeknél, és 
megfontolandó mérsékelt interface hepatitissel rendel
kező betegnél is. A betegek tájékoztatása szükséges az 
immunszuppresszív gyógyszerek mellékhatásairól (III, 2).

26.  Minden beteg esetén javasolt a tünetek, különösen a 
viszketés, sicca komplex és a fáradtság jelenlétének 
felmérése. Míg a végstádiumú májbetegség általában 

a tünetek fokozódásával jár, a tünetek súlyossága nem 
feltétlenül korrelál a PBCbetegség stádiumával (III, 1).

27.  A viszketés kezelésének lépcsőzetesnek kell lennie. A 
súlyos viszketéstől szenvedő betegeknél valószínű az 
agresszív ductopeniával járó PBCvariáns, ami rossz 
prognózisú. Az ilyen betegek szakmai központ felé tör
ténő referálása ajánlott (III, 1).

28.  Kedvező mellékhatásprofilja miatt – korlátai ellenére – a 
kolesztiramin alkalmazása javasolt a viszketés elsővonal
beli kezelésére. Fel kell hívni a figyelmet a más gyógysze
rekkel való kölcsönhatás elkerülésére, amelyet az anion
kötő gyanta tulajdonsága eredményez (II2, 1).

29.  A viszketés másodvonalbeli kezelésére rifampicin aján
lott, általában napi 150300 mg dózisban. A gyógyszer 
bevezetését követően (6 és 12 héttel), majd pedig a 
dózisemelést követően a májenzimek ellenőrzése java
solt a lehetséges hepatotoxicitása miatt. Amennyiben 
toxicitás észlelhető, a gyógyszert le kell állítani (II2, 1).

30.  Keresni és kezelni kell a fáradtsággal összefüggő egyéb 
okokat, különösen az anémiát, hypothyreosist, és az al
vászavart (III, 1).

31.  A fáradékony betegeknek (amely egyes esetekben 
erőtlenséggel jár) a különféle megküzdési stratégiák 
kialakítása tanácsolandó, beleértve a szociális elszi
getelődés kerülését, amely súlyosbíthatja a fáradtsá
got (III, 2).

32.  A sicca tünetek jelentősek lehetnek, és ronthatják a 
betegek életminőségét; az ilyen betegeket a témában 
járatos szakembernek kell referálni (III, 1).

33.  A kezelésre nem reagáló Raynaudtünetek esetén a 
beteget immunológushoz kell irányítani, a betegség 
súlyosságától függetlenül (III, 1).

34.  Minden PBCs betegnél figyelembe kell venni, hogy fo
kozott osteoporosiskockázat áll fenn (III, 1).

35.  Az osteoporosisrizikó értékelésének részeként a csont
sűrűség meghatározására DEXAvizsgálat javasolt a 
PBCdiagnózis felállításának időpontjában, és a köve
tés során is, amelynek időintervallumát az induló DE
XAlelet és a beteg osteoporosis rizikófaktorai határoz
nak meg (III, 1).

36.  Minden beteg esetén kalcium és Dvitaminpótlás ja
vasolt (III, 2).

37.  A biszfoszfonátok biztonságosak és hatékonyak azok
nak a PBCs betegeknek a kezelésében is, akiknél jelen
tősen emelkedett az osteoporosis okozta csonttörési 
kockázat. Óvatosság indokolt azonban nyelőcsővari
xok jelenléte esetén. A specifikus osteoporosis irányel
vek követése javasolt a terápia indításakor (II2, 1).

38.  PBCs betegekben előfordulhat a zsíroldékony vitami
nok hiánya, különösen elhúzódó sárgaság esetén. A 
pótlás szükségességét egyénileg kell mérlegelni (III, 2).

39.  A hyperlipidaemia az epepangás jellemzője, arra azon
ban nincs valódi bizonyíték, hogy fokozott kardiovasz
kuláris kockázattal járna PBCs betegekben. PBC és 
metabolikus szindróma társulásakor (magas koleszte
rin, alacsony HDL és magas LDLkoleszterinszintek
kel) egyéni mérlegelés alapján koleszterincsökkentő 
gyógyszerekkel gyógyszeres kezelés javasolt; a kezelés 
nem kontraindikált (III, 2).
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40.  A nyelőcső/gyomorvarixok szűrésére és kezelésére a Bave
noVI irányelvek alkalmazhatók PBCs betegeknél is (III, 2).

41.  Májcirrózisos betegekben a HCC korai felismerésére az
EASL ezzel kapcsolatos irányelvei érvényesek, PBCs be
tegeknél is: elsősorban hasi UHval (de egyéb kereszt
metszeti képalkotó módszerrel is lehetséges) alfafeto
proteinnel vagy anélkül 6 hónapos időközönként (III, 2).

42.  A betegek májtranszplantációs kivizsgálása szükséges,
ha a májcirrózis dekompenzálódik, illetve szövődménye
alakul ki, ha a betegségsúlyosság markerei, mint pl. fo
lyamatosan emelkedett bilirubinérték (51,3 mmol/l vagy
3 mg/dl) vagy MELDpontszám >15 észlelhető, vagy
súlyos, kezelésre nem reagáló viszketés jelentkezik. A
helyi (általában nemzeti) irányelvek követése javasolt a
transzplantációs listára történő felterjesztéshez (II2, 1).

43.  A májtranszplantációt követő rekurrens PBCs bete
gekben (bizonyított vagy valószínűsített esetekben is)
UDCAkezelés javasolt, amely biztonságos és javíthatja
a májenzimértékeket (II2, 2).

44.  Minden PBCs beteget tervezetten, élethosszig szüksé
ges követni, figyelembe véve, hogy a betegeknél kü
lönböző a betegséglefolyás és különböző fokú figyel
met igényelhetnek (III, 1).

45.  „A PBC Ellátási Útvonala” dokumentum kidolgozása ja
vasolt (III, 2).

46.  Előre meghatározott, strukturált klinikai eszközöket
kell alkalmazni a PBCbetegek gondozása során a bete
geknek nyújtott ellátás javításához és jobb dokumen
tálásához (III, 2).

47.  A PBCben szenvedő betegek tájékoztatása szükséges
a betegtámogatási csoportok által nyújtott támogatási
lehetőségekkel kapcsolatosan, ideértve a betegokta
tási anyagokhoz való hozzáférést is (III, 2).
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