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PRIMER BILIYER KOLANJIT

EPIDEMIYOLOJI

PBK (Primer Biliyer Kolanjit), incelenen tüm po-
pülasyonlarda nadir bir hastalık olarak kabul edil-
mektedir (1). Kadın erkek oranı 9:1’dir. PBK tanısı 
genellikle 40-60 yaşları arasında konur(2). Çeşitli 
çalışmalardan elde edilen verilere göre, dünya ge-
nelinde 40 yaş üstü her 1.000 kadından biri PBK 
hastalığı ile yaşamaktadır(3). Asya-Pasifik bölge-
sinde rapor edilen PBK insidansı ve prevalansı (sı-
rasıyla milyonda 8,4 ve 98,2-118,8), Kuzey Ame-
rika’dakinden (sırasıyla milyonda 27,5 ve 218,1) 
ve Avrupa’dakinden (milyonda sırasıyla 18,6 ve 
145,9) daha düşüktür(4).

ETIYOLOJI

PBK, etiyolojide çevresel ve immünogenetik fak-
törlerin yer aldığı immün aracılı safra yolları hasa-
rıdır(1). Sigara kullanımı, toksinlere maruz kalma 
ve enfeksiyon etkenleri gibi çevresel faktörler, ge-
netik olarak yatkın bireylerde bağışıklık toleransı-
nı bozabilir(4).

PATOGENEZ

PBK, temelde küçük intrahepatik safra kanalları-
nın hastalığıdır. Bu kanalların biliyer epitel hüc-

relerinin kaybıyla sonuçlanan kolestatik hasara 
ve nihayetinde biliyer siroza neden olan, bir veya 
daha fazla allo veya otoantijene karşı immün ara-
cılı bir yanıtla tetikleniyor gibi görünen bir has-
talıktır. Safra kanallarını çevreleyen inflamatuar 
hücrelerin immünohistokimyasal fenotiplemesi, 
B lenfositleri ve doğal öldürücü hücrelerin eşlik 
ettiği CD4+ ve CD8+ T lenfositlerinin bir kombi-
nasyonunu gösterir. Safra kanalının yıkımı, safra 
epiteli ile temas halinde olan CD4+ ve CD8+ T 
hücrelerinin sitotoksisitesi tarafından doğrudan 
tetiklenir. İnflamatuar reaksiyonlarda B lenfosit-
ler genellikle nadir bulunur, fakat bazen kümeler 
halinde görülebilirler. Hücre içi adezyon molekü-
lü-1 (ICAM-1) gibi hücre içi adezyon molekülle-
ri, özellikle lenfosit hasarı olan bölgelerde birçok 
epitel hücresinde güçlü bir eksprese edilir ve yıkıcı 
lenfositler ile hedef hücreler arasındaki etkileşimi 
kolaylaştırabilir ve PBK hastalarının kolanjiyo-
sitlerinde tespit edilmiştir. PBK’nin erken biliyer 
lezyonlarında genellikle eozinofilik infiltrasyon 
ve granülomlar bulunur. PBK karaciğer ile sınırlı 
değildir. Tükürük ve gözyaşı bezlerinde de safra 
epitel hücrelerinde görülene benzer bir hücresel 
fenotipik değişiklik olur (2).

PBK, serolojik olarak mitokondriyal, nükleer 
ve sentromer antijenlere özgü otoantikorlarla ka-
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yoğunluğu ölçümü başlangıçta ve sonrasında her 
2 yılda bir düzenli olarak yapılmalıdır. Böbrek taşı 
öyküsü yoksa günlük kalsiyum (1.500 mg/gün) ve 
D vitamini takviyeleri (1.000 IU/gün) önerilebi-
lir. İlerlemiş hastalığı olan hastalarda D vitamini 
düzeyleri yıllık olarak ölçülmelidir. Hastalar oste-
oporotik ise oral alendronat (haftada 70 mg) veya 
diğer etkili bifosfonatlar düşünülmelidir. Hasta-
larda asit reflüsü veya bilinen varisleri varsa oral 
bifosfonatlardan kaçınılmalıdır(5).

Hiperlipidemi

Tüm kronik kolestatik karaciğer hastalıklarında 
hiperlipidemi görülebilir. PBK’li hastalarda hiper-
lipidemiden kaynaklı kardiyovasküler riskin art-
tırmadığı görülmüştür. UDKA, düşük yoğunluklu 
lipoprotein (LDL) kolesterol seviyelerini düşürür. 
Bununla birlikte, ailede lipid anormallikleri veya 
kardiyovasküler hastalık risk faktörleri öyküsü 
varsa, kolesterol düşürücü ilaçlarla (statinler) te-
davi uygun olabilir(5).

Karaciğer Transplantasyonu

Son dönem PBK’li hastalar için en iyi terapötik 
alternatif karaciğer transplantasyonudur (KT). 
Kronik karaciğer hastalığı olan hastalarda, KT 
değerlendirmesi için gereken ana belirtiler, PBK 
hastaları için de geçerlidir. Bu belirtiler portal hi-
pertansiyona bağlı komplikasyonlar içerir. PBK’li 
hastalarda siroz olmasa da kronik kolestaz ile iliş-
kili komplikasyonların gelişimi (yorgunluğa bağlı 
yaşam kalitesinde düşüş, inatçı kaşıntı, ciddi kas 
kaybı, hepatik malignite yokluğunda serum biliru-
bin seviyesinde kalıcı artışlar) karaciğer transplan-
tasyonu açısından değerlendirmeyi gerektirir(2). 
KT açısından değerlendirilmesi gereken hastalar:

	» Dekompanse sirozu olan hastalar,
	» MELD (Model for End-Stage Liver Disease) 

skoru en az 15 olan hastalar,
	» Total bilirubin 6 mg/dl ‘den büyük olan hasta-

lar,
	» Mayo risk skoru 7.8’den büyük olan hastalardır.

Şiddetli inatçı kaşıntı da KT için bir endikas-
yondur. Kronik yorgunluk nakil için bir endikas-
yon değildir. PBK hastalarının transplantasyondan 
sonra 10 yıl içinde %20 ila %30'unda hastalık nüks 
eder, 20 yıl içinde bu oran %50'ye ulaşır. Nüks için 
medyan süre 3 ila 6 yıldır. Neyse ki, tekrarlayan 
PBK nadiren uzun süreli hasta veya greft sağkalı-
mını etkiler. Siklosporin ile uzun süreli immüno-
supresyon, tekrarlayan PBC insidansının azalması 
ile ilişkili gibi görünmektedir, ancak bu kanıtlan-
mamıştır. Tekrarlayan PBK için risk faktörleri ara-
sında takrolimus tedavisi ve ileri donör yaşı yer 
alır(5).

KT’den sonra kaşıntı düzelir, sicca sendromu 
değişmez, kemik hastalığı başlangıçta kötüleşir ve 
sonra iyileşir ve AMA pozitifliği devam edebilir 
veya yeniden ortaya çıkabilir ancak PBK’nin nük-
sünü göstermez(5).
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