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Abstract
Primary biliary cirrhosis (PBC) is a chronic autoimmune disorder of unknown etiology. The disease affects middle-aged women
and is characterized by the destruction of the intralobular bile ducts that causes consequent cholestasis. AMA is a hallmark of
PBC, composed mostly of IgG and IgM class. The M2 antibody is the most specific one, with sensitivity range of 54-98%
depending on type of test used. PBC is often accompanied by other autoimmune diseases, such as Sjogrens syndrome,
thyroiditis, rheumatoid arthritis, dermatomyositis, polymyositis. Interstitial lung disease (ILD) has been reported in patients with
primary biliary cirrhosis but its frequency and nature are poorly understood. We report pulmonary involvement in the course of
PBC in 4 middle-aged women. Histopatological examination of lung specimens was available in three patients: two presented
with sarcoid — like granulomas, one with lymphocytic interstitial pneumonia (LIP). In one patient the diagnosis of pulmonary
fibrosis was based on clinical and radiological features. Because of abnormal pulmonary function tests (PFT) results all the
patients were treated with prednisone, one, additionally with azathioprine. The treatment was successful in all of the patients.
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Streszczenie
Pierwotna zdiciowa marsko$¢ watroby (PBC) jest przewleklg chorobg o podiozu autoimmunologicznym i niejasnej etiologii.
Choroba dotyczy przede wszystkim kobiet w $rednim wieku i charakteryzuje sie postepujacym uszkodzeniem wewnatrzwa-
trobowych drég zétciowych, co w konsekwencji doprowadza do zastoju zéici. Przeciweciata przeciwmitochondrialne (AMA),
w wigkszosci ztozone z immunoglobulin klasy G i M, sg serologicznym wyktadnikiem choroby. Wysoce specyficzne dla PBC
sg AMA M2, ich czuto$¢ wynosi 54—98% w zalezno$ci od zastosowanej metody diagnostycznej. PBC czesto towarzysza inne
choroby o podtozu autoimmunologicznym tj. zespét Sjdgrena, zapalenia tarczycy, reumatoidalne zapalenie staw6éw, zapalenie
skérno- i wielomigsniowe. Choroba $rédmigzszowa ptuc (ILD) moze réwniez towarzyszy¢ PBC, ale czgsto$¢ jej wystepowa-
nia i charakter zmian ptucnych nie sa dobrze poznane. W pracy przedstawiono 4 kobiety w $rednim wieku chore na PBC
z towarzyszacymi zmianami $rédmigzszowymi w ptucach. U trzech pacjentek charakter zmian ptucnych potwierdzono bada-
niem histologicznym. W dwdch przypadkach rozpoznano zmiany o charakterze odczynu sarkoidalnego, w jednym — limfocy-
tarne $rédmigzszowe zapalenie ptuc. U jednej chorej rozpoznano $rédmigzszowe wtiéknienie pfuc na podstawie danych
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klinicznych i typowego obrazu radiologicznego. Z powodu zaburzef w badaniach czynno$ciowych ptuc wszystkie pacjentki
byty leczone prednizonem, u jednej dodatkowo wdrozono leczenie azatiopryng. Uzyskano dobry efekt leczenia we wszystkich
przypadkach.

Stowa kluczowe: pierwotna marsko$¢ zétciowa, watroba, choroba $rédmigzszowa ptuc, choroba uktadowa tkanki facznej
Pneumonol. Alergol. Pol. 2012; 80, 5: 471-481

Wstep transferazy (GGT) trwajace powyzej 6 miesiecy, 2)
obecno$¢ przeciwcial przeciwmitochondrialnych
Zmiany w plucach wtérne do choréb innych (AMA, antimitochondrial antibodies) i 3) wynik
narzad6w mogg mieé r6zna postac i stwarzaé wie- badania histopatologicznego bioptatu watroby
le trudnoéci diagnostycznych. Czesto bywa tak, ze wskazujgcy na PBC [10]. W przebiegu pierwotnej
podstawowa choroba innego ukladu, na przyktad z6lciowej marskosci watroby moze dochodzi¢ do
pokarmowego, chtonnego, czy uktadowa choroba rozwoju réznorodnych zmian w ptucach o typie
tkanki tacznej, nie daje jeszcze objawéw klinicz- choroby $rédmiazszowej (ILD, interstitial lung di-
nych, a dolegliwosci i zmiany ptucne powoduja, sease). Moze ona mie¢ posta¢ widéknienia $réd-
ze chory zglasza sie do pulmonologa, ktéry powi- migzszowego, organizujgcego sie zapalenia ptuc,
nien bra¢ pod uwage w ré6znicowaniu wtérny cha- limfocytarnego $r6dmiazszowego zapalenia ptuc
rakter zmian ptucnych. Jedng z choréb, ktéra moze (LIP, Iymphoid interstitial pneumonia), odczynu
powodowaé¢ zmiany w plucach o cechach choro- sarkoidalnego. Rzadziej wspdlistnieje krwawienie
by srédmiazszowej, jest pierwotna z6lciowa mar- pecherzykowe, zmiany obturacyjne oskrzeli i ciez-
skos¢ watroby (PBC, primary biliary cirrhosis). Jest kie nadciénienie ptucne [1-4, 11-17].
to przewlekla cholestatyczna choroba watroby Ponizej przedstawiono 4 przypadki zmian
o podlozu autoimmunologicznym, charakteryzujgca srédmiazszowych w plucach u pacjentek spelnia-
sie postepujacym nieodwracalnym niszczeniem jacych kryteria rozpoznania PBC wedlug wytycz-
wewnatrzwatrobowych drég zétciowych. Moga jej nych europejskich, kazdy o innym przebiegu kli-
towarzyszy¢ inne choroby o podtozu immunolo- nicznym i obrazie zmian radiologicznych. Rozpo-
gicznym, czyli zespét Sjogrena (SS, Sjdogren’s syn- znanie PBC, w kazdym przypadku, bylo potwier-
drome), reumatoidalne zapalenie stawéw, toczen dzane w specjalistycznych osrodkach gastroente-
rumieniowaty uktadowy, twardzina uktadowa, rologicznych zajmujgcych sie chorobami watroby.
zapalenie wielomie$niowe i skérno-miesniowe, W tabeli 1 zestawiono nieprawidtowosci w ba-
niezréznicowana choroba tkanki tacznej, pospoli- daniach dodatkowych sugerujace rozpoznanie PBC.
ty zmienny niedobér odpornosci, zapalenia tarczy-
cy typu Hashimoto, infekcja HIV — zwlaszcza Opisy przypadkéw
u dzieci [1-9].
Do rozpoznania choroby konieczne jest spet- Przypadek 1
nienie przynajmniej 2 z 3 nastepujacych kryteriéw: Kobieta (50 lat) bez natogéw, zostata przyjeta
1) cechy przewleklej cholestazy ze wzrostem fos- do I Kliniki Choréb Pluc Instytutu Gruzlicy i Cho-
fatazy alkalicznej (FA) i/lub gamma-glutamylo- r6b Pluc (IGiCHP) we wrze$niu 2005 roku w celu

Tabela 1. Wyniki badan biochemicznych, serologicznych i histologicznych u pacjentek z PBC

Table 1. Biochemical, immunological and histological data in PBC patients

Przypadek FA GGT IgM ANA AMA AMA M2 RF Biopsja watroby

Case (35-104) U1 (12-43) U/l  (40-230) mg/dl Liver biopsy

1 257 344 1741 1:5120 1:640 1:640 + Nie/no

2 53 71 1023 1:1280 1:640 1:640 _ Nie/no

3 257 269 Brak danych 1:640 Nieobecne Nieobecne _ Tak/yes
Not defined Not detected  Not detected

4 154 259 416 1:320 1:1280 1:1280 _ Tak/yes

FA (alkaline phosphatase) — fosfataza alkaliczna; GGT (y-glutamyltranspeptidase) — gammaglutamylotransferaza; IgM (immunoglobulin M) — immunoglobulina M; ANA (antinuclear
antibodies) — przeciwciata przeciwjadrowe; AMA (antimitochondrial antibodies) — przeciwciata przeciwmitochondrialne, AMA M2 (antimitochondrial antibodies subtype M2) —
przeciwciata przeciwmitochondrialne podtyp M2; RF (rheumatoid factor) — czynnik reumatoidalny; w nawiasach podano przedziat normyy/in parantheses reference values
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ukonczenia diagnostyki zmian w plucach obserwo-
wanych w radiogramach klatki piersiowej od lute-
go 2005 roku w postaci poszerzenia gérnego bie-
guna wneki lewej oraz obecnosci drobnego cienia
okraglego w polu dolnym ptuca prawego.

W tomografii komputerowej klatki piersiowej
(TK) wykonanej w lutym 2005 roku uwidocznio-
no zmiane naciekowa w segmencie 3 plata gérne-
go pluca lewego oraz pojedyncze drobne ogniska
migzszowe w placie dolnym pluca prawego. We-
zly chlonne $rédpiersia i wnek nie byly powiek-
szone. Na podstawie zmian w badaniach obrazo-
wych wysunieto podejrzenie guza pluca lewego
z rozsiewem nowotworowym w obu plucach.
W marcu 2005 roku wykonano wideotorakoskopie
prawostronng. Na podstawie badania histologicz-
nego materialu biopsyjnego wykluczono zmiany
o charakterze nowotworowym w prawym plucu.
W kwietniu 2005 roku wykonano torakotomie le-
wostronng z resekcja klinowa nacieku w segmen-
cie 3 pluca lewego. W badaniu histopatologicznym
wycinkéw pluca stwierdzono przewlekly stan za-
palny z obfitymi naciekami limfo- i histiocytarny-
mi zacierajgcymi calkowicie strukture migzszu
pluca. Rozpoznano limfocytarne §r6dmiazszowe
zapalenie pluc i w celu ustalenia dalszego poste-
powania chora skierowano do IGICHP. W chwili
przyjecia do Instytutu pacjentka byta w dobrym
stanie ogélnym. W wywiadzie zglaszata dusznosé
i ograniczenie tolerancji wysitku, stany podgoracz-
kowe do 38°C, swiad skory, ostabienie i utrate wagi
ciata. W radiogramie klatki piersiowej wykonanym
we wrze$niu 2005 roku uwidoczniono wysokie
ustawienie obu koputl przepony, w dolnych polach
obu pluc pasmowate zageszczenia migzszowe oraz
zmiany oplucnowe po stronie prawej (ryc. 1). Na
podstawie badania ultrasonograficznego wykluczo-
no obecno$é plynu w prawej jamie optucnowej,
a w TK klatki piersiowej potwierdzono obecno$é
pasmowatych zageszczen migzszowych z broncho-
gramem powietrznym w obu ptucach, najbardziej
nasilonych w polu dolnym ptuca prawego (ryc. 2).
W badaniach czynno$ciowych ptuc wykazano
ograniczenie rezerw wentylacyjnych typu restryk-
cyjnego ze zmniejszeniem catkowitej pojemnosci
pluc (TLC, total lung capacity) do 65% wartosci
naleznej (2,76 1) i znacznym ograniczeniem zdol-
nosci dyfuzyjnej ptuc (DLCO, diffusing capacity for
carbon monoxide) do 45% warto$ci naleznej (3,29
mmol/min/Kpa). W tescie 6-minutowego chodu
stwierdzono desaturacje z 96 do 89% przy dystan-
sie 448 metré6w. W badaniu bronchoskopowym nie
uwidoczniono nieprawidtowoéci, a w ptynie z ptu-
kania oskrzelowo-pecherzykowego (BAL, broncho-
alveolar lavage) limfocyty stanowily 26,5%, ze

-

Rycina 1. Zdj. klatki piersiowej PA (2005) — w dole obu ptuc, nad
wyzej ustawiong przepong, pasmowate zageszczenia migzszowe,
a po stronie prawej zmiany optucnowe

Figure 1. Posteroanterior chest X-ray (2005) — bilateral linear opa-
cities above elevated diaphragm corresponding to parenchymal con-
solidations and right sided pleural lesions

Rycina 2. Tomografia komputerowa klatki piersiowej: (2005) —
pasmowate zageszczenia migzszowe z powietrznym bronchogra-
mem zlokalizowane w polach dolnych obu ptuc, wigksze po stronie
prawej

Figure 2. Chest CT scan (2005) — shows linear parenchymal con-
solidations with air bronchogram involving lower zones, the right
lung predominantly

wskaznikiem CD4/CD8 wynoszacym 0,64. Wyniki
badan dodatkowych wskazujace na PBC zamiesz-
czono w tabeli 1. W badaniu ultrasonograficznym
(USG) i TK jamy brzusznej uwidoczniono cechy
sugerujace marsko$¢ watroby. Analizujac doku-
mentacje medyczna pacjentki z poprzednich lat,
mozna podejrzewaé, ze proces chorobowy w wa-
trobie toczy? sie od korica lat 90. XX wieku, kiedy
to w badaniach dodatkowych wielokrotnie stwier-
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dzano przyspieszone OB oraz nieprawidlowe pa-
rametry czynno$ci watroby. Wstepne rozpoznanie
PBC wysuniete na podstawie obecnoéci cech cho-
lestazy oraz wysokiego miana przeciwciat AMA
i AMA M2, zostalo potwierdzone przez gastroen-
terologa. Na podstawie przebiegu klinicznego, wy-
nikéw badan obrazowych, biochemicznych i im-
munologicznych oraz analizy dostepnej dokumen-
tacji medycznej z lat poprzednich, przede wszyst-
kim badania mikroskopowego wycinka pluca
z 2005 roku, rozpoznano limfocytarne sr6dmiazszo-
we zapalenie pluc w przebiegu pierwotnej zélcio-
wej marskosci watroby i rozpoczeto leczenie pred-
nizonem w dawce 40 mg/dobe. W badaniach kon-
trolnych wykonanych po 3 i 6 miesigcach lecze-
nia prednizonem w dawce stopniowo zredukowa-
nej do 20 mg/dobe obserwowano poczatkowo cze-
Sciowa, a nastepnie prawie catkowita regresje za-
geszczen migzszowych w dolnych polach obu ptuc
oraz poprawe parametréw badan czynnosSciowych
pluc — wzrost w zakresie pojemnosci zyciowej
(VC, vital capacity), TLC, DLCO. Po 20 miesigcach
od rozpoczecia leczenia prednizonem, w czasie
stosowania dawki podtrzymujacej 20 mg/dobe,
zaobserwowano progresje zmian. Zdecydowano
o zintensyfikowaniu leczenia immunosupresyjnego.
Wilaczono azatiopryne i utrzymano leczenie pred-
nizonem w dawce 20 mg/dobe. Stabilny obraz
zmian w badaniach obrazowych oraz do$¢ dobre,
poréwnywalne z poprzednimi, parametry badan
czynno$ciowych ptuc w ciggu 12 miesiecy, sklo-
nity nas do zakoniczenia leczenia azatiopryna
i stopniowej redukcji dawki prednizonu do 10 mg/d.
Pacjentka pozostaje pod opieka gastroenterologéow
— przyjmuje od momentu rozpoznania choroby
kwas ursodeoksycholowy (UDCA, ursodeoxycholic
acid).

Przypadek 2

Kobieta (53 lata), bez nalogéw, zostala przyje-
ta do I Kliniki Choréb Pluc w marcu 2006 roku
w celu ukoniczenia diagnostyki zmian w ptucach
w postaci licznych zacienien plamistych réznej
wielkosci z przejasnieniami, obserwowanych w ra-
diogramach i TK klatki piersiowej od sierpnia 2005
roku (ryc. 3, 4).

W wywiadzie zglaszala przewlekly kaszel,
postepujaca dusznos¢ wysitkowa, ropne wykrztu-
szanie, oslabienie, poty, goraczke, zmniejszenie
taknienia i nawracajace béle stawéw, dotyczace
gléwnie drobnych stawéw rgk. W poprzednich
miejscach hospitalizacji rozpoznawano toksokaro-
ze i gruzlice. Stosowano albendazol, leki przeciw-
pratkowe oraz glikokortykosteroidy z przejsciowa
poprawg, przede wszystkim po leczeniu glikokor-

Rycina 3. Zdj. klatki piersiowej PA (2005) — liczne, okragtawe
zacienienia z centralnymi przejasnieniami, zlewajace sie w dole obu
ptuc

Figure 3. Posteroanterior chest X-ray (2005) — multiple, round
opacities with central lucency, confluent in lower lung zones

Rycina 4. TK klatki piersiowej (2005) — obustronnie liczne, duze,
obraczkowate ogniska zageszczen réznej wielkosci, najwigksze w
ptacie dolnym pluca prawego

Figure 4. Chest CT scan (2005) — shows bilateral, multiple, big, ring
shaped foci of various size; the biggest one in the right lower lobe

tykosteroidami. We wrzesniu 2005 roku wykona-
no biopsje pluca metoda wideotorakoskopii.
W badaniu histopatologicznym wycinkéw ptuca uwi-
doczniono liczne rozsiane ziarniniaki gruzliczopo-
dobne bez cech serowacenia oraz obszary $réd-
miazszowego odczynu zapalnego z zajeciem peche-
rzykéw ptucnych. W styczniu 2006 roku pacjent-
ke po raz pierwszy konsultowano w IGiCHP, gdzie
na podstawie analizy przebiegu klinicznego oraz
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dostepnych woéwczas wynikéw badan wysunieto
podejrzenie PBC i zalecono dalsza diagnostyke
w tym kierunku. Wyniki badan dodatkowych suge-
rujace rozpoznanie PBC zamieszczono w tabeli 1.
Po zaprzestaniu podawania glikokortykosteroid6w
w lutym 2006 roku w badaniu radiologicznym klat-
ki piersiowej zaobserwowano progresje zmian
w plucach. W ptatach dolnych obustronnie i w pta-
cie srodkowym pluca prawego pojawily sie ponow-
nie plamiste, cze$ciowo zlewajace sie zageszcze-
nia miagzszowe. W badaniu gazometrycznym
stwierdzono umiarkowana hipoksemie — pO, 58
mm Hg, w spirometrii — obniZzenie VC do 67%
wartos$ci naleznej i FEV, (forced expiratory volume
in 1 second, natezona objeto$¢ wydechowa pierw-
szosekundowa) do 76% warto$ci naleznej. W ana-
lizie komérek z BAL limfocyty stanowily 60%. Bez
ustalenia konkretnego rozpoznania, chorg w mar-
cu 2006 roku skierowano do IGiCHP. W badaniach
czynno$ciowych wykonanych w Instytucie stwier-
dzono umiarkowane uposledzenie zdolnosci dyfu-
zyjnej pluc (DLCO 4,84 mmol/min/Kpa — 60%
warto$ci naleznej), w teécie 6-minutowego chodu
przy dystansie 415 m nie obserwowano istotnej
desaturacji. Na podstawie analizy przebiegu kli-
nicznego oraz wykonanych badan dodatkowych,
w tym immunologicznych, radiologicznych oraz
histopatologicznych, wysunieto podejrzenie PBC
(ktére nastepnie zostalo zweryfikowane oraz po-
twierdzone przez gastroenterologa) i w jej przebie-
gu zmian $§r6dmigzszowych w ptucach o charak-
terze odczynu sarkoidalnego. Zastosowano lecze-
nie prednizonem w dawkach stopniowo reduko-
wanych do 20 mg/dobe. W badaniach kontrolnych
wykonanych po 3 miesigcach zaobserwowano pra-
wie calkowita regresje zmian radiologicznych
w plucach i istotng poprawe w badaniach czynno-
sciowych ptuc. Leczenie prednizonem kontynu-
owano do czerwca 2008 roku. Sze$é miesiecy po
jego zakoniczeniu zaobserwowano ponownie pro-
gresje zmian w obrazie radiologicznym klatki pier-
siowej oraz pogorszenie wynik6w badan czynno-
sciowych ptuc. Wdrozono po raz kolejny leczenie
prednizonem z dobrym efektem klinicznym i re-
gresja zmian w badaniach obrazowych. Pacjentka,
zgodnie z zaleceniami gastroenterologa, przyjmu-
je od momentu rozpoznania choroby UDCA.

Przypadek 3

Kobieta (64 lata), bez natogéw, po przebytym
w 1968 roku leczeniu gruzlicy pluc nie potwier-
dzonej bakteriologicznie, z rozpoznang w 1996
roku na podstawie obecnosci cech cholestazy oraz
wyniku badania histologicznego bioptatu watroby,
pierwotng zélciowa marskoscia watroby (diagno-

styke przeprowadzono w klinice gastroenterolo-
gicznej), leczona od tego czasu kwasem ursodeok-
sycholowym, zostala przyjeta do I Kliniki Choréb
Ptuc w kwietniu 1998 roku w celu diagnostyki
zmian rozsianych w plucach uwidocznionych
w badaniu radiologicznym klatki piersiowej.

Wyniki badan dodatkowych sugerujace PBC
zamieszczono w tabeli 1.

W wywiadzie zglaszata wystepujacy od mie-
sigca suchy kaszel, narastajgcg dusznosé¢ wysit-
kowa, ostabienie. W wykonanym ambulatoryjnie
radiogramie klatki piersiowej obecne byly zagesz-
czenia linijne oraz zmiany drobnoguzkowe ze
zwapnieniami w szczycie pluca lewego oraz pa-
smowate zageszczenia nad lewa kopula przepony.
W badaniu TK wysokiej rozdzielczosci uwidocz-
niono w lewym szczycie zmiany o charakterze
wldknienia odpowiadajace przebytej gruzlicy ptuc
oraz zacienienia typu matowej szyby i plastra mio-
du w platach dolnych, jezyczku i w ptacie srodko-
wym wskazujace na $sr6dmigzszowe widknienie
pluc. Nie wykazano powiekszonych weztéw chlon-
nych wnek i sr6dpiersia. W badaniach czynnoscio-
wych pluc stwierdzono umiarkowane uposledze-
nie zdolnosci dyfuzyjnej ptuc DLCO (4,31 mmol/
/min/kPa — 55% warto$ci naleznej), pozostate pa-
rametry byly prawidlowe. W tescie 6-minutowego
chodu nie stwierdzono istotnej desaturacji. W ba-
daniu bronchoskopowym uwidoczniono przewle-
kte zmiany zapalne, a wéréd komorek z BAL lim-
focyty stanowily 47% z niskim wskaznikiem CD4/
/CD8 (0,11). Na podstawie analizy przebiegu kli-
nicznego oraz wykonanych badan dodatkowych
rozpoznano Srédmiazszowe widknienie pluc
w przebiegu pierwotnej zélciowej marskosci wa-
troby. Nie podjeto leczenia, zalecono dalszg obser-
wacje. W lipcu 1998 roku z powodu stanéw goracz-
kowych do 39°C, nasilonego suchego kaszlu oraz
bo6léw stawdéw, ambulatoryjnie rozpoczeto lecze-
nie, poczatkowo prednizonem w dawce 20 mg/
/dobe, a nastepnie metylprednizolonem w dawce
12 mg/dobe.

W styczniu 2002 roku chora ponownie hospi-
talizowano w I Klinice Choréb Pluc. W radiogra-
mie klatki piersiowej nie stwierdzono istotnej dy-
namiki zmian w plucach, natomiast w badaniu
TKWR, w poréwnaniu do badania z kwietnia 1998
roku, uwidoczniono bardziej rozlegle obszary
mlecznej szyby i plastra miodu w okolicach nad-
przeponowych oraz czeSciowa regresje zmian §réd-
migzszowych w wyzszych partiach ptuc. W 6-mi-
nutowym teécie chodu pacjentka przebyla dystans
437 m z desaturacja z 97% do 91%. W badaniach
czynno$ciowych pluc stwierdzono utrzymywanie
sie uposledzenia zdolnosci dyfuzyjnej ptuc (DLCO
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3,94 mmol/min/kPa — 52% warto$ci naleznej),
pozostate parametry nadal byly prawidlowe. Za-
lecono kontynuacje leczenia metylprednizolonem
w dotychczasowej dawce.

We wrzesniu 2003 roku chora zostata przyje-
ta do Instytutu Reumatologii z powodu utrzymu-
jacych sie od kilku miesiecy béléw i obrzekéw sta-
wéw rak, b6l6w miesniowych oraz postepujacego
oslabienia. Na podstawie wielu wykonanych ba-
dan rozpoznano zapalenie skérno-miesniowe
i wtérny zespol Sjogrena. Zalecono zwiekszenie
dawki metylprednizolonu do 16 mg/dobe.

W lutym 2006 roku chora byla po raz kolejny
hospitalizowana w I Klinice Choréb Pluc. W radio-
gramie klatki piersiowej oraz TK wysokiej rozdziel-
czo$ci (ryc. 5, 6) nie stwierdzono istotnej dynami-
ki zmian w ptucach w poréwnaniu z badaniami
z 2002 roku. W badaniach czynnosciowych ptuc
stwierdzono dalsze obnizenie zdolnosci dyfuzyj-
nej ptuc (DLCO 2,59 mmol/min/kPa — 37% war-
toéci naleznej). W 6-minutowym tescie chodu pa-
cjentka przeszta dluzszy dystans (517 m), ale
z wiekszg desaturacja (do 87%) niz w czasie po-
przedniej hospitalizacji. Wobec stabilizacji radiolo-
gicznej oraz braku dolegliwosci ze strony uktadu od-
dechowego utrzymano dotychczasowe leczenie.

Przypadek 4

Kobieta (53 lata), byta palaczka tytoniu, zosta-
ta przyjeta do I Kliniki Choréb Ptuc IGiCHP w paz-
dzierniku 2008 roku z podejrzeniem neurosarko-
idozy. W wywiadzie obwodowe porazenie nerwu
VII prawego i lewego oraz zapalenie btony naczy-
niowej oka prawego, okresowo wystepujace béle
stawow skokowych i kolanowych, bez gorgczki,
kaszlu i dusznosci. Z powodu podejrzenia borelio-
zy, w marcu 2008 roku pacjentka byta hospitali-
zowana w rejonowym oddziale neurologicznym,
gdzie na podstawie wykonanych badan diagno-
stycznych wykluczono borelioze i kleszczowe za-
palenie mézgu. Zastosowano krétkotrwate lecze-
nie prednizonem z poprawa w zakresie czynno$ci
nerwéw twarzowych. W sierpniu 2008 roku w ra-
diogramie klatki piersiowej uwidoczniono niewiel-
kie poszerzenie zarysu wnek ptucnych i érédpier-
sia oraz dyskretne zmiany rozsiane w polach érod-
kowych obu ptuc. TK wykazalta powiekszenie we-
zléw chlonnych wnek plucnych i wezléw chlon-
nych wszystkich grup $rédpiersia oraz rozsiane
zmiany drobnoguzkowe w ptucach. Na podstawie
przebiegu klinicznego oraz zmian w badaniach ob-
razowych wysunieto podejrzenie sarkoidozy z za-
jeciem ukladu nerwowego i w celu dalszej diagno-
styki pacjentke skierowano do IGICHP. W wycin-
kach wezla chtonnego érédpiersia pobranego pod-

Rycina 5. Zdj. klatki piersiowej PA (2006) — linijne i siateczkowate
zageszczenia w polach dolnych ptuc, w lewym szczycie zmiany
drobnoguzkowe i zgrubienia optucne;j

Figure 5. Chest X-ray (2006) — linear and reticular opacities within
both lower lung zones, small nodules within right apex under thic-
kened pleura

Rycina 6. TKWR ptuc (2006) — pogrubiate przegrody migdzyzrazi-
kowe z rozstrzeniami oskrzeli z pociggania i nieliczne, drobne ogni-
ska plastra miodu wskazujgce na $rédmigzszowe wiéknienie ptuc
Figure 6. HRCT of the lungs (2006) — shows thickened interlobular
septa with traction bronchiectasis and small foci of honeycombing
corresponding to interstitial pulmonary fibrosis

czas endobronchosonografii, stwierdzono ziarni-
niaki nablonkowatokomérkowe bez cech martwi-
¢y, co potwierdzito rozpoznanie sarkoidozy. Wy-
niki badan czynnosciowych pluc byly prawidio-
we, w teScie 6-minutowego chodu przy dystansie
527 m nie stwierdzono desaturacji. Wyniki badan
dodatkowych wskazujace na PBC zamieszczono
w tabeli 1. W kwietniu 2009 roku w klinice gastro-

476 www.pneumonologia.viamedica.pl



Matgorzata Bartosiewicz i wsp., Zmiany srédmiazszowe w ptucach u chorych na pierwotng zétciowa marskosé¢ watroby

enterologicznej wykonano biopsje watroby i na
podstawie badania histologicznego wycinkéw
watroby potwierdzono rozpoznanie PBC.
Uwzgledniajgc cato$é¢ obrazu klinicznego, zmia-
ny w badaniach obrazowych, wyniki badan bio-
chemicznych, immunologicznych oraz histolo-
gicznych, rozpoznano zmiany o charakterze od-
czynu sarkoidalnego w przebiegu PBC i z uwagi
na dobre parametry badan czynnosciowych ukta-
du oddechowego chora pozostawiono w obserwa-
¢ji, bez wdrazania leczenia. W styczniu 2010 roku
w radiogramie i tomografii komputerowej klatki
piersiowej stwierdzono wyraZna progresje zmian
rozsianych (ryc. 7, 8). W badaniach czynnoscio-
wych pluc wykazano obnizenie zdolnosci dyfu-
zyjnej ptuc do 66% wartosci naleznej. Pozostale
parametry byly prawidlowe. W badaniu ultraso-
nograficznym stwierdzono powiekszenie weztéw
chtonnych obwodowych: szyjnych, podzuchwo-
wych i nadobojczykowych oraz wezléw chion-
nych zlokalizowanych w jamie brzusznej w oko-
licy gtowy trzustki oraz watroby. W badaniu hi-
stologicznym materialu pobranego droga biopsji
cienkoiglowej wezta chtonnego nadobojczykowe-
go prawego oraz podzuchwowego lewego uwi-
doczniono ziarniniaki nablonkowatokomoérkowe.
Z powodu progresji zmian rozsianych w obrazie
radiologicznym pluc oraz pogorszenia wynikéw
badan czynnos$ciowych ptuc, zdecydowano
o wdrozeniu leczenia prednizonem w dawce po-
czatkowej 40 mg/dobe. W czasie badan kontrol-
nych po 3 i 61 12 miesigcach leczenia prednizo-
nem w dawce stopniowo redukowanej do 5 mg/
/dobe obserwowano wyrazng regresje zmian roz-
sianych w radiogramie klatki piersiowej oraz po-
prawe parametréw badan czynno$ciowych —
wzrost DLCO do 87% wartoS$ci naleznej. Pacjent-
ka pozostaje pod stata opieka gastroenterologéw
- przyjmuje UDCA od momentu rozpoznania PBC.

Omowienie

Pierwotna z6tciowa marsko$é watroby jest
choroba przewlekla, uktadows, dotyczaca gtéwnie
kobiet w §rednim wieku. Kryteria rozpoznania
choroby przedstawiono we wstepie. Wszystkie
opisane chore spelnialy kryteria enzymatyczne
rozpoznania PBC, u 3 pacjentek stwierdzono pod-
wyzszone miano AMA i AMA M2, w 2 przypad-
kach wykonano biopsje watroby, ktéra potwierdzi-
ta rozpoznanie. Pierwotnej zélciowej marskosci
watroby zwykle towarzyszg inne choroby o pod-
fozu immunologicznym — najcze$ciej wtérny ze-
spot Sjogrena, ktéry rozpoznaje sie u 21-80% cho-
rych na PBC [18] oraz immunologiczne zapalenie

k

Rycina 7. Zdj. klatki piersiowej PA (2010) — poszerzona lewa wne-
ka, w dole ptuc pasmowate i guzkowe zageszczenia

Figure 7. Chest X-ray (2010) — enlarged left hilum; bilateral linear
and nodular opacities within lower-lung zones

[N

Rycina 8. TK klatki piersiowej (2010) — w polach dolnych ptuc
pasma nieprawidtowych zageszczen wskazujgcych na widknienie i
obwodowe guzki

Figure 8. Chest CT scan (2010) — linear opacities correspon-
ding to fibrosis and nodular air-space consolidation in lower lung
zones

tarczycy (6—-17% chorych) [19], 41% chorych z PBC
prezentuje wiecej niz jedng chorobe autoimmuno-
logicznag [1].

Wsréd naszych chorych, u pierwszej pacjent-
ki rozpoznano zespdt suchego oka (wyniki badan
immunologicznych nie pozwolily na rozpoznanie
wtérnego zespotu Sjogrena). U drugiej obserwowa-
no podwyzszone miano przeciwcial przeciwserco-
wych i przeciwtarczycowych, dotychczas bez roz-
poznania konkretnej choroby o podtozu autoimmu-
nologicznym. U trzeciej pacjentki ostatecznie roz-
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poznano zapalenie skérno-miesniowe i zesp6t
Sjogrena.

Na koincydencje przewlektych choréb watro-
by i srédmigzszowego wldknienia ptuc pierwsza
zwrocita uwage Turner-Warwick w 1968 roku [20].
W 1970 roku Mason i wsp. pierwsi opublikowali
przypadek wystepowania choroby sr6dmiazszowej
pluc w przebiegu PBC [21]. Szacuje sie, ze czesto$c
wystepowania choréb §rodmiazszowych pluc
wérdd pacjentéw z PBC wynosi ponad 15%. 54%
chorych zglasza objawy kliniczne choroby uktadu
oddechowego, okolo 40% pozostaje bezobjawo-
wych [22]. Liu i wsp. w grupie 109 chorych na PBC
stwierdzili radiologiczne cechy choroby sr6dmiaz-
szowej pluc w badaniu TK wysokiej rozdzielczo-
§ciu 10% pacjentéw [23]. Jak wspomniano, ponad
potowa chorych na ILD w przebiegu PBC ma obja-
wy kliniczne ze strony ukladu oddechowego —
najczesciej chorzy zglaszajg dusznosé (> 50% cho-
rych) i kaszel (35% chorych). W badaniu przedmio-
towym u ponad 35% chorych stwierdza sie obu-
stronnie trzeszczenia w polach dolnych pluc [22].
Pierwsze trzy prezentowane przez autor6w niniej-
szej pracy chore zglaszaly dolegliwosci ze strony
uktadu oddechowego (dusznosé, kaszel, ogranicze-
nie wydolnosci wysitkowej). W 2 i 3 przypadku
ostuchiwaniem ptuc stwierdzono trzeszczenia
w polach dolnych, natomiast u pierwszej chorej obec-
ne bylo sttumienie odglosu opukowego i wyrazne
Sciszenie szmeru oddechowego w polu dolnym
pluca prawego. Czwarta pacjentka nie zglaszata
poczatkowo dolegliwosci z zakresu ukladu odde-
chowego, a zmiany ostuchowe w postaci drobnych
trzeszczen zlokalizowanych w polach dolnych
pojawily sie po okolo 1,5-rocznej obserwac;ji jed-
noczasowo z progresja radiologiczng zmian. Bada-
niem, ktére pozwala na wczesne wykrycie choro-
by sr6édmiazszowej pluc i pomaga okresli¢ stopieni
jej zaawansowania, jest TK wysokiej rozdzielczo-
$ci. U chorych z ILD w przebiegu PBC najczesciej
stwierdza sie zmiany siateczkowate (u 39% cho-
rych), zacienienia plamiste (25%), zmiany guzko-
we (25%), obszary matowej szyby (18%), pogrubie-
nie przegréd miedzyzrazikowych (18%), obszary
plastra miodu (11%). Ponad 60% pacjentéw wyka-
zuje zmiany juz w klasycznym radiogramie klatki
piersiowej [23]. We wszystkich 4 przedstawianych
powyzej przypadkach stwierdzano zmiany w ra-
diogramach i TK klatki piersiowej. W przypadku
pierwszym obraz zmian poczatkowo wskazywal na
proces rozrostowy toczacy sie w ptucach i dopiero
poZniej pojawily sie zmiany wskazujace na ILD.
W pozostatych przypadkach obraz radiologiczny ptuc
od poczatku sugerowal chorobe §r6dmiazszowa.
Charakter zmian radiologicznych w ptucach okre-

slany na podstawie badania TKWR koreluje ze
stopniem wiéknienia w badaniu histopatologicz-
nym bioptatu ptuc. U naszych pacjentek doszto do
rozwoju limfocytarnego zapalenia ptuc w pierw-
szym przypadku, odczynu sarkoidalnego w przy-
padku 2 i 4 oraz Sr6dmigzszowego widknienia pluc
u 3 chorej. Rozpoznanie limfocytarnego srédmigz-
szowego zapalenia pluc u opisywanej pacjentki
postawiono na podstawie badania histologiczne-
go bioptatu pluca. Limfocytarne §r6dmiazszowe
zapalenie pluc — po raz pierwszy opisane przez
Liebowa i Carringtona w 1969 roku, jest lagodna
chorobg limfoproliferacyjna ograniczong do ptuc,
ktéra zwykle towarzyszy innym chorobom o pod-
fozu autoimmunologicznym [24], tak jak to mialo
miejsce w prezentowanym przypadku. Dotychczas
opublikowano wiele prac, z ktérych wynika, ze
srédmiazszowe wléknienie pluc, LIP, organizujg-
ce sie zapalenie pluc i ziarniniaki sarkoidalne sa
najczesciej wystepujacymi powiklaniami ptucny-
mi w przebiegu PBC [4, 13, 19, 22, 25]. Od lat trwa
dyskusja, czy powiklania ptucne u chorych na PBC
sa konsekwencjg tylko i wylacznie przewleklego
procesu zapalnego toczacego sie w watrobie, czy
tez sg zwiazane z obecno$cig innych choréb im-
munologicznych towarzyszgcych PBC. Rodriguez
i wsp. w pracy opublikowanej w 1981 roku stwier-
dzili, ze powiklania ptucne zdarzajg sie wytacznie
u tych chorych, ktérzy majg r6wniez zesp6t Sjogre-
na [26]. W badaniu przeprowadzonym wiele lat
pdzniej w grupie 109 chorych na PBC wykazano,
ze czesto$é choroby srédmiazszowej pluc u pacjen-
téw z PBC i SS wynosi 21,7%, podczas gdy u cho-
rych bez SS — jedynie 1,6% [23]. W badaniu prze-
prowadzonym w grupie 178 chorych na PBC i opu-
blikowanym w 2009 roku wykazano, ze u ponad
40% chorych na pierwotna z6lciowsg marskosé
watroby bez innej towarzyszgcej choroby auto-
immunologicznej, dochodzi do rozwoju powiktan
plucnych. W badaniu histopatologicznym biopta-
téw pluc tych pacjentéow zwykle stwierdzano na-
cieki limfocytarne oraz LIP [14]. Autorzy sugeruja,
ze PBC nalezy traktowac jak klasyczna chorobe
immunologiczna podobng do choréb ukladowych
tkanki tacznej i zespolu Sjogrena, w przebiegu kt6-
rych czesto dochodzi do rozwoju powiktan ptuc-
nych, czasami o ciezkim przebiegu [16].
Wspolistnienie sr6dmigzszowego widknienia
pluc i PBC jest rzadko opisywane [17]. Czesto na-
tomiast PBC towarzyszg inne choroby o podtozu
immunologicznym. W trzecim prezentowanym
przypadku po okoto 2 latach od rozpoznania PBC
pojawily sie zmiany w ptucach sugerujace ILD, po
nastepnych kilku latach rozpoznano ukladowa
chorobe tkanki fgcznej. Trudno jest z catg pewno-
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Scig stwierdzié¢, czy w tym przypadku zmiany
w plucach byly zwigzane tylko i wylacznie z prze-
wleklym procesem immunologicznym toczacym
sie w watrobie, czy tez zmiany ptucne wyprzedzi-
ly rozpoznanie zapalenia skérno-mieéniowego,
w przebiegu ktérego zmiany §r6dmiazszowe w plu-
cach sa opisywane znacznie czeSciej. Wydaje sie,
ze w tym przypadku, ciezkie ogélnoustrojowe za-
burzenia immunologiczne doprowadzity do wie-
lonarzadowej i uktadowej manifestacji choroby.
Rodriguez i wsp. jako pierwsi opisali zmiany
w badaniach czynnos$ciowych pluc u chorych
z PBC i stwierdzili, ze najbardziej typowa dysfunkcja
ze strony uktadu oddechowego u tych chorych jest
uposledzenie zdolnosci dyfuzyjnej ptuc [26]. Ba-
dania czynnoéciowe pluc u wszystkich opisywa-
nych pacjentek wykazywaly obnizenie zdolnos$ci
dyfuzyjnej ptuc, umiarkowane u dwéch chorych
(przypadek 2 i 4) i znaczne u pozostalych dwéch
(przypadek 11 3). Krowka i wsp. w grupie 47 cho-
rych na PBC wykazali pozytywna korelacje pomie-
dzy stopniem uposledzenia wymiany gazowej,
a zaawansowaniem zmian w badaniu histologicz-
nym bioptatéw watroby oraz wspélczynnikiem
Mayo, za pomoca ktérego, na podstawie danych
demograficznych i parametréw biochemicznych,
okresla sie ryzyko zgonu chorego [27, 28]. U pierw-
szej chorej, u ktérej w najwiekszym stopniu uszko-
dzona byla czynno$é komérek watroby, obserwo-
wano znaczne zaburzenia w badaniach czynno-
sciowych uktadu oddechowego — DLCO obnizo-
ne do 45% wartoSci naleznej i cechy umiarkowa-
nej restrykcji — TLC 65% warto$ci naleznej. Dru-
ga i czwarta pacjentka prezentowaly umiarkowa-
ne upo$ledzenie zdolnoéci dyfuzyjnej ptuc —
DLCO 60% (przypadek 2) i 66% (przypadek 4)
warto$ci naleznej przy odpowiednio prawidtowych
i nieco podwyzszonych wskaznikach czynnosci
watroby. U trzeciej chorej z wieloletnim przebie-
giem choroby i cechami cholestazy w badaniach
laboratoryjnych obserwowano istotne obnizenie
DLCO. Rodriguez i wsp. stwierdzili obnizona zdol-
nos$¢ dyfuzyjna pluc jedynie u chorych na PBC
z towarzyszacym zespolem Sjogrena lub zespolem
suchosci. Pacjenci z PBC bez innych towarzysza-
cych choréb o podlozu autoimmunologicznym
wykazywali DLCO takie jak kontrolna grupa zdro-
wych osobnikéw. Autorzy wysuneli wniosek, ze
obnizone parametry badan czynnosSciowych wigza
sie z aktywnos$cig zespolu Sjogrena lub zespotu
suchosci, a nie z aktywno$ciag przewleklego pro-
cesu zapalnego watroby [26]. Teze te potwierdzili
w swoich badaniach w 2008 roku Liu i wsp. [23].
U drugiej i czwartej pacjentki stwierdzono umiar-
kowanie obnizong DLCO, pomimo braku wspétist-

nienia SS lub zespolu suchoéci. W pierwszym
i trzecim przypadku u chorych rozpoznawano ze-
spo6t suchosci i SS, co potwierdzaloby teze sformu-
fowana przez Rodrigueza.

Umiarkowana hipoksemia (pO2 < 70 mm Hg)
nie jest czesta u chorych z PBC. W zaleznosci od
ciezkosci choroby watroby wystepuje u 14-40%
chorych [11]. U pierwszej z opisywanych pacjen-
tek, pomimo ewidentnie nieprawidtowych parame-
tréw czynnos$ci watroby, zmian w obrazie radiolo-
gicznym pluc i nieprawidtowych wynikéw badan
czynnosciowych, nie doszlo do hipoksemicznej
niewydolnosci oddychania. U drugiej pacjentki
obserwowano umiarkowana hipoksemie, pomimo
malego stopnia zaawansowania PBC. Ciezka hipok-
semia z warto$cig pO, < 50 mm Hg w przebiegu
choréb watroby wystepuje bardzo rzadko i doty-
czy gléwnie pacjentéow z zespolem watrobowo-
plucnym. W grupie 178 chorych na PBC, umiar-
kowana (pO, 60-80 mm Hg) i ciezkg (pO, < 60 mm
Hg) hipoksemie obserwowano odpowiednio u 29
i 14% chorych [22].

U chorych na PBC i limfocytarne sr6dmiazszo-
we zapalenie ptuc charakterystyczny jest sktad
komoérek BAL. Zwykle stwierdza sie w nim znacza-
cy wzrost odsetka limfocytéw i zwiekszenie pro-
porcji CD4/CD8. Obecnoé¢ limfocytozy w BAL nie
zawsze wigze sie z obecnoscig uchwytnych zmian
w obrazie radiologicznym ptuc [29, 30]. Wszystkie
chore mialy zaawansowane zmiany w obrazie ra-
diologicznym klatki piersiowej oraz prezentowaly
objawy kliniczne takie jak dusznos$¢, kaszel, upo-
§ledzenie wydolnosci wysitkowej. U czwartej cho-
rej objawy kliniczne pojawily sie wraz z progresja
zmian w obrazie radiologicznym pluc. Wszystkie
chore, u ktérych wykonano plukanie oskrzelowo-
pecherzykowe, mialy zwiekszony odsetek limfocy-
téw wéréd komérek BAL. U pierwszej pacjentki
(z rozpoznanym LIP) limfocytoza w BAL wynosila
26%, a wskaznik CD4/CD8 0.64. U drugiej chorej,
z odczynem sarkoidalnym w ptucach, obserwowa-
no limfocytoze 60%. W trzecim przypadku, odse-
tek limfocytéw w BAL wynosil 47% — u tej chorej
nie rozpoznano LIP, w obrazie radiologicznym
stwierdzano cechy §r6dmigzszowego widknienia
pluc, a po kilku latach trwania choroby rozpozna-
no zapalenie skérno-mig$niowe z wtérnym zespo-
lem Sjogrena. Spiteri i wsp. zbadali 10 chorych
z PBC bez objawéw ze strony ukladu oddechowego.
U 6 stwierdzili znaczacy wzrost limfocytéw BAL
(> 15%) i wzrost stosunku CD4/CD8 do 4:1, podob-
nie jak u chorych na sarkoidoze, a przeciwnie do
zdrowej grupy kontrolnej [31]. Zdaniem autoréw
pracy dane z badania BAL sugeruja, ze mechani-
zmy immunologiczne tworzenia ziarniniakéw
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u chorych na PBC i sarkoidoze sa podobne. Wsréd
tych chorych, u ktérych stwierdzono wzrost odset-
ka limfocytéw i wzrost stosunku CD4/CD8, u pra-
wie wszystkich w badaniu TK klatki piersiowej
stwierdzano nieprawidtowy obraz pluc, pomimo
prawidtowego przegladowego radiogramu klatki
piersiowej i prawidtowych parametréw badan czyn-
nos$ciowych. Podobne wyniki uzyskali Waalaert
iwsp. [32]. W badaniach przeprowadzonych w ostat-
nich latach potwierdzono, ze nacieki limfocytarne
i LIP sa najczesciej wystepujacymi zmianami pato-
logicznymi w plucach u chorych na PBC [22].

Jastrzebski i wsp. analizowali skiad komérek
BAL u 13 kobiet z potwierdzona histologicznie
PBC, bez objawéw klinicznych ze strony ukladu
oddechowego. Stwierdzili wzrost odsetka limfocy-
téw w poréwnaniu z grupa kontrolng u 38% cho-
rych na PBC. Analizujac stosunek CD4/CDS8,
stwierdzili znamiennie nizszy niz w grupie kon-
trolnej odsetek subpopulacji CD8 [29]. Chatte
i wsp. w badaniu histologicznym wycinkéw z ptuc
wykazali obfite nacieki plazmocytarne i limfocy-
tarne. U 2/3 chorych w bioptatach dominowaty
komérki CD8, u 1/3 chorych CD4 [33].

Niewiele jest danych dotyczacych leczenia
choréb pluc w przebiegu PBC. Najczesciej stosuje
sie GKS i inne leki immunosupresyjne, czyli aza-
tiopryne, cyklofosfamid, metotreksat, cyklospory-
ne, kolchicyne. Zmiany w ptucach, pomimo skton-
nosci do nawrotéw, zwykle dobrze odpowiadaja na
leczenie GKS, tak jak to miato miejsce u opisywa-
nych pacjentek, GKS nie hamuja jednak postepu-
jacego uszkodzenia komérek watroby [1, 11].

Podsumowanie

U pacjentéw z chorobami watroby stwierdza
sie wiele nieprawidtowosci w funkcjonowaniu
uktadu oddechowego, ktérych przyczyny do dzi-
siaj nie zawsze pozostaja wyjasnione. Spektrum
uszkodzen ptuc w przebiegu pierwotnej zétciowej
marsko$ci watroby jest bardzo szerokie. Mamy tu
do czynienia zaréwno ze zmianami w obrazie ra-
diologicznym ptluc, zaburzeniami stwierdzanymi
w badaniach czynnoséciowych, najczesciej pod
postacia uposledzenia zdolnosci dyfuzyjnej pluc,
jak i zmiang sktadu komérek w poptuczynach
oskrzelowo-pecherzykowych (limfocytoza CD4).
Cze$¢ autoréw uwaza, ze stopien uszkodzenia ptuc
pozostaje niezalezny od stopnia zaawansowania
PBC [26, 27, 29, 32]. Choroba $§rédmiazszowa pluc
jest powaznym powiktaniem PBC, ktére zwykle ma
fagodny przebieg, ale czasami doprowadza do zgo-
nu chorego. U okolo 12% chorych na PBC docho-
dzi do rozwoju nadci$nienia ptucnego [14] (cze-

$ciej wéréd chorych z cechami choroby §r6dmiaz-
szowej pluc, z zespolem Raynauda, zespolem
Sjogrena i pacjentéw z nadci$nieniem wrotnym),
ktére znacznie pogarsza rokowanie choroby. Jedy-
nym skutecznym leczeniem PBC pozostaje prze-
szczepienie watroby. Przezycie 5-letnie uzyskuje
sie u ponad 90% chorych, ale zdarza sie, ze w prze-
szczepionej watrobie dochodzi ponownie do roz-
woju PBC [8, 34].
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