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Afgraensning af emnet

Denne guideline omhandler diagnostik, behandling og opfalgning af patienter med primaer bilizer cholangitis
(PBC). Malet med den medicinske behandling af PBC er at forebygge udvikling af fibrose og cirrose.
Behandlingen af de hyppigste ledsagesymptomer til PBC vil ogsa blive gennemgaet.

Generel behandling af cirrose, hepatocelluleert carcinom, opfelgning efter levertransplantation samt forhold
vedrgrende overlap til autoimmun hepatitis omfattes ikke af denne guideline.

Quick-guide

Diagnosen PBC skal misteenkes hos patienter med mindst 3 maneder varende forhgjet basisk fosfatase,

hvor ultralydsskanning (UL) af leveren ikke viser tegn til galdegangsdilatation.

Diagnosen kreever tilstedeveerelse af to ud af tre kriterier:

1. Vedvarende forhgjet basisk fosfatase uden anden paviselig arsag.
2. Forhgijet titer af antimitokondrie-antistof (AMA). Alternativt forhgjede PBC-specifikke antinuklzere
antistoffer ANA Sp100 og Gp210, som bgr males ved negativ AMA.

3. Leverbiopsi med forandringer forenelige med PBC.
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Behandling: Ursodeoxycholsyre (UDCA) 13-15 mg/kg kropsvaegt gives som en eller to doser, se tabel 1.

Behandlingsrespons falges med halvarlige/arlige blodprever, og malet er basisk fosfatase < 160 U/L efter et

ars behandling. Opnas dette ikke, henvises patienten til en hgjtspecialiseret afdeling mhp. supplerende

behandling.

Symptombehandling: Patienter med sveer hudklge og/eller fatigue tilbydes klgestillende behandling hhv.

hjeelp til sociogkonomiske foranstaltninger.

Forkortelser

ALAT = alanin-aminotransferase

AMA = anti-mitochondrie antistof

ANA = anti-nuklezert antistof

DEXA = Dual-Energy X-ray Absorptiometry

ERCP = endoskopisk retrograde cholangio-pankreaticografi
EUS = endoskopisk ultralyd

FXR = farnesoid X receptor

HCC = hepato-celluleert carcinoma

IgG = immunglobulin G

IgM = immunoglobulin M

MRCP = magnetisk resonans cholangio-pancreaticografi
NAFLD = non-alkoholic fatty liver disease

OCA = obeticholsyre (obeticholic acid)

PBC = primeer bilizer cholangitis

PPAR = peroxisome proliferator-activated receptor
UDCA = ursodeoxycholsyre

UL = ultralyd



Indledning

Baggrund

Primaer bilizer cholangitis (PBC - tidligere betegnet primeer bilicer cirrose) er en kronisk progressiv autoimmun
leversygdom. Sygdommen er karakteriseret ved inflammatorisk destruktion og tab af de intrahepatiske
galdegange, hvilket farer til kolestase, sekundeer fibrosedannelse i leverparenkymet og ultimativt leversvigt
(1-3).

Geografisk ses en stor variation i forekomsten af PBC med flest tilfeelde i Nordamerika, efterfulgt af Europa og
Asien- og Stillehavsomradet (4). | &r 2000 var praevalensen i Danmark 11,5 per 100.000 indbyggere, og det
arlige antal nydiagnosticerede fra 2000-2009 var 1,14 per 100.000 indbyggere (5). PBC diagnosticeres langt
hyppigere hos kvinder end hos maend med en ratio pa omkring 9:1. Patogenesen er fortsat ukendt, men
miljgmaessige, immunologiske og genetiske faktorer spiller alle en rolle (6). Mere end halvdelen af
patienterne udvikler treethed eller hudklge, der kan nedsaette livskvaliteten betydeligt (7).

Patienter, som pa diagnosetidspunktet er symptomfrie og kun har periportal fibrose, har samme overlevelse
som baggrundsbefolkningen. Darligere prognose ses hos patienter med sveer fibrose eller cirrose pa
diagnosetidspunktet (8), og hos patienter, der ikke opnar tilstraekkeligt biokemisk respons pa
standardbehandlingen med UDCA (9, 10). UDCA bremser udviklingen af fibrose og cirrose, men pa trods
af behandling med UDCA vil henholdsvis 4%, 12% og 59% af PBC patienter med Ludwigs stadium 1, 2 og
3 fibrose (11) udvikle levercirrose i Igbet af 5 ar (12). AMA har ikke betydning for prognosen og bruges
udelukkende diagnostisk (13, 14).

En del af patienterne vil udvikle anden autoimmun komorbiditet, hyppigst ses Sjogrens syndrom, SLE,

rheumatoid artritis, autoimmun hepatitis og thyreoideasygdom (15, 16).

Evidensniveau for kliniske rekommandationer

Vurdering af evidensniveau (EN, 1 — 5) og rekommendationsgrad (RG, A-D) i henhold til Centre for Evidence
Based Medicine, University of Oxford (link).


http://www.cebm.net/levels_of_evidence.asp#levels

Diagnostik

Evidensniveau

Anbefaling

Kolestatisk mgnster i leverbiokemi og forhgjet AMA-titer eller alternativt
PBC-specifikt ANA (Sp100 og Gp210) er diagnostisk for PBC.

IA

A

Billeddiagnostik med UL af leveren (eller i tvivistilfaeelde MRCP/ERCP/

EUS) ber foretages for at udelukke anden arsag til kolestase.

Leverbiopsi foretages mhp. diagnostik ved negative autoimmune

markgrer, og billeddiagnostik, som viser normale galdegange.

Tillige anbefales leverbiopsi ved PBC med mistanke om

overlapssyndrom med AlH eller samtidig NAFLD

Behandling

UDCA (13-15 mg/kg) anbefales som ferste valg til behandling af PBC,

og fortsaettes livslangt, hvis tolereret.

Behandlingsrespons vurderes efter 6 mdr. i hht. Paris ll-kriterierne.

Fibrater ber overvejes/tilbydes til patienter med utilstraekkelig effekt af
UDCA, aktuelt henvises disse patienter til en hgjtspecialiseret afdeling i

hht. Specialeplanen

Obeticholsyre kan kun tilbydes i protokolleret regi som add-on ved
manglende biokemisk respons pa UDCA som monoterapi eller ved
UDCA-intolerance.

Henvisning til vurdering mhp. levertransplantation bgr tilbydes ved PBC-
cirrose med komplikationer, bilirubinstigning > 50 umol/L eller intraktabel
hudklge.

1B

Opfelgning

Behandlingsresponset vurderes 6 maneder efter opstart af UDCA-

behandling ved brug af Paris-II-kriterier.

1B

Sygdomsprogression vurderes primeert ved halvarlige/arlige blodprever,
arlig fibroscanning samt eventuelt scoringssystemet UK-PBC, som

estimerer risikoen for leversvigt.

PBC-cirrose falges med halvarlige opfalgninger inkl. HCC-screening

vha. UL lever. Screening for/kontrol af varicer som vanligt ved cirrose.

Ledsagesymptomer

Alle PBC-patienter bar udspegrges om symptomer pa pruritus, fatigue,

gjen- og mundterhed.




Ved hudklge er cholestyramin 4 g x 2-4 dagligt ferstevalgsbehandling,

Rifampicin 150 mg x 1-2 daglig andet valg. A B

Ved sveer, intraktabel fatigue er der ofte brug for socialgkonomiske

foranstaltninger.

Ved beskeden dyslipideemi og uden tilstedevaerelsen af andre

risikofaktorer for kardiovaskulzer sygdom, anbefales ikke brug af B B

lipidseenkende behandling.

Litteratur segningsmetode

Pa PubMed er sggt pa kombinationer af termerne

“primary biliary cholangitis, diagnosis, symptoms, pruritus, fatigue, liver biopsy, treatment, ursodeoxycholic
acid, obeticholic acid, bezafibrate, phenofibrate, fibrate, prognosis, liver transplantation”.

Herudover er EASL guideline for PBC, Journal of Hepatology 2017, gennemgaet som forlaeg. Seneste
sggedato: 26.02.2022

Emneopdelt gennemgang

Problemstilling 1

Hvordan stilles diagnosen PBC?

De diagnostiske kriterier (1, 2):

To ud af tre falgende kriterier skal veere opfyldt:
1. Vedvarende forhgjet basisk fosfatase (som udtryk for galdestase) uden anden paviselig arsag.
2. Forhgijet titer af AMA. Alternativt forhgjede PBC-specifikke ANA Sp100 og Gp210), som bar males
ved negativ AMA.).

3. Leverbiopsi med forandringer forenelige med PBC.

Kliniske tegn:
De hyppigste symptomer er treethed og hudkige. Ved svaer, fremskreden sygdom ses ikterus og cirrose-

stigmata.



Leverbiokemi:
Der ses typisk forhgjet basisk fosfatase, og ALAT er oftest let forhgjet. Ved senstadiet af PBC ses ogsa

hyperbilirubinaemi, som udtryk for tab af galdegange.

Auto-antistoffer:

Autoantistofferne er diagnostiske, og mere end 90% af patienter med PBC har positiv AMA, som er specifik
for PBC ved forhgjet basisk fosfatase (17, 18). AMA er positiv ved titer 1:40 (19). PBC-specifik ANA
(Sp100/Gp210) er tilstede hos 30% af patienterne (20). ANA (Sp100/Gp210) bgr males ved negativ AMA og
fortsat mistanke om PBC. Kun 1 ud af 6 patienter med positiv AMA, men normal basisk fosfatase udvikler

PBC indenfor 5 ar (21).

Immunglobuliner:

Ofte ses forhgjet immunglobulin M (IgM), men normal IgM udelukker ikke diagnosen.

Billeddiagnostik:

Ved kolestatisk biokemi bgr den primaere udredning inkludere UL af lever og galdegange for at udelukke
galdegangsdilatation, men det er ikke et diagnostisk krav. Ved negative autoimmune markarer for PBC bar
man foretage MRCP mhp. at udelukke anden kolestatisk sygdom. Vigtigste differentialdiagnoser fremgar af

tabel 2.

Histopatologi:

Diagnosen kan stilles alene pa de biokemiske fund, sa leverbiopsi har kun plads i diagnostikken ved
negative autoimmune markgrer eller mistanke om overlapssyndrom med autoimmun hepatitis eller NAFLD
(22). Leverbiopsi kan dog bruges til at vurdere fibrosestadiet, som har prognostisk betydning.
Sygdomsgraden deles op i 4 forskellige stadier efter Ludwig (11):

Stadium 1: Portal inflammation og lette duktale laesioner.

Stadium 2: Fokal greenseflade hepatitis og galdegangsproliferation.

Stadium 3: Fibrose med septadannelse mellem de portale triader (Bridging fibrosis)

Stadium 4: Cirrose med duktopeni.

Overlapssyndrom:

Overlapssyndrom med autoimmun hepatitis skal overvejes ved ALAT-forhgjelse x 2-3 og positiv



glatmuskelcelle-antistof samt IgG-forhgjelse. Leverbiopsi anbefales ved mistanke om overlapssyndrom. De
europeeiske guidelines foreslar hgjere graenser for ALAT, hhv. IgG-forhgjelse, men anfgrer samtidig, at man

med den strategi formentlig kommer til at overse behandlingskraevende overlap.

Kliniske reckommandationer 1

¢ Diagnosen PBC bgr overvejes ved forhgjet basisk fosfatase uden anden pavist arsag. Ved samtidig
forhgjet AMA er diagnosen sikret.

¢ Ved negativ AMA, méles de PBC-specifikke ANA-antistoffer Gp210 hhv. Sp100, og ved forhgijet titer
af et af disse er PBC-diagnosen sikret.

e Ved negativ serologi og fortsat mistanke om PBC foretages leverbiopsi.

e Leverbiopsi er ogsa indiceret ved mistanke om samtidig autoimmun hepatitis, steatose eller anden

leversygdom uafhaengigt af antistofstatus.

Problemstilling 2

Medicinsk behandling af PBC har til mal at forebygge udviklingen af fibrose/cirrose.
Ursodeoxycholsyre er standardbehandling ved PBC. Patienter, der ikke responderer tilfredsstillende pa
UDCA efter 6-12 maneder, kan tilbydes behandling med andre praeparater, se nedenfor. Ved manglende

respons ses vedvarende basisk fosfatase >160 U/L trods UDCA-behandling.

Ursodeoxycholsyre

Ursodeoxycholsyre er en sekundaer hydrofil galdesyre, som har antikolestatisk effekt ved at stimulere
galdeflow, reducere galdemaengden og den toksiske effekt af skadelige galdesyrer (23). Behandling med
UDCA bremser udvikling af fibrose og cirrose (3, 12, 24) og @ger transplantationsfri-overlevelse hos patienter
med middel eller sveer leversygdom (25). UDCA er fgrste valg til behandling af PBC, og der anbefales
livslang behandling, sa snart PBC-diagnosen er stillet. Den anbefalede dosis er 13-15 mg/kg dagligt (26), og
behandlingen tolereres som regel godt med minimale bivirkninger (diarre, flatulens og veegt@gning er
rapporteret). UDCA dosis pa 750 mg kan indtages pa én gang, doser herover anbefales fordelt pa to eller

flere doser (27), se tabel 1.

Fibrater



Fibrater, peroxisome proliferator-activated receptor (PPAR) agonister, har en anti-kolestatisk effekt bl.a. via
nedregulering af galdesyresyntesen (28). Kombinationsbehandling med UDCA + fibrater hos PBC-patienter
med utilstraekkeligt respons pd UDCA-behandling saenker niveauet af basisk fosfatase signifikant og oftest til
normale veerdier. Men der er endnu ikke langtidsopfelgning, som giver evidens vedrgrende eventuel
forebyggelse af dekompensation eller transplantationsfri overlevelse (29). Flere kohortestudier med PBC-
patienter, der har modtaget UDCA-behandling i over 12 maneder, har vist, at bedemt ud fra UK-PBC samt
GLOBE scoren medfarer fibratbehandling en signifikant gget transplantationsfri overlevelse. Ligeledes er en
reduktion af fibrosegraden beskrevet hos 48% af PBC-patienterne i UDCA + fibrat-behandling. Andelen med
cirrose reduceredes fra 19 til 3 % hos 31 patienter efter 5 ar ved tilleeg af fibratbehandling (10, 30, 31) (32).
Fibrater anvendes endnu ikke rutinemaessigt i Danmark til behandling af PBC, men anbefales tilbudt til PBC-
patienter, som ikke responderer tilfredsstillende indenfor 6-12 maneder pd UDCA alene. Aktuelt bgr disse

patienter iht. Specialeplanen henvises til en hgjtspecialiseret afdeling.

Obeticholsyre

Obeticholsyre (OCA) er en semi-syntetisk galdesyre-analog med hgj affinitet for den nuklegere farnesoid X
receptor (FXR). FXR findes iseer i tarm og lever (33) og stimulerer syntese, sekretion, absorption og
transport af galdesyrer. Randomiserede fase 2 og 3 studier har vist signifikant reduktion af basisk fosfatase
ved OCA som add-on til UDCA overfor UDCA alene (34, 35).

DSGH anbefaler aktuelt ikke anvendelse af OCA udenfor protokollerede studier, da der endnu ikke foreligger
sikker evidens pa forebyggelse af fibrosedannelse eller harde endpoints (36). OCA er kontraindiceret ved

bade aktuel og tidligere dekompenseret levercirrose.

Budesonid

Budenosid er et syntetisk kortikosteroid med hgj ” first—pass” metabolisme i leveren og dermed faerre
systemiske bivirkninger sammenlignet med prednisolon. Budenosid kan have uforudsigelige og alvorlige
bivirkninger hos patienter med cirrose grundet den manglende ” first-pass” metabolisme.

Der er endnu ikke overbevisende evidens for, at budesonid har gavnlig effekt som add-on behandling hos

patienter med PBC (37).



Behandling af pruritus:

Hudklge er et hyppigt (20-70 %) forekommende symptom hos PBC-patienter, og medvirker vaesentligt til den
treethed og nedsatte livskvalitet, som op mod halvdelen af patienter oplever (38). Hudklgen er uaftheengig af
sygdomsstadium og leverbiokemi. Farstevalgsbehandling er en syrebindende anionbytter, colestyramin.
Colestyramin skal tages forskudt fra anden peroral behandling, og der ses sjaeldent yderligere effekt ved
doser over 4 gram x 4 dagligt. Ved behandlingssvigt er rifampicin andet valg (startdosis 150 mg x 2,
maksimum 600 mg dagligt) (39). Rifampicin pavirker K-vitamin-metabolismen, hvorfor INR-stigning kan ses,
seerligt hos ikteriske patienter. @vrige bivirkninger inkluderer haamolyse og toksisk leverpavirkning, begge
ses sjeeldent. Rifampicin kan medfgre radfarvning af urin- og tareveeske, hvilket er vigtigt at informere om,
herunder potentiel rgdfarvning af kontaktlinser. Som tredjevalgsbehandling kan UV-lys forsgges, foruden
naloxone (40), gabapentin, sertralin (41, 42) eller leverdialyse (MARS (43)). Ultimativt bar

levertransplantation overvejes, hvorved hudklgen forsvinder (44).

Levertransplantation

Som ved andre kroniske leversygdomme, bgr levertransplantation overvejes ved cirrose med komplikationer
som ascites, bladende varicer og/eller hepatisk encephalopati. Stigende bilirubin er ved PBC et alvorligt
tegn, og allerede ved bilirubin stigning til 34 pmol/L er den gennemsnitlige forventede restlevetid reduceret til
49 maneder (45). Ved yderligere bilirubin stigning til > 50 pymol/L anbefales henvisning til center som
varetager transplantationsudredning (Rigshospitalet, Aarhus Universitetshospital eller Odense
Universitetshospital). Herudover kan kronisk, intraktabel hudklge hos PBC-patienter veere indikation for
levertransplantation. Hvad angar sveer, socialt invaliderende PBC-fatigue, persisterer denne desvaerre ofte
efter levertransplantation, hvorfor dette symptom IKKE udggar indikation for transplantation. Er traetheden

farst blevet udtalt efter udviklingen af cirrose (“cirrose-treethed”), kan transplantationsvurdering overvejes.

Kliniske reckommandationer 2

¢ UDCA (13-15 mg/kg) anbefales som fgrste valg til behandling af PBC, og det fortseettes livslangt,
hvis tolereret.
o Fibrater ber overvejes/tilbydes til patienter med utilstraekkelig effekt af UDCA, aktuelt henvises disse

patienter til en hgjtspecialiseret afdeling i hht. Specialeplanen.



e Obeticholsyre tilbydes alene i protokolleret regi som add-on ved manglende biokemisk respons pa
UDCA monoterapi eller ved UDCA-intolerance.

o Hudklge, som giver nedsat livskvalitet, behandles med cholestyramin eller rifampicin.

e Henvisning til vurdering mhp. levertransplantation bgr tilbydes ved PBC-cirrose med komplikationer,

bilirubinstigning til > 50 ymol/L eller intraktabel hudklge.

Problemstilling 3
Opfoelgning af patienter med PBC
Ambulant opfglgning har iseer til formal at sikre et tilstraekkeligt behandlingsrespons, opspore evt. udvikling af

cirrose, samt behandle ledsagesymptomer og komplikationer. Sidstnaevnte behandles under problemstilling 4.

Behandlingsrespons — Paris-lI-kriterier og kontrol efter opstart af behandling
Effekten af UDCA vurderes traditionelt efter et ars behandling, men der er international konsensus om, at
vurderingen kan finde sted efter allerede seks maneder. Det anbefales, at man her kontrollerer vaesketal og

levertal (inkl. INR og albumin).

Behandlingsresponset er tilfredsstillende, nar Paris-II-kriterierne er opfyldt:
o Basisk fosfatase under 160 U/l og
e  Bilirubin under 25 pmol/l.

e ASAT under 53 U/l

Hvis UDCA tolereres og har givet et tilfredsstillende respons, fortsaettes der hos ikke-cirrotiske patienter med
arlige kontroller af biokemi samt fibroscanning. Fibroscanning med medianvaerdi > 9,6 kPa er associeret med
fem gange @get risiko for dekompensation, lever transplantation og dgd. Hvis forlgbet har vaeret stabilt og
ukompliceret i 2-3 ar, fortseettes med arlig biokemisk kontrol og eventuelt kun fremmgde hvert 2. ar.
Hyppigheden af kontroller beror dog altid pa en individuel vurdering og afhaenger af patientens symptomer.
Kontrol af AMA eller IgM er ikke indiceret.

Ved et utilfredsstillende behandlingsrespons anbefales henvisning til en hgjtspecialiseret afdeling med henblik

pa evt. tillaagsbehandling med fibrat (se flowchart sidst i guideline).

10



Sveerhedsgrad og prognose

Pa diagnosetidspunktet anvendes blodprgver, fibroskanning og eventuelt leverbiopsi til at vurdere
sveerhedsgraden af PBC. Patienter med et tidligt PBC-stadium (ingen eller let fibrose), og som responderer
pa behandlingen, har samme overlevelse som baggrundsbefolkningen (46). Blandt risikofaktorerne for et
darligt behandlingsrespons kan naevnes: alder under 45 ar, forhgjet basisk fosfatase, hyperbilirubinaemi pa

diagnosetidspunktet og et avanceret PBC-stadium (sveer fibrose/cirrose) (47).

Efter vurdering af behandlingsresponset kan evt. sygdomsprogression monitoreres ved arlig fibroskanning,
blodprgver samt eventuelt scoringssystemer som UK-PBC: http://www.uk-

pbc.com/resources/tools/riskcalculator:/, som estimerer risikoen for levertransplantation eller lever-relateret

dad henholdsvis 5, 10 og 15 ar efter diagnosen ud fra bilirubin, ALAT og basisk fosfatase malt efter 12
maneders behandling med UDCA samt albumin og trombocytter pa diagnosetidspunktet (10). Ved
fibroskanning er en arlig stigning pa mere end 2,1 kPa associeret med en 8,4 gange stgrre langtidsrisiko for

dekompensation, levertransplantation og dgd (48).

Cirrose og hepatocellulaert carcinom (HCC)

Ved fibroskanning er greenseveerdien for cirrose hos PBC-patienter 16,9 kPa (48). Ved mistanke om udvikling
af cirrose suppleres undersggelserne med ultralydsskanning af leveren og eventuelt leverbiopsi mhp.
diagnostik.

Patienter med PBC har en gget risiko for udvikling af HCC. | et observationelt multicenterstudie var incidensen
3,4 tilfeelde per 1.000 patientar (49). Der var association til mandligt ken, forhgjet ASAT, trombocytopeni,
fremskreden sygdom herunder dekompenseret leversygdom. | en meta-analyse fra 2021 med data fra 22.615
patienter (29 PBC-studier) fandt man en incidensrate for HCC pa 4,7 per 1000 patient-ar, og i undergruppen
af patienter med cirrose en incidensrate pa 15,7 per 1000 patientar (50)

Der anbefales, at patienter med PBC og cirrose tilbydes halvarlig ultralydsskanning som HCC-surveillance

samt i gvrigt opfelgning som vanligt ved levercirrose (1).

Kliniske reckommandationer 3
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e Behandlingsresponset vurderes seks maneder efter opstart af UDCA-behandling ved brug af Paris-
[I-kriterier.

e Sygdomsprogression vurderes primeert ved fibroskanning og blodprgver samt eventuelt
scoringssystemet UK-PBC risk score.

e PBC-patienter med cirrose fglges med halvarlige opfalgninger inkl. HCC-surveillance.

Problemstilling 4

Ledsagesymptomer, komplikationer og autoimmun komorbiditet ved PBC

Alle PBC-patienter bgr vurderes mhp. forekomst af ledsagesymptomer. Evt. ekstrahepatisk autoimmun
komorbiditet (navnlig Sjagrens sygdom og thyreoideasygdom) samt sjeeldnere tilfeelde med overlap til
autoimmun hepatitis identificeres. Sidstnaevnte patienter henvises til hgjtspecialiseret afdeling grundet
alvorligere prognose og et mere komplekst behandlingsregime. Sveerhedsgraden af ledsagesymptomerne

korrelerer ikke med sygdomsstadiet og forbedres ikke af UDCA (1).

Fatigue

Erfaringsmaessigt er det mest betydende problem fatigue. Ca. 50 % af patienterne rammes af PBC-relateret
traethed, heraf 20 % i sveer grad. Traetheden kan veere invaliderende og vanskeliggar opretholdelsen af et
normalt arbejdsliv samt social aktivitet. Der ber altid screenes for andre potentielle arsager end PBC per se,
herunder for anaemi, D-vitamin-mangel og thyreoideasygdom. Ikke sa sjaeldent er der behov for at hjaelpe
patienten med ansggning om f.eks. fleksjob eller fartidspensionering (51).

Der findes aktuelt ingen behandling for fatigue ved PBC. Traetheden vil ofte persistere efter

levertransplantation (52).

Hyperkolesteroleemi

Hyperkolesterolaemi ses hos cirka 80 % af patienter med PBC, men flere retrospektive studier har ikke vist en
gget risiko for kardiovaskulaere sygdomme (1, 2, 53-55). Ved PBC og metabolisk syndrom kan behandling

med kolesterolsaenkende medicin overvejes (2).

Osteoporose
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Ligesom ved anden kolestatisk leversygdom er der ved PBC en gget risiko for osteoporose. Risikoen er
rapporteret op til fire gange foraget sammenlignet med kens- og aldersmatchede individer (56, 57).
DEXA-skanning foretages pa diagnosetidspunktet. Behandling af nedsat knogletaethed afviger ikke fra andre
patientgrupper (ref. Dansk Endokrinologisk Selskab: https://endocrinology.dk/nbv/calcium-og-

knoglemetabolisme/ ).

Sjogrens syndrom
Sicca-syndrom (terhedssyndrom) med f.eks. t@grre gjne og mundtgrhed er almindeligt forekommende ved PBC.
Andre symptomer kan vaere dysfagi og vaginal terhed. Jjendraber, mundgele og lokal @strogenbehandling

kan afhjeelpe symptomer. Ved mistanke om Sjggren syndrom henvises til reumatologisk udredning (58).

@vrig autoimmun komorbiditet
Ud over Sjggrens syndrom er der ved PBC ogsa en gget forekomst af andre autoimmune sygdomme, blandt

andet thyreoideasygdom, reumatoid arthritis, cgliaki, sklerodermi, Raynauds syndrom m.fl. (59).

Kliniske reckommandationer 4
o Alle PBC-patienter bar sparges om symptomer vedrgrende pruritus, fatigue, gjen- og mundtgrhed.

e Ved sveer, intraktabel fatigue kan der vaere behov for socialgkonomiske foranstaltninger herunder
reduceret arbejdstid og evt. fartidspension.

e Ved kun beskeden dyslipideemi og uden tilstedevaerelsen af andre risikofaktorer for kardiovaskuleer

sygdom, anbefales ikke brug af lipidseenkende behandling.
e PBC gger risikoen for osteoporose, hvorfor patienterne efter diagnose bgr tilbydes

knoglemineralscanning, og herefter opfalgning i hht. retningslinjerne fra Dansk Endokrinologisk

elskab.
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Tabel 1. UDCA doser

Legemsvagt Samlet dosis Morgen Aften
(kg) (13-15 mg/kg)
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47-62 750 750
63-78 1000 500 500
79-93 1250 500 750
94-109 1500 750 750
>110 1750 750 1000

Bemeerk: Ved diarré eller forveerring af hudklge efter start af UDCA-behandling, kan dosis reduceres til 250
mg x 1 og trappes op over f.eks. 4-6 uger til slutdosis er naet. Ved vedvarende, intolerabel diarré ma

behandlingen seponeres.

Tabel 2. Vigtigste differential diagnoser ved
kolestatisk leverbiokemi

Autoimmun hepatitis

Primeer og sekundzr skleroserende cholangitis

Drug-induced liver injury (DILI)

Non-alkoholisk steatohepatitis/fedtleversygdom

Sarcoidose

Viral hepatitis

IgG4-relateret cholangitis

Paraneoplastisk/malignitet

Genetiske tilstande (galdetransporter gen mutationer
(f.eks. BRIC type 1-3, PFIC type 1-3)

Bilag I: Flowchart for behandlingsstrategi ved PBC.
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Alle patienter med PBC: Start tablet
UDCA 13-15 mg/kg/dag

Efter 6 méineder.

Basisk fosfatase < 160 U/l og
bilirubin < 25 pmol/1
(Paris-II-kriterier)

Ved alle efterfolgende
kontroller fra 12
méneder og frem

Y

Basisk fosfatase < 160 U/l og
bilirubin < 25 pmol/l

Fibroskanning < 16,9 kPa

Nej

Nej

Fortszet UDCA-behandling

Overvej henvisning til en specialiseret afdeling
mhp. tillegsbehandling med Bezafibrat

Fortszet UDCA-behandling

Overvej henvisning til en specialiseret afdeling
mhp. tillegsbehandling med Bezafibrat

Ved bilirubin stigende over normalniveau,
overvej levertransplantation

Ved fibroskanning > 16,9 kPa overvej UL
abdomen obs cirrose
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