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Ιστορικό ασθενούς

• Γυναίκα 45 ετών, με ελεύθερο ατομικό αναμνηστικό

• Χωρίς χρήση φαρμάκων ή βοτάνων το τελευταίο 6μηνο 

• Αίσθημα κόπωσης από μηνών σταδιακά επιδεινούμενο

• Τις τελευταίες 10 μέρες και έχει αρχίζει να ‘κιτρινίζει’

• Χωρίς απώλεια βάρους ή μείωση όρεξης• Χωρίς απώλεια βάρους ή μείωση όρεξης



Γιατί 
κιτρινίζει ??





Τρανσφεράση
γλουταθειόνης

Ουριδινο-
διφωσφορικό-
γλυκουρονικό
οξύ

Συζευγμένη 
χολερυθρίνη

Φυσιολογία ενδοηπατικού μεταβολισμού χολερυθρίνης

Ουριδινο-
διφωσφορική-
γλυκουρονυλ-
τρανσφεράση

οξύ





Διαφορές αμέσου και εμμέσου χολερυθρίνης

Άμεση χολερυθρίνη Έμμεση χολερυθρίνη

Συζευγμένη (δεσμευμένη με γλυκουρονικό οξύ) Ασύζευκτη (δεσμευμένη σε αλβουμίνη)

Υδατοδιαλυτή Λιποδιαλυτή

Διηθείται από τους νεφρούς Δε διηθείται από τους νεφρούς

Δε διαπερνά τον αιματοεγκεφαλικό φραγμό Διαπερνά τον αιματοεγκεφαλικό φραγμό

Σε αύξηση συσσώρευση στους ιστούς Σε αύξηση συσσώρευση στους ιστούς



Πλήρης κλινική εξέταση

• Δέρμα: Ικτερική χροιά δέρματος και επιπεφυκότων

• Αναπνευστικό ΚΦ

• Καρδιά ΚΦ• Καρδιά ΚΦ

• Κοιλιά: Μαλακή, ευπίεστη, ανώδυνη, ήπαρ (+), 2εκ κάτωθεν δ 
υποχονδρίου με ήπιο άλγος κατά την ψηλάφιση, σπλην ΚΦ, 
λοιπή κοιλιά ΚΦ

• Νευρολογική εξέταση ΚΦ



Λαμβάνεται αίμα για εργαστηριακό έλεγχο



Εργαστηριακός έλεγχος ήπατος



AST: Μη ειδικό για ήπαρ. Επίσης σε μυικά κύτταρα. 
Μιτοχονδριακό ένζυμο σε ήπαρ, κυτταροπλασματικό 
σε μύες. 

ALT: Ειδικό για το ήπαρ ένζυμο. 
Κυτταροπλασματικό ένζυμο. 

Ένζυμα ηπατοκυτταρικής καταστροφής

Κυτταροπλασματικό ένζυμο. 



Χολοστατικά ένζυμα
•ALP: Μη ειδικό για ήπαρ. Επίσης σε οστά, πλακούντα, έντερο. Εφικτή η ανεύρεση του ηπατικού 
ισοενζύμου με ηλεκτροφόρηση.

•γGT: Η μεγαλύτερη συγκέντρωση του στο ήπαρ. Σε μικρές ποσότητες σε σπλήνα, νεφρούς, 
πάγκρεας, καρδιά. Η αύξηση καλή συσχέτιση με χολοστατική βλάβη.

•Χολερυθρίνη: Αύξηση της αμέσου χολερυθρίνης = βλάβη ενδο- ή εξωηπατικών χοληφόρων 



Αποτελέσματ
α ελέγχου

• Εργαστηριακός έλεγχος 
συμβατός με χολόσταση 

Διαφορική 
διάγνωση ?

συμβατός με χολόσταση 
(υψηλές τιμές ALP, γGT)

• Αύξηση ολικής και αμέσου
χολερυθρίνης



Αίτια ενδοηπατικής χολόστασης

Ηπατοκυτταρική βλάβη

• Ηπατίτιδες (A,B,C)

• Αλκοολική ηπατίτιδα

• Φάρμακα

Χολαγγειοκυτταρική βλάβη

 Πρωτοπαθής χολική χολαγγειϊτιδα

 Πρωτοπαθής σκληρυντική χολαγγειϊτιδα

 2παθής σκληρυντική χολαγγειϊτιδα (HIV, 
αγγειϊτιδες)

• Σήψη

• Σαρκοείδωση

• Λέμφωμα/μεταστάσεις/ΗΚΚ

αγγειϊτιδες)

 IgG4 χολαγγειϊτιδα

 Χρόνια απόρριψη μοσχεύματος

 Ιδιοπαθής χολαγγειοπενία

 Φάρμακα



Αίτια εξωηπατικής χολόστασης

Καλοήθη

• Χοληδοχολιθίαση

• Μετεγχειρητικές στενώσεις 
χοληφόρων

• Πρωτοπαθής σκληρυντική 

Κακοήθη

 Χολαγγειοκαρκίνωμα

 Καρκίνος κεφαλής παγκρέατος

 Καρκίνος χοληδόχου κύστης

Περιληκυθικός καρκίνος• Πρωτοπαθής σκληρυντική 
χολαγγειϊτιδα

• Χρόνια παγκρεατίτιδα

• AIDS χολαγγειοπάθεια

• Σύνδρομο Mirizzi

• Παρασιτικά νοσήματα 
(ασκαριδίαση)

 Περιληκυθικός καρκίνος

 Περιπυλαία λεμφαδενοπάθεια



Χολολιθίαση - Χοληδοχολιθίαση
• Καλείται η παρουσία 

χολολίθων στη χοληδόχο 
κύστη (χολολιθίαση) ή το 
χοληδόχο πόρο 
(χοληδοχολιθίαση)

• Συχνότερη σε γυναίκες, ιδίως • Συχνότερη σε γυναίκες, ιδίως 
αναπαραγωγικής ηλικίας

• Λίθοι 3 ειδών: 
• Χοληστερινικοί (οι συχνότεροι)

• Χολερυθρινικοί (σε χρόνια αύξηση 
χολερυθρίνης, χωρίζονται σε μαύρους 
και καφέ)

• Μεικτοί



Χοληστερινικοί λίθοι



Χολερυθρινικοί λίθοι



Προδιαθεσικοί παράγοντες 
χολολιθίασης

• Παχυσαρκία

• Απότομη απώλεια βάρους  

• Τεκνοποίηση στις γυναίκες

• Ηλικία

• Θήλυ φύλο

• Σκανδιναβική και Αμερικανική καταγωγή • Σκανδιναβική και Αμερικανική καταγωγή 

• Κληρονομικότητα 

• Νόσοι του ειλεού ή χειρουργική αφαίρεση του

• Παρεντερική διατροφή

• Φάρμακα, πχ κεφτριαξόνη, οκτρεοτίδη, αντισυλληπτικά 

• ΣΔ / Υπερλιπιδαιμία / Υπερτριγλυκεριδαιμία

• Αιμολυτική αναιμία



Επιπλοκές χολολιθίασης
•Απόφραξη
•Χολοκυστίτιδα
•Χολαγγειϊτιδα
•Κολικός χοληφόρων
•Ίκτερος
•Εμπύημα
•Ηπατικό απόστημα
•Οξεία παγκρεατίτιδα•Οξεία παγκρεατίτιδα
•Ύδρωπας χοληδόχου
•Περιτονίτιδα
•Καρκίνος χοληδόχου 
κύστης
•Χολοπεπτικό συρίγγιο
•Ειλεός εκ χολολίθου



Οξεία χολοκυστίτιδα 
• Οξεία φλεγμονή της χοληδόχου κύστης

• Αφορά το 10% περίπου των 
συμπτωματικών χολολιθιάσεων

• Χωρίζεται σε λιθιασική και αλιθιασική

• Επιπλοκές:

 Γάγγραινα

 Εμπύημα

 Ρήξη χοληδόχου

 Χολοπεπτικό συρίγγιο

 Ειλεός εκ χολολίθου



Οξεία αλιθιασική χολοκυστίτιδα 
• Αφορά το 10% των χολοκυστιτίδων

• Οξεία χολοκυστίτιδα χωρίς την παρουσία λίθου σε θύλακο 
Hartmann

• Συχνότερα σε ασθενείς με σήψη, βαριά καρδιακή ανεπάρκεια, 
ανοσοκατεσταλμένους

• Κλινικά με εμπύρετο, λευκοκυττάρωση, άλγος δ υποχονδρίου

• Σοβαρότερες επιπλοκές από λιθιασική:
Διάτρηση

Γάγγραινα χοληδόχου κύστεως

Απόστημα



Παθοφυσιολογία αλιθιασικής 
χολοκυστίτιδας

Καταπληξία και 
υποάρδευση ιστών Παρατεταμένη 

νηστεία (ΜΕΘ)
Αγγειο-
συσπαστικά

Μειωμένη Μείωση Διαταραχή σύσπασης ΧΚ Μειωμένη 
σπλαγχνική 
αιμάτωση

Μείωση 
ενδαγγειακού 
όγκου

Διαταραχή σύσπασης ΧΚ 
λογω μείωσης 
χολοκυστοκίνης

Ισχαιμία τοιχώματος ΧΚ Υπερσυμπύκνωση 
χολής

Στάση ροής χολής

Οίδημα ΧΚ με 
ισχαιμικές περιοχές

Διάταση ΧΚΑυξημένη 
συγκέντρωση 
χολικών αλάτων



Κλινική εικόνα οξείας 
χολοκυστίτιδας

• Άλγος δ υποχονδρίου

• Εμπύρετο

• Ναυτία

• Τάση για έμετο

Συνήθως έχει 
προηγηθεί 
λιπαρό γεύμα

• Τάση για έμετο

• Σ. Murphy (+)

λιπαρό γεύμα



Εργαστηριακός έλεγχος
• Εικόνα φλεγμονής ( Αύξηση WBC, CRP, ΤΚΕ, Φερριτίνης, Ινωδογόνου)

• Εικόνα βλάβης στα χοληφόρα ( Ήπια αύξηση ALP, γGT) 
• Εικόνα ηπατοκυτταρικής βλάβης (Αύξηση AST, ALT)
• ΟΧΙ σημαντική αύξηση χολερυθρίνης

• ΕΑΝ ΑΥΞΗΣΗ ΧΟΛΕΡΥΘΡΙΝΗΣ          ΕΛΕΓΧΟΣ ΓΙΑ 
ΧΟΛΗΔΟΧΟΛΙΘΙΑΣΗ !!!

• ΠΡΟΣΟΧΗ !!!! ΜΠΟΡΕΙ ΕΡΓΑΣΤΗΡΙΑΚΟΣ ΕΛΕΓΧΟΣ ΧΟΛΟΣΤΑΣΗΣ 
ΚΦ!!! 



Απεικονιστικός έλεγχος
U/S C/T



Επιπλοκές 
οξείας 

χολοκυστίτιδαχολοκυστίτιδα
ς



Χρόνια χολοκυστίτιδα (1)
• Αποτέλεσμα πολλαπλών επεισοδίων οξείας 

χολοκυστίτιδας, χρόνιας αλιθιασικής 
χολοκυστίτιδας ή χολικής λάσπης

• Εμφάνιση με επεισόδια κολικών χοληφόρων, 
δυσπεπτικά ενοχλήματα ή ‘δυσανεξία’ στο δυσπεπτικά ενοχλήματα ή ‘δυσανεξία’ στο 
λίπος



Παθοφυσιολογία χρονίας χολοκυστίτιδας

Χρόνια φλεγμονή ΧΚ

Χρόνια διήθηση από 
φλεγμονώδη κύτταρα 
τοιχώματος και ενδοθηλίου

Αντικατάσταση μυϊκών ινών Προβολή ενδοθηλίου στον Αντικατάσταση μυϊκών ινών 
από ινωτικό ιστό  

Προβολή ενδοθηλίου στον 
αυλό της ΧΚ

Εργώδης σύσπαση ΧΚ Στάση χολής



Εργαστηριακός έλεγχος

Συχνότερα 
φυσιολογικός Αύξηση WBC, φυσιολογικός 

!!!

Αύξηση WBC, 
LFTs σπάνια



Απεικονιστικός 
έλεγχος



Σπινθηρογράφημα ήπατος - χοληφόρων
Φυσιολογικό Χρόνια χολοκυστίτιδα



Πρωτοπαθής σκληρυντική χολαγγειίτιδα (PSC)

• Αυτοάνοση, χολοστατική νόσος ήπατος και 
χοληφόρων  

• ♂/♀ = 6-7/1  

• Μέση ηλικία εμφάνισης 30-40 χρόνια 

• Συσχέτιση με ελκώδη κολίτιδα (UC)

• Άγνωστος ο ακριβής επιπολασμός της 
νόσου

• Εκτιμώμενος επιπολασμός 1.5-6 
άτομα/100000 πληθυσμού



PSC- Κλινική εικόνα
• 40-50% των ασθενών χωρίς 

συμπτώματα

• Όταν συμπτώματα:
Μη ειδικά (κόπωση, αίσθημα βάρους δ 

υποχονδρίου)υποχονδρίου)
Εικόνα χολαγγειϊτιδας (εμπύρετο με 

ρίγος, ίκτερος, άλγος δ υποχονδρίου)
Αιμορραγία πεπτικού (λόγω ΙΦΝΕ)

• Έως 40% εμφάνιση με επιπλοκές 
κίρρωσης ή Ca

Karlsen T, J Hep 2017



PSC – Διάγνωση (1)

EASL guidelines, J Hep 2022



PSC – Διάγνωση (2)

• Αύξηση ALP με συμβατή ακτινολογική 
εικόνα

• ΤΥΠΙΚΑ πολλαπλές στενώσεις και 
διατάσεις εξωηπατικών χοληφόρων

• Δυσκολότερη η διάγνωση σε • Δυσκολότερη η διάγνωση σε 
ενδοηπατική PSC

• Αντισώματα μη διαγνωστικά
• ANA, ASMA έως 70%
• P-ANCA 30-80% (συχνότερα μαζί με 

UC)
Gidwaney NG, WJG 2017



PSC – Διαφορική διάγνωση

EASL guidelines, J Hep 2022



PSC – Αιτιολογία

• Γενετικοί παράγοντες (100 φορές 
πιο συχνό σε συγγενείς, 200 φορές 
σε αδέρφια)

• Μικροβίωμα εντέρου ?• Μικροβίωμα εντέρου ?

• ΙΦΝΕ ?

• Κάπνισμα

Karlsen T, J Hep 2017



PSC – Παθοφυσιολογικοί
μηχανισμοί

•Κρίσιμη η βλάβη του 
εντέρου (Leaky gut 
hypothesis)

Karlsen T, J Hep 2017

•Βασικό κομμάτι των 
βλαβών της νόσου η 
συνεχιζόμενη βλάβη από 
τα χολικά οξέα



Πρωτοπαθής χολική χολαγγειϊτιδα (PBC)
• Χρόνια χολοστατική νόσος

• ♀:♂= 9/1

• Διάμεση ηλικία εμφάνισης 50 έτη (20-90)• Διάμεση ηλικία εμφάνισης 50 έτη (20-90)

• Εκτιμώμενος επιπολασμός παγκοσίως 14,6 άτομα ανά 100000 
πληθυσμού

• Β. Αμερική> Ευρώπη> Ασία 

• Άγνωστα τα ακριβή επιδημιολογικά στοιχεία



Medford A, J Clin Transl Hep 2023



PBC – Κλινική εικόνα



PBC- Εξωηπατικές
συνυπάρχουσες 

εκδηλώσεις

•Σύνδρομο Sjogren, 
θυρεοειδοπάθειες και σκληρόδερμα οι 
πιο συχνέςπιο συχνές
•Σπανιότερα SLE, RA, κοιλιοκάκη, 
Raynaud
•Ποσοστά ποικίλλουν στις διάφορες 
έρευνες

•Ν. Hashimoto η πιο συχνή βλάβη 
στο θυρεοειδή, σπανιότερα ν. Graves
•Εντοπισμένο σκληρόδερμα 
συχνότερο σε PBC Tingting LV, J Gastro Hepatol 2020



You H, Hepatol Intern 2022



Medford A, J Clin Transl Hep 2023



Εργαστηριακός έλεγχος
• Χαρακτηριστική η αύξηση των ALP, γGT

• Αύξηση χοληστερίνης, IgM

• Μείωση 25(OH) vit D

• Αύξηση χολερυθρίνης, ALT, AST σε προχωρημένα στάδια

• Χαρακτηριστική η ύπαρξη αυτοαντισωμάτων AMA, gp-210, sp-100

• Όταν σημαντική αύξηση AST, ALT πιθανή συνύπαρξη αυτοανόσου
ηπατίτιδας (AIH)



Απεικονιστικός έλεγχος

• Χωρίς παθογνωμονικά σημεία

• Συνήθως φυσιολογικός

• Σε κίρρωση ακτινολογική εικόνα κίρρωσης• Σε κίρρωση ακτινολογική εικόνα κίρρωσης



PBC - Διάγνωση
• Ασθενής με εμμένουσα αύξηση ALP +/- κλινικά συμπτώματα (κνησμός, κόπωση)

• Αποκλεισμός εξωηπατικής χολόστασης

• AMA +/- gp210, sp100

Συστάσεις Βαθμός τεκμηρίωσης Βαθμός Σύστασης

Σε ενήλικες με χολόσταση και χωρίς πιθανότητα συστηματικής νόσου,αυξημένη ALP σε συνδυασμό με AMA σε τίτλο >1:40 είναι 
διαγνωστική

III 1
διαγνωστική

III 1

Η διάγνωση ΑΜΑ αρνητικής PBC μπορεί να τεθεί σε ασθενείς με χολόσταση και ειδικά ANA με ανοσοφθορισμό (πυρηνικές κηλίδες ή 
περιπυρηνικοί δακτύλιοι) ή αποτελέσματα ELISA (sp100, gp210) III 1

Η βιοψία ήπατος δεν είναι απαραίτητη για τη διάγνωση της PBC, εκτός αν απουσιάζουν τα ειδικά αντισώματα της PBC, υπάρχει 
υποψία συνύπαρξης ΑΙΗ ή NASH ή υφίστανται άλλες συννοσηρότητες (συνήθως συστηματικές) III 1

H παρουσία AMA από μόνη της δεν αρκεί για να γίνει διάγνωση της PBC.
Παρακολουθήστε τους ΑΜΑ θετικούς ασθενείς που έχουν φυσιολογικές εξετάσεις εκτίμησης ηπατικής λειτουργίας, με βιοχημικές 
επαναξιολογήσεις ετησίως για την παρουσία ηπατικής νόσου.

III 1

EASL, J Hep 2017



Επιπλοκές

• Ίνωση / κίρρωση του ήπατος

• Οστεοπόρωση

• Ανεπάρκεια λιποδιαλυτών βιταμινών (A,D,E,K)



Τελικά γιατί 
κιτρινίζει ??



EASL, J Hep 2017



Απεικονιστικός έλεγχος
• U/S άνω κοιλίας με ηπατομεγαλία με ήπια στεάτωση, σπλην ΚΦ, 

χοληφόρα και χοληδόχος κύστη χωρίς διατάσεις, χολολιθίαση

• C/T άνω κοιλίας με ίδια ευρήματα, λεμφαδένες (-) και πάγκρεας ΚΦ 



Επόμενο βήμα ?



Ανοσολογικός έλεγχος

• ANA θετικά σε τίτλο 1/320

• AMA θετικά σε τίτλο 1/640

• Anti-gp210 (+), Anti-sp100 (-)

PBC




