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Pierwotne stwardniajace zapalenia przewodéw zétciowych
— znaczenie czynnikéw zywieniowych
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Primary sclerosing cholangitis — role of nutritional factors
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A — przygotowanie projektu badania, B — zbieranie danych, C — analiza statystyczna, D — interpretacja danych,
E — przygotowanie maszynopisu, F — opracowanie pismiennictwa, G — pozyskanie funduszy

Pierwotne stwardniajace zapalenie przewodéw zétciowych (PSC) jest rzadko spotykana, przewlekty cholesta-
tyczna choroba watroby, charakteryzujaca sie postepujacym zwitéknieniem przewodéw zétciowych. Jej powiktaniami jest
zwidknienie, a w efekcie marskos¢ watroby. Wiekszos¢ przypadkow zachorowari na PSC wigze sie z wystepowaniem choréb
towarzyszacych, takich jak: nieswoiste zapalne choroby jelit, gtéwnie choroba Lesniowskiego-Crohna, wrzodziejace zapale-
nie jelita grubego. Nie poznano dotychczas etiologii oraz patofizjologii pierwotnego stwardniajacego zapalenia przewodéw
z6tciowych. Przypuszcza sig, ze choroba ta moze mie¢ podtoze immunologiczne, genetyczne. Dotychczas stosowane tera-
pie nie spowodowaty zahamowania progresji choroby, dlatego tez istotne jest wyjasnienie jej przyczyn, opis choréb wspét-
istniejacych oraz ewentualnych czynnikéw mogacych wptywac na opéznienie jej rozwoju. W pracy przedstawiono informa-
cje o wptywie sktadnikéw pokarmowych na hamowanie progresji pierwotnego stwardniajacego zapalenia przewodéw zétcio-
wych. W szczegélnosci, na podstawie przegladu pismiennictwa, analizowano wptyw witamin rozpuszczalnych w ttuszczach,
wapnia, probiotykéw, alkoholu, diety bezglutenowej oraz antyoksydantéw.

Stowa kluczowe: pierwotne stwardniajace zapalenie przewodéw zétciowych, wapri, witaminy, probiotyki, alkohol.

Primary sclerosing cholangitis (PSC) is a rare chronic cholestasis liver disease characterised by progressive fibrosis
of the bile ducts. Its complications are fibrosis and ultimately cirrhosis. Most cases of PSC are associated with concomitant dis-
eases such as non-specific inflammatory bowel diseases, Crohn’s disease and ulcerative colitis. The etiology and pathophysiol-
ogy of primary sclerosing cholangitis are unclear. It is believed that this disease may be immune-mediated and genetic. To date
therapies have not caused inhibition of progression of the disease, it is therefore important to clarify the causes, comorbidities,
and to describe the possible factors that may delay its development. The paper presents the impact of nutrients on the inhibi-
tion of progression of primary sclerosing cholangitis, in particular those based on the literature reviews and analysed impact of

fat-soluble vitamins, calcium, probiotics, alcohol, gluten-free diet and antioxidants.
Key words: primary sclerosing cholangitis, calcium, vitamins, probiotics, alcohol.

Pierwotne stwardniajace zapalenie
przewodéw zétciowych

Pierwotne stwardniajace zapalenie przewodéw zétcio-
wych (primary sclerosing cholangitis — PSC) jest przewlekla,
cholestatyczna choroba watroby charakteryzujaca sie wiék-
nisto-zrostowym zapaleniem drég zétciowych, ostatecznie
prowadzac do nadcisnienia wrotnego oraz niewydolnosci
watroby [1]. PSC moze obejmowac cate drogi zétciowe lub
tylko ich poszczegélne odcinki. Dos¢ rzadko zmiany cho-
robowe wystepuja tylko w przewodzikach zétciowych, czy-
li poczatkowych, miedzyzrazikowych odcinkach drég zét-
ciowych [2]. Zwtéknienie jest wolno postepujacym proce-
sem choroby prowadzacym do marskosci drég zétciowych
po mniej wiecej 12 latach od momentu diagnozy schorze-
nia [3]. Nastepstwem zwtéknienia jest cholestaza.

Patogeneza PSC wciaz nie jest jednoznacznie okreslo-
na. Przypuszczalnie wptyw na rozwdj schorzenia maja:
czynniki genetyczne, immunologiczne oraz nieimmunolo-
giczne, infekcje oraz toksyny.

Pierwotne stwardniajace zapalenie drég zétciowych jest
chorobg bardzo rzadko spotykana. Dane epidemiologicz-
ne podaja, ze roczna zapadalnos¢ na swiecie waha sie od
0,9 do 1,31 przypadkéw na 100 000 mieszkaricéw, choro-
bowos¢ ocenia sie na 8,5-13,6/100 000 mieszkaricow [3].
W Pétnocnej Europie zapadalnosé na te chorobe wynosi
okoto 10/100 000 [4].

Na PSC najczesciej choruja mezczyzni w trzeciej lub
czwartej dekadzie zycia [5]. Z pierwotnym stwardniajagcym
zapaleniem przewodow zétciowych czesto wspdtistnieja nie-
swoiste zapalenia jelit (inflammatory bowel disease — 1BD),
a szczegdlnie wrzodziejace zapalenie jelita grubego (colitis
ulcerosa — CU), rzadziej wystepuje choroba Lesniowskiego-
-Crohna [3]. Obecnos¢ tych schorzeri moze powodowac ba-
gatelizacje objawéw PSC przez pacjentéw i lekarzy, poniewaz
wyniki testéw watroby sa prawidtowe. Objawy nieswoistego
zapalenia jelit moga poprzedzac wiasciwa diagnoze pierwot-
nego stwardniajacego zapalenia przewodéw zétciowych.

Pierwotnemu stwardniajagcemu zapaleniu przewoddéw
z6tciowych moga réwniez towarzyszy¢ choroby takie, jak:
autoimmunologiczne zapalenie trzustki, cukrzyca, choroby
tarczycy, tuszczyca, choroba trzewna, reumatoidalne zapa-
lenie stawdw, stwardnienie rozsiane, bielactwo [2, 6].

Powiktania pierwotnego stwardniajacego
zapalenia przewoddw zétciowych oraz
choroby wspdtistniejace

Pierwotne stwardniajace zapalenie przewodéw zétcio-
wych jest choroba podstepng, manifestujaca objawy trudne
do zauwazenia. Wyniszczenie wystepuje u 60-70% cho-
rych [7]. Nasilenie objawéw wyniszczenia zalezne jest od
stopnia zaawansowania zmian histopatologicznych i mar-
twiczych w przewodach zétciowych. Pogorszenie stanu
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organizmu i ostabienie powoduja u chorych znaczne po-
gorszenie jakosci zycia [8]. Swiad skéry obserwowany jest
u okoto 40-60% przypadkéw [7].

PSC towarzysza choroby kosci, takie jak osteopenia
i osteomalacja. W przyblizeniu 20% pacjentéw ma osteope-
nie, natomiast osteoporoza wystepuje u 10% przypadkéw
[9, 10]. Wyniki badan jednoznacznie potwierdzity, ze wraz
ze wzrostem zaawansowania choroby watroby, zwigksza
sie liczba przypadkéw z osteopenia. U 40% oséb w koni-
cowym stadium PSC, wymagajacych przeszczepu watroby,
wartosci gestosci kosci sa ponizej norm [10]. Istotnym fak-
tem jest rowniez wspotwystepowanie z PSC nieswoistych
zapalnych choréb jelit, ktére majg istotny wptyw na zwigk-
szenie wystepowania osteoporozy [11, 12]. Czynnikami ry-
zyka hamujacymi tworzenie sie kosci jest zwiekszona pro-
dukcja czynnikéw ogdlnoustrojowych, takich jak: interleu-
kina-1, interleukina-6, czynnik martwicy nowotworu alfa.
U o0s6b z IBD oraz PSC wystepuje osteopenia, ktéra cha-
rakteryzuje sie niszczeniem tkanki kostnej przez komor-
ki kosciogubne oraz zmniejszenie sie tempa odnawiania
kosci [11]. Glikokortykoidy stosowane przy leczeniu IBD
powoduja, ze osteoporoza wystepuje u 50% przypadkéw
[12]. Szczegdlnie istotne jest monitorowanie gestosci kosci
u os6b w starszym wieku chorujacych na PSC oraz IBD [10].
Nalezy réwniez nadmieni¢, ze wskaznik zachorowalnosci
i Smiertelnosci jest na tym samym poziomie przed oraz po
przeszczepie watroby [13].

Najczestsza komplikacja PSC jest rak drég zétciowych,
ktéry diagnozowany jest u od 30 do 50% przypadkéw po 2
latach od wykrycia PSC [7]. U chorych diagnozowany jest
réwniez rak jelita grubego. Badania prowadzone w Szwecji
na 600 osobach chorych na PSC dowodzg, ze rak powodo-
wat okoto 44% zgondw [14]. Choroby zapalne jelit réwniez
podwyzszaja ryzyko zachorowania na nowotwér. U pa-
cjentéw z wrzodziejacym zapaleniem jelita grubego ryzyko
to wynosi nawet 50% [7].

Chorzy w koricowym stadium choroby watroby, u kt6-
rych wystepuje marskos¢ watroby (czesto istnieje u choruja-
cych na PSC), sa niedozywieni [15]. Marskosci watroby oraz
przewlektym cholestatycznym chorobom watroby towarzy-
szy niedobér wydzielania soli zétciowych do swiatta jelita
cienkiego. Sytuacja ta moze prowadzi¢ do ograniczenia ab-
sorpcji, a w efekcie niedoboréw witamin rozpuszczalnych
w ttuszczach [16].

Metody leczenia

Nie okreslono dotychczas metody, ktéra powodowata-
by catkowite wyleczenie z choroby. Obecnie stosowane sa
leki, gtéwnie kwas urodeoksycholowy, terapia endoskopo-
wa oraz najskuteczniejsza metoda, ktéra jest transplantacja
watroby [7]. Obecnie prowadzone sg badania nad wpty-
wem sposobu zywienia oraz dietoterapii na rozwéj pierwot-
nego stwardniajacego zapalenia przewodéw zétciowych.
Przedmiotem tych badan sa w szczegdlnosci: witaminy roz-
puszczalne w ttuszczach, wapn, probiotyki, alkohol etylo-
wy, dieta bezglutenowa oraz antyoksydanty.

Sktadniki pokarmowe majace wptyw
na hamowanie progresji pierwotnego
stwardniajacego zapalenia przewodéw
zé6tciowych

Wapni oraz witaminy rozpuszczalne

w ttuszczach (A, D, E, K)

Pacjenci z zaburzeniami dziatania przewodéw z6t-
ciowych moga miec¢ problem z niewystarczajaca produk-
cja z6tci, ktéra trafia do jelita cienkiego. W konsekwencji

moze prowadzi¢ to do niedoboréw witamin rozpuszczal-
nych w ttuszczach (A, D, E, K). Brak witaminy K prowadzi
do zaburzen krzepniecia krwi. Dla pacjentéw z pierwotnym
stwardniajacym zapaleniem przewoddéw zétciowych bar-
dzo istotna jest suplementacja witaminy K w celu zapobie-
gania zaburzeniom kaskady krzepnigcia. Szczegdlnie jest to
wazne podczas badar endoskopowych [17].

Pierwotne stwardniajace zapalenie przewodéw zétcio-
wych prowadzi do wyniszczenia organizmu cztowieka,
moze prowadzi¢ do niedoboréw. Dlatego zalecana jest do-
ustna suplementacja witaming D, (800 jednostek miedzyna-
rodowych) oraz suplementacja wapniem (1500 mg/dobe),
aby zapobiega¢ komplikacjom zwigzanym z nieodpowied-
nig podaza tych sktadnikéw wraz z dietg [18]. Zaburzone
pobieranie wapnia w diecie osoby chorej na PSC moze pro-
wadzic¢ do osteomalacji oraz osteoporozy [19]. W badaniu
przeprowadzonym na pacjentach z PSC potwierdzono, ze
choroba ta moze przyczyniac sie do rozwoju metabolicz-
nych choréb kosci [9].

Poziom antyoksydantéw u chorych
na pierwotne stwardniajace zapalenie
przewodoéw zétciowych

Konsekwencja cholestatycznych choréb watroby jest
niedobdr sktadnikow odzywczych rozpuszczalnych w ttusz-
czach oraz innych sktadnikéw, odpowiadajacych za wyta-
pywanie wolnych rodnikéw w ustroju cztowieka, m.in. ka-
rotenoidéw. Brak tych sktadnikéw w organizmie cztowie-
ka moze prowadzi¢ do przyspieszenia proceséw patofizjo-
logicznych w przewlektych chorobach watroby. W bada-
niu przeprowadzonym przez Floreani i wsp. [20] prébowa-
no okresli¢ poziom antyoksydantéw w organizmach oséb
chorych na przewlekte choroby watroby, w tym pierwot-
ne stwardniajace zapalenie przewodéw zétciowych. Bada-
no ilos¢ retinolu, alfa-tokoferolu, karotenoidéw, a wyniki
poréwnano z wynikami zdrowych oséb. Potwierdzono, ze
stezenia tych sktadnikéw u 0séb chorych na PSC byty niz-
sze. Zaobserwowano zmniejszone stezenie retinolu, alfa-to-
koferolu, ogétu karotenoidéw, luteiny, likopenu, zeaksanty-
ny, beta oraz alfa-karotenu. Wykazano, ze nawet we wcze-
snych stadiach cholestatycznych choréb watroby poziom
witaminy A byt niski, co powinno skutkowa¢ jej suplemen-
towaniem. Kolejnym waznym elementem byto okreslenie
ochronnego wptywu karotenoidéw na zahamowanie proce-
su nowotworowego, w przypadku PSC dotyczy to raka prze-
wodow zétciowych. Okazato sig, ze nawet wczesne stadia
choroby predysponuja do wystapienia brakéw antyoksydan-
téw w organizmie, co wskazuje na koniecznosc ich doustnej
suplementacji [20].

Terapia probiotykami a pierwotne stwardniajace
zapalenie przewodéw zétciowych

Pierwotne stwardniajace zapalenie przewodéw zétcio-
wych znacznie pogarsza poziom zycia pacjentéw. Brak sku-
tecznej terapii powoduje, ze leczenie polega na kontroli po-
zioméw enzymoéw watrobowych oraz zapobieganiu kom-
plikacjom. Jednym z czestszych powiktan jest choroba za-
palna jelit. Proces patogenezy miedzy schorzeniami nie jest
znany, jednakze badania donosza o wptywie czynnikéw
immunologicznych [21]. Prawdopodobnym nieimmunolo-
gicznym powodem wystepowania tych dwéch choréb ra-
zem jest dziatanie toksyn oraz bakterii w jelicie [22].

Probiotyki sg niepatologicznymi mikroorganizmami,
ktére maja korzystny wptyw na zdrowie, ochrone przed
chorobami oraz utatwiaja leczenie [21]. Badania klinicz-
ne potwierdzaja korzystny efekt, jaki wywieraja w przypad-
ku leczenia zapalnych choréb jelit [23]. Przede wszystkim
ich dziatanie polega na blokowaniu produkowanych przez
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bakterie szkodliwych metabolitéw, uniemozliwiajac tym sa-
mym ich wnikanie do organizmu. Probiotyki réwniez regu-
luja odpowiedZ immunologiczng przez zwigkszenie wro-
dzonej odpornosci i modulowanie odpowiedzi immuno-
logicznej na wnikajace patogeny. Regulujg réwniez home-
ostaze w jelicie przez wydtuzanie przezywania komorek
nabtonka jelitowego. Dla pacjentéw z PSC oraz IBD zasto-
sowanie réwnoczesnej terapii antybiotykowej z terapia pro-
biotykami moze mie¢ korzystny wptyw. Wyciszanie proce-
su zapalnego jelit i utrzymywanie homeostazy bakteryjnej
w jelitach jest waznym elementem w leczeniu PSC. Wyni-
ki badania z randomizacjg wykazaty, ze stosowanie samych
probiotykéw nie ma wptywu na ustapienie objawéw lub po-
prawe funkcji watroby [24].

Spozywanie alkoholu

Powszechnie wiadomo, ze spozywanie alkoholu moze
powodowac choroby watroby oraz wptywac na ich roz-
wéj [25]. Zdarza sie, ze jednorazowy epizod picia alkoholu
moze powodowac progresje zwtéknienia watroby w nieal-
koholowej chorobie watroby [26]. Nie poznano dotychczas
bezpiecznego poziomu spozywania alkoholu, niepowodu-
jacego rozwoju zwtéknienia watroby u chorych. Wigkszo-
$ci pacjentéw z przewlektymi chorobami watroby zalecane
jest ograniczenie spozywania alkoholu do minimum [25].

Whptyw alkoholu na progresje zwtéknienia w pierwotnym
stwardniajacym zapaleniu przewodéw zétciowych nie byt
dotychczas doktadnie zbadany, natomiast potwierdzono jego
wptyw w rozwoju raka przewoddéw zétciowych [27, 28].

Badanie przeprowadzone na 96 pacjentach z potwier-
dzonym PSC, w ktérym okreslono nawyki spozywania alko-
holu i poréwnano wielkos¢ spozycia i jego wptyw na roz-
woj zwidknienia, wykazato, ze pacjenci z PSC spozywali
mate ilosci alkoholu. Po zliczeniu danych z kwestionariu-
szy okazato sig, ze tacznie chorzy spozywaja okoto 3882
jednostek alkoholu, w przeliczeniu na pacjenta to 2,6 jed-
nostki na tydzien, 9% badanych spozywato wiecej niz jed-
na jednostke dziennie, a 1% spozywat ponad 2 jednostki/
/dobe [25]. Natomiast badania wykazuja, ze do wystapienia
poalkoholowych choréb watroby cztowiek musi spozywac
przynajmniej 30 g alkoholu na dobe (ok. 3 drinkéw) przez
kilka lat [26, 29, 30]. Zauwazono, Ze pacjenci ze znacz-
nym zwitéknieniem zredukowali spozycie alkoholu po dia-
gnozie PSC, natomiast pacjenci bez znacznych zmian mar-
twiczych w watrobie zwiekszyli spozycie alkoholu po zdia-
gnozowaniu PSC.

Podsumowujac, pacjenci z PSC spozywaja mate ilosci
alkoholu. Tylko okoto 9% z nich konsumuje wiecej niz jed-
ng jednostke dziennie. Nie znaleziono powigzania z jego
spozyciem i wystepowaniem znacznego zwitdknienia. Prze-
prowadzone badanie wykazato, ze mate spozycie alkoholu
jest bezpieczne dla pacjentéw z PSC [25].

Wptyw diety bezglutenowej na pierwotne
stwardniajace zapalenie przewodéw zétciowych

Autoimmunologiczne choroby watroby, a do takich na-
lezy PSC, czesto powigzane sa z wystepowaniem choro-
by trzewnej [31, 32]. Choroba trzewna, zwana tez celia-
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kia, charakteryzuje sie nietolerancja glutenu, ktéry wyste-
puje naturalnie w zbozach, takich jak: pszenica, jeczmien,
Zyto i owies. Spozywanie produktéw zawierajacych wymie-
nione zboza doprowadza do zaniku kosmkéw jelitowych,
a w efekcie do niedozywienia, niedoboréw sktadnikéw zy-
wieniowych, takich jak: zelazo, kwas foliowy, witamina B,
[33]. Badania potwierdzajg mozliwos¢ wspétistnienia cho-
roby trzewnej z PSC [9, 34]. W badaniu przeprowadzonym
na duzej liczbie oséb chorych na pierwotne stwardniajace
zapalenie przewodoéw zétciowych wykazano, ze u 3% oséb
wystepowata choroba trzewna [35]. W przeprowadzonym
przez Volta i wsp. badaniu dotyczacym wystepowania ce-
liakii i autoimmunologicznych choréb watroby, w tym PSC,
dowiedziono, ze stosowanie ograniczen w diecie w posta-
ci wykluczenia produktéw spozywczych zawierajacych glu-
ten u pacjentéw bez celiakii nie poprawito wynikéw badan
obrazowych oraz biochemicznych informujacych o zmniej-
szeniu zastoju z6tci w przewodach zétciowych [36].

Podsumowanie

Pierwotne stwardniajace zapalenie przewodéw zétcio-
wych jest chorobg spotykana rzadko. Jej rozwdj trwa kilka
lat, nie manifestujac praktycznie zadnych objawéw. Cze-
sto leczenie wprowadzane jest zbyt pézno, ze wzgledu na
bezobjawowy poczatek choroby i trudnosci diagnostyczne.

Dotychczas prowadzone badania nie okreslity jednoznacz-
nie czynnikéw, ktére maja wptyw na rozwdj oraz progresje
pierwotnego stwardniajacego zapalenia przewodéw zétcio-
wych. Konieczne jest prowadzenie dalszych badar w tym za-
kresie, gdyz PSC znacznie pogarsza jakos¢ zycia pacjentéw.

W literaturze medycznej dostepne jest niewiele informa-
cji na temat sktadnikéw pokarmowych, ktére moga hamo-
wac progresje pierwotnego stwardniajacego zapalenia prze-
wodéw zétciowych. Jednym z analizowanych czynnikéw
byt kwas dokozaheksaenowy z rodziny kwaséw omega-3.
Przeprowadzone badania potwierdzity, ze codzienna suple-
mentacja tym sktadnikiem wptywa na zahamowanie progre-
sji choroby, zaobserwowano réwniez poprawe badan bio-
chemicznych w krwi oraz funkcji watroby. Suplementacja
wapniem oraz witaming D réwniez ma wptyw na popra-
we jakosci zycia chorych na PSC. Dzieki niej mozliwe jest
zapobieganie osteoporozie, czesto wystepujacej w wyniku
choroby. Wykazano réwniez, ze w organizmie chorych na
PSC wystepuja niedobory antyoksydantéw.

Nieswoiste zapalne choroby jelit towarzyszg PSC w 60%
przypadkéw. Wazne jest zwrécenie uwagi na powikfania
tych choréb, ktére moga prowadzi¢ do powstania niedobo-
réow zywieniowych, wyniszczenia. Wykazano, ze probioty-
ki moga znacznie poprawiac jakos¢ zycia pacjentéw. Bada-
nia nie potwierdzajg natomiast pozytywnego wptywu diety
bezglutenowej na PSC.

W literaturze dostepne sa réwniez informacje na te-
mat wptywu alkoholu na pierwotne stwardniajace zapale-
nie przewodow zétciowych. Wyniki potwierdzaja, ze cho-
rzy moga spozywac niewielkie ilosci alkoholu.

Mozna oczekiwaé, ze aktualnie prowadzone badania
pozwola na petniejsze okreslenie roli czynnikéw zywie-
niowych w procesie rozwoju oraz leczeniu pierwotnego
stwardniajacego zapalenia przewodéw zétciowych.

1. Menon Narayanan KV, Weisner RU. Etiology and natural history of primary sclerosing cholangitis. J Hepatobil Pancr Surg

1999; 6: 343-351.

2. Brome U, Berquist A. Primary sclerosing cholangitis. In: Boyer T, Wright T, Manns M, eds. Zakim and Boyer’s hepatology.

Saunders, Elsevier; 2006: 821-854.

3. Worthington J, Chapman R. Primary sclerosing cholangitis. Orphanet J Rare Dis 2006; 1: 41.



E. Wréblewska, P. Tyszko, K. Okreglicka e Pierwotne stwardniajace zapalenia przewodéw zétciowych...

16.
17.
18.

20.

21.

22.

23.
24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.
36.

Kingham JG, Kochar N, Gravenor MB. Incidence, clinical patterns and outcomes of primary sclerosing cholangitis in South
Wales, United Kingdom. Gastroenterology 2004; 126: 1929-1930.

Lazaridis KN. Sclerosing cholangitis epidemiology and etiology. J Gastrointest Surg 2008; 12: 417-419.

Al-Osaimi A, Berg C. Association of primary sclerosing cholangitis and celiac disease: a case report and review of the literature.
Dig Dis Sci 2004; 49: 438-443.

Talwalkar JA, Lindor KD. Primary sclerosing cholangitis. Inflamm Bowel Dis 2005; 11: 62-72.

Younossi Z, Kiwi ML, Boparai N, et al. Cholestatic liver diseases and health — related quality of life. Am J Gastroenterol 2000;
95:497-502.

Hay JE, Lindor KD, Weisner RH, et al. The metabolic bone disease of primary sclerosing cholangitis. Hepatology 1991; 14:
257-261.

. Angulo P, Therneau TM, Jorgenson RA, et al. Bone disease in patients with primary sclerosing cholangitis: prevalence, severity

and prediction of progression. J Hepatol 1998; 29: 729-735.

Lin CL, Moniz C, Chambes TJ, et al. Colitis causes bone loss in rats through suppression of bone formation. Gastroenterology
1996; 111: 1263-1271.

Lukert BP, Raisz LG. Glucocorticoid — induced osteoporosis pathogenesis and management. Ann Intern Med 1990; 112:
352-364.

Porayko MK, Weisner RH, Hay JE, et al. Bone disease in liver transplant recipients: incidence, timing, and risk factors. Trans-
plant Proc 1991; 23: 1462-1465.

Bergquist A, Ekbom A, Olsson R, et al. Hepatic and extrahepatic malignancies in primarzsclerosing cholangitis. / Hepatol 2002;
36:321-327.

Guglielmi FW, Panella C, Buda A, et al. Nutritional state and energy balance in cirrhotic patients with or without hypermetabo-
lism. Multicentre prospective study on the nutritional problems in Gastroenterology Section by the Italian Society of Gastroen-
terology (SIGE). Dig Liver Dis 2005; 37: 681-688.

Maillette de Buy Wenniger L, Beuers U. Bile salts and cholestasis. Dig Liver Dis 2010; 42: 409- 418.

Rost D, Kulaksiz H, Stiehl A. Treatment of primary sclerosing cholangitis. Curr Treat Options Gastroenterol 2007; 10: 111-119.
Levy C, Lindor KD. Treatment options for primary biliary cirrhosis and primary sclerosing cholangitis. Curr Treat Options Gas-
troenterol 2003; 6(2): 93-103.

. Angulo P, Grandison GA, Fong DG, et al. Bone disease in patients with primary sclerosing cholangitis. Gastroenterology 2011;

140(1): 180-188.

Floreani A, Baragiotta A, Martines D, et al. Plasma antioxidant levels in chronic cholestatic liver diseases. Aliment Pharmacol
Ther 2000; 14(3): 353-358.

Grant AJ, Lalor PF, Hubscher SG, et al. MAdCAM-1 expressed in chronic inflammatory liver disease supports mucosal lympho-
cyte adhesion to hepatic endothelium (MAACAM-1 in chronic inflammatory liver disease). Hepatology 2001; 33: 1065-1072.
Davies YK, Cox KM, Abdullah BA, et al. Long-term treatment of primary sclerosing cholangitis in children with oral vancomy-
cin: an immunomodulating antibiotic. J Pediatr Gastroenterol Nutr 2008; 47: 61-67.

Isaacs K, Herfarth H. Role of probiotic therapy in IBD. Inflamm Bowel Dis 2008; 14: 1597-1605.

Vleggaar FP, Monkelbaan JF, Van Erpecum K]J. Probiotics in primary sclerosing cholangitis: a randomized placebo-controlled
crossover pilot study. Eur J Gastroenterol Hepatol 2008; 20: 688-692.

Hagstrom H, Stil P, Stokkeland K, et al. Alcohol consumption in patients with primary sclerosing cholangitis. World | Gastro-
enterol 2012; 18(24): 3105-3111.

Corrao G, Bagnardi V, Zambon A, et al. Meta-analysis of alcohol intake in relation to risk of liver cirrhosis. Alcohol Alcohol
1998; 33: 381-392.

Ekstedt M, Franzén LE, Holmqvist M, et al. Alcohol consumption is associated with progression of hepatic fibrosis in non-
alcoholic fatty liver disease. Scand J Gastroenterol 2009; 44: 366-374.

Chalasani N, Baluyut A, Ismail A, et al. Cholangiocarcinoma in patients with primary sclerosing cholangitis: a multicenter case-
control study. Hepatology 2000; 31: 7-11.

Kamper-Jirgensen M, Grinbaek M, Tolstrup J, et al. Alcohol and cirrhosis: dose-response or threshold effect? | Hepatol 2004;
41: 25-30.

Bellentani S, Saccoccio G, Costa G, et al. Drinking habits as cofactors of risk for alcohol induced liver damage. The Dionysos
Study Group. Gut 1997; 41: 845-850.

Sjoberg K, Lindgreen S, Eriksson S. Frequent occurrence of non — specyfic gliadin antibodies in chronic cholestatic liver dis-
ease. Endomysial but not gliadin antibodies predict celiac disease in patients with chronic liver disease. Scand J Gastroenterol
1997; 32: 1162-1167.

Satora D, Bochen K, Prystupa A, et al. Celiakia — choroba nie tylko dziecigca. Fam Med Prim Care Rev 2011; 13(1): 90-94.
Stirsrud S, Malmheden Yman I, Lenner RA. Gluten contamination in oat products and products naturally free from gluten. Eur
Food Res Technol 2003; 217: 481-485.

Tysk C. Concurent ulcerative colitis, celiac sprue, and primary sclerosing cholangitis. / Clin Gastroenterol 1994; 18: 421-422.
Schrumpf E, Abdelnoor M, Fausa O, et al. Risk factors in primary sclerosing cholangirtis. | Hepatol 1994; 21: 1061-1066.
Volta U, Rodrigo L, Alessandro G, et al. Celiac disease in autoimmune cholestatic liver disorders. Amer. J Gastroenterol 2002;
97(10): 2609-2613.

Adres do korespondencji:

Dr inz. Katarzyna Okreglicka

Zaktad Medycyny Zapobiegawczej i Higieny WUM
ul. Oczki 3, pok. 213

02-007 Warszawa

Tel.: 602 880-391

E-mail: kokreglicka@wum.edu.pl

Praca wptyneta do Redakcji: 12.01.2014 r.
Po recenzji: 7.02.2014 r.
Zaakceptowano do druku: 12.06.2014 r.

381

<
<©
—
<
—
(=]
]
H
=
>
)
-5
L
=
<
O
>
4
[}
=
=
-W
]
"]
=
=
=
(%]
=
=
£
(]
-




