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RESUMEN
La colangitis biliar primaria (CBP), es una colangiopatía crónica caracterizada por la destrucción selectiva de las células 
epiteliales biliares de conductos hepáticos de pequeño y mediano calibre, que afecta principalmente a mujeres. Los principales 
síntomas son la fatiga y el prurito, sin embargo, gran porcentaje de los pacientes pueden ser asintomáticos. El diagnóstico se 
basa en anticuerpos antimitocondriales (AMA) con títulos >1:40, fosfatasa alcalina >1,5 veces del límite superior normal por 
más de 24 semanas e histología hepática compatible con la patología. Se asocia con múltiples enfermedades principalmente 
de carácter autoinmune extra hepáticas, enfermedades tiroideas, óseas, entre otras. El tratamiento de primera línea es el ácido 
ursodesoxicólico (AUDC) que a pesar que no cura la enfermedad, mejora las pruebas del perfil hepático, así como el retraso en 
la progresión a cirrosis. Actualmente se encuentran en estudio nuevos tratamientos y terapias adyuvantes. El propósito de esta 
revisión es ofrecer una actualización de este tema que se presenta en los servicios de medicina interna y gastroenterología; para 
su realización se conformó un equipo interdisciplinario que desarrolló una búsqueda en la base Medline a través de PubMed 
con las palabras claves correspondientes y se procedió a una lectura crítica y analítica de títulos, resúmenes y textos completos 
para el filtro, extracción y síntesis de la información encontrada.
Palabras clave: Colangitis; Cirrosis; Prurito; Ictericia (fuente: DeCS BIREME).

ABSTRACT
Primary biliary cholangitis (PBC) is a chronic autoimmune cholangiopathy characterized by a selective destruction of biliary 
epithelial cells of small and medium caliber hepatic ducts, which mainly affects women. The main symptoms are fatigue 
and pruritus, however, a large proportion of patients may be asymptomatic. The diagnosis is based on AMA titers >1:40, 
alkaline phosphatase >1.5 times the upper limit for more than 24 weeks and compatible liver histology. It is associated with 
multiple autoimmune diseases mainly extrahepatic, thyroid diseases, bone diseases, among others. The first line treatment is 
ursodeoxycholic acid (UDCA), that improves liver function tests and delay the progression to cirrhosis. Currently, there are 
new treatments and adjuvant therapies on study. The purpose of this review is to offer an update in this topic, which is very 
important in gastroenterology and internal medicine. We formed an interdisciplinary team to search in the database Medline 
thorough PubMed with the key words describe below, we made a critical lecture of the titles and abstracts of each article to 
write this paper.
Keywords: Cholangitis; Cirrhosis; Pruritus; Jaundice (source: MeSH NLM).

INTRODUCCIÓN

La colangitis biliar primaria (CBP), inicialmente llamada 
cirrosis biliar primaria (1), es una enfermedad hepática 
crónica, caracterizada por inflamación y destrucción 
progresiva de los ductos biliares interlobulares, 
originando colestasis, fibrosis, cirrosis y enfermedad 
hepática terminal en pacientes no tratados (1,2). Por 
la participación de mecanismos inmunológicos en la 
destrucción tisular, clásicamente se le ha considerado 
una enfermedad autoinmune (1-3). Sin embargo, no 

tiene las características de una verdadera enfermedad 
autoinmune, las cuales deben cumplir los criterios de 
Witebsky (4), que son los siguientes: demostración de 
linfocitos auto reactivos contra antígenos autólogos, 
demostración de los correspondientes auto antígenos 
y finalmente la demostración experimental de que 
el mencionado proceso autoinmune, produce una 
enfermedad similar a la de los humanos. En adición, 
la enfermedad no responde a medicamentos 
inmunosupresores (1,2,3,5-9).
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La presente revisión de la literatura pretende ofrecer 
una actualización de este tema puesto que es un 
gran reto para médicos internistas y gastroenterólogos 
abordar de forma integral esta patología. Para ello, se 
ofrece una síntesis de la literatura dividida en dos partes: 
la primera sobre generalidades, epidemiologia, factores 
de riesgo, y la segunda sobre manifestaciones clínicas, 
diagnóstico, enfermedades asociadas, tratamiento y 
pronóstico.

MATERIAL Y MÉTODOS

Se conformó un equipo interdisciplinario que 
desarrolló una búsqueda de la literatura en la base de 
datos Medline a través de PubMed. Se definieron los 
términos de búsqueda así como palabras claves y se 
realizó un algoritmo de búsqueda por cada sección 
a realizar: ("Liver Cirrhosis, Biliary"[Mesh] AND 
"Epidemiology"[Mesh]), ("Liver Cirrhosis, Biliary"[Mesh] 
AND "Risk Factors"[Mesh]),("Liver Cirrhosis, 
Biliary"[Mesh] AND "physiopathology" [Subheading]).

La búsqueda se limitó a artículos en inglés. Se 
incluyeron únicamente ensayos clínicos, ensayos clínicos 
controlados, meta-análisis, estudios multicéntricos y 
revisiones. Se usaron los filtros “Humans” y “10 years” 
para las secciones de factores de riesgo y fisiopatología.

Se excluyeron aquellos escritos en un idioma 
diferente al inglés y artículos que aportaban información 
incompleta, así como, estudios que no poseían relación 
con el objeto de esta revisión.

Teniendo en cuenta los criterios de inclusión y 
excusión, a cada investigador de forma independiente 
se le asignaron 3 de las secciones propuestas para la 
realización de la revisión. Se ejecutó un primer filtro 
con base en el título y posteriormente un segundo filtro 
según el resumen. El autor con más experiencia en el 
tema (WO), determinó finalmente los artículos para 
una lectura integral y analítica.

RESULTADOS

La búsqueda en la literatura para la realización 
de esta actualización se muestra en la Figura 1. Se 
presenta la información en 5 secciones: generalidades, 
epidemiologia, factores involucrados en la CBP, 
fisiopatología y manifestaciones clínicas.

Generalidades

La CBP fue descrita por primera vez en Londres por 
Addison y Gull en el año 1851 en pacientes que tenían 
alteraciones dermatológicas asociadas a enfermedad 
hepática (10). El nombre original fue “colangiopatía 
crónica destructiva no supurativa” (1-3), pero por ser muy 
largo no tuvo aceptación y fue reemplazado por “cirrosis 

biliar primaria” (1). Este último término fue acuñado por 
Dauphinee et al. en 1949 y la primera serie de casos 
fue reportada por Ahrens et al. en 1950 (11). Después 
de varias décadas, ese último nombre se reemplazó por 
colangitis biliar primaria, conservando las mismas siglas 
PBC (Primary Biliar Cholangitis) ó CBP en español (1). 
La modificación del nombre tuvo lugar en mayo de 
2014, en la segunda conferencia monotemática sobre 
cirrosis biliar primaria, de la Asociación Europea para 
el estudio de las enfermedades del hígado (EASL) (1). 
El nombre se cambió porque “cirrosis biliar primaria” 
es inexacto, ya que la cirrosis, aparece en el estado IV 
de la enfermedad y no está presente en los estadios 
iniciales de la misma (1-3,5). Además, no todos los 
pacientes progresan a cirrosis y menos aun cuando 
son tratados con ácido ursodeoxicólico (UDCA) (1). Por 
tanto, los pacientes y sus familiares sentían que eran 
estigmatizados con una enfermedad (cirrosis) que no 
tienen, generándoles incertidumbre y angustia. En 
el nombre actual la palabra cirrosis fue reemplazada 
por colangitis (2). La nueva denominación ha tenido 
amplia y rápida aceptación, pero también ha generado 
críticas (1,12). Se considera que colangitis, denota 
infección de la vía biliar y además decir colangitis 
biliar es una “tautología”, ya que hace referencia al 
mismo sitio o tejido y por lo tanto sería una repetición, 
similar a decir “persona humana”. No obstante, esta 
objeción semántica, el término ya está universalmente 
incorporado.

Epidemiología

La CBP es una entidad relativamente rara. Tiene 
una prevalencia de aproximadamente 20 a 40 casos 
por cada 100 000, afecta más frecuentemente a las 
mujeres con una relación de 10:1 con respecto a los 

Figura 1. Algoritmo de búsqueda.

Búsqueda de la literatura

Artículos potencialmente elegibles:

Epidemiología (1)

Factores involucrados en la CBP (80)

Fisiopatología (52)

Manifestaciones clínicas (1)

89 artículos excluidos por título, límites 
de búsqueda y criterios de selección

44 artículos incluidos para la revisión
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hombres (7). Aparece entre la quinta y sexta década 
de la vida (8). La más alta prevalencia se encuentra en 
Estados Unidos (USA) y en Europa, con una estimación 
respectiva de 40 y de 20 a 25 casos por cada 100 000 
habitantes (10). Aunque esa mayor prevalencia puede 
reflejar mayor detección en esos países, así como 
más estudios epidemiológicos, puede ser en realidad 
un sesgo de detección (11). La incidencia en USA, 
Europa, Asia y Australia es de 0,9 a 5,8 /100 000 
personas/año (10). En Colombia no hay estudios 
epidemiológicos, pero sí reportes de CBP superpuesta 
a hepatitis autoinmune (13). Por la baja prevalencia, ha 
sido considerada una enfermedad huérfana (14). Una 
enfermedad huérfana se considera la que ocurre con 
una frecuencia de menos de un caso por cada 2000 
personas (15).

Factores involucrados en la CBP

La CBP, es una entidad multifactorial. Para su 
aparición, se propone la participación de factores 
genéticos, epigenéticos, medioambientales, infecciosos 
y más recientemente la microbiota intestinal (1-3,5,6,15-

18). La mayor incidencia ocurre en la peri-menopausia 
y más frecuentemente cuando hay antecedente de 
colestasis gestacional (8).

Factores genéticos. Del 1 al 6% de los pacientes 
con CBP, tienen un familiar de primer grado de 
consanguinidad afectado por la entidad (8,9). Las hijas 
de pacientes tienen un riesgo 11 veces mayor de 
padecer la enfermedad (2). La concordancia entre 
gemelos monocigóticos es del 63% (8), lo cual destaca 
la importancia de factores adicionales no genéticos. 
Diversos polimorfismos tales como DRB1*08, DR3, 
DPB1*0301 y el DRB1*08-DQA1*0401 – DQB1*04 
aumentan el riesgo (2,8,10). Los alelos DRB1*11 y 
DRB1*13 son factores protectores (2).

Factores ambientales. El cigarrillo es el factor de 
riesgo más estudiado (8,9). Otros factores de riesgo son 
las tinturas para el cabello y los esmaltes de uñas (19). Las 
sustancias tóxicas implicadas producen disminución de 
la tolerancia inmunológica y favorecen un mayor riesgo 
de padecer la enfermedad (19-21).

Infecciones. Las infecciones urinarias recurrentes, 
especialmente por Escherichia coli, se han asociado 
con un mayor riesgo para la enfermedad (11). Se cree 
que el mecanismo implicado es la similitud de los 
antígenos bacterianos con proteínas mitocondriales del 
individuo, que favorecería reacciones inmunológicas 
cruzadas entre esas estructuras (8).

Microbiota. La microbiota representa un nuevo 
“órgano” (22,23). A nivel gastrointestinal (GI), se han 
descrito más de 50 phyla bacterianas, pero sólo cuatro 
son las más importantes: Bacteroidetes, Firmicutes, 

Actinobacteria y Proteobacteria (22). Más de 3000 
especies bacterianas residen en el tracto GI y más 
del 90% de las mismas, pertenecen a Bacteroidetes y 
Firmicutes (22). Desde el estómago hasta el colon, de 
manera progresiva, aumenta la densidad bacteriana 
por cada gramo de contenido intraluminal. En el 
estómago hay 101-2, duodeno 103, yeyuno 104, ileon 
107 y colon 1022-24. La microbiota tiene múltiples 
funciones; entre esas la más importante es proteger 
contra la colonización por patógenos endógenos y 
exógenos, por diversos mecanismos, como la inhibición 
de la adhesión de micro-organismos, competir por 
los nutrientes intra-luminales y modular el sistema 
inmune y la inflamación, activando macrófagos, 
neutrófilos, linfocitos y, asimismo, mediar la tolerancia 
inmunológica y aumentando la producción de diversas 
citoquinas como la IL-1β e IL-22 (22-24).

Los ácidos biliares (AB) tienen diversas funciones 
tales como eliminar productos de desecho y catabolitos 
como el colesterol y las bilirrubinas por las heces, así 
como, la absorción y digestión de lípidos y vitaminas 
liposolubles. En adición, son potentes antimicrobianos 
que inhiben el crecimiento de microorganismos y su 
adhesión, protegiendo contra infecciones ascendentes 
hacía la vía biliar. Sin embargo, diversos gérmenes son 
resistentes a los efectos antimicrobianos de la bilis y 
modifican la composición de la microbiota intestinal y 
biliar (25).

La colestasis presente en el CBP podría afectar 
la microbiota, la susceptibilidad a infecciones y la 
integridad del epitelio biliar (25). Normalmente, el 95% 
de los ácidos biliares son reabsorbidos por el epitelio 
intestinal y trasportados nuevamente al hígado por la 
vena porta, donde serán re-conjugados y re-excretados 
con la bilis al duodeno (23). El 5% de los ácidos biliares no 
reabsorbidos, pueden ser modificados por la microbiota 
gastrointestinal aerobia y anaerobia. Así, por ejemplo, 
los ácidos biliares primarios (cólico y quenodeoxicólico) 
pueden ser transformados a más de 20 diferentes AB 
secundarios y terciarios por la microbiota anaerobia. La 
bacteria Ruminococcus gnavus puede formar UDCA, 
un AB terciario, utilizado para el tratamiento de la 
CBP (24). Las hidrolasas bacterianas desconjugan los 
AB primarios taurocolato a colato y este puede alterar 
diversas funciones sistémicas y hepáticas.

La disminución o ausencia de AB en el tracto intestinal, 
puede favorecer la aparición de sobrecrecimiento 
bacteriano y la modificación de la microbiota del 
colon (25). El hallazgo de respuesta IgM policlonal en 
CBP, similar a la encontrada en infecciones bacterianas 
crónicas y la predisposición de los pacientes con CBP 
a infecciones urinarias recurrentes son argumentos 
en favor de la relación entre microbios y CBP (16). Los 
diferentes factores de riesgo, se muestran en la Figura 2.
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Fisiopatología

La CBP pertenece al síndrome de ductopenia 
o conductillos biliares evanescentes (3). Hasta el 
momento no se conocen con exactitud los mecanismos 
patogénicos implicados (8). La lesión básica final es la 
destrucción lenta y progresiva de las células epiteliales 
biliares (CEB) de los conductos biliares de pequeño y 
mediano tamaño septales e intralobulillares (5-7). El daño 
sería consecuencia del ataque inmune a esas estructuras 
por la pérdida de la tolerancia inmune, alteración 
de la inmuno-regulación y apoptosis de las CEB por 
lo cual, histológicamente hay infiltrados linfociticos 
densos periportales (6,7). La destrucción ductal biliar 
produce colestasis, que ocasiona la sintomatología de 
la enfermedad como fatiga, debilitamiento, prurito 
y conforme avanza la enfermedad, hay aparición 
progresiva de fibrosis, ictericia y finalmente cirrosis (8-

10). Esta última se encuentra en el 50% de los pacientes 
cinco años después del diagnóstico (8,9).

Las células efectoras son linfocitos T auto-reactivos 
ante los dominios lipoil interno y externo de las 
subunidades E2 del complejo enzimático piruvato – 
deshidrogenasa (PDC – E2) (26) como se ilustra en la 
Figura 3. Esta estructura se localiza en la membrana 
mitocondrial interna y se encarga de catalizar la 
decarboxilación oxidativa de los sustratos de los ácidos 
cetónicos (27-29). Se desconoce la causa de la destrucción 
específica de esas células.

Consecuencias de la colestasis

Son múltiples las consecuencias y complicaciones 
relacionadas con la colestasis de la CBP (2-4). Entre estas 

se reconocen frecuentemente la fatiga, el prurito, 
la osteoporosis y osteopenia, la hiperlipidemia, 
la diarrea crónica y la malabsorción de vitaminas 
liposolubles. Las vitaminas comprometidas son la A 
que conlleva a alteraciones de la visión; la vitamina D 
asociada a osteopenia y alteraciones del metabolismo 
del calcio; deficiencia de vitamina E relacionada con 
neuropatía periférica y miopatía; y la vitamina K 
que causa alteración de los factores de coagulación 
dependientes (2).

Se ha encontrado que la entidad se asocia con 
enfermedades autoinmunes como el Síndrome de 
Sjögren, psoriasis, artritis reumatoidea y tiroiditis de 
Hashimoto, entre otras, que conllevan a complicaciones 
per se de cada entidad (30).

Por último, todas las consecuencias relacionadas con 
la hipertensión portal como son las várices esofágicas, 
ascitis, el síndrome hepatorrenal entre otros y en su 
estadio avanzando, el carcinoma hepatocelular.

Manifestaciones clínicas

Al momento del diagnóstico, el 60% de todos los 
pacientes pueden ser asintomáticos y conforme progresa 
la enfermedad, van apareciendo los síntomas (11). 
Después de 20 años, sólo el 5% permanece sin 
síntomas (31). Los síntomas más comunes son la fatiga 
y el prurito (2,32) como lo muestra la Tabla 1. La fatiga 
impacta negativamente el desempeño de las actividades 
físicas y en las esferas psicosocial y cognitiva, como se 
ha demostrado utilizando la escala Fatigue Impact Scale 
y el cuestionario PBC 40 (2).

Figura 2. Factores de riesgo para CBP.
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El prurito, es un síntoma característico de la entidad. 
Ocurre en 20 a 70% de los pacientes, independiente 
del estadio y puede ser su primera manifestación (33). 
En el 75% de los pacientes precede el diagnóstico (34). 
Después de aparecer, su severidad es variable y 
puede disminuir en estados avanzados, conforme 
se deteriora la función sintética del hígado (33). El 
prurito es generalizado, más intenso y frecuente por 
las noches (33,34). Siempre necesita tratamiento para 
aliviarlo. A diferencia de otros pruritos, el rascado 
lo alivia muy poco (35) y por la intensidad de este se 
producen escoriaciones, foliculitis, liquenificación, 
aunque rara vez prurigo nodular (36).

Característicamente afecta las palmas de manos 
y plantas de los pies (34). El rascado crónico produce 
escoriaciones e hiperpigmentación de las zonas 
afectadas. Sin embargo, la parte media de la espalda 
al no poder ser alcanzada por la mano, se mantiene 
normal y contrasta con las zonas adyacentes, dando 
lo que se conoce como el “signo de la mariposa”. El 
prurito puede ser severo, e impedir conciliar el sueño 

y en casos extremos producir depresión e incluso ideas 
suicidas (2). En ocasiones puede afectar tanto la calidad 
de vida de las personas que constituye una indicación 
para trasplante hepático. Al igual que la fatiga, cuando 
aparece al comienzo de la enfermedad, es un predictor 
de mal pronóstico y menor respuesta al UDCA (2-4).

La patogénesis del prurito es desconocida, en 
adición a ser un síntoma extremadamente subjetivo (37). 
Se ha sugerido que la colestasis, puede impedir la 
eliminación por la bilis de sustancias “pruritógenas”, 
las cuales serían liberadas a la circulación sistémica y 
estimularía terminaciones nerviosas “pruritoceptivas” 
en la piel y de ahí se transmitiría el estímulo al cordón 
espinal y al cerebro (35). Diferentes “pruritógenos” 
han sido estudiados, incluyendo histamina, sustancia 
P, ácidos biliares y opioides endógenos como la 
encefalina, pero ninguno de esos ha sido demostrado 
de manera conclusiva. Más recientemente se ha 
encontrado que el ácido lisofosfatídico (ALSF) y la 
enzima autoxina pueden ser los más importantes (33). 
Se ignoran los mecanismos de producción de tales 

Tabla 1. Características clínicas de la colangitis biliar primaria.

Rasgo clínico Prevalencia Mecanismo
Fatiga 20 – 85% Depósito de manganeso en globo pálido y exceso de citoquinas inflamatorias (IL – 1, IL – 6, FNT).
Prurito crónico 20 – 75% Colestasis y acumulación de ácidos biliares.
Dislipidemia >75% Disminución de secreción biliar de colesterol. Efectos tóxicos de bilirrubina indirecta.
Ictericia 10 – 60% Colestasis.
Hiperpigmentación >50% Desconocido.
Xantomas 15 – 50% Hipercolesterolemia e hiperlipidemia.
IL = Interleucina. FNT = Factor de necrosis tumoral

Figura 3. Fisiopatología de la CBP. 1) Célula epitelial biliar de conductos de pequeño y mediano calibre normal. 2) Factores de 
riesgo que intervienen en la pérdida de la tolerancia inmune asociada a susceptibilidad genética. 3). Desarrollo de complejos 
inmunes mediante el antígeno mitocondrial PDP-E2. 4) Expansión de células inmunes auto reactivas dirigidas contra el epitelio 
biliar. 5) Proceso de inflamación crónica, colestasis y progreso a fibrosis hepática. AMA: anticuerpos anti mitocondriales. CAP: 
célula presentadora de antígenos. 
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sustancias, pero se considera que factores retenidos en 
la bilis estimularían la transcripción de la autaxina y esta 
a su vez, aumentaría los niveles de ASLF, el cual es un 
potente activador neuronal que actúa directamente en 
las fibras nerviosas “pruritoceptivas” (38).

Otras alteraciones cutáneas incluyen 
hiperpigmentación y la aparición de xantelasmas y 
xantomas (2). Estos dos últimos, se deben al depósito 
de colesterol, debido a la acumulación al no poderse 
eliminar en las secreciones biliares (10). Conforme 
progresa la enfermedad, aparece ictericia.

Por la colestasis crónica, progresivamente, se 
deteriora la absorción de vitaminas liposolubles (A, 
D, E, K) con las manifestaciones características de 
sus deficiencias (2,3,7). En adición, se puede producir 
esteatorrea y mala-absorción (2,3).

Cuando se produce cirrosis aparecen las 
manifestaciones, que dependerán del grado de 
hipertensión portal e insuficiencia hepática que 
incluye ascitis, circulación colateral, arañas vasculares, 
esplenomegalia, encefalopatía, atrofia muscular, 
desnutrición, sangrado por várices, síndrome hepato-
renal, e infección del líquido ascítico, entre otras (2,6).

Alteraciones bioquímicas. La CBP se caracteriza 
por aumento de la fosfatasa alcalina y de la 
γ-glutamiltransferasa (GGT) en el inicio de la entidad, 
incluso antes de la aparición de la sintomatología. Esta 
elevación es la marca característica de la colestasis y 
se correlaciona con la severidad de la inflamación y 
de la ductopenia (7) y el aumento de la mortalidad o 
necesidad de trasplante, véase más adelante.

La bilirrubina es usualmente normal en estadios 
tempranos (2). El aumento de la bilirrubina, a expensas 
de la fracción directa, se correlaciona con enfermedad 
avanzada (5,39). El aumento progresivo de las bilirrubinas 
séricas es el mejor predictor de mal pronóstico (5,39). 
Junto con los niveles elevados de fosfatasa alcalina, 
los niveles más altos de bilirrubina, se correlacionan 
con enfermedad progresiva y niveles más bajos, 
recíprocamente se correlacionan con sobrevida 
sin necesidad de trasplante hepático, como fue 
recientemente demostrado en un estudio internacional 
con más de 4800 pacientes estudiados (40). En ese 
estudio, se encontró que el 86% de los pacientes 
con bilirrubina total igual o menor a una vez el límite 
superior normal, estaban vivos a los 10 años de 
participar en el estudio, en contraste con 41% cuando 
el nivel de bilirrubina total era más de una vez el límite 
superior normal. El riesgo de trasplante o muerte fue 
5,1 a 10,7 veces más cuando los niveles estaban altos 
comparados con quienes los tenían normales. Así 
mismo, cuando la fosfatasa alcalina era menor o igual 
a dos veces el límite superior normal, la sobrevida era 

de 84% versus 62% cuando mayor a dos veces el límite 
superior normal (40). Los pacientes con niveles elevados 
de fosfatasa alcalina tuvieron un riesgo de 2 a 2,5 
veces de trasplante o muerte comparados con los que 
tenían niveles normales. Los niveles elevados de ambas 
igualmente aumentaban la mortalidad.

Hay incremento de globulinas y disminución de la 
síntesis de proteínas como albúmina, protrombina, 
y factores de coagulación a medida que progresa la 
enfermedad (5).

Las aminotransferasas pueden estar ligeramente 
elevadas, pero es una alteración inespecífica (2). Al igual 
que en otras entidades, su elevación refleja inflamación 
o alteración de la integridad de la membrana de los 
hepatocitos. Cuando hay cirrosis, está elevada la 
relación AST/ALT (7,10).

Hallazgos inmunológicos. En los pacientes con 
CBP, se han encontrado más de 60 auto anticuerpos, 
la mayoría de los cuales son inespecíficos y están 
básicamente relacionados con enfermedades 
autoinmunes asociadas (40). En contraste, los anticuerpos 
anti-mitocondriales (AMA) son altamente específicos 
de la entidad y están presentes en el 95% de los 
pacientes (2,5), siendo inusualmente negativos (CBP 
con AMA negativos). Se consideran positivos cuando 
su concentración por inmuno-fluorescencia indirecta 
(IFI) es de 1:40 o más. Los títulos de AMA no se 
correlacionan con la severidad de la CBP (6). Cuando 
son negativos, está indicada la biopsia hepática para el 
diagnóstico, como se discutirá en la segunda parte de 
esta revisión. Los pacientes con CBP AMA positivos, 
tienen similares características clínicas y bioquímicas que 
los AMA negativos, al igual que necesidad de trasplante 
hepático o sobrevida (11). Los AMA son considerados “la 
marca” de CBP. Muy rara vez se encuentran en personas 
sanas, su prevalencia es menor de 1% en la población 
general (41,42). El 10 a 19% de las personas con AMA 
positivos, pero sin alteraciones bioquímicas o clínicas, 
desarrollarán CBP (42). La positividad de esos anticuerpos 
es un marcador de enfermedad preclínica. Desde el 
momento de la detección de los AMA hasta la aparición 
de la enfermedad transcurren 6 años (1-19 años) (41-43). 
Los AMA son una familia de enzimas localizadas en la 
membrana interna de las mitocondrias, que tienen el 
complejo 2-oxo-acid deshidrogenasa, que incluye el 
PDC-E2. Tales enzimas catalizan la decarboxilación de 
cetoácidos (43). Existen nueve subtipos de AMAs (AMA1-
AMA9) (6). Cuatro de ellos (2, 4,8 y 9) están asociados con 
CBP y los AMA2 son los más frecuentemente utilizados 
en la práctica diaria (6,7,41-43).

Otros auto-anticuerpos son los antinucleares (ANA), 
los cuales pertenecen a dos familias distintas (44). La 
primera son ANAS inespecíficos para CBP como el Ro/
SSa, la/SSB, Scl 70 y anti histonas (44). Se encuentran en 
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30-50% de los pacientes con CBP (5,6). La segunda familia 
son los anti Sp100 y anti-gp 210, los cuales son altamente 
específicos para CBP y son útiles cuando los AMA son 
negativos y se consideran “surrogate” o sustitutos de 
los AMA (40,41). Los anti Sp100 se encuentran en el 30% 
de los pacientes con CBP y los anti gp-210, en el 20 – 
50%. Ambos se asocian con enfermedad progresiva y 
mal pronóstico (2,6,11). Antes de concluir que los AMA 
son negativos, es necesario investigarlos intensamente 
incluyendo pruebas inmunohistoquímicas sensibles, 
así como también repetir las pruebas (40-43). En esos 
casos está indicada la biopsia hepática. Los complejos 
antígeno – anticuerpo se asocian con elevación de 
diferentes clases de inmunoglobulinas, con predominio 
por la IgM (6), a menudo 6,27 ± 0,66 g/L (concentración 
normal 1-2 g/L) (5). El mecanismo de elevación aun no 
es claro y puede estar baja si los AMA son negativos (6,7).

Los anticuerpos anti-músculo liso (ASMA) contra 
proteínas contráctiles de la clase IgM, se identifican 
en 1/3 de los pacientes (5,41). Los anticuerpos 
anticentrómero pueden ser positivos en el 30% de 
los casos e indican pronóstico, y tienen relación con 
desarrollo de hipertensión portal y de cirrosis (6,41).

CONCLUSIONES

La colangitis biliar primaria cada día es más reconocida 
a nivel mundial, lo cual se correlaciona con el aumento 
de su incidencia en los países de altos ingresos; a pesar 
de lo anterior, en Colombia aún no se tiene un adecuado 
control epidemiológico, por lo que no hay cifras de los 
casos en nuestro país y probablemente es una condición 
sub diagnosticada que deteriora la calidad de vida de 
los pacientes afectados por la falta de tratamiento 
sintomático y dirigido a la enfermedad, el cual puede 
mejorar considerablemente el pronóstico de la misma.

La entidad se ha descrito como multifactorial, en 
donde factores genéticos, ambientales, infecciosos, 
en incluso la microbiota, pueden estar presentes. 
Su fisiopatología no está totalmente esclarecida, 
sin embargo, se conoce que la lesión final es una 
destrucción lenta y progresiva de las células epiteliales 
biliares que conduce a una sintomatología inespecífica 
al inicio de su curso natural, como el prurito y la 
fatiga, hasta manifestaciones sistémicas importantes 
secundarias a la etapa final de cirrosis hepática.
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