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Die autoimmune Pankreatitis (AIP)

ist eine chronische Entziindung des
Pankreas, die wahrscheinlich durch
immunologische Mechanismen indu-
ziert und aufrechterhalten wird. Seit
der Erstbeschreibung einer nichtalko-
holinduzierten, chronischen Pankre-
atitis mit assoziierter Hypergammag-
lobulinamie durch Sarles et al. 1961
[58] wurde die Assoziation einer Pank-
reatitis mit autoimmunen Erkrankun-
gen wie primar sklerosierender Cho-
langitis, primar bilidarer Zirrhose [8]
sowie dem Sjogren-Syndrom [44] be-
schrieben, so dass eine systemische
autoimmune Pathogenese der chro-
nischen Pankreatitis vermutet wur-
de [24]. In Anlehnung daran konn-
ten IgG4-positive Plasmazellen (kenn-
zeichnend fiir die AIP) in extrapan-
kreatischen Geweben bei Patienten
mit AIP nachgewiesen werden [26, 59,
65]. SchlieBlich wurde das Krankheits-
bild mit ahnlicher Histopathologie
auch in Abwesenheit von anderen Au-
toimmunerkrankungen beobachtet
(primdre autoimmune Pankreatitis)
und 1995 durch Yoshida et al. der Be-
griff der,,autoimmunen Pankreatitis”
eingefiihrt [75].

Heute ist die AIP immer noch nicht welt-
weit einheitlich als eigenstindige Erkran-
kung akzeptiert [62]. Ein Grund hier-
fiir ist die uneinheitliche Terminologie,
die von verschiedenen Experten benutzt
wird (B Tabelle 1). Die Begriffe ,,sklero-
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sierende Pankreatitis“ [13], ,lymphoplas-
mozytisch sklerosierende Pankreatitis®
[32, 39], »,primir inflammatorische Pank-
reatitis“ [58], ,,pseudotumordse Pankreati-
tis“ [37 41], ,sklerosierende Pankreatocho-
langitis“ [20] und ,,chronische Pankreati-
tis mit diffuser Lumeneinengung des Pan-
kreashauptgangs® [49] spiegeln die histo-
pathomorphologischen oder die imponie-
renden radiologischen Korrelate der AIP,
aber auch verschiedene Stadien dieser Er-
krankung wieder [5, 12].

Kiirzlich verdffentlichte die Japan Pan-
creas Society diagnostische Kriterien fiir
die autoimmune Pankreatitis, welche bild-
gebende Charakteristika, laborchemische
Daten und histopathologische Befunde zu-
sammenfasst (B Tabelle 2). Die Inzidenz
der AIP ist in Japan steigend, aber auch
aus Europa, den USA und Korea kommen
zunehmend Berichte, in denen Patienten
mit AIP beschrieben und charakterisiert
werden. Bei der AIP handelt sich nicht
um eine endemische Erkrankung, auch
wenn in der japanischen Bevélkerung die
Erkrankung hiufig mit HLA-DR4 und
insbesondere mit dem HLA-DRB1*0405-
DQB1*o0401 Haplotypen assoziiert ist [31,
51]. Die steigende Inzidenz hingt hochst-
wahrscheinlich damit zusammen, dass
die AIP als eigene Entitit bisher selten er-
kannt und deshalb falsch klassifiziert wur-
de [33, 51, 71].

Das hiufige Ansprechen der AIP auf ei-
ne Steroidtherapie ist trotz der weitgehend
unbekannten Pathogenese und maoglicher
Unterschiede im Verlauf der priméren
und sekundéren autoimmunen Pankreati-

tis ein wesentlicher Antrieb zur weiteren
Forschung auf diesem Gebiet mit der Chan-
ce, vielen - insbesondere jungen Patienten
- eine Heilung ohne interventionelle Maf3-
nahmen oder Operationen zu bieten.

Dieser Artikel gibt einen Uberblick
iiber die derzeit bekannten klinischen, la-
borchemischen und histopathologischen
Charakteristika der AIP und stellt thera-
peutische Konzepte zur Behandlung der
AIP vor.

Abkiirzungen

ACA-ll  Anticarboanhydrase-II-
Antikorper

AIP autoimmune Pankreatitis

ALF Antilaktoferrinantikorper

ANA antinukledrer Antikorper

ANCA antineutrophile
zytoplasmatische Antikorper

AMA antimitochondriale Antikorper

CED chronisch entziindliche
Darmerkrankung

DEPKR  duodenumerhaltende
Pankreaskopfresektion

GAD Glutamatdecarboxylase

Ig Immunglobulin

PBC primar bilidre Zirrhose

PSC primar sklerosierende
Cholangitis

PPDP pyloruserhaltende partielle
Duodenopankreatektomie

RF Rheumafaktor
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Zusammenfassung

Der Begriff der autoimmunen Pankreatitis
(AIP) beschreibt eine nichtalkoholinduzier-
te, chronische lymphoplasmozytare Pankre-
atitis. Periduktale lymphoplasmozytare In-
filtrate mit einem Ubergewicht an CD4-po-
sitiven T-Zellen sind haufig von einer Fib-
rose und Azinuszellatrophie begleitet, was
zu einer Stenosierung des Ductus wirsun-
gianus und des distalen Ductus choledo-
chus fiihren kann. In der bildgebenden Di-
agnostik spiegelt sich dies oftmals in einer
unregelmaBigen Stenosierung des Pankre-
ashauptgangs und einem entziindlich be-
dingten Volumenplus vor allem des Pankre-
askopfes wider, was nur schwer von einem

Malignom zu differenzieren ist. Klinisch fin-
den sich uncharakteristische Oberbauch-
schmerzen, gelegentlich ein Verschlussik-
terus, rezidivierende Pankreatitisschiibe
oder ein neu aufgetretener Diabetes mel-
litus. Die AIP kann zudem mit autoimmu-
nen Erkrankungen wie dem Sjégren-Syn-
drom, der primar sklerosierenden Cholan-
gitis, chronisch entziindlichen Darmerkran-
kungen und der retroperitonealen Fibrose
assoziiert sein. Serologisch kénnen haufig
Autoantikorper, eine Hypergammaglobu-
lindmie und vor allem erh6hte Werte fiir
IgG4 nachgewiesen werden. Charakteris-
tisch scheint auch die Wirksamkeit einer

Autoimmune pancreatitis — a surgical disease?

Abstract

The term autoimmune pancreatitis (AIP) de-
scribes a nonalcoholic, chronic lymphoplas-
mocytic pancreatitis. The lymphoplasmo-
cytic infiltration is characterized by periduc-
tal localization of predominantly CD4-posi-
tive T cells, fibrosis, and acinar atrophy, fre-
quently resulting in stenosis of the main
pancreatic and distal common bile ducts.
Imaging studies often reveal a diffuse nar-
rowing of the pancreatic main duct and
swelling of the pancreatic head wrongly
suggesting the presence of a malignant tu-
mor. Clinical signs include mild abdominal

pain, jaundice, recurrent episodes of acute
pancreatitis, and even new-onset diabetes
mellitus. Additionally, AIP can be associat-
ed with other autoimmune diseases such
as Sjogren’s syndrome, primary sclerosing
cholangitis, chronic inflammatory bowel
diseases, and retroperitoneal fibrosis. Se-
rological markers include autoantibodies
and increased levels of gamma globulin
and especially IgG4. Steroids seem to be ef-
fective in improving clinical symptoms as
well as in the resolution of pancreatic and
bile duct narrowing. This distinguishes AIP

Steroidtherapie zu sein, worunter eine Bes-
serung der klinischen Symptome und ei-
ne Riickbildung der Pankreas- und Gallen-
gangsstenosen beobachtet wurden. Da-
durch unterscheidet sich die AIP grundle-
gend von anderen Pankreatitisformen und
Pankreasneoplasien. In diesem Beitrag fas-
sen wir den aktuellen Wissensstand tiber
die AIP zusammen und berichten iiber ins-
gesamt 17 Patienten mit AIP, die im Zeit-
raum von 2003-2004 in unserer Klinik ope-
riert worden sind.

Schliisselworter
Autoimmune Pankreatitis - Pankreastumor -
IgG4 - Steroide

from other forms of pancreatitis and from
pancreatic neoplasms. Further studies of
the underlying pathophysiologic mecha-
nisms, prognosis, and new diagnostic tools
are needed to provide adequate and ef-
fective treatment in the future. In this arti-
cle, we summarize the current knowledge
about AIP and present 17 cases that under-
went surgical resection at our institution
from 2003 to 2004.

Keywords

Autoimmune pancreatitis -
Pancreatic tumor - IlgG4 - Steroids
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Tabelle1

Referenz

Sarles et al. [58]

Lammer et al. [41], Kodama et al. 2003 [37]
Kawaguchi et al. [32], Kram et al. [39]

Ectors et al. [6]

0i [49], Wakabayashi et al. [73]

Erkelens et al. [9], Horiuchi et al. [20]

Hamano etal. [13]

Unterschiedliche Terminologie der autoimmunen Pankreatitis

Bezeichnung
Primar inflammatorische Pankreatitis
Pseudotumordse Pankreatitis

Lymphoplasmozytisch sklerosierender
Pankreatitis

Nichtalkoholische gangdestruktive
chronische Pankreatitis

Chronische Pankreatitis mit diffuser
Lumeneinengung des Pankreashauptgangs
(,duct narrowing chronic pancreatitis’, DNCP)

Sklerosierende Pankreatocholangitis

Sklerosierende Pankreatitis

Tabelle2

1. Radiologischer Nachweis

2. Laborchemischer Nachweis
pern

3. Histologischer Nachweis

einem der Kriterien unter 2. oder 3. erfiillt sind.

Diagnosekriterien fiir AIP der Japan Pancreas Society 2002 [55]°

Diffuse oder segmentaler Stenose des Ductus pancreaticus
major (mehr als 1/3 der Lange des gesamten Pankreas) und
eine diffuse Auftreibung des Pankreas

Erhohtes Serum-IgG oder der Nachweis von Autoantikor-

Fibrose mit lymphoplasmazytérer Infiltration des Pankreas

2 Die Diagnose der AIP wird gestellt, wenn entweder alle Kriterien oder Kriterium 1 gemeinsam mit

Histopathologie

Charakteristisch fiir die Histopathologie
der AIP gilt eine periduktale Entziindung
und Fibrose mit subepithelialer Infiltrati-
on von Lymphozyten und Plasmazellen
(B Abb. 1a, b), wobei es sich tiberwiegend
um CD4*-T-Zellen und seltener um CD8*-
T- und B-Zellen handelt. Aufgrund des Zy-
tokinexpressionsmusters scheinen CD4"-
Thi-Zellen im Vergleich zu CD4*-Th2-Zel-
len zu dominieren [54]. Eine immunhisto-
chemische Analyse der CD4* oder CD8*
Zellen oder eine Differenzierung in CD4*
Thi- und CD4* Th2-Zellen ist fur die Di-
agnose jedoch nicht erforderlich und wur-
de an den Gewebeschnitten der hier pra-
sentierten Fille nicht angewandt. Gele-
gentlich besteht das Entziindungszellinfil-
trat zusitzlich aus Makrophagen und neu-
trophilen sowie eosinophilen Granulozy-
ten. Immunhistochemisch ldsst sich die
Expression von HLA-DR-Antigenen in
Gang- und Azinuszellen nachweisen und
konnte Ausdruck eines autoimmunen Pa-
thomechanismus sein [52].
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Die subepitheliale Entziindungszel-
linfiltration und die periduktale Fibrose
erzeugen oft ein sternformiges Lumen
der Pankreasginge. Vereinzelt kommt es
durch die intraepitheliale Einwanderung
von neutrophilen Granulozyten zur Ab-
l6sung von einzelnen Gangepithelzellen
mit fokaler Gangdestruktion und Eindrin-
gen von Granulozyten in das Ganglumen
(8 Abb. 1, Pfeil). Diese akut-entziindli-
che Verinderung wird als granulozytisch-
epitheliale Lasion (GEL) bezeichnet und
scheint bevorzugt bei einer Patientenunter-
gruppe (jlingere Patienten mit CED) auf-
zutreten [36, 77]. Kennzeichnend ist darii-
ber hinaus die Diskontinuitat der entziind-
lichen Veridnderung mit einer fokal sehr
unterschiedlichen Aktivitat (8 Abb. 1c),
wobei oft die mittleren und groflen inter-
lobuldren Génge von einem lymphoplas-
mozelluldren Infiltrat mit periduktaler Fib-
rose umsdumt sind. Zudem zeigt sich ei-
ne Azinuszellatrophie und eine obliterati-
ve Venulitis, welche sogar die Vena portae
mit einbeziehen kann [63], sowie gelegent-
lich eine Arteriitis (8 Abb. 1d). Im Rah-

men des Entziindungsprozesses kommt
es ebenfalls zu einer Wandverdickung des
distalen Ductus choledochus (8 Abb. 1e).
Zamboni et al. beschreiben bei 81% von
insgesamt 53 Pankreasoperationsresekta-
ten mit AIP einen umschriebenen Entziin-
dungsprozess im Pankreaskopf mit Einbe-
ziehung des Ductus choledochus. Die hiu-
figsten histopathologischen Kennzeichen
waren der Reihenfolge nach

1. eine periduktale lymphoplasmozelluli-
re Infiltration,

2. eine periduktale Fibrose und

3. eine Venulitis.

Keines dieser Merkmale fand sich bei 147
Pankreasgeweben mit nicht autoimmuner
Pankreatitis [77].

Pathophysiologie

Verschiedene Aspekte der AIP wie die
Assoziation mit anderen Autoimmuner-
krankungen, mit einer Hypergammaglo-
bulindmie und die lymphoplasmozelluli-
re Infiltration sprechen fiir eine autoim-
mune Pathogenese. Erst kiirzlich konnte
an einem Maus-Modell eine maégliche au-
toimmune Induktion der AIP nachvollzo-
gen werden [70]. Durch Immunisierung
mit Carboanhydrase II und Laktoferrin
entwickelten neonatal thymektomierte
BALB/c-Miuse eine vorwiegend durch
CD4*-Th-Zellen vermittelte Pankreatitis.
Carboanhydrase IT und Laktoferrin wer-
den u. a. in den Gallengdngen und Spei-
cheldriisen exprimiert, aber auch in den
Pankreasgangzellen (CA-II) und Azinus-
zellen (Laktoferrin).

Diese Expression in Zusammenhang
mit der oben beschriebenen Immunoge-
nese konnte die haufige Assoziation der
AIP mit weiteren Autoimmunerkrankun-
gen wie einer sklerosierenden Cholangitis
[8, 44] und dem Sjogren-Syndrom [28] er-
kldren. Antikorper gegen die Carboanhy-
drase I'V sind bei der AIP ebenfalls im Ver-
gleich zur chronisch alkoholischen Pankre-
atitis und zum Pankreaskarzinom haufig
erhoht [11, 47].

Pravalenz und Klinik

Genaue Angaben iiber die Inzidenz las-
sen sich aus den bisher verfiigbaren Da-



ten nicht ableiten. Die Pravalenz in Be-
zug auf chronische Pankreatitiden betrug
in den veroffentlichten Kollektiven s5,4%
(17/315; Korea, [34]), 5,3% (26/491; Japan,
[51, 52]) und 6,0% (23/383; Italien, [55]).
Im Zeitraum von 01/2003 bis 12/2004 re-
gistrierten wir im Heidelberger Patienten-
gut 17 AIP von insgesamt 150 (11,3%) der
stationdr behandelten und aufgrund einer
chronischen Pankreatitis operierten Pati-
enten (histologische Diagnosestellung). In-
teressant ist, dass bei dhnlicher Privalenz
das Durchschnittsalter unserer Patienten
mit 42,2 Jahren deutlich unter dem in der
Literatur angebenden Alter von ca. 60 Jah-
ren lag (35, 51, 73], wobei vorrangig Mén-

ner betroffen waren (eigene Daten: 15/17;
Kim et al.: 15/17 [34], Wakabayashi et al.:
26/35 [73]). Aus Italien stammen wiede-
rum Berichte mit einem Geschlechterver-
haltnis von nahezu 1:1 [55].

Die Klinik der AIP ist hiufig durch
uncharakteristische mittelschwere Ober-
bauchschmerzen gepragt (82% unserer Pa-
tienten). Andere Gruppen beobachteten
Oberbauchschmerzen in 35%, und einen
schmerzlosen Ikterus bei 65% der Patien-
ten als Leitsymptom [34]. Wahrend die
Patienten in der Regel anamnestisch kei-
ne pradisponierenden Faktoren fiir eine
chronische Pankreatitis wie Alkoholabu-
sus, Gallengangserkrankungen oder eine

Abb. 1 « Histologische
Schnittpraparate (Hama-
toxylin-Eosin-Farbung)
mit Charakteristika der
AIP. a Darstellung eines
Pankreasgangabschnitts
mit intraepithelialer Ent-
ziindungszellinfiltration
und intraluminalem Abs-
zess (Pfeil). b Ausgeprag-
te periduktale Fibrose
mit konsekutiver Gangs-
tenose. c Wahrend im
oberen Bildabschnitt nor-
males Pankreasgewebe
zur Darstellung kommt,
manifestiert sich im unte-
ren Praparateausschnitt
eine floride intraazinére
Entziindung. d Charakte-
ristisch ist eine entziindli-
che Miteinbeziehung der
GeféaBe im Sinne einer Ar-
teriitis (Pfeilspitzen) bzw.
Venulitis (Pfeile). e Ent-
ziindungsinfiltration mit
Beteiligung des Ductus
choledochus

familidre Belastung aufweisen, besteht bei
den meisten der initiale Verdacht auf ei-
nen malignen Bauchspeicheldriisentumor
(71% [12/17] der eigenen Patienten, Kim et
al.: 59% [34]; @ Tabelle 3). Bei 29% wurde
eine chronische Pankreatitis, teils mit re-
zidivierenden akuten Entziindungsschii-
ben prioperativ diagnostiziert. Ein Diabe-
tes mellitus fand sich bei 42-76% [19, 43,
55], oftmals als neu aufgetretener Diabetes
(eigene Daten 1/17, Kim et al.: 11/13 [34]).
Eine Beteiligung des bilidren Systems im
Sinne von Stenosierung der Gallenginge
fand sich in 29-88% [15, 48, 51].

Die AIP ist nicht selten mit anderen
Autoimmunerkrankungen, wie mit dem
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Tabelle3
Verdachtsdiagnosen und operative Behandlung der Patienten mit einer histologisch gesicherten AIP
(Heidelberger Patientengut 01/2003 bis 12/2004)
Nr. Alter[Jahre]/ Praoperative Intraoperative Operation  Klinischer Verlauf
Geschlecht  Verdachtsdiagnose Verdachtsdiagnose®
1 34/m Pankreaskopftumor Chronische Pankreatitis PPDP Nicht bekannt
2 33/m Chronische Pankreatitis, Chronische Pankreatitis DEPKR Beschwerdefrei
DD Pankreas divisum
3 23/m Pankreaskopftumor Chronische Pankreatitis PPDP 4 Wochen postoperativ Blut im Stuhl und V.a.
Colitis ulcerosa; unter Steroidtherapie Besserung
4 33/m Pankreaskopftumor Chronische Pankreatitis PPDP Nicht bekannt
16/m Pankreaskopftumor, Chronische Pankreatitis PPDP Nach Therapie einer Cholangitis beschwerdefrei
DD GIST
6 32/m Pankreaskopftumor Chronische Pankreatitis PPDP Nicht bekannt
7 54/m Chronische Pankreatitis Chronische Pankreatitis Whipple Rezidivierende Cholangitis, derzeit stabil unter
Kortison- und Azathioprintherapie
8 39/w Chronische Pankreatitis, Chronische Pankreatitis PPDP Cholangitis, die mit Kortison und Ursofalk
DD: AIP therapiert wird, darunter klinisch beschwerde-
frei. Atrophes Restpankreas
9 64/m Pankreaskopftumor Chronische Pankreatitis PPDP Beschwerdefrei
10 37/m Pankreaskopftumor Chronische Pankreatitis PPDP Beschwerdefrei, Gewichtsabnahme
11 23/m Akuter Schub einer Chronische Pankreatitis, PSRP Beschwerdefrei bis auf gelegentiche
chronischen Pankreatitis V.a.AIP postprandiale Ubelkeit
12 33/m Rezidivierende chronische  Chronische Pankreatitis DEPKR Beschwerdefrei
Pankreatitis
13  50/w Pankreaskopftumor Pankreaskopfkarzinom® PPDP Beschwerdefrei bis auf gelegentliche
postprandiale Ubelkeit
14 66/m Pankreaskopftumor Chronische Pankreatitis PPDP Klinische Besserung, jedoch Gewichtsabnahme
15 58/m Pankreaskopftumor, Pankreatitis, DD Insulinom  PPDP Deutliche klinische Besserung, Narbenhernie
neuroendokrinerger Tumor
16 44/m Pankreaskopftumor Chronische Pankreatitis PPDP Nicht bekannt
17 78/m Pankreaskopftumor Chronische Pankreatitis PPDP Patient verstarb 6 Monate postoperativ an einer
Sepsis nach Bauchwandabszessen
2 Aufgrund von makroskopischem Aspekt und Schnellschnittdiagnose. Obwohl die Schnellschnittdiagnose in vielen Féllen ,chronische Pankreatitis” lautete,
wurde bei prdoperativem Tumorverdacht (keine typische Pankreatitisanamnese und Bildgebung) meistens eine PPDP durchgefiihrt, da Pankreaskarzinome
nicht selten eine peritumordse CP-artige Entziindung aufweisen, die dann zu einer falsch-negativen Schnellschnittdiagnose fiihren kann.
b Pankreassegmentresektion. Es lag eine Stenose des Ductus pancreasticus am Ubergang Pankreaskopf/-korpus vor mit der Klinik von rezidivierenden Schiiben
einer Pankreatitis. Im Schnellschnitt wurde der V.a. auf eine AIP ohne Malignomnachweis gediuBSert, so dass eine Pankreassegmentresektion mit Pankreatikoje-
junostomie durchgefiihrt wurde.
¢Schnellschnittdiagnose, die nach endgiltiger histologischer Diagnose revidiert wurde.

Sjogren-Syndrom [24, 25, 27, 28, 40],
der primir sklerosierenden Cholangitis
[8, 44], einer chronisch entziindlichen
Darmerkrankung [46] oder einer retro-
peritonealen Fibrose assoziiert [4, 68].
Die Haufigkeit dieser Assoziation wird
in der Literatur mit 12% [34] bis 50% [55]
beschrieben. Bei den Heidelberger Patien-
ten fand sich in keinem Fall eine positive
Patientenanamnese fiir assoziierte Auto-
immunerkrankungen. In einem Fall wur-
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de jedoch am Resektat histologisch ne-
ben der AIP zusitzlich eine sklerosieren-
de Cholangitis diagnostiziert, die im wei-
teren Verlauf eine Therapie mit Kortison
und Azathioprin erforderte. In einem wei-
teren Fall (Fallbeispiel Nr. 2) manifestier-
te sich postoperativ eine Cholangitis, die
nur unbefriedigend auf eine Kortisonthe-
rapie ansprach. Die sklerosierende Cho-
langitis im Rahmen der AIP befillt im
Vergleich mit der PSC haufiger isoliert

den extrahepatischen Gallengang und
ist ofter mit einer IgG4-Erhchung assozi-
iert [45]. Der erste erwahnte Patient litt
vor dem operativen Eingriff an rezidivie-
renden Cholangitiden. Auch postopera-
tiv kam es zu einer Cholangitis mit nach-
folgender Stenosierung des Ductus cho-
ledochus.

In der weiteren Nachsorge der betrof-
fenen Patienten wird sich zeigen, ob und
mit welcher Haufigkeit sich auf dem Bo-



Tabelle4

Referenz

Taniguchi et al. [66]
Uchida et al. [68]
Horiuchi et al. [18]
Wakabayashi et al. [72]
Kim etal. [34]

Kawa et al. [30]

Farrell et al. [10]

Hypergammaglobulinamie/lgG
23/39 (59%)
16/21 (76%)
25/33 (76%)
7/19 (37%)
9/17 (53%)
30/42 (71%)
4/7 (57%)

Nachweis von erhohten Serumimmunglobulinen und Serum-lgG4 bei AIP-Patienten®

5/8 (62%)
38/42 (90%)
1/3 (33%)

2 Angegeben sind Anzahl der Patienten mit Erhéhung/Gesamtzahl der Patienten und die entsprechende Prozentangabe.

Tabelle5

ANA
Uchida et al. [68] 16/20
Wakabayashi et al. [72] 2/19
Kamisawa et al. [27] 5/6
Kim et al. [34] 2/17

Nachweis von Autoantikorpern bei Patienten mit AIP?

ALF ACA ASM
16/21 12/21 4/21
= 11 0/13

@ Angegeben sind Anzahl der Patienten mit Erhéhung/Gesamtzahl der Patienten.

RF AMA Gesamt

6/21 - 21/21
(100%)

= - 2/19 (10%)

2/6 1/5 6/6 (100%)

2/9 0/13 6/15 (35%)

Tabelle6

Nachweis von Autoantikorpern

Fibrose mit lymphozytischer Infiltration

Ansprechen auf Steroide

Charakteristika der autoimmunen Pankreatitis [52, 55]

Diffuse VergroBerung des Pankreas mit keinen oder nur leichten klinischen Symptomen
Diffuse und irreguldre Stenosierung des Ductus pancreaticus major (ERCP)
Seltenes Auftreten von Pankreaskalzifikationen und Pankreaspseudozysten

Erhdhte Serumgammaglobuline oder erhohtes IgG4

Gelegentlich Vergesellschaftung mit autoimmunen Erkrankungen (sekundare AIP)

den einer primiren AIP andere Autoim-
munerkrankungen entwickeln und wie
die Prognose im Vergleich zur sekundéren
AIP (mit vorbestehender autoimmuner Er-
krankung) ist.

Serologische Diagnostik

Charakteristisch fiir die AIP werden im
Allgemeinen nur leicht erhohte Serumwer-
te fiir Pankreasenzyme, ein Anstieg der y-
Globuline sowie der Nachweis von Auto-
antikorpern, wie ANA, ALE, ACA-II und
RF [34, 53, 54] (@ Tabelle 4, 5) genannt. In
einigen Fillen von AIP wurden Autoanti-

koérper gegen a-Fodrin beobachtet [53]. a-
Fodrin ist ein aktinbindendes Zytoskelett-
protein, welches als Autoantigen beim Sjo-
gren-Syndrom diskutiert wird [14]. Die
Serumlipase war in unserem Patientenkol-
lektiv in 65% erhoht, in 76% weniger als
um das 3fache, kein einziges Mal iiber das
ofache des oberen Normwertes hinaus. Ei-
nen leichten Anstieg der Pankreasamylase
registrierten wir in 35%. Obwohl Cai9-9
in der Literatur bei mehr als der Hilfte der
Patienten mit AIP erhoht ist [30], ist dieser
Tumormarker bei gleichzeitig vorliegen-
der Cholestase nur sehr eingeschrankt zu
bewerten. Einen pathologischen Ca19-9-

Wert registrierten wir in 2 Féllen. Eine Hy-
pergammaglobulinidmie wird in der Litera-
tur in 37%-76% beschrieben (B Tabelle 4),
wobei auch bei der alkoholischen Pankrea-
titis ein Anstieg des Serum-IgGs beobach-
tet wurde [2].

Wesentlich spezifischer fiir die AIP
scheint eine Erhéhung der Immunglo-
bulin-Subklasse IgG4 zu sein. Im Ver-
gleich zu Erkrankungen wie Pankreaskar-
zinom, chronischer Pankreatitis, PBC,
PSC und Sjogren-Syndrom fand sich bei
der AIP eine erhohte IgG4-Serum-Kon-
zentration [13]. Eine Differenzierung
von AIP und malignen Pankreaserkran-
kungen gelang bei einem Schwellenwert
von 135 mg/dl (IgG4) mit einer Sensitivi-
tat von 95% und einer Spezifitit von 97%.
IgG4 ist die kleinste IgG-Subklasse (3-6%
des IgG) und zeichnet sich durch die Un-
fahigkeit aus, C1q-Komplement zu bin-
den und die klassische Komplementakti-
vierung auszul6sen. Eine pathologische
Erhohung von IgG4 findet sich beispiels-
weise auch bei atopischer Dermatitis [1],
atopischem Asthma bronchiale, Pemphi-
gus vulgaris [3, 56, 60] und einigen para-
sitdren Erkrankungen [21]. Keine signifi-
kanten Unterschiede wurden in den Kon-
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Abb.2 < Hydro-CT des Pankreas. In der arteriellen Phase kommt eine 26 mm
groB3e hypervaskulare Raumforderung zur Darstellung, die im Pankreas-
kopf nahe der Pars descendens duodeni gelegen ist (Pfeil). In der portalve-
ndsen Phase scheint die fast isodens zum Pankreasparenchym imponieren-
de Raumforderung dieses eher konkavbogig zu imprimieren, was zu einer
konzentrischen Einengung des Ductus wirsungianus im Pankreaskopf und
zu einer konsekutiven Dilatation der dahintergelegenen Abschnitte des Duc-
tus wirsungianus fiihrt

Abb.3 a A Operationspraparat nach pyloruserhaltender partieller Duodenopankreatektomie
(ppWhipple). Es zeigt sich ein tumords geschwollener Pankreaskopf ohne eindeutige Infiltrati-
on ins Duodenum. Das Pankreasgewebe (b, aufgeschnitten) ist diffus weifllich verdichtet (die
Pfeile markieren den aufgeschnittenen Ductus pancreaticus). Histologisch fand sich eine lym-
phoplasmozytir gepragte chronisch-sklerosierenden Pankreatitis unter Einschluss von Fibro-
blastenproliferaten und periduktal sowie perivenuldr akzentuierten Entziindungsinfiltraten

zentrationen von anderen Immunglobu- Das Befallmuster der AIP konnte den  kann die laborchemische Analyse von Pan-
lin-Subklassen (IgA, IgM und IgE) gemes-  IgG4-Anstieg mit beeinflussen, da bei Gal-  kreassaft moglicherweise weitere spezifi-
sen. Unter Steroidtherapie kam es nach ~ lengangsbeteiligung der AIP vermehrt ei-  sche Diagnosekriterien liefern [74].

4 Wochen wieder zu einem signifikan-  ne IgG4-Erhohung nachgewiesen werden

ten Abfall der IgG4-Erhéhung sowie des  konnte [51]. Entsprechend fanden Kamisa-  Radiologische Diagnostik
IgG4-IgG-Quotienten. In unserem Kollek-  wa et al. haufiger ein IgG4-positives Plas-

tiv wies nur ein Patient eine erhohte Ge-  mazellinfiltrat in extrapankreatischem Ge-  Die krankheitstypische, computertomo-
samt-IgG-Konzentration auf, die durch ~ weben wie in der Gallengangswand, in ab- ~ graphische Morphologie des diffus ver-
den Anstieg der IgG1-Subklasse bedingt ~ dominalen Lymphknoten und der Magen-  gréf8erten Pankreas ohne peripankreati-
war (allerdings wurde die IgG-Konzent-  schleimhaut bei Patientin mit einer IgG4-  sche Fettgewebsinfiltration wird in der
ration nur bei 4 Patienten aufgrund an-  Erhohung tiber 135 mg/dl im Vergleich zu ~ angelsichsischen Literatur mit dem Be-
derer prioperativer Verdachtsdiagnosen  Patienten mit einer IgG4-Konzentration  griff ,,sausage-like appearance® bezeich-
analysiert). Weitere Untersuchungen miis-  unter diesem Schwellenwert. Jedoch unter-  net [55]. Im Gegensatz zu einer chroni-
sen diese Daten aufgreifen und kldren,ob ~  schieden sich diese beiden Gruppen nicht ~ schen Pankreatitis werden Pseudozys-
es sich bei der IgG4-Erhohungum einen-  in Bezug auf Alter, Geschlecht, die Haufig-  ten, intraduktale Konkremente oder Kal-
demisches Phianomen in Asien handelt  keit einer Vergroflerung des Pankreas, Gal-  zifikationen bei der AIP selten gefunden.
oder ob in Europa dhnliche Zahlen erho-  lengangsstenosen oder das Vorhandensein ~ Es kommt jedoch hiufig zu einem verzo-
ben werden kénnen. von Autoantikorpern [29]. Dariiber hinaus gerten Enhancement des gesamten Pank-
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Abb.4 a A Im CT des Pankreas kommt ein 3,4%x2,9 cm
grof3es hypodenses Areal im Bereich des Pankreas-

pankreatitis entsprechend (Pfeile). AuBerdem sieht
man eine Erweiterung des Ductus pancreaticus mit

eine eindeutige Raumforderung im Pankreaskopf.
b ERCP mit Nachweis eines ,double duct signs” mit

5%5 x 4,5 cm groBem Pankreaskopf, 8 cm langem
Ductus pancreaticus (Pfeilspitzen), 3,5 cm langem
Ductus choledochus (Pfeil). Das Pankreasparenchym
graulich verdichtet. Histologisch chronische,
abschnittsweise aktive Pankreatitis

| Unklarer Pankreasprozess |

Ll

- [memai]-

¢—"‘| Bildgebendes Verfahren (CT, MRT) |—*

Morphologisches Korrelat
einer chronischen Pankreatitis

L
| Micht resektabel/M1 | | Resektabel | Anamnese Weitere Alkoholabusus,
Autoimmun- heriditdre
erkrankungen Pankreatitis,
(PSC, CED, Cholelithiasis
| Biopsie/ggf. necadjuvant | | or | retroperitoneale
Fibrosa)
+ CT/MRT/ERCP Diffuse Pseudozysten,
| VergroBerung des intraduktale
Pankreas, Konkremente,
segmentale Kalzifikationen,
Verengung des Pankreasgang-
Ductus arwaiterung
panreaticus,
double duct sign
Labor IgG4-Erhihung, Evtl. Lipase-,
Hypergammaglobu | Amylase-
linamile, ANF, ALF, Erh&hung
ACA-II, RF
Y v
| W.a. AIP W.a. chron.
* Pankreatitis
v

| Steroide (ca. 8 Wochen) |

v

Konserv, Therapie,
ggf. OP-Indikation

| Re-Evaluierung

schwanzes mit streifigen Ausziehungen ins umgebende
Fettgewebe zur Darstellung, am ehesten einer Schwanz-

Stenose im Kopf-Korpus-Ubergang (Pfeilspitzen) ohne

prastenotischer Dilatation und unauffélligen intrahe-
patischen Gallenwegen. c Whipple-Praparat nach Resek-
tion unter Einschluss von 7,5 cm langem Duodenum,

Abb.5 < Algorithmus bei ei-
nem unklaren Prozess im Pank-
reas, welcher durch klinische
Symptome, laborchemische
Parameter oder durch ein bild-
gebendes Verfahren diagnosti-
zZiert wird. Bei Verdacht auf ei-
nen Bauchspeicheldriisentu-
mor (Karzinom, Zystadenom,
neuroendokriner Tumor etc.)
sollte eine Resektion ange-
strebt werden. Bei potenzieller
Resektabilitat des Tumors ist
aus unserer Sicht eine Biopsie
kontraindiziert. Wenn kein Ver-
dachtauf eine Pankreasneopla-
sie besteht, muss durch weite-
re Diagnostik die Genese der
chronischen Pankreatitis einge-
grenzt werden
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reas, moglicherweise bedingt durch die
lymphoplasmozelluldre Infiltration und
die begleitende Fibrosierung [22, 76]. In
einem Fall aus unserem Patientenkollek-
tivimponierte hingegen eine in der arteri-
ellen Phase hypervaskularisierte Raumfor-
derung im Pankreaskopf (8 Abb. 2), was
auf die Schwierigkeiten hindeutet, mit-
tels bildgebender Diagnostik eine AIP si-
cher nachweisen und von einem Tumor
abgrenzen zu kénnen.

In der Magnetresonanztomographie
findet sich héufig eine fokale oder diffuse
Schwellung des Pankreasorgans ohne Pa-
renchymatrophien und peripankreatische
Ausstrahlung aber mit einem kapselarti-
gen Rand, der hypointens in T2-gewich-
teten Sequenzen erscheint [7, 55]. ERCP-
oder MRCP-Untersuchungen offenbaren
eine segmentale oder diffuse Verengung
des Ductus wirsungianus, gelegentlich
auch eine Stenosierung der intra- oder ex-
traprankreatischen Gallengénge bis zum
so genannten ,,double duct sign“ [19], so
dass differenzialdiagnostisch auch ein duk-
tales Adenokarzinom oder andere Pankre-
asneoplasien in Betracht gezogen werden
miissen.

Zusammenfassend kann also die Diag-
nose einer AIP zurzeit nicht zuverlissig
mittels bildgebender Verfahren gestellt
werden [17, 25, 64, 69]. Es wurde und wird
daher versucht, die Diagnose durch endo-
sonographisch gewonnenes Punktionsma-
terial zu unterstiitzen. In einer kiirzlich
publizierten Arbeit wird folgendes Proze-
dere vorgeschlagen: Bei Verdacht auf ei-
ne AIP aufgrund von anderen bildgeben-
den Verfahren, Laborparametern und Kli-
nik und dem endosonographischen Bil-
des eines diffus vergrofierten, echoarmen
Pankreas sowie dem zytologischen Nach-
weis von chronischen Entziindungszellen
im Feinnadelaspirat ist die Diagnose ei-
ner AIP wahrscheinlich, so dass eine Ste-
roidtherapie initial versucht werden kann
[10].

Kiirzlich wurde die endosonographisch
durchgefiihrter Stanzbiopsie und Feinna-
delaspiration bei drei Patienten mit Ver-
dacht auf AIP verglichen. Dabei zeigt sich
die Stanzbiopsie beziiglich der Diagnose
einer AIP (2/3) der zytologischen Untersu-
chung tiberlegen [42]. Weitergehende Aus-
sagen sind jedoch aufgrund der sehr klei-
nen Fallzahl nicht moglich.
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Die Diagnose AIP muss durch Kombinati-
on der Klinik, der laborchemischen Para-
meter mit Erh6hung der Immunglobuli-
ne (insbesondere von IgG4) und der bild-
gebenden Nachweise eines diffus aufgetrie-
benen Pankreasorgans mit segmentaler Ste-
nosierung des Ducuts pancreaticus gestellt
werden. Klinische Symptome im Sinne ei-
ner bekannten autoimmunen Erkrankung
oder das Vorhandensein von Autoantikor-
pern wie ANE, ALE, ACA-II oder RF kon-
nen die Verdachtsdiagnose stiitzen. Der his-
tologische Nachweis als ,,golden standard*
wire durch eine Biopsie méglich, doch ist
diese bei Verdacht auf ein potenziell ope-
rables Pankreaskopfkarzinom aus unserer
Sicht nicht indiziert. Zudem kénnen Fib-
rose und eine lymphoplasmozytire Infiltra-
tion ebenfalls in der chronischen alkoholin-
duzierten Pankreatitis auftreten [6].

Die Japan Pancreas Society hat dement-
sprechend 3 Diagnosekriterien aufgestellt
(8 Tabelle 2). Fiir die Diagnose AIP miis-
sen alle 3 Kriterien oder Kriterium 1 mit
mindestens einem der Nachweise unter 2.
oder 3. erfiillt sein. Kim et al. konnten die
Diagnose AIP nach o.g. Kriterien in 15/17
Fallen stellen, wobei alle 15 Patienten auf
eine Steroidtherapie ansprachen [35]. Er-
hohte Serumimmunglobuline oder Auto-
antikorper scheinen hingegen nicht zwin-
gend fiir die Diagnose AIP zu sein. Wah-
rend Kim et al. nur in 9/17 Fillen erhoh-
te IgG-Werte aufzeigen konnten, gelang
uns der Nachweis nur in einem Fall. Da-
riiber hinaus finden sich erhohte Serum-
immunglobuline auch zu einem gewis-
sen Prozentsatz bei Patienten mit alkoholi-
scher chronischer Pankreatitis [2].

Der Nachweis von erhohtem Serum-
IgG4 ist ebenfalls kein verldsslicher Mar-
ker [55], und auch bei allen unseren Pa-
tienten (n=4) mit prioperativ bestimm-
ten Serumimmunglobulinen lagen diese
im Normbereich. Deswegen favorisieren
Frulloni und Cavallini die folgenden Krite-
rien fiir die Diagnosestellung: [55]

1. histologischer und zytologischer Nach-
weis,

2. Assoziation mit anderen Autoimmun-
erkrankungen wie CED, PSC, PBC
und Sjoégren-Syndrom und

3. Ansprechen auf eine Steroidtherapie.

Ausreichende Daten oder prospektive Stu-
dien im Hinblick auf diese Kriterien inklu-
sive der Zytologiegewinnung liegen aller-
dings nicht vor. Insbesondere der Beginn
einer Ex-juvantibus-Therapie mit Steroi-
den ist - solange ein Malignom nicht si-
cher ausgeschlossen werden kann - aus
unserer Sicht kontraindiziert.

Richtlinien fiir die Steroidtherapie lie-
gen derzeit nicht vor [57], doch besteht die
initiale Behandlung in der Regel aus Pred-
nison in einer Dosierung von 30-40 mg/
Tag tiber 1-2 Monate und ein anschlieflen-
des Ausschleichen von 5 mg pro Woche.
Darunter kommt es in den meisten Fillen
zu einem Riickgang der Pankreas- und
Gallengangsstenosen und zur Besserung
der klinischen Symptomatik [9, 13, 15, 16,
23, 38, 53, 69]. Kiirzlich wurden zwei Fille
berichtet, bei denen es unter 5- bis 12-wo-
chiger Steroidbehandlung zur histologisch
nachweisbaren Regression der Pankreasfi-
brose kam [s57, 61]. Manche Autoren emp-
fehlen eine prophylaktische Kortisonthera-
pie mit Prednison 5-10 mg/Tag nach initi-
aler Behandlung [19, 23, 55]. Ein alternati-
ver Therapieansatz wurde mit Ursodeoxy-
cholsédure ebenfalls erfolgreich durchge-
fiihrt 50, 67].

Die Langzeitprognose der AIP ist noch
unklar. Randomisiert kontrollierte Studi-
en sind notwendig, um die optimale Be-
handlungsstrategie zu entwickeln. Die vor-
liegenden Langzeituntersuchungen nach
Steroidtherapie zeigten eine relativ gerin-
ge Rezidivwahrscheinlichkeit der AIP von
1/23 Patienten [19] und 1/17 Patienten [34],
wobei neuere (kleinere) Studien Rezidive
in einem Dirittel (2/6) der Patienten berich-
ten [73].

Bei den von uns behandelten Patienten
kam es bei 9/17 postoperativ zu einer klini-
schen Besserung mit allgemeinem Wohlbe-
finden, auch wenn einige dieser Patienten
iiber eine leichte Gewichtsabnahme oder
gelegentliche postprandiale Ubelkeit klag-
ten. Drei Patienten erkrankten postopera-
tivan einer Cholangitis, bei zwei dieser Pa-
tienten war/ist eine Medikation mit Korti-
son bzw. Azathioprin erforderlich. Bei ei-
nem Patienten besteht der Verdacht auf ei-
ne Colitis ulcerosa, die sich erstmals nach
der Operation manifestierte. Der weitere
klinische Verlauf bei 4 Patienten ist nicht
bekannt (B Tabelle 3). Insgesamt besteht
bei keinem Patienten der Verdacht auf ei-



ne erneute symptomatische autoimmune
Pankreatitis im Restpankreas. Noch fehlen
aber diagnostische Moglichkeiten, um ei-
ne (asymptomatische) autoimmune Mani-
festation im Restpankreas festzustellen.

In den nachfolgenden Fallbeispielen
aus dem eigenen Krankengut sollen die
differenzialdiagnostischen und therapeu-
tischen Probleme exemplarisch dargestellt
werden:

Fallbeispiele

Fall 1. Ein 37-jihriger Patient wurde mit
schmerzlosem Ikterus, Appetitmangel
und Miidigkeit stationdr aufgenommen.
In der bildgebenden Diagnostik fand sich
eine Pankreaskopfraumforderung mit Ste-
nosierung von Ductus hepatocholeduo-
chus und Ductus pancreaticus major, so
dass mittels ERCP ein DHC-Plastikstent
platziert wurde. Laborparameter: Biliru-
bin 8,7 mg/dl, CA19-9 48 U/ml (Norm
<37), CEA, Gesamt-IgG und IgG4 norm-
wertig. Bei V. a. ein Pankreaskopfkarzi-
nom wurde die Indikation zur Explorati-
on und pyloruserhaltenden Whipple-Ope-
ration gestellt (8 Abb. 3). Der intra- und
postoperative Verlauf war komplikations-
los und der Patient konnte am 6. postope-
rativen Tag beschwerdefrei nach Hause
entlassen werden. Das histologische Re-
sultat entsprach mit einer lymphozytir ge-
prégten chronisch sklerosierenden Pank-
reatitis mit periduktal und perivenular ak-
zentuierten Entziindungsinfiltraten den
Kriterien einer AIP.

Fall 2. Eine 39-jdhrige Patientin wurde auf-
grund eines neu aufgetretenen Diabetes
mellitus und uncharakteristischen Ober-
bauchschmerzen stationér aufgenommen.
Laborchemisch ergaben sich folgenden
Auffilligkeiten: Lipase 923 U/l, Amylase
107 U/l, GGT 1760 U/l, AP 1192 U/], Biliru-
bin gesamt 1,4 mg/dl, GOT 151 U/l, GPT
223 U/l; HbAic 7,6%. Nachweis von ANA
und ANCA bei Abwesenheit von GAD-An-
tikorpern. Gesamt-IgG im Serum 22,12 g/
1 (Normwert bis 14,0 g/1), IgG1 14,23 g/1
(Normwert bis 8,0 g/1), 1gG2, IgG3 und
IgG4 normwertig. In der MRT-Untersu-
chung zeigte sich eine fokale Schwellung
des Pankreaskorpus mit scharfer Grenze
zum Kopfabschnitt, so dass ein Tumorver-
dacht bestand. Intraoperativ war der Pan-

kreaskopf extrem verhirtet, und ein Malig-
nom konnte nicht ausgeschlossen werden.
Somit wurde eine pyloruserhaltende Duo-
denopankreatektomie durchgefiihrt.
Postoperativ manifestierte sich eine
Cholangitis mit erneutem Anstieg der
Cholestaseparameter, ohne eine sonogra-
phisch nachweisbare Erweiterung der int-
ra- und extrahepatischen Gallenginge.
Trotz antibiotischer Therapie stellte sich zu-
néchst keine Besserung der Entziindung
ein. Bei der histologischen Diagnose einer
AIP, bei der eine sklerosierende Cholangi-
tis auftreten kann [45], wurde dann die In-
dikation zur Steroidtherapie gestellt. Nach
4-wochiger Methylprednisolon-Therapie,
spater ergdnzend mit Ursodeoxycholsdu-
re heilte die Cholangitis initial aus und die
Cholestaseparameter normalisierten sich.
Im Verlauf kam es erneut zu einer Erho-
hung der Cholestasewerte und der Transa-
minasen. Acht Monate postoperativ zeig-
te eine MRCP-Untersuchung das Bild ei-
ner Cholangitis mit deutlichen Kaliberun-
regelméfligkeiten. Das Restpankreas war
zu diesem Zeitpunkt atroph und ANA-
Antikorper-Spiegel weiterhin erh6ht. Die
Patientin hat durch die Kortisontherapie
an Gewicht zugenommen, ist klinisch be-
schwerdefrei und berufstitig.

Fall 3. Ein 32 Jahre alter Patient wurde zu-
nédchst mit einer symptomatischen aku-
ten Pankreatitis aufgenommen. Im CT
fand sich ein 3,4x2,9 cm grof3es hypoden-
ses Areal im Pankreasschwanz mit strei-
figen Ausziehungen in das umgebende
Fettgewebe, am ehesten einer 6demato-
sen Schwanzpankreatitis entsprechend
(B Abb. 4a). Aufgrund einer Erweiterung
des Ductus pancreaticus wurde eine ER-
CP durchgefiihrt, die ein ,double duct
sign im Pankreaskopf ergab (8 Abb. 4b).
Die Tumormarker CA19-9 und CEA wa-
ren nicht erhoht. Bei Tumorverdacht im
Pankreaskoptbereich mit obstruktionsbe-
dingter Pankreasschwanzpankreatitis wur-
de eine pyloruserhaltende Whipple-Ope-
ration durchgefiihrt (B Abb. 4c). Histolo-
gisch handelte es sich bei einer chronisch,
teils aktiven Pankreatitis mit periduktal ak-
zentuierten Entziindungsinfiltraten mit
zahlreichen eosinophilen Granulozyten
um eine AIP.

Fazit fiir die Praxis

Die autoimmune Pankreatitis ist eine
eher seltene aber klinisch bedeutende Er-
krankung, die zunehmend diagnostiziert
wird. Die laborchemischen und histologi-
schen Merkmale der AIP sind relativ gut
charakterisiert ([52, 55], @ Tabelle 6), den-
noch ist die klinische Differenzialdiagno-
se zu anderen Pankreatitisformen und
Pankreasneoplasien sehr schwierig, was
dementsprechend haufig zu wahrschein-
lich unnatigen chirurgischen oder inter-
ventionellen Therapien fiihrt. Deshalb
miissen besser e Diagnosekriterien fiir
die AIP erarbeitet und randomisiert kon-
trollierte Studien zur Therapie durchge-
fiihrt werden. Bei Verdacht auf einen neo-
plastischen Prozess im Pankreas sollte
bei Resektabilitdat unserer Meinung nach
auf jeden Fall eine operative Exploration
erfolgen (8 Abb. 5).

Wahrend wir die histologische Diagno-

se als Goldstandard und einziges siche-
res Kriterium betrachten, ist nach den
offiziellen Diagnosekriterien der Japan
Pancreas Society die Diagnose einer AIP
auch ohne histologische Sicherung mog-
lich. Im Hinblick auf die sehr unterschied-
liche Nachweisrate von erhdhtem Serum-
immunglobulinen, IgG4 und Autoantikor-
pern sowie unter Beriicksichtigung der
Assoziation mit bekannten Autoimmun-
erkrankungen ist vielleicht eine weitere
Untergliederung in primare (Erstdiagno-
se einer AIP ohne bekannte autoimmune
Vorerkrankungen) und sekundare (vorbe-
stehende und gesicherte autoimmune Er-
krankung) autoimmune Pankreatitis sinn-
voll, um in einigen Féllen die Diagnose zu
erleichtern. Zukiinftige Studien miissen
ethnische Unterschiede der Patienten
mitberiicksichtigen sowie klinisch wichti-
ge Fragen wie die Rezidivhaufigkeit nach
Resektion/Steroidtherapie und die Inzi-
denz der sklerosierenden Cholangitis im
Rahmen der AIP untersuchen.

Es ist wichtig, bei unklaren Fallen mit Ver-
dacht auf eine Pankreasneoplasie oder
bei chronischen Pankreatitiden ohne ein-
deutige Atiologie weitere Diagnostik an-
zustreben, um eventuell eine AIP zu er-
kennen, bzw. diese Erkrankung als Diffe-
renzialdiagnose iiberhaupt zu erfassen.
Eine Operation bei potenziell maligner
und resezierbarer Pankreasraumforde-
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rung sollte aber durch weitergehende Di-
agnostik unter keinen Umstanden rele-
vant verzogert werden.
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