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uvoD

Cilem tohoto kazuistického sdéleni je upozornit na existenci
IgG4 (Imunoglobulin G4) asociovanych chorob, popsat jejich
polymorfni obraz a ukazat, Ze se jedna o onemocnéni, kterym
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SOUHRN

Vanasek J, Hoffmann P, Laco J, HadZi-Ni-
kolov D, Repak R, Vanasek T. IgG4 asocio-
vana pankreatitida a cholangoitida

V naSem kazuistickém sdéleni je popsan
mikroskopicky verifikovany ptipad IgG4
asociované pankreatitidy s ptidruzenym po-
stizenim Zlucovych cest u pacienta lé¢eného
ve Fakultni nemocnici Hradec Kralové. IgG4
asociovana pankreatitida a cholangoitida
patfi mezi nemoci spojené s IgG4 (1). Tato
skupina onemocnéni miize napodobovat
nadorové nebo zanétlivé afekce pankreatu,
plic, slinnych Zlaz, ledvin, retroperitonea aj.

Kli¢ova slova: cholangoitida, imuno-
globulin 4, pankreatitida.

SUMMARY

Vanasek J, Hoffmann P, Laco J, HadzZi-Ni-
kolov D, Repak R, Vanasek T. IgG4 associ-
ated pancreatitis and cholangitis

In our case report there is the histologically
verified case of the IgG4 associated pan-
creatitis and cholangitis described at the pa-
tient treated in University hospital Hradec
Krélové. IgG4 associated pancreatitis and
cholangitis belongs to the IgG4 related dis-
ease (IgG4-RD). This group of diseases may
mimic tumorous or inflamatory affection of
pancreas, lungs, salivary glands, kidneys, re-
troperitoneum atc.

Key words: cholangitis, immunoglobu-
line 4, pancreatitis.

muze byt postizena fada organt. U pacienta, jehoZ pfipad
bude dale prezentovan, se jednalo o manifestaci IgG4 asocio-
vané choroby na pankreatu a zfejmé i na Zluc¢ovych cestach.
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A Obr 1

A Obr.2

Obr. 1. CT bricha s poddnim kontrastni ldtky intravenozné, ve venozni fdzi, axidlni rovina. Kauda pankreatu pri slezinném hilu je infiltrovand zdnétlivym

pseudotumorem pii lgG4 asociované chronické pankreatitidé.

Fig. 1. CT of the abdomen with contrast media administration, in portal venous phase, axial plane. The tail of pancreas is infiltrated with inflammatory

pseudotumor due to IgG4 associated pancreatitis.

Obr. 2. ERCP s poddnim kontrastni Idtky do Zlucovych cest — krdtkd stendza ductus choledochus tésné za konfluens ductus cysticus a ductus hepaticus

communis

Fig. 2. ERCP examination with administration of contrast into the biliary systém — the short stenosis of common bile duct right behind the confluens of

cystic duct and common hepatic duct

Nélez byl klinicky nejprve chybné interpretovan jako tu-
mordzni postizeni slinivky bri$ni. P¥i druhé manifestaci cho-
roby gastroenterolog jiz diferencialné diagnosticky pomyslel
na moznost postizeni nemoci spojenou s IgG4. Ze zobrazo-
vaciho hlediska je zajimavy nalez zanétlivého pseudotumoru
v kaudé pankreatu a stendza ductus choledochus zptisobena
nejspise zanétem zlucovych cest. Nemoc spojena IgG4 je sys-
témova choroba s variabilnim radiologickym ndlezem, ktera
miize imitovat obraz jinych zanétlivych postizeni nebo tumo-
rt. Je proto nutné brat v ivahu jeho existenci, aby se predché-
zelo zbyte¢nym chirurgickym zédkrokam.

KAZUISTIKA

Pacientovi, 65 let, hospitalizovanému pro akutni divertiku-
litidu, byla béhem vysettovaciho postupu ndhodné naleze-
na tumoriformni infiltrace v kaudé pankreatu (obr. 1), ktera
byla chirurgicky resekovana. Pfi mikroskopickém vySetfeni
byly popsany pouze znamky blize nespecifikované chronické
fibrotizujici pankreatitidy bez nalezu malignich nddorovych
struktur. O rok pozdéji pacient prisel se znamkami obstruk-
ce zlucovych cest a zvysenymi markery zanétu. Pro hydrops
zlu¢niku se sludgem byla v jiném nemocni¢nim zafizeni

Obr. 3. Obrazy histologickych prepardtii rese-
kdtu kaudy pankreatu - vlevo je barveni hema-
| toxylin-eosinem, kde je obliterujici flebitida s okolni
fibrézou (zvétseni 200x). Vpravo jsou cetné IgG4-po-
zitivni plazmatické buriky (zvétseni 400x)

'#- Fig. 3. Microscopic examination of pancreas

.| showed obliterative phlebitis and fibrosis - left,
magnification 200x and numerous IgG4-positive
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A Obr 4

Obr. 4. ERCP s poddnim kontrastni ldtky do Zlucovych cest - kontrolni
vysetreni po kortikoidni terapii, bez stenézy na Zlucovych cestdch

Fig. 4. ERCP examination after administration of contrast into biliary
systém - the control examination after corticotherapy, none visible steno-
sis on the biliary tract is verified

provedena cholecystektomie, po ni vSak obtize a elevace ob-
strukénich enzymu pretrvavaly. ERCP (endoskopicka retro-
gradni cholangiopankreatikografie) prokazala kratkou steno-
zu na ductus choledochus (obr. 2). Na EUS (endoskopicka
ultrasonografie) byl identifikovan infiltrat obdavajici ductus
choledochus a portélni zilu. Vzhledem k podezfeni, Ze by se
mohlo jednat o recidivu autoimunitniho onemocnéni, si o$et-
fujici 1ékar vyzadal dodate¢né vysetfeni ptivodniho resekatu
kaudy pankreatu a souc¢asné byl proveden sérologicky rozbor
na pritomnost IgG4 protilatek. Pfi dodate¢né provedeném
imunohistochemickém vySetfeni tkané pankreatu bylo zjis-
téno velké mnozstvi IgG4-pozitivnich plazmocytt. V jed-
nom zorném poli velkého zvétseni bylo 75 IgG4-pozitivnich
plazmatickych bunék a tkanovy pomér IgG4/IgG byl 0,82.
Déle byl doplnén mikroskopicky popis o nalez obliterujici fle-
bitidy (obr. 3). V séru byla zvy$end hladina IgG4 na 3,51g/1
a onkomarkeru CA19-9, na 26,1, ktery se ve zvy$enych hla-
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dinach u IgG4 asociovanych onemocnéni také objevuje. Pa-
cient byl lé¢en kortikoidni terapii, kterd byla efektivni (obr.
4). Znamky zanétu a hladiny obstrukénich enzymt poklesly.
Vzhledem k trvajicimu zvy$eni hladiny IgG4 protilatek a sou-
¢asnému vyskytu diabetu byl nemocny preveden na lé¢bu aza-
thioprinem, kterou nyni nadale dobfe toleruje a je bez projevti
aktivity onemocnéni.

DISKUSE

Nemoc spojena s IgG4 (IgG4-related disease; IgG4-RD) je
charakterizovana ¢tyfmi zakladnimi vlastnostmi, a to infil-
traci tkani IgG4 pozitivnimi plazmocyty, pfechodem z akutni
zanétlivé faze do fibrézy tkani, postizenim vice organovych
soustav a dobrou reakci na kortikoidni ¢i jinou imunosupre-
sivni 1é¢bu (2, 3-7). Pokud IgG4-RD postihuje slinivku bfis-
ni, pak toto onemocnéni lze oznadit jako autoimunitni pan-
kreatitidu I. typu (tab. 1). Tento typ pankreatitidy postihuje
predevsim muze ve véku nad 50 let, odhadovana prevalence
je mezi 4,6-11 % ve skupiné pacientd s chronickou pankrea-
titidou (2, 3), pfi¢emz incidence chronické pankreatitidy je
priblizné 4,3/100 000 obyvatel (8). Na CT a UZ vySetfeni je
tkan pankreatu edematdzni — v anglosaské literatute je nalez
oznacovan jako “sausage-like pancreas® Edém tkané muize byt
také fokalni, tehdy miize byt nalez chybné interpretovan jako
tumordzni postizeni. Pfitomnost autoimunni pankreatitidy je
pravdépodobna, pokud neni pfitomna infiltrace retroperito-
nealniho tuku v okoli postizené ¢asti pankreatu, nebo pokud
je pouze minimalni (11.), V nékterych ptipadech byl pozoro-
van prstendity lem pacifikace po podani kontrastni latky pri
MR vysetfeni (12). Vzacné jsou pritomny kalcifikace a pseu-
docysty (1). Na ERCP, ¢i na MRCP je mozné zobrazit vicedet-
né nepravidelna zuzeni pankreatickych vyvodu a jeho vétvi
(8). Dalsi vhodnou diagnostickou metodou je endosonografie
(EUS), pti které je mozné odebrat vzorek infiltrované tkané
(2). Z dalsich lokalizaci, které mtize IgG4 asociované onemoc-
néni postihovat, Ize jmenovat retroperitoneum (pti primarni
retroperitonealni fibr6ze neboli Ormondové chorobé), Zlu¢o-
vé cesty, ledviny, plice (obraz nodulaci, pseudotumoru, mlé¢-
ného skla, fibrozy) (9) (obr. 5), pankreas, slinné zlazy aj. (2).
K identifikaci pfipadnych dalsich oblasti postizenych nemoci
spojenou s IgG4 mize poslouzit PET/CT, protoze aktivni lo-
zisko IgG4-RD je vyrazné FDG avidni (3,9-5,8 SUV) (12). Pti
retrospektivnim hodnoceni pacientt, které provedl Masatoyo
Nakajo v roce 2007 bylo zjisténo, ze u péti z Sesti pacientt se

4 Obr.5

Obr. 5. HRCT plic (vlevo) a PET/CT vysetieni
po poddni radioizotopu "®F-FDG (vpravo).
Tumoriformni plicni masa, kterd je FDG avidni. Jed-
nd se o histologicky ovéreny projev IgG4 asociované
sklerozujici choroby.

Fig. 5. HRCT of the lung and PET/CT examination
after injection of radioisotope. The tumoriform
mass with FDG avidity. Histologically verified mani-
festation of the IgG4 associated sclerosing disease.
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Tab. 1. Charakteristické ndlezy u IgG4 asociované pankreatitidy (2, 3-7)
Table 1. The typical findings of IgG4-associated pancreatitis (2, 3-7)

Klinicky obraz

® (astéji u starSich muzl

® typické symptomy: neurcitd brisni bolest, ztrata hmotnosti, Zloutenka

® vzacné v soubéhu s akutni pankreatitidou

® (asto se jedna o pacienty se sekundarnim diabetem mellitem

Laboratorni vysledky

e zvysené hladiny sérovych gamaglobulind, a celkovych
inunoglobulint (IgG, nebo selektivné IgG4)

® (asto jsou zvySeny hepatobilidrni enzymy, pankreatické enzymy
mohou byt v normé

® piitomnost autoprotilatek (antilaktoferin, protilatky proti
karboanhydraze Il, ANA, RA

Zobrazeni pankreatu a Zlucovych cest

® zvétseni pankreatu difuzni, nebo fokalni

® nepravidelné zuzeni d. Wirsungi na ERCP

kalcifikace a cysty jsou vzacné

stendza distalniho choledochu

obraz sklerozujici cholangoitidy, ktery byva chybné oznacovan jako
primarni sklerozujici cholangoitida

Histopatologicky nalez

® chronicky lymfoplazmocelularni zanétlivy infiltrat s pfitomnosti
1gG4-pozitivnich bunék (vice nez 10 IgG4-pozitivnich plazmatickych
bunék na jedno zorné pole velkého zvétseni a/nebo tkdnovy pomér
1gG4/1gG-pozitivnich plazmatickych bunék vétsi nez 0,40)

o fibroza pankreatického parenchymu

® obliterativni flebitida/venulitida

Extrapankreatické postizeni (vybrané priklady)

® sklerozujici cholangoitida podobna primarni sklerozujici cholangoitidé
retroperitoneadlni fibréza

sklerozujici sialadenitis

mediastinalni fibréza

intersticialni nefritida

aortitida a zanétlivé aneurysma aorty

zanétlivé pseudotumory riiznych organu

Lécba

e dobra odpovéd na kortikoidni [é¢bu u vétsiny nemocnych

zndmou autoimunitni pankreatitidou Ize na PET/CT nalézt
dalsi lokalizaci FDG akumulace indikujici postizeni IgG4-RD
(12). Pokud je misto dal$iho postizeni Iépe biopticky dostup-
né nez léze v pankreatu, pak je pfinos PET/CT i v jeho zobra-
zeni. Rychla odpovéd na 1é¢bu kortikoidy patti mezi dilezité
faktory diferencialni diagndzy onemocnéni.

ZAVER

IgG4-asociovana pankreatitida a cholangoitida jsou relativ-
né vzacna onemocnéni, se kterymi se véak muze radiolog
pri své praci setkat. Zname-li mozné znaky, které favorizuji
postizeni pti nemoci spojené s IgG4, muzeme doporudit do-
plnéni dal$ich vysetteni véetné PET/CT, najit vhodné misto
k biopsii, a predejit tak chybné diagnéze nadorového one-
mocnéni. Vzhledem k pomérné vysoké incidenci u pacientti
s chronickou pankreatitidou nelze vyloudit, ze fada pacientt
postizenych IgG4 asociovanym sklerozujicim onemocnénim
by mohla zistat nerozpoznana, a tedy neadekvatné lécena.
Spravnd a v¢asna diagnostika tohoto typu onemocnéni je pro
pacienta vyznamnd z diivodu dobré a rychlé reakce na imu-
nosupresivni lé¢bu.
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