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OTOIMMÜN PANKREATIT

GIRIŞ, TARIHÇE

Otoimmün pankreatit (OİP) 1961 yılında Sarles 
tarafından hipergamaglobülinemili bir vaka teme-
linde orijinal olarak pankreasın IgG4 ilişkili hasta-
lığı olarak tanımlanmıştır (1). 1995’te Yoshida OİP 
kavramını önermiştir (2). 2001’de Hamano OİP’li 
hastalarda serum IgG4 düzeyindeki artışın tanısal 
belirteç olduğunu bildirmişlerdir. 2003’te Kami-
sawa OİP'li bir hastada multipl ekstrapankreatik 
lezyonları tanımlayarak OİP’in sistemik bir hasta-
lık olduğunu ifade etmiştir (3). 1993’te OİP ile ilgi-
li çalışmaları başlayan Chari 2007 yılında HISORt 
kriterlerini tanımlamıştır (4).

2010 Uluslararası Otoimmün Pankreatit Kon-
sensus toplantısı Fukuoka, Japonya’da OİP’in ta-
nısal kriterlerini geliştirme amacı ile toplanmış, 
2011 Boston Uluslararası IgG4-İlişkili Hastalıklar 
(IgG4-İH) sempozyumunda da IgG4-IH patoloji 
konsensus toplantı sonuçları yayınlanmıştır (5). 
OİP 2003 yılından beri ayrı bir hastalık grubu ola-
rak tanımlanan, çoklu organları etkileyen immün 
aracılıklı fibroinflamatuar hastalık grubunu oluş-
turan IgG4-İH yelpazesi içerisindedir (5-9). Has-
talık tanı, tedavi, takibinde mevcut kılavuz, ulus-
lararası çalışma gruplarının toplantı sonuçları yol 
göstericidir.

PATOGENEZ

OİP pankreasın histolojik olarak lenfoplazmositik 
infiltrasyonu, fibrozisi ile karakterize, glukokor-
tikoid tedavisine yanıtlı, kronik inflamatuar, oto-
immün etiyolojili nadir görülen bir hastalığıdır. 
Patogenezinde genetik, çevresel, immünolojik fak-
törler rol oynar. Doğuştan ve edinilmiş immün sis-
temler IgG4-İH’ın gelişiminde rol oynar. Tip 1 OİP 
için; Toll-like reseptörlerde aşırı uyarılma, nükleer 
sitokin olan interlökin (IL) 33'deki artışın sebep 
olduğu fibrojenik sitokinler olan IL-4 ve IL-13'te  
artış, fibroblast ve fibrozis gelişimi söz konusudur. 
Plasmositoid dentritik hücreler de patogenezde rol 
oynar. Anti-inflamatuar antikor (Ab) olan IgG4’ün 
OİP tip 1 gelişimindeki rolü halen net değildir. Sü-
regelen antijenik uyarının ne olduğu konusunda 
bağırsak mikrobiomu da çalışılmıştır. Otoimmü-
nite teorisi vücut sıvıları ve pankreas sıvısında bu-
lunan karbonik anhidraz (Cas), laktoferrin (LF), 
demir bağlayan proteine karşı Ab’ların OİP’li has-
talarda saptanması nedeni ile gündemdedir (5-10).

Tip 2 OİP patogenezinde ise Th-17 nin rolü, 
multipl endokrin neoplazi (MEN1), polikistik 
böbrek ve karaciğer genlerinde mutasyonlar, anji-
ogenez ve nötrofil kemotaksisinden sorumlu IL-8 
de artış, granülosit epiteloid lezyon (GEL) oluşu-
mu ileri sürülmüştür.
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mab, elotuzumab) immün patogenezdeki hedef 
noktalara yönelik olarak çalışılmaktadır.

Tedavi pankreastaki fibrotik değişikliklerin 
ilerlemesini, biliyer darlıkları, relaps riski ile artan 
egzokrin ve endokrin yetmezliği önleyebilir (19).

Hastalar pankreas ekzokrin yetmezliği, diya-
betes mellitus, vitamin eksikliği yönünden takip 
edilmelidir. OİP’li %5-40 hastada pankreas kanal 
taşı bildirilmiştir (5).

Cerrahi: Tip 1 OİP’te cerrahi genellikle endike 
değildir. Pankreasda malign kitle ön tanısı ile ope-
re edilen %5-13 vakada benign patoloji, bunların 
da %30-43 ünde OİP tanısı konulmaktadır. Malig-
nite ön tanısı ile opere edilen, patoloji OİP gelen 
vakalarda cerrahi sonrası relaps %41.2, uzun dö-
nem relaps riski %17 olarak bildirilmiştir. Yaşam 
boyu takip önerilir (5).

SONUÇ

OİP nadir görülen, kronik inflamatuar, kompleks 
bir hastalık olmakla birlikte artan farkındalık ve 
ilerleyen tanısal yöntemler ile daha fazla tanınır 
olmuştur. Hastalığın yönetiminde pankreas kan-
serini dışlamak, histoloji, görüntüleme, seroloji, 
diğer organ tutulumları, tedaviye cevap kriterleri 
ile tanı, tedavi ve takip gereklidir. Rekürren atak-
ları, kronikleşmeyi, ekzokrin ve endokrin kompli-
kasyonları önlemek amaçtır. Tedavide ilk seçenek 
steroid olmakla birlikte diğer immünsüpresif/im-
münmodülatör/biyolojik ajanlar da kullanılmak-
tadır.
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