
Ασθενής 48 ετών με ανώδυνο αποφρακτικό ίκτερο 

 

Βασίλειος Λαΐνης, Eιδικευόμενος Ρευματολογίας 

 Ρευματολογική Κλινική, ΓΝΑ «ΚΑΤ», Αθήνα 



48 ετών, άνδρας 

Καταγωγή: Ελληνική 

Ατομικό & οικογενειακό ιστορικό (-) 

Κάπνισμα (-) 

Αλκοόλ (-) 

Αλλεργίες (-) 

Ιστορικό ασθενούς: 



6/2025 ΤΕΠ 
 

Επεισόδιο αιμόπτυσης 

Άλγος επιγαστρίου από μηνός 

Απώλεια 5 kg από διμήνου 

 Ίκτερος 

 

 

 

Κλινική εξέταση: 

 

Απύρετος, αιμοδυναμικά σταθερός 

 

Ικτερική χροιά δέρματος και επιπεφυκότων  

  

Χωρίς λεμφαδενοπάθεια, χωρίς οργανομεγαλία 

 

Ευαισθησία επιγαστρίου 

 

 

   

 

 



Εργαστηριακός έλεγχος: 

WBC 12000 

PLT 185000 

Hct 44.5 

AST 211 IU/L 

ALT 452 IU/L 

γGT 807 IU/L 

DDIMER 2.8  mg/L 

ALP 289 IU/L 

C-rp 1,31 

ESR 36 

Αμυλάση 325 

Γεν. ουρων WNL 

total bil 7,9 mg/dl 

D bil 4,95 mg/ dl 



Aπεικονιστικός έλεγχος: 

U/S άνω κοιλίας: 

 

Χωρίς ευρήματα 

CTPA: 

 

Μάζα 3.5 x 4.4 cm στον ΑΚΛ με παρουσία επασβεστώσεων, που ενισχύεται με το σκιαγραφικό και διηθεί το βρόγχο στο 

οπίσθιο τμήμα του ΑΚΛ 

 

Εισαγωγή Παθολογική Κλινική 



MRI ANΩ ΚΟΙΛΙΑΣ/ MRCP: 

Αναφέρει επίσης: 

 

Επεισόδιο παρωτίτιδας με συνοδό τραχηλική αμφοτερόπλευρη λεμφαδενόπαθεια προ μηνός - Έλαβε κορτικοστεροειδή 

 

Ζητήθηκε Ρευματολογική εκτίμηση 

Ήπια διόγκωση παγκρέατος με στένωση του άπω τμήματος του κοινού χοληδόχου πόρου 



Εργαστηριακός έλεγχος: 

CA 19-9 > 1200 U/ ML  

CEA <1,73 

AFP 2,27 

HBV/HCV/HIV - 

ΑΝΑ - 



Απόφαση: 

FNB κεφαλής παγκρέατος: 

Διάγνωση: 

 

IgG4 RD-AIP Ι  

 

 

Κυτταρολογική brushing/ washing ΑΚΛ: 

Εκκρεμεί βιοψίας μάζας στο ΑΚΛ 



IgG4-σχετιζόμενη νόσος 

Peyronel, F., Della-Torre, E., Maritati, F. et al. IgG4-related disease and other fibro-inflammatory conditions. Nat Rev Rheumatol 21, 275–290 (2025)  

• Χρόνια, ανοσολογικά μεσολαβούμενη ινοφλεγμονώδης νόσος 

• Kυρίως στην 5η – 7η δεκαετία της ζωής,            > 

• Χαρακτηριστική ιστολογία: Λεμφοπλασματοκυτταρικό διήθημα πλούσιο σε IgG4 πλασματοκύτταρα, 

ίνωση με σπειροειδές πρότυπο 

•   IgG4 στον ορό  

 

 



• Oγκόμορφες βλάβες (μονήρεις ή πολλαπλές) 

 

• Πολυσυστηματική νόσος: πάγκρεας, χοληφόρα, νεφροί, 

λεμφαδένες, οπισθοπεριτόναιο, σιελογόνοι αδένες 

 

• Χολοπαγκρεατική + oπισθοπεριτοναϊκή νόσος κυρίως σε άνδρες 

VS νόσος κεφαλής-τραχήλου κυρίως σε γυναίκες 

 

IgG4-σχετιζόμενη νόσος 

Χαρακτηριστικά:  

Stone, John H et al. “IgG4-related disease.” The New England journal of medicine vol. 366,6 (2012): 539-51. 



 

 Πίεση γειτονικών δομών (οπισθοπεριτοναϊκή ίνωση επί 

των ουρητήρων, αυτοάνοση παγκρεατίτιδα επί του 

χοληδόχου πόρου) 

 

 Μέσω διήθησης του παρεγχύματος (πάγκρεας, νεφροί) 

 

 

 

Χαρακτηριστικό: 

 

Vascular tropism 

 

Aγγειακή συμμετοχή σε ποσοστό ~50% των περιπτώσεων. 

Επηρεάζονται η αορτή, οι καρωτίδες, μεσεντέριες και 

στεφανιαίες αρτηρίες, αλλά και μικρά αγγεία  

Ardila-Suarez O, Abril A, Gómez-Puerta JA. IgG4-related disease: A concise review of the current literature. Reumatol Clin. 2017 May-Jun;13(3):160-166 

Πώς το IgG4-RD μπορεί να προκαλέσει βλάβη σε όργανα? 

https://www.mayoclinicproceedings.org/cms/10.1016/j.mayocp.2022.01.015/asset/17a455e0-8a64-4524-ac29-a7dd235f8210/main.assets/gr1_lrg.jpg


Wallace, Zachary S et al. “Clinical phenotypes of IgG4-related disease: an analysis of two international cross-sectional cohorts.” Annals of the rheumatic diseases vol. 78,3 (2019): 406-412. 

Χαρακτηριστικά Υπερπλαστικό Ινωτικό 

Προσβολή Πολυεστιακή Μονήρη 

Όργανα Πάγκρεας, χοληφόρα, 

δακρυϊκοί/σιελογόνοι, 

λεμφαδένες, νεφροί, κόγχοι, 

πνεύμονες 

Οπισθοπεριτόναιο, 

μεσοθωράκιο, μεσεντέριο, 

θυρεοειδής 

 

Δείκτες ↑IgG4, IgG1, IgE,  

↓ C3/C4 

 

Όχι συχνά ↑IgG4 

 

Ιστολογία Λεμφοπλασματοκυτταρική 

διήθηση,   

ιστική ηωσινοφιλία,  

σπειροειδής ίνωση, 

αποφρακτική φλεβίτιδα 

 

Σπειροειδής ίνωση, 

αποφρακτική φλεβίτιδα 

Ανταπόκριση στα 

Κορτικοστεροειδή 

Εξαιρετική  Κακή 

Φαινότυποι 



 Γενετικοί παράγοντες 

CTLA4, PRSS1, SPINK1, FGFBP2. 

GWAS: HLA-DRB1 & FCGR2B 

Στην οπισθοπεριτοναϊκή ίνωση, ο HLA-DRB1*03 είναι ο κύριος σχετιζόμενος απλότυπος  

Οικογενής μορφή: transcription factor IKAROS, encoded by IKZF1, and of the E3 ubiquitin ligase UBR4 

 Περιβαλλοντικοί παράγοντες 

 

 Έκθεση σε βιομηχανικά έλαια, μέταλλα, αμίαντο και κάπνισμα (οπισθοπεριτοναϊκή ίνωση)  

Rispens T, Huijbers MG. The unique properties of IgG4 and its roles in health and disease. Nat Rev Immunol. 2023 Nov;23(11):763-778.  

Παθογένεια 



• Η πλειονότητα των ασθενών εμφανίζει αυξημένη IgG4 ορού 

• Συσχέτιση με έκταση οργανικής προσβολής και κίνδυνο υποτροπής 

 

 

 

Παθογένεια 

Akiyama, M., et. al.(2025). The immunological pathogenesis of IgG4-related disease categorized by clinical characteristics. Immunological Medicine, 48(1), 11–23.  

• IgG4: αντιφλεγμονώδης & ρυθμιστική 

ανοσοσφαιρίνη που καταστέλλει φλεγμονώδεις 

αποκρίσεις που επάγονται από IgG1 

• Σε άλλες νόσους (πχ Mυασθένεια κατά MuSK, 

πέμφιγα, μεμβρανώδης νεφροπάθεια, CIDP) η 

IgG4 μπορεί να είναι παθογόνος 



Tfh2: IL-4/IL-10 → IgG4 

IgE class-switching μέσω IL-4 

M2 Μακροφάγα:  

Διήθηση βλαβών, έκκριση CCL18 & 

TGF-β, προάγοντας ίνωση, ενώ η IgG4 

μέσω του FcγRIIb επάγει IL-10 από 

Μ2 μακροφάγα 

Β cells/Πλασμαβλάστες: 

Αυξημένοι CD19+CD27+CD38+ πλασμαβλάστες: 

συσχέτιση με ενεργότητα νόσου.  

Β κύτταρα μνήμης: παραγωγή PDGFB και 

LOXL2, προάγοντας ίνωση. 

CD4+ CTL (SLAMF7): TGFβ, perforin, granzymes 

επαγωγή απόπτωσης και ενεργοποίηση ινοβλαστών 

Κύριοι Κυτταρικοί πληθυσμοί 

Akiyama, M., et. al.(2025). The immunological pathogenesis of IgG4-related disease categorized by clinical characteristics. Immunological Medicine, 48(1), 11–23.  

Παθογένεια 



H παθοφυσιολογία της νόσου 

Peyronel, F., Della-Torre, E., Maritati, F. et al. IgG4-related disease and other fibro-inflammatory conditions. Nat Rev Rheumatol 21, 275–290 (2025).  



Διαγνωστική προσέγγιση 

Απαιτείται συνδυασμός κλινικών, ορολογικών και ιστολογικών ευρημάτων, με αποκλεισμό άλλων νοσημάτων («μιμητών»)  

 

 

 

Ευαισθησία: 77-82% 

Ειδικότητα: 98% 



→PPV για IgG4 >5x ULN: 75,4% → βοηθητικό αλλά όχι διαγνωστικό 

→ 25% με αυξημένη IgG4 έχουν τελικά άλλη νόσο 

→Αρκετοί ασθενείς με θετική βιοψία έχουν φυσιολογική IgG4 

→Μη ειδική αύξηση IgG4 : λεμφώματα, χρόνιες λοιμώξεις, ανοσοθεραπεία αλλεργιογόνων 

Ρόλος IgG4 ορού 



Βιοψία 

Arias-Intriago, M., et al. IgG4-Related Disease: Current and Future Insights into Pathological Diagnosis. Int. J. Mol. Sci. 2025, 26, 5325.  



Βιοψία 

Arias-Intriago, M., et al. IgG4-Related Disease: Current and Future Insights into Pathological Diagnosis. Int. J. Mol. Sci. 2025, 26, 5325.  



Αυτοάνοση παγκρεατίτιδα και IgG4 

• Η τύπου 1 αυτοάνοση παγκρεατίτιδα (AIP) είναι η συχνότερη παγκρεατική εκδήλωση 

• Εμφανίζεται συνήθως ως ανώδυνος ίκτερος (70% των ασθενών) 

• Σημαντικότερη δ/δ είναι με το αδενοκαρκίνωμα παγκρέατος  

• 2% της χρόνιας παγκρεατίτιδας 

• 40%-70% νεοδιάγνωση ΣΔ 

 

 

 

 

 

Compañy, L et al. “Factors predicting mortality in severe acute pancreatitis.” Pancreatology : official journal of the International Association of Pancreatology (IAP) vol. 3,2 (2003): 144-8. 

Διαφορά ΑΙP 1 Vs AIP 2: 

 

Τύπος 1: άνδρες (3-8:1), ηλικία ~60 ετών, IgG4-RD, συχνές 

υποτροπές (30-50%), σχετιζόμενη χολαγγειίτιδα. 

 

Τύπος 2: ίσο φύλο, ηλικία 40-50 ετών, σχετιζόμενη με IBD 

(30-40% ελκώδης κολίτιδα), σπάνιες υποτροπές (10-20%), 

χωρίς αύξηση IgG4. 

https://creakyjoints.org/igg4-rd/pancreatitis-or-igg4-related-disease/


AIP I vs Pancreatic Cancer 

Psarras, Kyriakos et al. “Autoimmune pancreatitis versus pancreatic cancer: a comprehensive review with emphasis on differential diagnosis.” Hepatobiliary & pancreatic diseases 

international : HBPD INT vol. 10,5 (2011): 465-73. 



AIP I vs Pancreatic Cancer 

Διάγνωση:  

IgG4 / CA19-9 / Βιοψία / EUS / Θεραπευτικό κριτήριο 



Αξονική και μαγνητική τομογραφία 

Διάχυτη μορφή  Εστιακή μορφή  

Psarras, Kyriakos et al. “Autoimmune pancreatitis versus pancreatic cancer: a comprehensive review with emphasis on differential diagnosis.” Hepatobiliary & pancreatic diseases 

international : HBPD INT vol. 10,5 (2011): 465-73. 



IgG4 χολαγγειίτιδα (IRC) 

• 50-70% συνδυάζεται με ΑIP I 

• Αποφρακτικό ίκτερο 

• Επεισόδια άλγους ή δυσφορίας στην άνω κοιλία 

• Κνησμό λόγω χολόστασης (13% σε Ιαπωνική κοόρτη) 

• Ρόλος των IgG4/IgG1 έναντι της αννεξίνης A11 

• Διαφορική διάγνωση: χολαγγειοCa, PSC 

 

Shomosegawa et al. J Gastroenterol 2009, Björnsson et al. Curr Opin Gastroenterol 2008, Geyer et al. Curr Opin Rheumatol 2011, Stone et al. Curr Opin Rheumatol 2011, Saegusa et al. 

Pancreas 2003, Nishimori et al. Gastroenterology 2009, Kamisawa et al.J Hepatobilary Pancreat Sci 2019, Zen et al. Gastroenterology 2016 

 

https://creakyjoints.org/igg4-rd/sclerosing-cholangitis-or-igg4-related-disease/


Shomosegawa et al. J Gastroenterol 2009, Björnsson et al. Curr Opin Gastroenterol 2008, Geyer et al. Curr Opin Rheumatol 2011, Stone et al. Curr Opin Rheumatol 2011, Saegusa et al. 

Pancreas 2003, Nishimori et al. Gastroenterology 2009, Kamisawa et al.J Hepatobilary Pancreat Sci 2019, Zen et al. Gastroenterology 2016 

 

Απεικονιστικά Ευρήματα: 

► Μακρές και περισσότερο ταινιοειδείς 

στενώσεις στην IRC 

► Πάχος τοιχώματος ΚΧΠ >2.5 mm σε MRI 

► EUS: Kυκλική, συμμετρική πάχυνση τοιχώματος με 

λείες έσω και έξω επιφάνειες  

► Πάχος τοιχώματος >0.8 mm σε μη στενωμένες 

περιοχές 

► Aπουσία βραχέων στενώσεων 

IgG4 χολαγγειίτιδα (IRC) 



Θεραπευτική προσέγγιση  

 
~0.6 mg/kg πρεδνιζολόνης 

 

85% ανταπόκριση στα GCs 

15% ανθεκτική νόσος 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Θεραπευτικό κριτήριο: 

 

Κλινικοεργαστηριακή και απεικονιστική βελτίωση σε 2-4 wks 

Peyronel, F., Della-Torre, E., Maritati, F. et al. IgG4-related disease and other fibro-inflammatory conditions. Nat Rev Rheumatol 21, 275–290 (2025).  



Θεραπευτική αντιμετώπιση του ασθενή μας: 

~0.6 mg/kg πρεδνιζολόνης 

 

Έναρξη αγωγής Prednisolone 50 mg/d  

 

 

 

Σε 3 wks: επανεκτίμηση  

 

 

 

Νέος εργαστηριακός έλεγχος: 

 

 

ΙgG4 = 150 mg/ dl 

 

 

 

Glucose 103 mg/dl 

Creatinine 1.1 mg/dl 

Urea 34 mg/dl 

WBC 14000 

PLT 210000 

Hct 44 

AST 22  IU/L 

ALT 34 IU/L 

γGT 45 IU/L 

CRP < 0. 3 

Αμυλάση 100 

 ΟΜΩΣ... 



Βιοψία ΑΚΛ: 

Λοβεκτομή ΑΚΛ και λεμφαδενικός καθαρισμός 

 

Νέα βιοψία: 

 

Αδενοκαρκίνωμα ΑΚΛ, Τ2Ν0Μ0, R0 εκτομή 

!! 



IgG4 and lung involvement (17 – 23%) 

 
75% ασυμπτωματικοί, τυχαίο εύρημα 

40% ατοπία 

 

Χαρακτηριστικά:   

   συγκεντρώσεις IgG >3.000 mg/dl και IgG4 >1.000 mg/dl 

   συγκεντρώσεις sIL-2R (~1.000 U/ml). 

40–60% RF + , ANA  

~50% εμφανίζουν χαμηλό ολικό συμπλήρωμα (CH50) 

Λεμφοκυτταρικό BAL 

Αποφρακτική αρτηρίτιδα 

Φαινότυποι: 

 

→ Μεσοθωράκιο 

 

→ Παρέγχυμα: 

 

         Με 4 ακτινολογικά πρότυπα: 

 

         Brochovascular thickening 

         Alveolar interstitial 

         Round-shaped GGO 

         Nodules 

 

→ Υπεζωκότας 

 

→ Αγγειακή νόσος- Πνευμονική υπέρταση 

 

Inoue et al. Gen Thorac Cardiovasc Surg 2007 

Zen et al. Am J Surg Pathol 2009  

 



IgG4 και κακοήθεια 

Στο παρελθόν συσχέτιση με Ca στομάχου και πνεύμονα 

  

Σε μελέτη 2150 ασθενών: 

• Αυξημένος κίνδυνος κακοήθειας (SIR 4,12) 

• Ο κίνδυνος είναι μέγιστος κατά τον 1ο χρόνο μετά τη διάγνωση (SIR 7,13)  

• Υψηλότερος κίνδυνος παρατηρείται για: 

                   Αιματολογικές κακοήθειες (SIR 15,3), κυρίως MDS και non-Hodgkin λέμφωμα. 

                   Παγκρεατικό αδενοCa (SIR 14,5). 

                   Ca χοληφόρων  

 

 

https://creakyjoints.org/igg4-rd/misdiagnosed-with-cancer-it-could-be-igg4-related-disease/


IgG4 και κακοήθεια 

Αυξημένα επίπεδα IgG4 και αυξημένα IgG4+B κυτταρικό 

διήθημα σε όγκους           κακή πρόγνωση  

 

ΙgG4 ανταγωνίζεται Anti-tumor abs για σύνδεση σε Ag των 

όγκων  

 

Τα κύτταρα του όγκου παράγουν IL-4 και IL-10 

 

→ Wallace et  al.: Νεοαντιγόνα των καρκινικών κυττάρων 

επάγουν άνοσες αντιδράσεις  

 

→ Αυτόματη ύφεση IgG4-RD μετά από εξαίρεση του καρκίνου 

 

                ΙgG4 ως παρανεοπλασματικό σύνδρομo 

 

 

 

 

Αορτίτιδα/οπισθοπεριτοναική ίνωση 

Akiyama, M., et al. (2025). The immunological pathogenesis of IgG4-related disease categorized by clinical characteristics. Immunological Medicine, 48(1), 11–23.  



IgG4:95 

 

Πρεδνιζολόνη 0 mg 

 

MRI άνω κοιλίας/MRCP (-) 

 

7/2025 

IgG4:150 

 

Πρεδνιζολόνη 50 mg 

 

Αδενοκαρκίνωμα ΑΚΛ 

10/2025 4/2026 

IgG4:90 

 

Χωρίς Υποτροπή 

 

PET scan: χωρίς εστία 

υπερμεταβολισμού 

ΠΡΙΝ 
ΜΕΤΑ 



Ρόλος PET scan 

2 imaging patterns of AIP: 

 

• διάχυτο (δίκην λουκάνικου, απώλεια λοβώσεως, ομοιογενής/ετερογενής πρόσληψη FDG) 

• εστιακό (υπερμεταβολική μάζα – δ/δ από καρκίνο) 

 

 

Βοηθητικά σημεία προς AIP: περιπαγκρεατικό χείλος (halo), απουσία λιπώδους διαταραχής και λιπώδους νέκρωσης 

 

 

 

 

Ρόλος:  

Πολυσυστηματική νόσος/ επιλογή βιοψίας 

Ανταπόκριση στη θεραπεία 

Tang CYL, Chua WM, Cheng LTJ, Fong W, Zaheer S, Lam WW. 18F-FDG PET/CT Manifestations of IgG4-related Disease. Br J Radiol. 2021;94(1124):20210105. 



FAP (Fibroblast Activation Protein): πρωτεάση σερίνης που 

εκφράζεται σε ενεργοποιημένους ινοβλάστες 

Ανάδειξη ίνωσης κυρίως σε πάγκρεας και σιελογόνους αδένες  

 

 

 

 

Πρακτικά: 

Εστία FDG-θετική → φλεγμονώδης-υπερπλαστική φάση 

Εστία 68Ga-FAPI-θετική / FDG-αρνητική → πιθανώς ινωτική φάση  

 

 

Ρόλος FAPI PET scan 

Chen D, Huang D, Sun C, Liu Z, Zhu D, Zhao K, et al. [18F]FAPI PET/CT-based scoring systems for patient assessment in IgG4-related disease. RMD Open. 2026;12:e006540. 



 

 IgG4-RD: συστηματική ινοφλεγμονώδης νόσος με πολυοργανική προσβολή και έντονη κλινική ετερογένεια 

 Σύνθετη αλληλεπίδραση Β και Τ κυττάρων (Tfh2, CD4+ CTLs) και προαγωγή της ίνωσης 

 IgG4: όχι κύριος παθογενετικός παράγοντας, πιθανή αντιφλεγμονώδης/ρυθμιστική απόκριση 

 Η διάγνωση απαιτεί συνδυασμό κλινικών, ορολογικών, απεικονιστικών και κυρίως ιστολογικών ευρημάτων. 

 Η ιστολογία παραμένει το gold-standard 

 Θεαματική απόκριση στα γλυκοκορτικοειδή (θετική διαγνωστική αξία) 

 Προσεκτική δ/δ από κακοήθειες και λοιμώξεις  

 Αυξημένος κίνδυνος κακοήθειας, ιδίως τον 1ο χρόνο από τη διάγνωση 

 

Δεν είναι κάθε μάζα φλεγμονώδης. Δεν είναι κάθε μάζα μεταστατική. Σε αμφιβολία, βιοψία και των δύο.  



Σας ευχαριστώ πολύ ! 


