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Entziindungsdiagnostik

Empfehlung

Im Rahmen der Diagnosesicherung bilden histologische Unter-
suchungen von Biopsien einen wichtigen Baustein (B). Um die
Moglichkeiten der histopathologischen Differenzialdiagnostik
effizient nutzen zu kdnnen, sind erforderlich:

1. Biopsieentnahmen aus dem terminalen Ileum, dem Rektum
und jedem Kolonsegment aus makroskopisch betroffenen
und makroskopisch freien Abschnitten des Kolons (C);

2. Beriicksichtigung von Informationen iiber die vorausgegan-
gene Therapie und Diagnostik (z.B. Stuhlkultur) (C);

3. Beriicksichtigung von Informationen iiber die Krankheits-
dauer (C);

4. Beriicksichtigung des Endoskopiebefundes (C).

Die Erhebung der oben genannten klinischen und endoskopi-
schen Befunde sollte standardisiert erfolgen.

Erlduterungen

Einen Goldstandard fiir die Diagnose einer Colitis ulcerosa gibt es
nicht. Als sicherste Methode wurde die Histologie am Darmre-
sektat beurteilt. Die Zusammenschau vom klinischen Krank-
heitsverlauf (Anamnese inkl. vorausgegangener Therapie und
Medikamentenanamnese, Art der Symptome und Symptomdau-
er), vom endoskopischen Befund und der Histologie liefert die si-
cherste Diagnose. Es besteht Ubereinstimmung, dass es keinen
spezifischen Histologie-Befund gibt. Anhand einer charakteristi-
schen Konstellation von histopathologischen Befunden in Biop-
sien kann die Diagnose einer Colitis ulcerosa einigermafien
zuverlassig gestellt werden. Bei Untersuchung nur von Einzel-
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biopsien (aus dem Rektum) kann die Diagnose mit einer Treff-
sicherheit von rund 70% gestellt werden [1-9]. Eine deutlich
hohere Aussagekraft wird erreicht, wenn Stufenbiopsien unter-
sucht werden, weil diese neben den einschldgigen histologi-
schen Befunden zusitzlich auch die Verteilung der Lisionen in
die Bewertung einbeziehen lassen (,kontinuierlich“ vs. ,diskon-
tinuierlich). So ist anhand von Stufenbiopsien die Diagnosestel-
lung mit einer Spezifitdt und Sensitivitdt von 80% mdglich [10,
11].

Als histopathologische Charakteristika sind fiir die bioptische

Diagnostik hervorzuheben [11]:

- Storung der Kryptenarchitektur;

- Kryptenatrophie;

- Plasmozytose im basalen Schleimhautstroma;

- Paneth-Zell-Metaplasie jenseits der rechten Flexur;

- Muzinverlust im Randbereich von Ulzerationen;

- kontinuierliche und diffuse (= transmukosale) Infiltration der
Mukosa durch Lymphozyten und Plasmazellen;

- kontinuierliche Verteilung der Kryptenatrophie oder Stérung
der Kryptenarchitektur;

- kontinuierliche Verteilung der Schleimreduktion (bei aktiver
Colitis).

Andere Einzelbefunde haben eine geringere differenzialdiagnos-
tische Spezifitdt [1, 7, 11]. Informationen zur vorausgegangenen
Therapie sind erforderlich, weil das morphologische Erschei-
nungsbild durch die Therapie stark beeinflusst werden kann.
Dies ist bei der Bewertung histopathologischer Befunde zu be-
riicksichtigen. Als mogliche Varianten des morphologischen Er-
scheinungsbildes sind hervorzuheben:
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- Die kontinuierlich ausgedehnte Erkrankung kann gelegentlich
eine diskontinuierliche Entziindungsaktivitdt aufweisen und
dabei auch bestimmte Abschnitte aussparen (z.B. Rektum).

- Diese Variante kommt insbesondere als Folge von Lokalther-
apien vor, aber auch bei Remission unter systemischer Thera-
pie [12-14].

- Abweichende Verteilungsmuster sind mitunter auch ohne vo-
rausgegangene Therapie bei Kindern zu beobachten [14].

- Eine Pancolitis ulcerosa kann sich auch weiter retrograd in das
anschlieRende Ileum ausdehnen (=retrograde Anschlussi-
leitis; Back-wash-Ileitis) [15].

Eine Colitis ulcerosa kann sich vom Rektum aus weiter antero-
grad in die Mukosa des oberen Analkanals erstrecken [16]. Ent-
sprechend kommen auch lokale entziindliche Komplikationen
im Analbereich vor.

Eine Information zur Krankheitsdauer ist erforderlich, um his-
tologische Fehlbewertungen zu vermeiden. Bei kurzer Erkran-
kungsdauer ist vor allem eine protrahiert abklingende infektiose
Colitis abzugrenzen [8, 17, 18]. Bei linger bestehender Erkran-
kung ist zu beriicksichtigen, dass der morphologische Phanotyp
einer CU nicht ,statisch“ bleibt, sondern ,, dynamisch* fortschrei-
ten kann. Daher erfordert die Bewertung bioptisch-histologi-
scher Befunde eine Zusammenschau auch mit der Anamnese.

Heute sind viele Formen einer Colitis mit definierter Atiologie
bekannt [19, 20]. Manche dieser Colitiden (z.B. Diversions-Coli-
tis; medikamentosinduzierte Colitis) haben morphologische
Ahnlichkeit mit Colitis ulcerosa und kénnen teilweise erst epikri-
tisch abgegrenzt werden.

Intraepitheliale Neoplasien

Empfehlung

Die histopathologische Diagnostik schlieSt Untersuchungen
zum Nachweis bzw. Ausschluss von intraepithelialen Neoplasien
(frither: Dysplasien) mit ein. Die Klassifikation von intraepithe-
lialen Neoplasien erfolgt gemdR den Kriterien der WHO. Die Di-
agnose einer intraepithelialen Neoplasie ist durch eine externe
Referenzbegutachtung zu bestdtigen (B/C).

Erlduterung

Intraepitheliale Neoplasien sind eindeutig neoplastische Epithel-
ldsionen [27, 28]. Definitionsgemdf$ sind sie von reaktiven Epi-
thelatypien, z.B. im Rahmen einer akuten Entziindung, abzu-
grenzen. Theoretisch entsprechen intraepitheliale Neoplasien
Vorlduferldsionen von Karzinomen [21, 22]. In der Praxis werden
sie hdufig als Mitldufer oder Ausldufer eines bereits manifesten
Karzinoms diagnostiziert. Fiir die Abschdtzung des individuellen
Karzinomsrisikos ist ferner auch der makroskopische Befund von
Bedeutung (flache vs. erhabene intraepitheliale Neoplasien) [21].
CU-assoziierte intraepitheliale Neoplasien kommen grundsatz-
lich in allen Abschnitten des Kolons und Rektums vor, ein-
schlieRlich der analen Transitionalzone, sowie ferner auch im
terminalen Ileum bzw. Ileostoma. Oftmals sind sie multifokal
prdsent, dabei kénnen sie kontinuierlich oder diskontinuierlich
verteilt sein. Es gibt kein konstantes oder prdferenzielles Ver-
teilungsmuster [23]. Fiir eine Ausschlussdiagnostik von intra-
epithelialen Neoplasien sind daher Stufenbiopsien aus allen

Abschnitten des Kolons erforderlich (siehe Abschnitt , Karzinom-
prophylaxe*). Die (Stufen-)Biopsien sollen méoglichst in der Re-
missionsphase entnommen werden, da es sonst zur Uberdiag-
nose von regeneratorischen Hyperplasien kommen kann.

Da auch niedriggradige intraepitheliale Neoplasien Konsequen-
zen fiir das weitere Vorgehen haben (siehe Abschnitt ,Karzinom-
prophylaxe“), besteht Konsensus, dass die histopathologische
Diagnose einer intraepithelialen Neoplasie bei Colitis ulcerosa
in jedem Fall durch eine Zweitbegutachtung bei einem erfahre-
nen externen Referenzpathologen abgesichert werden soll [21].
Ergebnisse der Literatur haben gezeigt, dass eine relativ hohe
inter- und intraindividuelle Variabilitit in der Klassifikation
besteht [24 - 26].

Die Colitis-ulcerosa-assoziierte intraepitheliale Neoplasie (ins-
besondere die DALM) sollte anhand makroskopischer und mi-
kroskopischer Kriterien von sporadischen Adenomen mit intra-
epithelialen Neoplasien abgegrenzt werden [27].

Unter DALM (Dysplasia associated lesion or mass) versteht man
eine High-grade-Ldsion, die in 40% der Falle mit einem bereits
invasiven Karzinom einhergeht.
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