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Referat  

Hintergrund: Die akute Pankreatitis (AP) ist eine der häufigsten Ursachen für akute 

Krankenhausaufnahmen mit gastrointestinaler Ursache. Besonders ein schwerer Krank-

heitsverlauf, bei dem auch das respiratorische System versagt, kann lebensbedrohlich 

sein.  

Zielsetzung: Mit dieser retrospektiven multizentrischen Kohortenstudie sollen Prävalenz 

und prognostische Relevanz von frühen pleuropulmonalen Pathologien sowie von vor-

bestehenden Lungenerkrankungen für den schweren Verlauf einer AP beurteilt werden.  

Methoden: Aus sieben europäischen Studienzentren wurden retrospektiv Patienten aus 

dem Zeitraum von Januar 2010 bis Dezember 2018 beurteilt. Es wurde jeweils die erste 

kontrastmittelverstärkte Computertomographie, die innerhalb der frühen Krankheits-

phase angefertigt worden ist, bei Patienten mit einer erstmaligen Episode einer AP hin-

sichtlich definierter pleuropulmonaler Veränderungen (Pleuraergüsse (PEs), Dystelekta-

sen, Zwerchfellhochstand, pleurale Kontrastmittel-Aufnahme) evaluiert und visuell gra-

duiert. Außerdem erfolgte eine Auswertung der elektronischen Patientenakten zur Er-

mittlung von Patientencharakteristika. Für das Patientenkollektiv des Studienzentrums 

Halle wurde zusätzlich eine Verlaufsbeurteilung durchgeführt. Die statistische Auswer-

tung erfolgte unter Verwendung von binär logistischer Regression, Kaplan-Meier Kurven 

und Log-Rank Test.  

Ergebnisse: Insgesamt wurden 358 Patienten in die Studie inkludiert. 81% der Patien-

ten zeigten pleuropulmonale Pathologien. Bei 8,7% des Gesamtkollektivs wurde eine 

vorbestehende chronische Lungenerkrankung (CLD) dokumentiert. PEs, Dystelektasen 

und CLDs zeigten eine signifikante Assoziation zu einer schweren AP. Als unabhängige 

Prädiktoren einer schweren AP erwiesen sich in der multivariablen Analyse moderate 

bis schwere oder bilaterale PEs (OR = 4,16, 95% CI = 2,05 – 8,45, p <0,001) sowie eine 

vorbestehende CLD (OR = 2,93, 95% CI 1,17 – 7,32, p = 0,022). Im 1-Jahres-Überleben 

zeigte sich ein signifikant schlechteres Überleben bei Patienten mit bilateralen im Ver-

gleich zu unilateralen PEs. 

Schlussfolgerung: Daraus folgt, dass eine vorbestehende CLD und pleuropulmonale 

Pathologien, welche mit der CECT bereits früh im Krankheitsverlauf entdeckt werden 

können, mit dem Schweregrad der AP korrelieren.  

 

Luiken, Ina Violaine: Zusammenhang zwischen pleuropulmonaler Beteiligung und dem 

Verlauf einer akuten Pankreatitis, Halle (Saale), Univ., Med. Fak., Diss., 60 Seiten, 2022 
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1 Einleitung 

1.1 Akute Pankreatitis: Grundlagen 

Bei der akuten Pankreatitis (AP) kommt es zu einer enzymvermittelten Autodigestion, 

welche binnen kürzester Zeit durch die Aktivierung einer Mediatoren-Kaskade zu einer 

primär abakteriellen entzündlichen Reaktion führt (Huber und Schmid 2007, 1832; 

Hecker et al. 2014, 254–255; Beyer et al. 2022, Kap. 1.1.1.). Die AP ist von der chroni-

schen Pankreatitis abzugrenzen. Dabei handelt es sich um eine chronische Entzündung 

des Organs, bei der die endo- und exokrinen Pankreasfunktionen progredient verloren 

gehen (Whitcomb et al. 2018, 516; Beyer et al. 2022, Kap. 9.1.1).  

Bei der AP können sich zum Teil fulminante Verläufe entwickeln, sodass es sich um ein 

Krankheitsbild handelt, das potenziell lebensbedrohlich ist (Huber und Schmid 2007, 

1832). Insbesondere die schwere AP mit infizierten Nekrosen ist dabei mit einer hohen 

Sterblichkeit assoziiert. Daher ist diese Krankheit von besonderer klinischer und ökono-

mischer Bedeutung. (Afghani et al. 2015, 1196; Banks et al. 2013, 110)  

Inzidenz und Ätiologie der akuten Pankreatitis 

Die AP gehört zu den häufigsten Ursachen für Krankenhauseinweisungen gastrointesti-

nalen Ursprungs in Amerika (Shaheen et al. 2006, 2131). In Europa ist die Inzidenz stetig 

steigend und beträgt aktuell bis zu 100 Fälle pro 100.000 Einwohnern. Zum Teil kann 

dies durch die Adipositas-Epidemie mit steigender Prävalenz von Gallensteinen erklärt 

werden. (Roberts et al. 2017, 155; Yadav und Lowenfels 2006, 324; Forsmark et al. 

2016, 1974) 

Die Ursachen der AP sind vielfältig und in Europa regional unterschiedlich. Die 

häufigsten Ursachen sind eine Choledocholithiasis und Alkoholmissbrauch. Dabei sind 

Gallensteine vor allem in Südeuropa ätiologisch relevant, wohingegen in Osteuropa 

Alkoholmissbrauch als häufigste Ätiologie der AP angegeben wird. (Roberts et al. 2017, 

165; Yadav und Lowenfels 2006, 327–328; He et al. (2021), 188) 

Daneben gibt es auch seltenere Ursachen wie zum Beispiel Lipid-Stoffwechselstörungen 

oder Medikamente (vorrangig Angiotensin-Converting-Enzym-Hemmer, Statine oder 

Diuretika) (Jones et al. 2015, 47–48). Ätiologisch sind davon die Autoimmunpankreatitis 

und die iatrogene Pankreatitis, vorrangig nach einer endoskopisch retrograden 

Cholangiopankreatikographie (ERCP), abzugrenzen. Die seltene idiopathische AP stellt 
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eine Ausschlussdiagnose dar. (Spanier et al. 2008, 51; Hecker et al. 2014, 254–255; 

Forsmark et al. 2016, 1972)  

Symptome der akuten Pankreatitis 

Die AP zeichnet sich typischerweise (bis zu 90%) durch epigastrische Schmerzen aus, 

die gürtelförmig in den Rücken ausstrahlen können. Zum Teil werden sie durch Erbre-

chen (80%), paralytischen (Sub-)Ileus (70%), Fieber oder einen „Gummibauch“ (je 60%) 

begleitet. Selten sind prognostisch ungünstige Ekchymosen vorhanden. Deren perium-

bilikales Auftreten wird als Cullen-Zeichen, die Betonung der Flankenregion als Grey-

Turner-Zeichen benannt. (Huber und Schmid 2007, 1833; Banks et al. 2013, 103; Wright 

2016, 398) 

1.2 Revidierte Atlanta Klassifikation der akuten Pankreatitis 

Die AP wird mit Hilfe der Atlanta Klassifikation in Schweregrade differenziert. Die origi-

nale Atlanta Klassifikation von 1992 wurde 2012 revidiert. Wurde die AP zunächst nur in 

einen milden und einen schweren Verlauf unterschieden, erfolgte durch die Revision 

dann eine Unterteilung in drei Schweregrade (siehe Tabelle 1). Weiterhin wurden die 

Diagnosekriterien und Komplikationen der AP detaillierter definiert. (Banks et al. 2013, 

102) 

Diagnosekriterien der akuten Pankreatitis 

Die Diagnose der AP ist möglich, wenn mindestens zwei der folgenden Parameter be-

stehen:  

1. Abdomineller Schmerz, typischerweise akut epigastrisch auftretend, schwer und 

persistierend, oft mit Ausstrahlung in den Rücken, 

2. Im Vergleich zum Normwert mindestens dreifach erhöhte Aktivitätswerte der Se-

rumlipase oder Serumamylase 

3. Charakteristische Veränderungen in der Bildgebung (typischerweise in der 

kontrastmittelverstärkten Computertomographie (contrast enhanced computed 

tomography, CECT) oder alternativ in der Magnetresonanztomographie oder der 

Abdomen-Sonographie. 

Üblicherweise wird eine Bildgebung durchgeführt, wenn der Serumlipase- bzw. Serum-

amylase-Wert nicht aussagekräftig ist, das klinische Schmerzbild aber den starken Ver-

dacht einer AP hervorruft. (Banks et al. 2013, 103; Beyer et al. 2022, Kap. 3.1.3.)  
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Schweregrade und zeitliche Phasen der akuten Pankreatitis 

Anhand der revidierten Atlanta Klassifikation wird die AP in drei Schweregrade unterteilt 

(Tabelle 1). Diese unterscheiden sich je nach Entwicklung und Dauer von Organversa-

gen und lokalen oder systemischen Komplikationen.  

Lokale Komplikationen umfassen vorrangig die akute peripankreatische Flüssigkeitsan-

sammlung, die akute nekrotische Ansammlung oder die pankreatische Pseudozyste 

(Banks et al. 2013, 108; Grassedonio et al. 2019, 126–127). Systemische Komplikatio-

nen äußern sich in Form von Exazerbation vorbestehender Komorbiditäten wie zum Bei-

spiel einer chronischen Lungenerkrankung (chronic lung disease, CLD), einer koronaren 

Herzkrankheit oder länger als 48 Stunden andauerndes (persistierendes) extrapankrea-

tisches Organversagen. (Banks et al. 2013, 105; Zerem 2014, 13880) 

Die milde AP zeichnet sich durch ein Fehlen von lokalen oder systemischen Komplikati-

onen aus, es besteht kein Organversagen. Sie ist die am häufigsten auftretende Form. 

Die moderate AP zeigt ein transientes Organversagen (in der Regel auf 48 Stunden be-

grenzt) und/oder lokale oder systemische Komplikationen. Im Gegensatz dazu bildet 

sich im Rahmen einer schweren AP ein einfaches oder multiples Organversagen aus, 

welches über mehr als 48 Stunden bestehen bleibt (persistierendes Organversagen). 

(Banks et al. 2013, 102; Zerem 2014, 13880) 

Eine weitere Einteilung der AP erfolgt zeitlich nach einer sogenannten frühen und späten 

Phase. Die Frühphase ist dabei typischerweise durch ein „systemisches 

inflammatorisches Antwortsyndrom“ (Systemic Inflammatory Response Syndrome, 

SIRS) gekennzeichnet und dauert in den meisten Fällen circa sieben Tage, kann sich 

aber auf einen Zeitraum von bis zu 14 Tagen ausdehnen. Die anschließende Spätphase 

ist durch persistierende systemische Inflammation oder durch lokale Komplikationen 

definiert. (Banks et al. 2013, 103).  

 
Tabelle 1: Übersicht der Schweregrade der akuten Pankreatitis (nach Banks et al. 2013, S. 108). 

AP = Akute Pankreatitis, OV = Organversagen. 
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1.3 Komplikationen und Sterblichkeit der akuten Pankreatitis 

1.3.1 Pleuropulmonale Komplikationen 

Neben den bereits beschriebenen systemischen Komplikationen wie der Exazerbation 

einer CLD, die den Schweregrad der AP beeinflussen, können auch auf den Thorax und 

das Lungenparenchym begrenzt weitere Komplikationen unterschieden werden. 

Komplikationen der Pleura können Ergüsse oder Empyeme umfassen, pulmonal sind 

Dystelektasen, Pneumonien oder ein Zwerchfellhochstand möglich. Die respiratorischen 

Pathologien treten dabei häufig bereits in der frühen Phase der AP auf, und ihre 

Ausprägung reicht von milder Hypoxie bis zum respiratorischen Organversagen. 

(Banerjee et al. 1995, 327; Browne und Pitchumoni 2006, 7087; Dombernowsky et al. 

2016, 756; Kumar et al. 2019, 72)  

Pleuraergüsse 

Bei einem Pleuraerguss (PE) handelt es sich um eine überschüssige 

Flüssigkeitsansammlung im Pleuraspalt zwischen Pleura viszeralis und Pleura parietalis, 

welche durch ein unausgewogenes Verhältnis von Produktion und Resorption pleuraler 

Flüssigkeit verursacht wird. Klinisch imponieren PEs vor allem in der Frühphase und bei 

deutlicher Ausprägung mit Dyspnoe, außerdem können sie vorwiegend trockenen 

Husten und pleuritischen Thoraxschmerz verursachen. Für die Genese von PEs im 

Zusammenhang mit einer AP gibt es verschiedene pathophysiologische Ansätze. In 

früheren Studien wurde die Inzidenz von PEs bei AP üblicherweise mit circa 3 % bis 17% 

angegeben. Neuere Untersuchungen zeigen jedoch, dass PEs bei bis zu 50% der 

Patienten mit AP auftreten. In der Regel sind die auftretenden PEs mild bis moderat 

ausgeprägt und finden sich auf der linken Seite. (Talamini et al. 1999, 9; Raghu et al. 

2007, 177; Karkhanis und Joshi 2012, 31–32; Kumar et al. 2019, 74; Iyer et al. 2020, 

213) 

Dystelektasen 

Eine Dystelektase bezeichnet ein generell minderbelüftetes Lungenareal infolge einer 

Kompression, zum Beispiel bei eingeschränkter Zwerchfellbeweglichkeit (Browne und 

Pitchumoni 2006, 7089). Sie gilt als die Vorstufe einer Atelektase, einem vollständig luft-

leeren Lungenabschnitt (Kauffmann et al. 2006, 167). Minderbelüftete Areale können im 

Zusammenhang mit der AP zum Beispiel durch Aszites entstehen, der das Zwerchfell 

anhebt oder durch PEs, die die Expansion des Lungengewebes verhindern (Banerjee et 

al. 1995, 327). 
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Zwerchfellhochstand 

Typischerweise liegt der rechte Zwerchfellschenkel durch das darunterliegende Leber-

parenchym höher als der linke. Ein linksseitiger Zwerchfellhochstand liegt daher bereits 

vor, wenn beide Zwerchfellhälften auf gleicher Höhe zur Abbildung kommen bzw. wenn 

die linke Zwerchfellhälfte höher als die rechte liegt. Die Zwerchfellveränderungen bei AP 

wurden bisher nur in Tierversuchen untersucht. (Matuszczak et al. 1999, 1627; Iyer et 

al. 2020, 209–210) 

Pleurale Kontrastmittel-Aufnahme 

Im Rahmen einer entzündlichen Veränderung der Pleura nimmt diese typischerweise 

Kontrastmittel (KM) auf. Bei Vorliegen eines Empyems kommt es zum sogenannten 

„Split-Pleura-Sign“, bei dem die verdickten Pleurablätter durch die Aufnahme des KM 

von der dazwischen liegenden Ergussflüssigkeit getrennt sichtbar werden. (Helm et al. 

2010, 1282; Raj et al. 2011, 797) 

1.3.2 Sterblichkeit bei akuter Pankreatitis 

In der Literatur schwanken die Sterblichkeitsangaben bei AP je nach Schweregrad zwi-

schen 2% bei einem milden Verlauf bis zu 52,2% bei einem schwerem Verlauf (Sternby 

et al. 2019a, 351; Forsmark et al. 2016, 1974). Bei den Patienten mit schwerer AP per-

sistieren die Sterblichkeitsraten allgemein immer noch bei circa 40%, trotz verbesserter 

Therapiestrategien (Iyer et al. 2020, 209; Agarwal et al. 2016, 198). Insgesamt erleidet 

der Großteil der Patienten einen milden Verlauf, in circa 20% bis 30% entwickelt sich ein 

schwerer Krankheitsverlauf (Banks et al. 2013, 105). Als einer der wichtigsten Faktoren 

für Komplikationen und schwerere Verläufe gelten infizierte pankreatische Nekrosen, die 

mit einer besonders hohen Sterblichkeit assoziiert sind (Forsmark et al. 2016, 1974). 

Ebenfalls mit einer erhöhten Krankenhaus-Sterblichkeit assoziiert ist das respiratorische 

Organversagen. Zwar manifestiert sich das Organversagen bei AP generell in verschie-

denen Organsystemen, das respiratorische System ist jedoch besonders häufig betrof-

fen. (Garg et al. 2005, 162; Mofidi et al. 2006, 740; Dombernowsky et al. 2016, 756)  

1.4 Prädiktive Scores zum Verlauf der akuten Pankreatitis 

In früheren Studien konnte gezeigt werden, dass in den ersten 24 Stunden nach Auf-

nahme röntgenologisch detektierte Pathologien des Thoraxraumes wie zum Beispiel 

PEs mit einem erhöhten Sterblichkeitsrisiko korrelieren (Lankisch et al. 1994, 1849–

1851; Lankisch et al. 1996, 113–115; Heller et al. 1997, 225; Talamini et al. 1999, 12). 

Entsprechend sind bisher verschiedene Indizes bzw. Scores entwickelt worden, die 
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diese Parameter enthalten. Sie sollen diejenigen Patienten identifizieren, die ein erhöh-

tes Risiko für einen schweren Krankheitsverlauf aufweisen. Zum Teil haben sich einige 

dieser Scores (wie der BISAP (siehe Kapitel 1.4.1) oder der PANC3 (siehe Kapitel 1.4.2)) 

in der klinischen Anwendung etabliert. Statistische Auswertungen zeigen jedoch, dass 

deren Aussagekraft meist nur mäßig ist (Mounzer et al. 2012, 1476; Harshit Kumar und 

Singh Griwan 2018, 131).  

1.4.1 BISAP 

Der BISAP (Bedside Index for Severity in AP) wurde 2008 auf Grundlage einer Daten-

sammlung aus mehr als 30.000 Fällen von Patienten mit AP erstellt (Wu et al. 2008, 

1698). Er beinhaltet fünf Parameter, die innerhalb der ersten 24 Stunden nach Kranken-

hausaufnahme bestimmt werden können. Sie sollen das Risiko der Krankenhausletalität 

vorhersagen: 

1. Serumharnstoff-Stickstoff-Werte (>25 mg/dl),  

2. Eingeschränkter Mentalstatus (Vorliegen von Desorientiertheit, Lethargie oder 

Vigilanzminderung),  

3. Systemic Inflammatory Response Syndrome (SIRS, mindestens 2 Kriterien) 

a. Körpertemperatur (≥38°C oder ≤36°C) 

b. Puls (≥90/Minute) 

c. Atemfrequenz (≥20/Minute) oder pCO2 (≤33 mmHg, Hyperventilation) 

d. Leukozyten (>12.000/µL oder <4.000/µL) oder >10% neutrophile Gra-

nulozyten im Differentialblutbild 

(Kaukonen et al. 2015, 2) 

4. Alter (>60 Jahre)  

5. Pleuraerguss (röntgenologisch oder computertomographisch). 

 

Bei 0 Punkten beträgt die Sterblichkeit <1%, bei 5 Punkten liegt sie bei >20%. (Wu et al. 

2008, 1701; Papachristou et al. 2010, 436) 

1.4.2 PANC3 

Der PANC3 Score wurde 2007 aus einer Zusammenschau mehrerer Studien mit insge-

samt 389 Patienten entwickelt. Er soll den Schweregrad der AP mittels dreier Parameter 

voraussagen können. Die drei Parameter sind: 

1. Hämatokrit (>44 mg/dl) 

2. Body-Mass-Index (BMI ≥30 kg/m2) 

3. Pleuraerguss (röntgenologisch). 
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Wenn die genannten Parameter in Kombination auftreten, besteht eine höhere Wahr-

scheinlichkeit für einen schweren Verlauf der AP. (Brown et al. 2007, 855–857; 

Rathnakar et al. 2017, 10) 

1.5 Relevanz des Themas 

Aufgrund der steigenden Inzidenz der AP in den letzten Jahren und im Hinblick auf die 

besondere prognostische Relevanz des respiratorischen Versagens besteht weiterhin 

eine große klinische Relevanz der pleuropulmonalen Veränderungen bei AP. Dabei ha-

ben viele der bisher zum Thema veröffentlichten Studien veraltete bildgebende Technik 

genutzt: Zum Teil erfolgte die Beurteilung der pleuropulmonalen Verhältnisse auf Grund-

lage von weniger sensitiven Röntgen-Untersuchungen statt über die Durchführung mit-

tels moderner Computertomographie (CT). Im Großteil der Fälle wurde zudem nur uni-

zentrisch untersucht oder es wurden vergleichsweise kleinere Patientenkollektive evalu-

iert. Zudem bleiben bisher entwickelte Scores zur Vorhersage des Schweregrades der 

AP insgesamt nur mäßig prädiktiv (Mounzer et al. 2012, 1476), sodass es notwendig ist, 

diese zu präzisieren oder neue Prädiktoren für einen schweren Krankheitsverlauf zu er-

mitteln. Es ist für die Verbesserung des Patientenoutcomes von zentraler Bedeutung, 

den Einfluss dieser Parameter auf die Sterblichkeit der betroffenen Patienten zu ermit-

teln, um den Patienten frühzeitig die adäquate Therapie zukommen zu lassen oder um 

neue Therapieansätze oder Interventionen evaluieren zu können. 

 



  

8 
 

2 Zielstellung der Arbeit 

Ziel dieser Studie ist es, das Auftreten bzw. die Prävalenz CECT-morphologisch 

nachweisbarer pleuropulmonaler Pathologien bei Patienten im frühen Verlauf einer 

erstmaligen AP zu identifizieren. Die Ergebnisse sowie andere retrospektiv erhobene 

Patientenparameter, wie zum Beispiel vorbestehende CLD, sollen als Prädiktoren für die 

Entwicklung eines komplikativen Verlaufs einer AP bewertet werden, um so 

Risikopatienten früher und zuverlässiger erkennen und adäquat handeln zu können. 

Weiterhin soll der Einfluss der pleuropulmonalen Veränderungen auf die 1-Jahres-

Mortalität bestimmt werden. 

Es wurden die folgenden fünf Forschungsfragen untersucht: 

 

1. Welche pleuropulmonalen Veränderungen sind in der Frühphase der AP mittels 

CECT nachweisbar? 

 

2. Wie häufig treten diese Veränderungen auf? 

 

3. Besteht ein Zusammenhang zwischen dem Auftreten der CECT-morphologi-

schen pleuropulmonalen Pathologien und dem Grad der Krankheitsschwere der 

AP? 

 

4. Besteht ein Zusammenhang zwischen einer vorbekannten CLD und dem Grad 

der Krankheitsschwere der AP? 

 

5. Unterscheiden sich die 1-Jahres-Überlebensraten bei Patienten mit pleuropul-

monalen Pathologien und/oder CLD von denen ohne diese Faktoren?  
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3 Methoden und Materialien 

Bei der vorliegenden Arbeit handelt sich um eine retrospektive multizentrische Studie mit 

deskriptiv-explorativem Charakter.  

3.1 Zusammensetzung des Patientenkollektivs 

Das in dieser Arbeit untersuchte Patientenkollektiv setzt sich aus Patienten der Univer-

sitätsklinik Halle und einem erprobten Patientenkollektiv der Pankreas2000-Gruppe1 zu-

sammen. Eine Übersicht der verschiedenen Zentren und Anzahl der inkludierten Patien-

ten ist in Tabelle 2 abgebildet. 

Das Patientenkollektiv der Pankreas2000-Gruppe wurde aus Kliniken in den Städten So-

fia (Bulgarien), Barcelona (Spanien), Lund (Schweden), Tallinn (Estland), Helsinki (Finn-

land) und Kaunas (Litauen) im Zeitraum von Januar 2012 bis Januar 2013 erhoben. Für 

die Studie Sternby et al. 2019 wurden außerdem Patienten der Universitätsklinik Halle 

im Zeitraum von Januar 2010 bis Januar 2016 rekrutiert. (Sternby et al. 2016, 791–797; 

Sternby et al. 2019b, 1312–1320) 

Die Auswertung der aktuellen Arbeit basiert auf dem Patientenkollektiv der genannten 

Studien und wurde zusätzlich um die Patienten der Folgejahre von Januar 2016 bis De-

zember 2018 der Universitätsklinik Halle erweitert, siehe Tabelle 2.  

 

Tabelle 2: Übersicht der Studienzentren mit Zeitraum der Patientenaufnahme sowie Anzahl der inkludierten 

Patienten (nach Luiken et al. 2022, 11). 

 

 

                                                
1 Pankreas2000: Es handelt sich um ein Forschungsprogramm für Nachwuchs-Gastroenterologen. 

(http://epc.sed.hu/pancreas-2000)  

Studienzentrum Zeitraum der Patientenaufnahme Anzahl Patienten (%) 

Halle, Deutschland Januar 2010 – Dezember 2018 90 (25,1) 

Sofia, Bulgarien  41 (11,5) 

Barcelona, Spanien  42 (11,7) 

Lund, Schweden Januar 2012 – Januar 2013 47 (13,1) 

Helsinki, Finnland  47 (13,1) 

Tallinn, Estland  42 (11,7) 

Kaunas, Litauen  49 (13,7) 

Insgesamt Januar 2010 – Dezember 2018 358 (100,0) 
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3.2 Ethische Beurteilung und Datenschutz 

Die ethische Unbedenklichkeit dieser Arbeit wurde durch die Ethik-Kommission der Me-

dizinischen Fakultät der Martin-Luther-Universität Halle-Wittenberg bescheinigt (Num-

mer: 2021-037, 17.02.2021). Auch im Rahmen der anderen Veröffentlichungen zum 

Pankreas2000-Patientenkollektiv (Sternby et al. 2016, 791–797; Sternby et al. 2019b, 

1312–1320) wurde das Einverständnis der jeweiligen Ethikkommissionen der teilneh-

menden europäischen Studienzentren eingeholt:  

1. Deutschland: Ethik-Kommission der Medizinischen Fakultät der der Martin-

Luther-Universität Halle-Wittenberg (2017-96, 15.08.2017) 

2. Bulgarien: „Local ethics committee of the University Hospital for Emergency 

Medicine‚ Pirogov‘“,  

3. Spanien: „Comitè Ètic d'Investigació Clínica (CEIC) - Parc de Salut MAR“ 

(2013/5069/I),  

4. Schweden: „Regional ethics committee“ der Lund Universität (2009/415),  

5. Finnland: „Ethics Committee of the HUS Hospital district“,  

6. Estland: „East Tallinn Central Hospital Research committee“ (1.1-19/48-12),  

7. Litauen: „Kaunas Regional Biomedical Research Ethics Committee“.  

Zur Bearbeitung wurden alle Patienten des Studienzentrums Halle initial 

pseudonymisiert und nach vollendeter Rekrutierung der vollständigen Patientendaten 

anonymisiert. Die Daten der Studienzentren der Pankreas2000-Gruppe (Sternby et al. 

2016, 791–797; Sternby et al. 2019b, 1312–1320) wurden ebenfalls in 

pseudonymisierter Form aus den Patientenakten der jeweiligen Zentren erhoben und 

anschließend vollständig anonymisiert übermittelt und datenschutzkonform verarbeitet. 

Entsprechend der Entscheidung der Ethikkommissionen konnte daher auf eine 

schriftliche Patienten-Einwilligung („informed consent“) verzichtet werden.  

3.3 Ein- und Ausschlusskriterien 

In das Patientenkollektiv wurden volljährige Patienten mit einer erstmalig aufgetretenen 

akuten Pankreatitis inkludiert, die in einem der aufgeführten Zentren therapiert wurden. 

Bei den inkludierten Patienten musste eine AP nach den Kriterien der Leitlinien diagnos-

tiziert worden sein (Working Group IAP/APA Acute Pancreatitis Guidelines 2013, 3; 

Banks et al. 2013, 103), eine chronische Pankreatitis durfte nicht bekannt sein. Der Zeit-

raum von zehn Tagen wurde gewählt, da es sich in diesem Zeitraum typischerweise 

noch um die frühe Phase der AP handelt (Banks et al. 2013, 103), sodass prognostische 
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Aussagen über den weiteren Verlauf der AP gemacht werden können. Tabelle 3 zeigt 

eine Übersicht der Ein- und Ausschlusskriterien. 

 

Tabelle 3: Ein- und Ausschlusskriterien der Patienten.  

AP = Akute Pankreatitis, CECT = Contrast enhanced computed tomography = Kontrastmittelverstärkte 
Computertomographie, PEs = Pleuraergüsse. 

 

 

3.4 Klinische Datenerhebung 

Da die Ausgangsdaten des Pankreas2000-Kollektivs in Form einer anonymisierten Da-

tentabelle übermittelt wurden, konnten nur die Angaben der halleschen Patienten geprüft 

und um sämtliche relevanten klinischen sowie bildgebenden Parameter ergänzt werden. 

Für die Datenerhebung der Studienkohorte Halle wurden retrospektiv die elektronischen 

Patientenakten ausgewertet. Zunächst wurden alle Patienten, die im angegebenen Zeit-

raum im Universitätsklinikum Halle mit der Haupt- oder Nebendiagnose einer AP behan-

delt worden sind, mit Hilfe des klinikinternen Krankenhaus-Informationssystems ORBIS 

(von Agfa HealthCare, Mortsel, Belgium) identifiziert. Die Patienten waren in diesem 

System über den ICD-102 Code „K85.-“ verschlüsselt. Die benötigten klinischen Daten 

konnten dann der elektronischen Patientenakte in ORBIS entnommen werden. 

Vom Patientenkollektiv der Pankreas2000-Gruppe wurden folgende Patientendaten 

übernommen: Alter, Geschlecht, Größe, Gewicht, BMI, Laborparameter (C-reaktives 

Protein), Ätiologie und Schweregrad der AP, Vorhandensein von Organversagen oder 

Beatmung, Krankenhausletalität sowie ob generell chronische Lungenerkrankungen 

                                                
2 ICD-10 = 10th Revision of the International Statistical Classification of Diseases and Related Health 
Problems = 10. Revision der internationalen statistischen Klassifikation der Krankheiten und verwandter 
Gesundheitsprobleme. 

Einschlusskriterien 

Patientenalter >18. Lebensjahr 

Erstmanifestation einer AP 

Therapie der AP in einem der aufgeführten Zentren 

Vorliegende CECT mit thorakalem Anschnitt 

CECT-Anfertigung bis maximal 10. Tag nach Krankenhauseinweisung 

 

Ausschlusskriterien 

In der Vergangenheit bereits beschriebene AP 

Vorbekannte chronische Pankreatitis 

Anamnestisch vorbekannte chronische PEs, Zwerchfellbewegungsstörungen  

Unzureichende Beurteilbarkeit der basalen pleuropulmonalen Abschnitte 
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(chronic lung disease, CLD) vorbekannt waren. Für die Patientenkohorte des Studien-

zentrums Halle konnte zudem die Art der vorbekannten CLD (chronisch-obstruktive pul-

monale Erkrankung (COPD), bronchiales Asthma, interstitielle oder emphysematöse 

Lungenerkrankungen) ermittelt werden. Außerdem konnte für das Studienzentrum Halle 

die 1-Jahres-Mortalität anhand des Sterbedatums aus den elektronischen Akten berech-

net werden. Da eine genaue Todesursache retrospektiv nicht eruierbar war, wurde die 

Gesamtsterblichkeit erfasst. Tabelle 4 gibt eine Übersicht über alle klinischen Parameter, 

die in dieser Studie untersucht wurden. 

 

Tabelle 4: Übersicht über die erhobenen klinischen Parameter insgesamt sowie zusätzlich für das 

Patientenkollektiv der Universitätsklinik Halle.  

AP = Akute Pankreatitis, BMI = Body-Mass-Index, CLD = Chronic lung disease = Chronische 
Lungenerkrankung (COPD = Chronisch-obstruktive pulmonale Erkrankung, Asthma, Fibrose oder 
Emphysem), ERCP = Endoskopisch retrograde Cholangiopankreatikographie, PEs = Pleuraergüsse. * Die 
Erhebung dieser Parameter wurde im Studienverlauf verlassen, da sie in der Vergangenheit zu 
selten/unvollständig/ungenau oder unzureichend vergleichbar dokumentiert wurden. 

 

 

 

Klinische Parameter für das gesamte Patientenkollektiv (n = 358) 

Geschlecht (weiblich, männlich) 

Alter (Jahre) 

Größe (m) 

Gewicht (kg) 

Body-mass-Index (BMI, kg/m2) 

Schweregrad (nach revidierter Atlanta Klassifikation) 

Ätiologie der AP (biliär, alkoholbedingt, idiopathisch, andere (Post-ERCP-Pankreatitis, Autoim-

mun-Pankreatitis, medikamentös oder bedingt durch Lipid-Stoffwechselstörungen)) 

Vorbeschriebene CLD 

Höchster Wert des C-reaktiven Proteins während des Krankenhausaufenthalts (mg/L) 

Organversagen (transient, persistierend) 

Krankenhausletalität 

 

Klinische Parameter für das Patientenkollektiv der Universitätsklinik Halle (n = 90) 

Art der vorbeschriebenen CLD 

Chronischer Nikotinkonsum (aktuell oder in der Vergangenheit) * 

Invasive Beatmung respektive additionale Sauerstoffgabe 

Anfertigung einer Blutgasanalyse (niedrigster Sauerstoffwert während des Aufenthalts und pH-

Wert bei niedrigstem Sauerstoffwert) * 

Anfertigung eines pleuralen Ultraschalls im Klinikaufenthalt * 

Intervention und labortechnische Analyse von PEs * 

Vorliegen von PEs bei Entlassung * 

Sterbedatum, 1-Jahres-Mortalität 
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3.5 Radiologische Datenerhebung  

Nach der Sichtung des gesamten radiologischen Bildmaterials wurde die jeweils erste 

CECT im Krankenhausaufenthalt jedes Patienten auf das Vorhandensein pleuropulmo-

naler Veränderungen untersucht. Die Auswertung der CECTs erfolgte mit Hilfe der Pro-

gramme PACS (Picture Archiving and Communication System, Dedalus Healthcare 

Sytem, Dedalus Healthcare Systems Group, Florence, Italy) und InVesalius (InVesalius 

3.1, Centro de Tecnologia da Informação, Renato Archer, Campinas, SP, Brazil).  

Üblicherweise wird im Rahmen einer AP eine Abdomen-CECT durchgeführt, sodass in 

dieser Arbeit größtenteils der miterfasste kaudale Abschnitt des Thorax auf das Vorlie-

gen von pleuropulmonalen Veränderungen hin beurteilt wurde. Lag zusätzlich eine Tho-

rax-CECT desselben Tages vor, wurde diese der Untersuchung hinzugefügt. Die Ergeb-

nisse der CECT-Auswertung wurden anschließend durch einen Facharzt für Radiologie 

und einen Facharzt für Innere Medizin und Pneumologie geprüft. In Tabelle 5 sind die 

erhobenen pleuropulmonalen Parameter aufgelistet.  

 

Tabelle 5: Übersicht über die erhobenen radiologischen Parameter. 

CECT = Contrast enhanced computed tomography = Kontrastmittelverstärkte Computertomographie. 
* Diese Parameter wurden nachträglich exkludiert, da nicht adäquat eruierbar. 

 

 

 

Zur Festlegung der Hounsfield-Einheiten (HE) der PEs wurden an je drei verschiedenen 

Stellen des Ergusses je Lungenseite die HE-Werte gemessen und hieraus der Mittelwert 

bestimmt. In anderen Studien wurde ein Cut-off-Wert für die bildmorphologische Diffe-

renzierung von Exsudat versus Transsudat von 15 HE ermittelt (Rupanagudi et al. 2005, 

361S-1; Çullu et al. 2014, 120). In dieser Studie wurde daher ebenfalls ein Cut-off-Wert 

von 15 HE gewählt (Transsudat bei <15 HE, Exsudat bei ≥15 HE). Für die Quantifizie-

rung der PE-Menge wurde das Vorgehen von Lo Gullo et al. adaptiert. Hierbei wird im 

Transversalschnitt des Thorax der Bereich dorsal der Thoraxmittellinie in drei ähnlich 

Radiologische Parameter 

Zeitpunkt der CECT-Erstellung nach Aufnahme 

Pleuraergüsse: Lokalisation, Menge 

Dystelektasen: Lokalisation 

Kontrastmittelaufnahme der Pleura 

Zwerchfellhochstand linksseitig 

Vorliegen einer Pneumonie * 

Hounsfield-Einheiten der Pleuraergüsse * 
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große Teile unterteilt, siehe auch Abbildung 1. In genannter Studie stimmten die so bild-

morphologisch ermittelten post mortem PE-Mengen signifikant mit den PE-Mengen einer 

Autopsie überein. (Lo Gullo et al. 2015, 490) In dieser Bildeinstellung konnten die CECTs 

auch auf das Vorliegen von Dystelektasen geprüft werden. Die Beurteilung erfolgte in 

Mediastinal- und Lungenfensterung. Es wurde die jeweils größte Ausdehnung der PEs 

in die Analyse inkludiert. 

 

 

Abbildung 1: Beispielhafte Auswertung einer CECT (nach Luiken et al. 2022, 4).  

Zur Quantifizierung und Lokalisation von PEs und Dystelektasen wurde der Transversalschnitt verwendet. 
Der Bereich dorsal der Thoraxmittellinie wurde zunächst in drei ähnlich große Teile unterteilt. Die PE-Menge 
galt als “gering”, wenn der PE dorsal von Linie 2 lag, als „moderat“, wenn er Linie 2 überschritt und als 
„schwer“, wenn er über Linie 3 hinausreichte. Zu sehen sind beidseitige PEs (rot), die über die dritte Linie 
hinausreichen und somit als schwer gewertet werden sowie eine angrenzende Dystelektase links (grün). 
CECT = Contrast enhanced computed tomography = Kontrastmittelverstärkte Computertomographie, 
PE = Pleuraerguss. 

 

In Abbildung 2 und Abbildung 3 sind die beispielhafte Auswertung eines Zwerchfellhoch-

stands respektive einer pleuralen Kontrastmittelanreicherung dargestellt. Zur Beurtei-

lung des linksseitigen Hochstands wurde der Höhenstand beider Zwerchfellhälften in ko-

ronaler Ebene in der CECT verglichen. Da üblicherweise die rechte Zwerchfellhälfte 

durch die Leberposition circa 1-2 cm höher als die linke Zwerchfellhälfte zur Abbildung 

kommt, wird ab einer gleichen Höhenlage beider Zwerchfellhälften von einem linksseiti-

gen Zwerchfellhochstand ausgegangen (Kauffmann et al. 2006, 166–167). Diese Me-

thode ist bei bekannten Zwerchfellbewegungsstörungen wie z.B. einer Zwerchfellparese 

nicht geeignet, weshalb vorbekannte Zwerchfellpathologien zu den Exklusionskriterien 
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zählten. Eine pleurale KM-Aufnahme wurde angenommen, wenn die Pleura parietalis 

eine Signalanreicherung aufwies, siehe Abbildung 3. 

 

 

 

Abbildung 2: Beispielhafte Auswertung des Zwerchfellhöhenstandes.  

Zur Beurteilung der Zwerchfellkuppen wurde die Koronalebene gewählt. Da im linken CECT-Bild beide 
Zwerchfellschenkel in nahezu gleicher Höhe zur Abbildung kommen, handelt es sich um einen linksseitigen 
Zwerchfellhochstand. Im rechten CECT-Bild sind ein deutlicher rechtsseitiger Zwerchfellhochstand zu 
erkennen sowie dystelektatische Lungenverdichtungen, die am ehesten konsekutiv durch die 
eingeschränkte Lungenbelüftung entstehen. CECT = Contrast enhanced computed tomography = 
Kontrastmittelverstärkte Computertomographie. 

 

 

 

 

Abbildung 3: Beispielhafte Darstellung einer pleuralen Kontrastmittel-Aufnahme.  

Transversalschnitt einer CECT. Die Pfeile verdeutlichen die Signalanreicherung durch die Kontrastmittel-
Aufnahme der Pleura parietalis. Es liegen beidseitige Pleuraergüsse vor. CECT = Contrast enhanced 
computed tomography = Kontrastmittelverstärkte Computertomographie. 
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3.6 Statistische Auswertung 

Das geplante Vorgehen für die statistische Auswertung dieser Arbeit wurde vorab mit 

dem Institut für Medizinische Epidemiologie, Biometrie und Informatik der Martin-Luther-

Universität Halle-Wittenberg abgestimmt. 

3.6.1 Allgemeines Vorgehen und deskriptive Statistik 

Alle in der Auswertungsphase erhobenen klinischen und bildgebenden Daten wurden 

zunächst in einer Tabelle im Programm Microsoft Excel (MS Office Excel, 2013, Micro-

soft Corporation, Redmond, WA, USA) zusammengeführt und die grundlegende deskrip-

tive Statistik bestimmt. Die tiefergehenden statistischen Berechnungen erfolgten an-

schließend mit Hilfe der SPSS Statistik-Software (SPSS Statistics, Version 27, IBM Inc., 

Armonk, NY, USA). Als deskriptive Statistiken für kategoriale Variablen wurden absolute 

und relative Häufigkeiten (in Prozentzahlen) angegeben, für kontinuierliche Variablen 

Mittelwert, Median mit Interquartilsabständen und Spannweiten (Minimum und Maxi-

mum). Das Signifikanzniveau wurde für alle Analysen bei einem zweiseitigen Signifi-

kanzniveau von 5% (Signifikanz bei p-Wert <0,05) festgelegt. 

3.6.2 Bestimmung von Korrelationen: Univariable Analyse 

Für die univariable Analyse wurden Patienten mit einem schweren Verlauf der AP den-

jenigen Patienten gegenübergestellt, die einen milden oder moderaten Verlauf erlitten. 

Explorativ erfolgte ein Kreuztabellenvergleich der unabhängigen Stichproben-Variablen 

mittels Pearson-Chi2-Test. Dazu wurden die erhobenen Parameter dichotomisiert. Als 

Cut-off-Werte dafür galten wie beim BISAP (siehe 1.4.1) ein Alter von 60 Jahren (≥60 

Jahre versus <60 Jahre) und ein BMI von 25 kg/m2 (Übergewicht bei BMI ≥25 kg/m2 

versus Normal-/Untergewicht bei BMI <25 kg/m2) (Wu et al. 2008, 1698; World Health 

Organization 1995, 329). Die kontinuierlichen Variablen Alter und BMI konnten mittels 

Mann-Whitney-U-Test ausgewertet werden. 

3.6.3 Bestimmung der unabhängigen Prädiktoren einer schweren akuten 

Pankreatitis: Multivariable Analyse 

Um die unabhängigen Prädiktoren der schweren AP identifizieren zu können, wurden 

alle Variablen, die sich in der univariablen Analyse signifikant zeigten (p-Wert <0,05) Teil 

eines multivariablen Regressionsmodells. Da es für die Lokalisation und Menge von PEs 

mehrere Variablen gab, die sich alle als statistisch signifikant erwiesen, wurde jeweils 

nur diejenige Variable gewählt, die in der univariablen Analyse die höchste Signifikanz 
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zeigte (z.B. die Kombination von Lokalisation und Menge des PE). Methodisch wurde 

dabei die Publikation von Shipe et al. 2019 berücksichtigt. Sie gibt an, dass stark 

miteinander korrelierende Variablen bei gemeinsamer Anwendung im 

Regressionsmodell gegenseitig ihre statistische Signifikanz schwächen und so das 

Modell verfälschen können (Shipe et al. 2019, 577). Die Regressionsanalyse erfolgte in 

Form einer binär logistischen Regression in zwei Varianten, um möglichst 

aussagekräftige Ergebnisse zu erzielen:  

1. Variante: Vorwärtseliminierung („forward elimination“) 

2. Variante: Einschlussmodell („full model approach“). 

Entsprechend wurden alle in der univariablen Analyse signifikanten Variablen in der Vor-

wärtseliminierung auf ihre prädiktive Relevanz hin geprüft und zusätzlich im Einschluss-

modell alters- und geschlechtsadjustiert berechnet. Die Stärke des Merkmalzusammen-

hangs wurde mit Hilfe eines Quotenverhältnisses (Odds Ratio, OR) beschrieben und die 

95% Konfidenzintervalle (Confidence interval, CI) angegeben. 

3.6.4 Bestimmung von Überlebens- und Ereigniszeiten 

Für die Subpopulation Halle konnte zudem eine retrospektive Überlebens- und Ereignis-

zeitanalyse des 1-Jahres-Überlebens mittels Kaplan-Meier Kurven durchgeführt werden. 

Um eine möglichst große Ereignisrate untersuchen zu können, wurde die Überlebens-

rate bis maximal 365 Tage nach Krankenhauseinweisung gewählt, sodass die Gesamt-

Mortalität inklusive der Krankenhausletalität berechnet wurde. Der Vergleich der Überle-

benszeiten verschiedener Gruppen erfolgte mit Hilfe des Log-Rank Tests. Ob die Über-

lebensstatistiken des Patientenkollektivs Halle für das Gesamtkollektiv repräsentativ 

sind, konnte mit Hilfe eines Mann-Whitney-U-Tests von Alters- und BMI-Verteilung be-

stimmt werden. Beide Gruppen wurden außerdem auf signifikante Korrelationen hin-

sichtlich der Geschlechterverteilung, der Ätiologie der AP, vorbestehender Komorbiditä-

ten und des AP-Schweregrads mit Kreuztabellenvergleichen untersucht. 
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4 Ergebnisse 

4.1 Zusammensetzung des Patientenkollektivs 

Die vorläufige Patientenauswahl belief sich auf 395 Patienten mit insgesamt 500 CECTs. 

Nach Anwenden der In- und Exklusionskriterien ergab sich ein abschließendes Patien-

tenkollektiv aus 358 Patienten mit je einer CECT, die eine erste Episode einer AP erlitten. 

Die Patienten wurden aus sieben europäischen Studienzentren im Zeitraum von Januar 

2010 bis Dezember 2018 rekrutiert. Insgesamt 37 Patienten konnten die Inklusionskrite-

rien nicht erfüllen und schieden daher aus der weiteren Untersuchung aus. Eine Über-

sicht zur Zusammensetzung des Patientenkollektivs bietet das Flussdiagramm in Abbil-

dung 4. 

 

 

Abbildung 4: Flussdiagramm zur Zusammensetzung des Patientenkollektivs. 

Von dem ursprünglichen Patientenkollektiv aus 395 Patienten wurden 37 Patienten exkludiert, sodass sich 
das finale Studienkollektiv aus 358 Patienten aus sieben europäischen Zentren zusammensetzte. N = X 
entspricht der jeweiligen Anzahl an Patienten, der prozentuale Anteil der Patienten der verschiedenen 
Zentren am Gesamtkollektiv ist in Klammern angegeben. AP = Akute Pankreatitis, CECT = Contrast 
enhanced computed tomography = Kontrastmittelverstärkte Computertomographie. 
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4.2 Klinische Daten, Patientencharakteristika 

Tabelle 6 bietet eine Übersicht über die Patientencharakteristika insgesamt in Gegen-

überstellung zu den einzelnen Zentren. Die Patientencharakteristika insgesamt sowie 

gestaffelt nach Schweregraden der AP sind in Tabelle 7 abgebildet. Die Geschlechter-

verteilung, das Alter und der BMI der Patienten in den verschiedenen Studienzentren 

sind in Abbildung 5 dargestellt. 

Geschlechterverteilung 

Das Gesamtkollektiv setzte sich zu 40,8% (146/358) aus Frauen und zu 59,2% (212/358) 

aus Männern zusammen. Das Geschlechterverhältnis (weiblich/männlich) lag bei circa 

1:1,5. Die Geschlechterverteilung variiert innerhalb der verschiedenen Zentren, den 

größten Frauenanteil an Patienten weist das Kollektiv aus Estland auf (66,7%, 28/42 

Frauen, 33,3%, 14/42 Männer). Im Studienzentrum Halle war der Anteil weiblicher 

Patienten im Gesamtvergleich am geringsten (28,9%, 26/90 Frauen, 71,1%, 64/90 

Männer), siehe Abbildung 5 (a) und Tabelle 6. 

Altersstruktur der Patienten 

Das Alter der Patienten lag im Durchschnitt sowie im Median bei 58 Jahren (Interquar-

tilsabstand (IQR) 45-72 Jahre, Tabelle 6). Der jüngste Patient der Auswertung war bei 

Krankenhausaufnahme 18 Jahre, der älteste Patient 91 Jahre alt. Das Patientenkollektiv 

aus Bulgarien wies die jüngsten Patienten auf (Median 47 Jahre, IQR 34 – 62), das spa-

nische Patientenkollektiv bildete mit im Median 67 Jahren (IQR 53 – 78 Jahre) die älteste 

Kohorte (Tabelle 6, Abbildung 5 (b)). Das Alter lag bei einer milden und schweren AP im 

Median bei 62 Jahren, bei einer moderaten AP bei 55 Jahren (Tabelle 7).  

BMI-Struktur der Patienten 

Die BMI-Verteilung je Studienzentrum ist in Abbildung 5 (c) und Tabelle 6 abgebildet. 

Der BMI lag im Median bei 28 kg/m2 und somit nach Definition der Weltgesundheitsor-

ganisation im Bereich Adipositas Grad I (BMI 25,0 kg/m2 – 29,9 kg/m2) (World Health 

Organization 1995, 329). In 13,8% der Fälle wurde der BMI nicht erfasst. In Bulgarien 

war der mediane BMI am höchsten (30,1 kg/m2, IQR 27,1 – 35,3 kg/m2) und in Litauen 

am niedrigsten (26,6 kg/m2, IQR 24,1 – 30,3 kg/m2). Die BMI-Struktur zeigte keine star-

ken Schwankungen bei Vergleichen der einzelnen Schweregrade der AP und lag bei 

allen Zentren im Bereich der Adipositas (Tabelle 7). 
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Abbildung 5: Geschlechterverteilung, Alter und BMI der verschiedenen Studienzentren. 

(a) Prozentuale Verteilung von Frauen und Männern in den jeweiligen Studienzentren und gesamt. 
(b) Boxplot der Altersverteilung in Jahren in den jeweiligen Studienzentren. 
(c) Boxplot der Patienten-BMIs in kg/m2 in den jeweiligen Studienzentren.  

BMI = Body-Mass-Index. 
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Schweregrade der akuten Pankreatitis, Organversagen, Klinikletalität  

Nach der revidierten Atlanta Klassifikation (Banks et al. 2013, 107–108) entwickelte die 

Mehrheit der Patienten eine moderate AP (46,1%, 165/358). Eine milde AP entwickelte 

sich bei 41,1% (147/358) der Patienten und die Minderheit erlitt einen schweren Krank-

heitsverlauf (12,8%, 46/358). Ein kardiovaskuläres, respiratorisches oder renales Organ-

versagen entwickelte sich bei 23,5% (84/358) der Patienten, wobei das Organversagen 

in mehr als der Hälfte der Fälle länger als 48 Stunden im Sinne eines persistierenden 

Organversagens anhielt (54,8%, 46/84). Die Klinikletalität lag insgesamt bei 5,6% 

(20/358), wobei Patienten mit einem schweren Krankheitsverlauf deutlich häufiger ver-

starben (34,8%, 16/46 versus milde AP: 0,7%, 1/147 und moderate AP: 1,8%, 3/165, 

Tabelle 7). In Spanien und Estland verstarben im Beobachtungsraum keine Patienten. 

In diesen Zentren (Spanien: 9,5%, 4/42 und Estland: 2,4%, 1/42) sowie im bulgarischen 

Patientenkollektiv (2,4%, 1/41) waren im Vergleich die wenigsten schweren Krankheits-

verläufe dokumentiert. In Schweden, Finnland und Halle traten die meisten Fälle einer 

schweren AP auf (Schweden: 19,1%, 9/47, Finnland: 17%, 8/47, Halle: 17,8%, 16/90) 

und es wurde die höchste Klinikletalität dokumentiert (Schweden: 14,9%, 7/47, Finnland: 

8,5%, 4/47 und Halle: 6,7%, 6/90, siehe Tabelle 6). 

Ätiologie der AP, respiratorische Vorerkrankungen, Beatmung 

Häufigste Ursache der AP waren Gallensteine (biliäre AP: 36,9%, 132/358), gefolgt von 

Alkoholkonsum (32,1%, 115/358) und einer idiopathischen Ätiologie (20,9%, 75/358). 

Eine CLD wurde in 31 Fällen (8,7%, 31/358) angegeben, in drei Fällen (0,8%) wurde 

keine CLD erfasst. In 15 der 31 Fälle konnte die zugrunde liegende pulmonale Erkran-

kung retrospektiv bestimmt werden. Von genannten 15 Patienten litten neun an einer 

COPD, fünf an Asthma bronchiale und bei einem Patienten war eine emphysematöse 

CLD vorbeschrieben. In den übrigen 16 Fällen konnte die genaue Lungenerkrankung 

nicht mehr ermittelt werden, da es sich um Patienten aus dem Pankreas2000-Kollektiv 

handelte, bei denen die Art der vorbekannten CLD nicht bestimmt wurde. Eine künstliche 

Beatmung (invasive und nicht-invasive Ventilation) war bei 34 Patienten (9,5%) erforder-

lich, drei von ihnen litten an einer CLD. Der Großteil der Beatmungen fand im Rahmen 

eines schweren Verlaufs der AP statt (30/34, 88,2%), siehe Tabelle 7. 
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Tabelle 6: Übersicht der Patientencharakteristika (insgesamt und je Studienzentrum). 

AP = Akute Pankreatitis, BMI = Body-Mass-Index, CLD = Chronic lung disease = Chronische Lungenerkran-
kung, (Chronisch-obstruktive pulmonale Erkrankung (COPD), Asthma, Fibrose oder Emphysem).  
* Die Angaben in Klammern entsprechen bei kategorialen Variablen der relativen Menge in Prozent und bei 
kontinuierlichen Variablen dem Interquartilsabstand (Alter und BMI). ** Andere Ätiologien: Post-ERCP-Pan-
kreatitis, Autoimmun-Pankreatitis, Pankreatitis durch Lipid-Stoffwechselstörungen oder Medikamente. Feh-
lend: 1 60 (16,8%), 2 25 (61,0%), 3 11 (26,2%), 4 2 (4,8%), 5 22 (46,8%), 6 3 (0,8%), 7 1 (2,4%), 8 2 (4,3%), 9 
1 (0,3%), 10 1 (2,4%). 
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Tabelle 7: Übersicht der Patientencharakteristika (insgesamt und je Schweregrad der akuten Pankreatitis 

(nach Luiken et al. 2022, 5)). 

BMI = Body-Mass-Index, CLD = Chronic lung disease = Chronische Lungenerkrankung (Chronisch-obstruk-
tive pulmonale Erkrankung (COPD), Asthma, Fibrose oder Emphysem). * Die Angaben in Klammern ent-
sprechen bei kategorialen Variablen der relativen Menge in Prozent und bei kontinuierlichen Variablen dem 
Interquartilsabstand (Alter und BMI). ** Andere Ätiologien: Post-ERCP-Pankreatitis, Autoimmun-Pankreati-
tis, Pankreatitis durch Lipid-Stoffwechselstörungen oder Medikamente. Fehlend: 1 60 (16,8%), 2 30 (20,4%), 
3 27 (16,4%), 4 3 (6,5%), 5 3 (0,8%), 6 1 (0,7%), 7 2 (4,3%), 8 1 (0,3%), 9 1 (0,7%). 
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4.3 Pleuropulmonale Pathologien in der Schnittbildgebung  

4.3.1 Zeitpunkt der CECT-Erstellung 

Im Median betrug die Zeit zwischen stationärer Aufnahme und Anfertigung der CECT 

insgesamt sowie bei allen Schweregraden der AP zwei Tage (IQR 1 – 3) und im Maxi-

mum zehn Tage nach Aufnahme. Abbildung 6 zeigt die Häufigkeitsverteilung der CECTs 

je Tag nach Krankenhausaufnahme. Mehr als die Hälfte der in die Studie inkludierten 

Patienten (62%) erhielten eine CECT bereits in den ersten 48 Stunden nach Aufnahme. 

Nur bei 6% der Patienten wurde die erste CECT an Tag acht bis zehn nach Aufnahme 

erstellt.  

 

Abbildung 6: Häufigkeitsverteilung der CECTs je Zeitpunkt nach stationärer Aufnahme in Tagen. 

Es wurden nur Patienten mit einer CECT innerhalb von zehn Tagen nach Krankenhausaufnahme inkludiert. 
Die Mehrzahl der Patienten (62%) erhielt die erste CECT bereits innerhalb von 48 Stunden nach stationärer 
Krankenhausaufnahme. CECT = Contrast enhanced computed tomography = Kontrastmittelverstärkte 
Computertomographie. 

 

4.3.2 Pleuropulmonale Veränderungen 

Die Verteilung der pleuropulmonalen Pathologien der CECTs der Studienpopulation ist 

in Abbildung 7 und Tabelle 8 zusammengefasst. Insgesamt zeigten 81% (289/358) der 

Patienten pleuropulmonale Veränderungen in der CECT in der Frühphase der AP. Am 

häufigsten traten Dystelektasen (76,3%, 273/358) und PEs (54,5%, 195/358) auf. Eine 

pleurale KM-Aufnahme konnte in 12,3% der Fälle (44/358) nachgewiesen werden, ein 
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linksseitiger Zwerchfellhochstand in 9,8% (35/358). Das Auftreten dieser Veränderungen 

häufte sich im Schnitt bei einem höheren Schweregrad der AP. So entwickelten sich zum 

Beispiel PEs bei einer milden AP in 35,4% der Fälle (52/147), bei einer moderaten AP 

in circa zwei Drittel (65,5%, 108/165) und bei einer schweren AP in circa drei Viertel der 

Fälle (76,1%, 35/46), siehe Abbildung 7 (a) und Tabelle 8. 

PEs, Dystelektasen und pleurale KM-Aufnahme traten bei einer schweren AP im unter-

suchten Gesamtkollektiv selten unilateral linksseitig und nie unilateral rechtsseitig auf. 

Unabhängig vom Schweregrad der AP waren PEs in den meisten Fällen bilateral nach-

zuweisen (76,9%, 150/195). Bei nur einseitiger Ausprägung (23,1%, 45/195) traten sie 

deutlich häufiger in der linken Pleurahöhle auf (80%, 36/45). Insgesamt waren milde PEs 

häufiger als moderate oder schwer ausgeprägte PEs (wenig PE: 48,2%, 94/195; mode-

rate PEs: 30,3%, 59/195; schwere PEs: 21,5%, 42/195). 

 

 
 
Abbildung 7: Verteilung der frühen pleuropulmonalen Pathologien in der CECT von Patienten mit akuter 

Pankreatitis (nach Luiken et al. 2022, 7). 

(a) Frühe pleuropulmonale Veränderungen gestaffelt nach Grad der AP und Abbildung des Mittelwerts. 
(b) Lokalisation der PEs. (c) Schweregrad der PEs. (d) Lokalisation der Dystelektasen. AP = Akute 
Pankreatitis, CECT = Contrast enhanced computed tomography = Kontrastmittelverstärkte 
Computertomographie, PEs = Pleuraergüsse. 
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Bei Nachweis von Dystelektasen in der CECT (76,3%, 273/358) waren auch diese in 

den meisten Fällen bilateral nachweisbar (91%, 247/273). Die geplante Erfassung der 

HE wurde nicht vollständig durchgeführt, da in der Mehrzahl der Fälle die Methode bei 

geringer Ergussmenge nicht valide durchzuführen war. 

 

Tabelle 8: Frühe pleuropulmonale Pathologien in der CECT, gestaffelt nach Schweregrad der akuten 

Pankreatitis (nach Luiken et al. 2022, 6). 

CECT = Contrast enhanced computed tomography = Kontrastmittelverstärkte Computertomographie, 
KM = Kontrastmittel. * Die Angaben in Klammern entsprechen bei kategorialen Variablen der relativen 
Menge in Prozent und bei kontinuierlichen Variablen dem Interquartilsabstand (Zeitpunkt der CECT). 
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4.4 Pleuropulmonale Prädiktoren der schweren akuten 

Pankreatitis 

4.4.1 Korrelation der pleuropulmonalen Veränderungen mit dem Schwere-

grad der akuten Pankreatitis: Univariable Analyse  

Das mediane Patientenalter zeigte keine Unterschiede zwischen den verschiedenen 

Schweregraden der AP (Mann-Whitney-U-Test: p = 0,19). Auch bezüglich des BMI 

ergab sich kein signifikanter Unterschied zwischen beiden Gruppen, wobei der 

Patienten-BMI im Median bei 28,1 kg/m2 bei milder/moderater AP und bei 27,5 kg/m2 bei 

schwerer AP lag (Mann-Whitney-U-Test: p = 0,364). 

Im Pearson-Chi2-Test gab es weder für das Patientenalter (Cut-off: ≥60 Jahre), noch für 

den BMI (Cut-off: ≥25 kg/m2), einen statistisch signifikanten Zusammenhang mit einem 

schweren Verlauf der AP (p >0,05). Auch zwischen dem Geschlecht und einer schweren 

AP konnte keine signifikante Korrelation nachgewiesen werden (p = 1,0). Eine Übersicht 

der Ergebnisse der Pearson-Chi2-Testungen ist in Tabelle 9 aufgeführt. 

Weiterhin konnte die Ätiologie, dichotomisiert in Alkohol in Gegenüberstellung zu den 

anderen Ätiologien in der Studienpopulation, keinen signifikanten Zusammenhang mit 

dem Schweregrad der AP (p = 0,666) aufweisen. Dies galt ebenfalls für Gallensteine als 

Ursache der AP in Gegenüberstellung zu den anderen Ätiologien (p = 0,144).  

Im Gegensatz dazu ergab sich jedoch ein statistisch signifikanter Zusammenhang zwi-

schen dem Auftreten einer schweren AP bei Nachweis von Dystelektasen und PEs in 

der CECT. Dystelektasen traten in 93,5% bei einer schweren AP auf und in 73,7% bei 

einer milden/moderaten AP (p = 0,003). Die PEs konnten in 76,1% der schweren Krank-

heitsverläufe nachgewiesen werden, jedoch nur in 51,3% der milden/moderaten Fälle 

von AP (p = 0,003). Auch die bilaterale Lokalisation von PEs und Dystelektasen und die 

Kombinationsvariable „bilaterale oder moderate bis starke PEs“ erwiesen sich als statis-

tisch eindeutig signifikant (jeweils p <0,001).  

Es ergab sich nicht nur eine signifikante Korrelation zu einem schweren Verlauf der AP 

bei Patienten mit Dystelektasen und PEs, sondern auch bei denjenigen Patienten, die 

an einer anamnestisch vorbekannten CLD zum Zeitpunkt der Krankenhausaufnahme 

litten. Bei 18,2% der Patienten, die einen schweren Verlauf der AP entwickelten, war 

anamnestisch eine CLD angegeben, wohingegen dies nur bei 7,4% der Patienten mit 

milder/moderater AP der Fall war (p = 0,036).  
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Tabelle 9: Prädiktoren der schweren akuten Pankreatitis. Univariable Analyse (nach Luiken et al. 2022, 11). 

BMI = Body-Mass-Index, CLD = Chronic lung disease = Chronische Lungenerkrankung (Chronisch-
obstruktive pulmonale Erkrankung (COPD), Asthma, Fibrose oder Emphysem), KM = Kontrastmittel, PE = 
Pleuraerguss. Fehlend: 1 60 (16,0%), 3 3 (0,8%). 2 Ätiologie: Gallensteine, Alkohol, idiopathisch, andere 
(Post-ERCP-Pankreatitis, Autoimmun-Pankreatitis, Pankreatitis durch Lipid-Stoffwechselstörungen oder 
Medikamente). Statistisch signifikante Ergebnisse (p <0,05) sind fettgedruckt abgebildet. 
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Die pleurale KM-Aufnahme und der linksseitige Zwerchfellhochstand erwiesen sich als 

einzige der pleuropulmonalen Variablen als nicht signifikant mit einem schweren Krank-

heitsverlauf der AP assoziiert (KM-Aufnahme: p = 0,374 respektive linksseitiger Zwerch-

fellhochstand: p = 0,999). 

4.4.2 Bestimmung der unabhängigen Prädiktoren einer schweren akuten 

Pankreatitis: Multivariable Analyse 

Sowohl der Ansatz der Vorwärtseliminierung, als auch der Ansatz des Einschlussmo-

dells der binär logistischen Regression ergaben, dass eine bekannte CLD und moderate 

bis schwere oder bilaterale PEs unabhängige Prädiktoren einer schweren AP sind, siehe 

Tabelle 10. Der Ansatz der Vorwärtseliminierung ergab eine OR von 2,927 bei einem 

95% CI von 1,171 – 7,319 für vorbekannte CLDs (p = 0,022). Die OR für die Variable 

„moderate bis schwere oder bilaterale PEs“ belief sich auf 4,163 bei einem 95% CI von 

2,052 – 8,448 (p <0,001). Das Einschlussmodell konnte beide Variablen auch alters- und 

geschlechtsadjustiert als unabhängige Prädiktoren einer schweren AP bestätigen. Die 

vorbekannte CLD ergab eine (alters- und geschlechts-) adjustierte Odds Ratio (aOR) 

von 2,582 bei einem 95% CI von 1,014 – 6,578 (p = 0,047) und moderate bis schwere 

oder bilaterale PEs ergaben eine aOR von 3,027 bei einem 95% Konfidenzintervall von 

1,405 – 6,521 (p = 0,005).  

 
Tabelle 10: Prädiktoren der schweren akuten Pankreatitis. Multivariable Analyse (nach Luiken et al. 2022, 

8). 

AP = Akute Pankreatitis, aOR = (Alters- und geschlechts-) adjustierte Odds Ratio, CI = Confidence interval 
= Konfidenzintervall, CLD = Chronic lung disease = Chronische Lungenerkrankung (Chronisch-obstruktive 
pulmonale Erkrankung (COPD), Asthma, Fibrose oder Emphysem), OR = Odds Ratio 
PE = Pleuraerguss, ref = Referenz. * Entsprechend der revidierten Atlanta Klassifikation. Der Schweregrad 
wurde für die Berechnungen in schwere versus milde und moderate AP dichotomisiert. Statistisch 
signifikante Ergebnisse (p <0,05) sind fettgedruckt abgebildet. 
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4.5 1-Jahres-Überleben 

4.5.1 Vergleich des Studienzentrums Halle mit der Restpopulation des Ge-

samtkollektivs: Univariable Analyse 

Der Vergleich der Subkohorte Halle gegenüber dem restlichen europäischen 

Patientenkollektiv mittels Mann-Whitney-U-Test ist in Tabelle 11 dargestellt, für den 

Gruppenvergleich mittels Pearson-Chi2-Test siehe Tabelle 12. Das Patientenkollektiv 

Halle (n = 90) weist im Vergleich zum restlichen Patientenkollektiv (n = 268), zu dem 

keine Sterbedaten vorhanden waren, eine nahezu identische Alters- und BMI-Struktur 

auf. Der Mann-Whitney-U-Test ergab keine statistisch signifikante Korrelation beider 

Gruppen (Alter: p = 0,974, BMI: p = 0,412, Tabelle 11). Die beiden Gruppen 

unterschieden sich ebenfalls nicht in der Ausprägung der Schweregrade der AP (16/90, 

17,8% versus 30/268, 11,2%, p = 0,106, Tabelle 12). 

 
Tabelle 11: Mann-Whitney-U-Test von Alters- und BMI-Verteilung der Kohorte Halle im Vergleich zur 

Gesamtstudienpopulation exklusive Halle.  

BMI = Body-Mass-Index. 1 Fehlend im Patientenkollektiv insgesamt exklusive Halle: 60/268 (22,4%). 

 

 

Geringfügige Differenzen von Subkohorte und Restkollektiv zeigen nur der Vergleich der 

Geschlechterverteilung, der Ätiologie der AP und der CLDs. Der Geschlechtervergleich 

beider Gruppen ergibt, dass die Halle-Subkohorte aus signifikant mehr männlichen 

Probanden besteht (64/90, 71,1% versus 148/268, 55,2%, p = 0,008). Vergleicht man 

weiterhin die Ätiologie der AP beider Gruppen, fällt auf, dass die AP in Halle signifikant 

seltener alkoholischer Genese war (20/90, 22,2% alkoholische Genese in Halle versus 

95/268, 35,4%, p = 0,02) und die AP häufiger anderer Genese war (Post-ERCP-

Pankreatitis, Autoimmunpankreatitis, Pankreatitis durch Lipid-Stoffwechselstörungen 
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oder Medikamente, 19/90, 21,1% in der Halle-Kohorte versus 17/268, 6,3%, p <0,001). 

Außerdem waren für die Patienten aus Halle häufiger vorbekannte CLDs angegeben 

(15/90, 16,7% versus 16/268, 6%, p = 0,002). 

 
Tabelle 12: Vergleich der Studienpopulation Halle mit der Restpopulation (insgesamt exklusive Halle) 

mittels Pearson-Chi2-Test.  

CLD = Chronic lung disease = Chronische Lungenerkrankung (Chronisch-obstruktive pulmonale Erkrankung 
(COPD), Asthma, Fibrose oder Emphysem). 1 Ätiologie: Gallensteine, Alkohol, idiopathisch, andere (Post-
ERCP-Pankreatitis, Autoimmun-Pankreatitis, Pankreatitis durch Lipid-Stoffwechselstörungen oder 
Medikamente). 2 Fehlend: 3 (0,8%). * Entsprechend der revidierten Atlanta Klassifikation. Der Schweregrad 
wurde in schwere versus milde und moderate AP eingeteilt. Statistisch signifikante Ergebnisse (p <0,05) 
sind fettgedruckt abgebildet. 

 

 

 

4.5.2 Einfluss pleuropulmonaler Veränderungen und chronischer Lun-

generkrankungen auf das 1-Jahres-Überleben: Kaplan-Meier Analyse 

Im Verlauf des 1-Jahres Follow-up verstarben 16 von 90 Patienten (17,8%) in einer me-

dianen Zeit von 104 Tagen (IQR 11 – 174 Tage) nach Aufnahme in das Krankenhaus. 

Sechs der 90 Patienten (6,7%) verstarben in einem Zeitraum von ≤30 Tagen, davon 

wiesen je drei bilaterale respektive keine/unilaterale PEs auf. Der Großteil der verstor-

benen Patienten litt an einer schweren AP (62,5%, 10/16) und je drei Patienten an einer 
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milden bzw. moderaten AP. Von den 16 verstorbenen Patienten litten je vier an einer 

biliären respektive idiopathischen AP, drei Patienten wiesen eine alkoholische Genese 

auf und bei fünf Patienten lag eine sonstige Ätiologie (post-ERCP-Pankreatitis, medika-

mentös verursachte AP, Autoimmunpankreatitis, AP durch Lipid-Stoffwechselstörungen) 

vor. Von den verstorbenen Patienten war die Hälfte weiblich respektive männlich. Da 

eine genaue Todesursache nicht eruierbar war, wird die Gesamtsterblichkeit abgebildet. 

1-Jahres-Überleben bei Vorliegen einer schweren AP 

Abbildung 8 zeigt die Kaplan-Meier Kurven der Patientengruppen milde/moderate AP 

(n = 74) versus schwere AP (n = 16). 10 der 16 verstorbenen Patienten (62,5%) waren 

als Patienten mit schwerem Krankheitsverlauf klassifiziert und sechs Patienten (6/74, 

8,1%) mit einem milden/moderaten Verlauf. Der Log-Rank-Test ergab ein signifikant 

schlechteres Überleben bei Patienten mit schwerer AP im Vergleich zu Patienten mit 

mildem/moderatem Verlauf (p <0,0001).  

1-Jahres-Überleben bei Vorliegen einer CLD und 1-Jahres-Überleben bei moderaten bis 

schweren oder bilateralen PEs 

Die in der binär logistischen Regression identifizierten unabhängigen Prädiktoren der 

schweren AP („vorbekannte CLD“ sowie „moderate bis schwere oder bilaterale PEs“) 

zeigten in der Kaplan-Meier Analyse eine Tendenz zu schlechterem Überleben. Die Sig-

nifikanzschwelle wurde jedoch in beiden Fällen überschritten. Die p-Werte im Log-Rank-

Test lagen für “CLD“ (n = 15) versus “keine CLD” (n = 75) bei p = 0,07 und für “moderate 

bis schwere oder bilaterale PEs” (n = 33) versus “keine, wenig oder unilaterale PEs” 

(n = 57) bei p = 0,09. Die zugehörigen Kaplan-Meier Kurven sind in Abbildung 9 und 

Abbildung 10 dargestellt. 

1-Jahres-Überleben bei Vorliegen einer CLD und moderaten bis schweren oder bilate-

ralen PEs 

Zusätzlich wurde eine Kombinationsvariable der beiden in der multivariablen Analyse 

identifizierten Parameter erstellt (Patienten „ohne vorbekannte CLD und mit 

wenig/unilateralen/keinen PEs“ versus Patienten „mit vorbekannter CLD und mit 

schweren/moderaten/bilateralen PEs“). Der Log-Rank-Test ergab ein eindeutig 

signifikantes Ergebnis (p <0,001) für ein schlechteres 1-Jahres-Überleben bei Erfüllen 

der Kombinationsvariable „vorbekannte CLD und schwere/moderate/bilaterale PEs“, 

allerdings wiesen diese Kombination nur 5,6% (5/90) der Patienten auf. 
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1-Jahres-Überleben bei Vorliegen bilateraler PEs 

Für die vereinfachte Kaplan-Meier Analyse mit Überlebens- und Ereigniszeiten von 

Patienten mit keinen oder unilateralen PEs (n = 59) in Gegenüberstellung zu Patienten 

mit bilateralen PEs (n = 31) ergab sich im Log-Rank-Test ein signifikant schlechteres 1-

Jahres-Überleben für die Patienten mit bilateralen PEs (p = 0,04), siehe Abbildung 11. 

Während des Follow-up verstarben 11,9% (7/59) der Patienten mit keinen oder 

unilateralen PEs und 29% (9/31) der Patienten mit bilateralen PEs.  

 

 

Abbildung 8: 1-Jahres-Überleben bei milder oder moderater versus schwerer akuter Pankreatitis.  

Für die Patienten der Subkohorte Halle (n = 90) konnte der Vitalstatus bis 365 Tage nach 
Krankenhausaufnahme bestimmt werden. Innerhalb des 1-Jahres Follow-up verstarben 16/90 Patienten 
(18%). Abgebildet ist die Kaplan-Meier Kurve von Patienten mit schwerer AP (16/90, 18%) und von Patienten 
mit milder oder moderater AP (74/90, 82,2%). Die Schweregrade der AP entsprechen dabei der Einteilung 
der revidierten Atlanta Klassifikation. Von den Patienten mit schwerer AP verstarben innerhalb eines Jahres 
62,5% (10/16), wohingegen von den Patienten mit milder oder moderater AP nur 8,1% (6/74) verstarben. 
Der Log-Rank-Test ergab ein signifikant schlechteres 1-Jahres-Überleben der Patienten mit schwerer AP 
(p <0,0001). AP = Akute Pankreatitis. 
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Abbildung 9: 1-Jahres-Überleben bei keiner vorbekannten chronischen Lungenerkrankung versus bei 

vorbekannter chronischer Lungenerkrankung. 

Für die Patienten mit AP der Subkohorte Halle (n = 90) konnte der Vitalstatus bis 365 Tage nach 
Krankenhausaufnahme bestimmt werden. Innerhalb des 1-Jahres Follow-up verstarben 16/90 Patienten 
(18%). Abgebildet ist die Kaplan-Meier Kurve von Patienten mit bei Krankenhausaufnahme vorbekannter 
CLD (COPD, Asthma, Fibrose oder Emphysem, 15/90, 16,7%) in Gegenüberstellung zu Patienten, bei 
denen keine CLD vorbekannt war (75/90, 83,3%). Innerhalb eines Jahres verstarben 5 der 15 Patienten mit 
CLD (33,3%) und 11 der 75 Patienten ohne CLD (14,7%). Der Log-Rank-Test ergab keinen statistisch 
signifikanten Unterschied im 1-Jahres-Überleben der Patienten mit CLD (p = 0,07). AP = Akute Pankreatitis, 
CLD = Chronic lung disease = Chronische Lungenerkrankung, COPD = Chronisch-obstruktive pulmonale 
Erkrankung, PE = Pleuraerguss. 
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Abbildung 10: 1-Jahres-Überleben bei keinen, geringen oder unilateralen versus moderaten bis schweren 

oder bilateralen Pleuraergüssen. 

Für die Patienten mit AP der Subkohorte Halle (n = 90) konnte das 1-Jahres-Überleben aus den 
elektronischen Patientenakten bestimmt werden. Innerhalb von 365 Tagen nach Krankenhausaufnahme 
verstarben 16/90 Patienten (18%). 33 von 90 Patienten (36,7%) wiesen in der CECT, die im Median zwei 
Tage nach Krankenhausaufnahme angefertigt wurde, moderate bis schwere oder bilaterale PEs auf. Bei 
57/90 Patienten (63,3%) konnten in der CECT keine oder nur geringe oder unilaterale PEs nachgewiesen 
werden, davon verstarben 7 Patienten (7/57, 12,3%). Von den Patienten mit moderaten bis schweren oder 
bilateralen PEs verstarben 9 (9/33, 27,3%). Der Log-Rank-Test ergab keinen statistisch signifikanten 
Unterschied für das 1-Jahres-Überleben beider Gruppen (p = 0,09). AP = Akute Pankreatitis, 
CECT = Contrast enhanced computed tomography = Kontrastmittelverstärkte Computertomographie, 
PE = Pleuraerguss, Unilat., bilat. = unilateral, bilateral. 
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Abbildung 11: 1-Jahres-Überleben bei keinem oder unilateralem Pleuraerguss versus bei bilateralen 

Pleuraergüssen (nach Luiken et al. 2022, 9). 

Abgebildet ist die Kaplan-Meier Kurve von Patienten mit keinem oder unilateralem PE (n = 59) im Vergleich 
zu Patienten mit bilateralen PEs (n = 31) bei AP. Die Sterbedaten lagen für die Subkohorte Halle (n = 90) 
vor. Die CECT fand im Median zwei Tage nach Krankenhausaufnahme statt. Innerhalb von 365 Tagen nach 
Krankenhausaufnahme verstarben 16 Patienten (18%). Von den Patienten mit keinen oder unilateralen PEs 
verstarben 12% (7/59), wohingegen von den Patienten mit bilateralen PEs 29% (9/31) verstarben. Der Log-
Rank-Test ergab ein signifikant schlechteres 1-Jahres-Überleben der Patienten mit bilateralen PEs im 
Vergleich zu den Patienten mit unilateralem oder keinem PE (p = 0,04). AP = Akute Pankreatitis, 
CECT = Contrast enhanced computed tomography = Kontrastmittelverstärkte Computertomographie, 
PE = Pleuraerguss. 

 



  

37 
 

5 Diskussion 

Die AP bleibt trotz aller Verbesserungen des Therapieregimes eine sehr häufige gastro-

intestinale Erkrankung, die zum Teil letal verläuft. Zwar wurden bereits Scores zur 

Schweregrad-Einschätzung der AP entwickelt, jedoch haben diese zum Teil keine aus-

reichend zuverlässige Vorhersagekraft bewiesen. Außerdem beruhen noch viele der vor 

2012 entwickelten Scores, wie der BISAP oder der PANC3, auf der mittlerweile veralte-

ten Definition der schweren AP der ursprünglichen Atlanta Klassifikation. Im Rahmen 

dieser internationalen und multizentrischen Studie wurden daher die bildmorphologisch 

früh identifizierbaren pleuropulmonalen Pathologien der CECT untersucht, um neue oder 

spezifischere Variablen zu ermitteln, die die Vorhersage eines schweren Krankheitsver-

laufs der AP in der Zukunft verbessern sollen. (Bollen et al. 2012, 616; Mounzer et al. 

2012, 1479; Wu et al. 2008, 1698; Brown et al. 2007, 855–857) 

5.1 Vergleich von Patientenkollektiv und klinischen Daten mit 

anderen Studien 

Das im Rahmen dieser Studie untersuchte Patientenkollektiv aus dem Zeitraum von 

Januar 2010 bis Dezember 2018 setzt sich aus 358 Patienten aus sieben verschiedenen 

Zentren zusammen. Das gesamte Patientenkollektiv besteht zu 41,1% aus einer milden 

AP, zu 46,1% aus einer moderaten AP und zu 12,8% aus einer schweren AP. In einer 

jüngeren Studie durch He et al. (2021) zur Fragestellung, welche Faktoren die Schwere 

der AP bei älteren Patienten beeinflussen, lag zwar der Anteil an milden APs mit 68,2% 

deutlich höher, der Anteil an schweren AP-Verläufen war allerdings mit 11,6% sehr 

ähnlich zu dieser Studie (He et al. (2021), 185). Laut Forsmark et al. (2016) entwickeln 

meist circa 20% der Patienten einen schweren Verlauf der AP und 80% der Patienten 

weisen eine milde oder moderate AP auf (Forsmark et al. 2016, 1974). Da der 

Schweregrad der AP durch verschiedene Faktoren beeinflusst wird (Zhou et al. 2019, 7; 

Dobszai et al. 2019, 742; Szakács et al. 2019, 7–8), variieren die 

Schweregradverteilungen der AP in unterschiedlichen Studien. Das Versterben während 

des Krankenhausaufenthaltes betrug in unserer Studie 5,6%, wobei Patienten mit einem 

schweren Krankheitsverlauf deutlich häufiger verstarben. Auch Forsmark et al. 

beschreiben eine Sterblichkeit zwischen 2% bis 30%, je nach Schweregrad der AP 

(Forsmark et al. 2016, 1974).  

Durch die europäische Zusammensetzung sind die Ergebnisse dieser Studie eher 

repräsentativ als Ergebnisse einer unizentrischen Studie. Dies wird noch dadurch 

verstärkt, dass Länder aus verschiedenen geografischen Regionen vereint werden 
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(Norden: Schweden, Finnland; Osten: Bulgarien, Estland, Litauen; Süden: Spanien; 

Westen: Deutschland), was nicht nur Besonderheiten verschiedener Genpools 

ausgleicht, sondern auch die Übertragung der Ergebnisse auf andere europäische 

Regionen zulässt. Die Häufigkeitsverteilung der Ätiologie der AP (biliär > alkoholisch > 

idiopathisch) in dieser Studie steht in Kongruenz zu einem strukturierten Review von 

Roberts et al. Darin wurden Studien zur Inzidenz und Ätiologie der AP aus den Jahren 

1989 bis 2015 systematisch ausgewertet. Die biliäre und alkoholische Genese der AP 

waren ebenfalls am häufigsten, wobei es deutliche regionale Unterschiede gab (Roberts 

et al. 2017, 155). Wie in genannter Studie ist auch in dieser Studie zum Beispiel für 

Finnland und Bulgarien die alkoholische Genese am häufigsten angegeben, für Spanien 

und Deutschland die biliäre (Roberts et al. 2017, 165). In Bezug auf die einzelnen Länder 

stimmen die Ergebnisse unserer Studie mit genanntem Review größtenteils überein, 

sodass das Patientenkollektiv dieser Studie im Blick auf die Ätiologie der AP für die 

europäischen Zentren repräsentativ ist. 

5.2 Pleuropulmonale Veränderungen in der Schnittbildgebung 

Insgesamt zeigten 81% der Patienten pleuropulmonale Veränderungen in der CECT der 

Frühphase der AP. In vergangenen Studien lag die Prävalenz zum Vergleich nur bei 

circa 14% bis 48% (Dombernowsky et al. 2016, 757; Talamini et al. 1999, 9; Peng et al. 

2020, 456; Rathnakar et al. 2017, 11; Lankisch et al. 1994, 1849–1851; Chelliah et al. 

2019, 522).  

Meist wurde die Menge an PEs respektive an pleuropulmonalen Veränderungen in 

diesen früheren Studien jedoch mit Hilfe eines Röntgen-Thorax ermittelt, welches im 

Vergleich zu der Bildgebung durch eine CECT deutlich weniger sensitiv ist (Ashton-

Cleary 2013, 153). Des Weiteren fand die Bildgebung bei diesen älteren Studien meist 

noch frühzeitiger im Erkrankungsverlauf statt. Die unterschiedlichen Ergebnisse können 

dadurch erklärt werden, dass die PE-Menge und andere pleuropulmonale 

Veränderungen im Verlauf der AP zunehmen (Huang et al. 2019, 1032). So wurden zum 

Beispiel in einer Studie von Raghu et al. über den gesamten Krankheitsverlauf der AP 

hinweg bei 90% der Patienten PEs festgestellt (Raghu et al. 2007, 181). Zusätzlich muss 

beachtet werden, dass pleuropulmonale Veränderungen vermehrt im Rahmen eines 

schweren Krankheitsverlaufs auftreten, so wie es durch mehrere Studien und ebenfalls 

durch diese Arbeit belegt werden konnte. Ein unterschiedlicher Anteil von Patienten mit 

einer schweren AP am Gesamtkollektiv kann so eine verschiedene Prävalenz der 

pleuropulmonalen Veränderungen verursachen. (Heller et al. 1997, 223)  
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Eine Forschungsgruppe um Peng analysierte 2020 in einer unizentrischen Studie 

CECTs, die innerhalb der ersten zwei Tage nach Symptombeginn angefertigt worden 

sind. Bei insgesamt 309 AP-Patienten waren laut Peng in 40% der Fälle PEs und in 48% 

pulmonale Konsolidierungen nachweisbar, womit diese Ergebnisse näher an den ermit-

telten Prävalenzen dieser Studie liegen. In der Studie durch Peng et al. 2020 ergab sich 

ebenfalls eine signifikante Korrelation zwischen einem größeren PE-Volumen und pul-

monalen Konsolidierungen mit dem Auftreten einer schweren AP und Organversagen, 

was sich mit den Ergebnissen dieser Studie deckt. Anders als in dieser Arbeit ist jedoch 

keine multivariable Analyse durchgeführt worden. (Peng et al. 2020, 456–460) 

Als unabhängige Prädiktoren eines schweren Verlaufs wurden bereits in früheren Stu-

dien PEs identifiziert. Daher wurden sie Teil verschiedener Scores zur Prognose-Ab-

schätzung im frühen Krankheitsstadium wie zum Beispiel dem PANC3 Score zur Ein-

schätzung eines schweren Verlaufs der AP und dem BISAP, mit dem die Krankenhaus-

letalität vorhergesagt werden kann. Zu berücksichtigen ist dabei, dass der PANC3 Score 

das Auftreten von PEs mittels Röntgen-Thorax anhand von 389 Patienten bestimmte, 

wohingegen der BISAP Index auf einer großen populations-basierten Datenbank mit Ein-

schluss von >30.000 Patienten mit AP basiert, in der PEs mittels Röntgen-Thorax oder 

CECT identifiziert worden waren. (Brown et al. 2007, 855–857; Wu et al. 2008, 1698) 

Die Korrelation von PEs mit dem Schweregrad der AP scheint im Allgemeinen stark aus-

geprägt zu sein. Eine prospektive Vergleichs-Studie unter Mounzer et al. 2012 verdeut-

lichte allerdings, dass die verschiedenen prognostischen Scores das Entstehen von per-

sistierendem Organversagen bei AP zum Zeitpunkt der Aufnahme nur mäßig akkurat 

vorhersagen (Mounzer et al. 2012, 1479). Jüngere Studien zur Aussagekraft des PANC3 

Scores weisen zwar eine hervorragende Spezifität von 96,4% bis 100% nach, jedoch 

liegt die Sensitivität der Bestimmung eines schweren AP-Verlaufs bei nur 50% bis 75% 

(BEDUSCHI et al. 2016, 7; Shah et al. 2017, 57).  

Da das alleinige Auftreten von PEs ungeachtet ihrer Lokalisation oder Menge in dieser 

Studie keinen unabhängigen Risikofaktor für eine schwere AP darstellte, legen die Er-

gebnisse nahe, dass PEs bezüglich ihrer prognostischen Signifikanz genauer differen-

ziert werden müssen. Entsprechend können kleinere, einseitige PEs vermutlich vernach-

lässigt werden und sollten nicht in prognostische Scores einfließen. Ein spezifischer Ein-

schluss von prognoserelevanten PEs, also zum Beispiel der Einschluss bilateraler und 

größerer PEs, könnte die prognostische Genauigkeit der Scores verbessern.  

Die in dieser Studie generierten Daten zeigen zudem zum ersten Mal, dass bilaterale 

und/oder moderate bis schwere PEs, die in der frühen Phase der AP detektiert werden, 
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unabhängige Prädiktoren eines schweren Verlaufs der AP sind. In Übereinstimmung 

dazu konnten Peng et al. zeigen, dass allein die Menge an PEs eine vergleichbare prog-

nostische Aussagekraft wie der APACHE II und BISAP Index aufweist (Peng et al. 2020, 

461).  

In dieser Arbeit konnte außerdem gezeigt werden, dass weder eine pleurale KM-

Aufnahme, noch die häufig zu beobachtenden Dystelektasen einen prädiktiven Faktor 

für eine schwere AP darstellen. Die pleurale Kontrastmittelanreicherung bei einem 

entzündlichen Pleuraerguss (Empyem) ist zwar als Begleiterscheinung bei AP 

beschrieben (Kumar et al. 2019, 72), in der gängigen Literatur ist jedoch kein Hinweis 

darauf zu finden, dass sie mit dem Schweregrad der AP korreliert. Bezüglich der 

Dystelektasen ist davon auszugehen, dass sie für die Berechnungen zu unspezifisch 

sind, da sie konsekutiv durch eine Vielzahl von Ursachen (u.a. 

Zwerchfellbewegungsstörung oder große, lungenkomprimierende PEs, 

schmerzbedingte Hypoventilation) hervorgerufen werden können (Browne und 

Pitchumoni 2006, 7089; Shipe et al. 2019, 577). Diese Ergebnisse entsprechen den 

Ergebnissen der Studie um Raghu et al., in der bei Patientenaufnahme bestehende 

Atelektasen keinen Zusammenhang mit der Entwicklung eines respiratorischen 

Versagens und der Mortalität und somit eines schwereren Verlaufs aufwiesen (Raghu et 

al. 2007, 184).  

Auch ein linksseitiger Zwerchfellhochstand hat sich in dieser Studie als nicht statistisch 

signifikant erwiesen. Bezüglich der Zwerchfellbeeinträchtigung im Rahmen einer AP lie-

gen bisher nur Tiermodelle vor. So wurde bereits im Nagetiermodell eine reduzierte 

Zwerchfellbewegung bei schwerer AP festgestellt, welche die häufig zu beobachtende 

Zwerchfellerhöhung und konsekutiven Minderbelüftungen in kaudalen Lungenabschnit-

ten begründen könnten (Matuszczak et al. 1999, 1627).  

Interessant bei der Betrachtung der untersuchten pleuropulmonalen Veränderungen ist 

auch, dass PEs, Dystelektasen und KM-Aufnahme bei schwerer AP im gesamten Kol-

lektiv eher linksseitig und in keinem Fall unilateral rechtsseitig auftraten. Diese Auffällig-

keit entspricht den Beobachtungen anderer Studien, dass PEs bei AP eher links- als 

rechtsseitig auftreten (Heller et al. 1997, 223–224; Peng et al. 2020, 456). Der patho-

physiologische Hintergrund für diese Besonderheit konnte bisher nicht geklärt werden.  

5.3 Vorbekannte chronische Lungenerkrankungen 

Im Rahmen der multivariablen Analyse dieser Studie konnte weiterhin nachgewiesen 

werden, dass vorbekannte CLDs, wie zum Beispiel COPD oder Asthma, einen 
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unabhängigen Prädiktor einer schweren AP darstellen. Beachtlich ist, dass dieser 

Parameter außer im APACHE II Score (dort in Form einer erhöhten Punktzahl bei 

schwerer COPD oder im Sinne einer chronischen Hypoxie, wie sie im Spätstadium einer 

schweren COPD auftreten kann) kein Teil der üblichen klinischen Scoring Systeme von 

AP-Patienten ist (Huber und Schmid 2007, 1835; Iyer et al. 2020, 210; Iyer et al. 2020, 

217).  

Durch He et al. wurde jüngst eine Studie durchgeführt, in der Risikofaktoren einer mo-

deraten und schweren AP bei älteren Patienten (≥60 Jahre) untersucht wurden. He 

stellte ebenfalls eine Assoziation zu höheren Schweregraden der AP bei vorbestehen-

den Lungenerkrankungen (OR = 7,1) und PEs (OR = 5,0) neben dem bekannten Prä-

diktor des gesteigerten Serumhämatokrits (OR = 3,7) fest. (He et al. (2021), 186)  

Auch in der Studie von Dombernowski et al. aus 2016 hat die univariable Analyse CLDs 

als Prädiktor für respiratorisches Versagen ergeben (Dombernowsky et al. 2016, 758). 

Gleichfalls bestätigte eine weitere Studie um Szakács (2019) diese Korrelation. Sein 

Team hat ebenfalls die Rolle von Komorbiditäten bei AP untersucht und festgestellt, dass 

CLDs und Diabetes ohne Komplikationen wie einer Neuro- oder Nephropathie mit einer 

höheren Rate an systemischen Komplikationen und der Entwicklung von respiratori-

schem, renalem oder kardialem Versagen einhergehen (Szakács et al. 2019, 6). Eine 

direkte Korrelation mit dem Schweregrad der AP nach der revidierten Atlanta Klassifika-

tion erfolgte in genannten Studien jedoch nicht.  

Zusammenfassend scheint die respiratorische Insuffizienz als das häufigste Organver-

sagen bei AP besonders relevant für die Prognosebestimmung zu sein (Mofidi et al. 

2006, 740; Dombernowsky et al. 2016, 759; He et al. (2021), 186; Wig et al. 2009, 272). 

5.4 1-Jahres-Überlebensanalyse 

In dieser Studie konnte das 1-Jahres-Überleben der Subkohorte Halle bestimmt werden 

(Follow-up bis 365 Tage nach Krankenhausaufnahme, n = 90). Der Vergleich der 

Patienten der Subkohorte Halle mit den Patienten des übrigen Gesamtkollektivs ergibt 

zwar geringfügige Differenzen zu Gunsten des männlichen Geschlechts sowie 

Unterschiede in der Genese der AP und der Prävalenz von CLDs. Jedoch gibt es keine 

signifikanten Unterschiede bei der BMI-Verteilung und der Anzahl an schweren 

Krankheitsverläufen. Auch wird insbesondere die Altersstruktur des übrigen 

Patientenkollektivs nahezu identisch durch die Subkohorte abgebildet. Patientenalter 

und Schweregrad der AP können die Sterblichkeit bei AP signifikant erhöhen, daher ist 

deren Ähnlichkeit im Gruppenvergleich von besonderer Bedeutung (Márta et al. 2019, 8; 
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Forsmark et al. 2016, 1974). Auch ein erhöhter BMI von ≥30 kg/m2 wird zum Beispiel im 

PANC3 als Prädiktor für einen schwereren Verlauf und somit einer erhöhten Sterblichkeit 

der AP angegeben (Brown et al. 2007, 855–857), sodass die ausgeglichene BMI-

Verteilung der verglichenen Gruppen essentiell ist. Die Relevanz des 

Patientengeschlechts für einen schweren Verlauf wurde bisher mit uneinheitlichen 

Ergebnissen untersucht. Eine prospektive Studie um Lankisch kam 2001 zu dem 

Ergebnis, dass das Geschlecht keinen unabhängigen Risikofaktor für eine schwere AP 

darstellt (Lankisch et al. 2001, 2473). Vor diesem Hintergrund ist davon auszugehen, 

dass die Ergebnisse der 1-Jahres-Überlebensberechnungen der Subkohorte auch für 

das Restkollektiv unserer Studie repräsentativ und übertragbar sind. 

Eine populationsbasierte dänische Kohortenstudie von Knudsen et al. aus dem Jahr 

2020, in der mehr als 47.000 Patienten aus einem Zeitraum von 1988 bis 2018 unter-

sucht wurden, hat unter anderem die 30- bis 365-Tage-Mortalitätsraten bestimmt und 

nach Alter, Geschlecht und Komorbiditäten adjustiert. Das Langzeit-Mortalitätsrisiko 

(31-365 Tage) lag in genannter Studie für den Zeitraum von zuletzt 2013 bis 2017 bei 

6,0%. (Knudsen et al. 2020, 1334) Damit liegt die 365-Tage-Mortalität unserer Studie mit 

17,8% wesentlich höher. Auch Hazra und Gulliford berichten in ihrer populations-basier-

ten Kohortenstudie aus dem Vereinigten Königreich von 1990 bis 2013 von nur 7,5% 

Todesfällen im Zeitraum bis 365 Tage nach Diagnose der AP (Hazra und Gulliford 2014, 

e298). Generell schwanken die Mortalitätsangaben bei AP in der Literatur jedoch be-

trächtlich und die Ergebnisse dieser Studie sind aufgrund der kleinen Ereigniszahl nur 

eingeschränkt anwendbar. 

Die bereits diskutierten Beobachtungen der uni- und multivariablen Analysen dieser 

Studie werden durch die 1-Jahres-Überlebensberechnungen der Patientengruppe aus 

Halle untermauert, bei der bilaterale PEs signifikant mit einem verschlechterten 1-

Jahres-Überleben einhergehen (Log-Rank-Test: p = 0,04). Bemerkenswerterweise gab 

es in dieser Subgruppe auch eine Tendenz des schlechteren 1-Jahres-Überlebens bei 

Berechnung mit den Variablen moderate bis schwere oder bilaterale PEs sowie CLDs 

(in beiden Fällen p = 0,07), letztere Variablen blieben somit knapp über dem statistischen 

Signifikanzniveau von p = 0,05. Am ehesten ist dies auf die relativ geringe Patientenzahl 

der untersuchten Stichprobe zurückzuführen. Betrachtet man beide Variablen 

gemeinsam, ergibt sich zwar im Log-Rank-Test eine eindeutige Signifikanz von p <0,001 

für ein schlechteres 1-Jahres-Überleben, jedoch trifft diese Kombinationsvariable, bei 

der zusätzlich zu einer vorbekannten CLD im frühen AP-Verlauf moderate bis schwere 

oder bilaterale PEs in der CECT aufgetreten sind, nur auf fünf der 90 Patienten zu. 
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Dementsprechend besteht nur ein vager statistischer Zusammenhang, der ohne weitere 

Studien mit größerer Patienten- und Ereigniszahl nicht aussagekräftig genug ist. 

Die bereits genannte Populationsstudie um Knudsen et al. bestätigt ebenfalls, dass 

Komorbiditäten, wie COPD das Risiko der Mortalität über 365 Tage substantiell erhöhen 

(Knudsen et al. 2020, 1335). Auch die in 5.3 angeführte Studie von Szakács et al. konnte 

zeigen, dass CLDs mit einer erhöhten Rate an systemischen Komplikationen assoziiert 

sind, wodurch auch die Mortalität, insbesondere in Kombination mit einem höheren Alter, 

steigt (Szakács et al. 2019, 6–8). 

Dombernowski et al. belegen in ihrer Untersuchung ähnliche Tendenzen für das 

Überleben bis 30 Tage nach Krankenhausaufnahme. Diejenigen Patienten, die im Laufe 

der AP ein respiratorisches Versagen erlitten, wiesen in ihrer Studie eine erhöhte 30-

Tage-Mortalität auf. Unabhängige Prädiktoren des respiratorischen Versagens waren 

dabei das Alter sowie Nikotinkonsum (Rauchen) in der Vorgeschichte. Allerdings erwies 

sich das Vorbestehen einer COPD nur in der univariablen, nicht jedoch in der 

multivariablen Analyse, mit einem schlechteren Überleben assoziiert. (Dombernowsky 

et al. 2016, 759) Eine tiefergehende Kurzzeit-Überlebensanalyse wie von Dombernowski 

et al. konnte in unserer Studie wegen zu kleiner Fallzahlen bei einer kürzeren 

Nachbeobachtungszeit nicht aussagekräftig durchgeführt werden. Generell lässt sich 

jedoch feststellen, dass die Kurzzeit-Mortalität bis 30 Tage nach Krankenhausaufnahme 

in unserer Studie 6,7% betrug und somit nah an den Ergebnissen der Studie von 

Knudsen et al. lag (30-Tage-Mortalität in den Jahren 2013 bis 2017: 6,3% (Knudsen et 

al. 2020, 1334)). 

5.5 Pathophysiologie der pleuropulmonalen Veränderungen  

bei akuter Pankreatitis 

Ein Erklärungsansatz für die zugrunde liegende Pathophysiologie der respiratorischen 

Beteiligung bei Vorliegen einer AP ist eine systemische Entzündungsreaktion. Durch die 

Entzündung werden vasoaktive und proinflammatorische Substanzen frei, welche die 

Permeabilität der Lungenbarriere erhöhen können. Durch die erhöhte Durchlässigkeit 

kann es zu einem Flüssigkeitseinstrom in die Alveolen kommen. (Dombernowsky et al. 

2016, 759) Auch entzündliche Prozesse in der Nähe des Zwerchfells können zu einer 

erhöhten Kapillarpermeabilität führen, wodurch proteolytische Enzyme aus dem 

Pankreassekret die Lunge direkt schädigen können (Chelliah et al. 2019, 523; Browne 

und Pitchumoni 2006, 7089). Eine seltenere Ursache für PEs, die dann üblicherweise 

sehr ausgeprägt in Erscheinung treten, ist eine pankreatikopleurale Fistel (Iyer et al. 
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2020, 213). Diese respiratorische Beteiligung wird zusätzlich durch pleuropulmonale 

Pathologien wie große oder bilaterale PEs verstärkt. Als Konsequenz dessen kann 

respiratorisches Versagen resultieren, was wiederum einen schwereren individuellen 

Krankheitsverlauf mit höherer Sterbewahrscheinlichkeit nach sich zieht. Im Laufe der 

Jahre sind letztlich verschiedene Konzepte entwickelt worden, die die Pathophysiologie 

respiratorischer Beeinträchtigung im Rahmen der AP erklären sollen. Um das 

Verständnis der zugrunde liegenden Mechanismen zu vertiefen sind jedoch noch weitere 

Forschungsanstrengungen nötig.  

5.6 Limitationen der Studie 

Als Hauptverursacher der Limitationen dieser Studie ist vorrangig das retrospektive 

Studiendesign zu nennen. Eine lückenhafte Dokumentation in den elektronischen 

Patientenakten in der Vergangenheit führte dazu, dass die Erhebung einiger Parameter, 

wie zum Beispiel ob zum Erkrankungszeitpunkt oder zuvor ein Nikotinkonsum bestand, 

nicht weiter erhoben werden konnten. Darüber hinaus muss im Rahmen einer 

retrospektiven Datenakquisition auf die Vollständigkeit der Daten vertraut werden. Es ist 

möglich, dass zum Beispiel nicht alle vorbekannten CLDs in den elektronischen Akten 

erfasst wurden. Weiterhin konnten die Patientendaten durch das retrospektive Design 

und die anonymisierte Datenübernahme aus anderen Zentren nicht rückblickend auf 

Korrektheit geprüft und um Parameter, wie zum Beispiel vorbestehende 

Zwerchfellbewegungsstörungen, ergänzt werden. Zusätzlich war nur in Ausnahmefällen 

dokumentiert, wann die Symptome begannen, sodass sich die Analysen auf den 

Zeitpunkt der CECT-Anfertigung nach Krankenhausaufnahme beschränken, wodurch 

der zeitliche Abstand zwischen Symptombeginn und Krankenhausaufnahme unklar 

bleibt. Eine weitere Limitation dieser Arbeit ergibt sich aus der bereits abgeschlossenen 

Datenerhebung und anonymisierten Datenübermittlung des Pankreas2000-

Patientenkollektivs. Sie führte dazu, dass die 1-Jahres-Mortalität und die genaue Art der 

bei Krankenhausaufnahme vorliegenden CLD auch nachträglich nicht für das 

Gesamtkollektiv ermittelt werden konnten. 

Dadurch, dass nur jene Patienten inkludiert wurden, bei denen eine CECT in den ersten 

zehn Tagen nach Krankenhauseinweisung angefertigt wurde, könnte eine 

Auswahlverzerrung („selection bias“) vorliegen. Die Verzerrung könnte dadurch 

entstehen, dass eine CECT meist nur bei schwerem Krankheitsverlauf oder 

Komplikationen in der Frühphase angefertigt wird. Entsprechend wäre der Anteil 

schwerer Verläufe der AP in dieser Untersuchung überrepräsentiert. Demgegenüber 

steht jedoch der bereits diskutierte durchschnittliche Anteil an schweren Verläufen im 
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Gesamtkollektiv im Vergleich zu anderen Studien. Da die Gründe für die Anfertigung der 

CECT nicht bekannt sind, lässt sich nicht abschließend beurteilen, wie stark die 

Verzerrung tatsächlich ausfällt. Ebenfalls sollte man in diesem Zusammenhang 

festhalten, dass im klinischen Alltag häufig schon sehr früh CECTs durchgeführt werden, 

da die Bildgebung eine schnelle Einordnung von unklaren Schmerzzuständen zum 

Beispiel in der Notaufnahme oder den Ausschluss von wichtigen Differentialdiagnosen 

wie Gallensteinen oder Tumoren ermöglicht. Avanesov et al. halten eine initiale CECT 

bei Patienten mit unklaren Bauchschmerzen und fehlender dreifacher Lipaseerhöhung 

für sinnvoll, um andere abdominelle Pathologien ausschließen und schwere 

Komplikationen einer AP detektieren zu können (Avanesov et al. 2017, 285). Auch laut 

aktueller Leitlinie (2022) sollte eine CECT als klärende Bildgebung angewendet werden, 

allerdings nur, wenn keine mindestens dreifache Lipaseerhöhung vorliegt und wenn eine 

anschließende transabdominelle Sonografie einen unklaren Befund ergibt (Beyer et al. 

2022, Kap. 3.1.3.). 

Erschwerend zur teilweise unvollständigen Dokumentation in der Vergangenheit kam, 

dass in den meisten Fällen nur die kranial miterfassten Abschnitte einer abdominalen 

CECT analysiert werden konnten. Dadurch konnten pleuropulmonale Pathologien der 

apikalen Lungenabschnitte nicht beurteilt werden, sodass zum Beispiel pneumonische 

Infiltrate nicht als bildmorphologisch sichtbarer Parameter in die Untersuchung 

aufgenommen wurden. Des Weiteren kann durch die meist unvollständige 

Lungenabbildung in der CECT nicht zwischen verschiedenen Ursachen für die 

pleuropulmonalen Pathologien differenziert werden. Da keine radiologischen 

Voruntersuchungen in die Auswertung der CECTs einbezogen wurden, bleibt in diesem 

Studiendesign außerdem unbeachtet, ob eventuell manche der beobachteten 

bildmorphologischen Veränderungen bereits vorbestehend waren. Allerdings lassen die 

statistisch signifikanten Ergebnisse dieser Arbeit darauf schließen, dass die Beurteilung 

der basalen Lungenabschnitte im CECT ausreichend ist. 

Des Weiteren wurde nach Auswertung von circa 15% des Gesamtkollektivs die HE-

Bestimmung verlassen, da die in der CECT erfasste PE-Menge in vielen Fällen zu gering 

für das mit dem Radiologen geplante Vorgehen war. Die Notwendigkeit, mehrere 

HEMessungen pro PE durchzuführen, erhöhte das Risiko falsch-hohe HE zu messen, 

da insbesondere bei geringen PEs die Dichtewerte durch unmittelbar angrenzende, 

dichteangehobene Strukturen (z.B. verdickte Pleura, Rippen) überlagert werden. 

Dementsprechend kann diese Studie keine Aussage zum Einfluss der Ergussqualität auf 

den Schweregrad der AP leisten. 
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Bezüglich der Überlebensanalyse muss beachtet werden, dass die 1-Jahres-

Überlebensraten nur für die Subgruppe Halle (n = 90) erhoben werden konnten. Dabei 

limitiert eine relativ kleine Ereignisrate (16 Todesfälle) die Interpretation der Ergebnisse. 

Die kleine Ereignisrate war auch dafür ausschlaggebend, dass in dieser Studie keine 

Kurzzeit-Überlebensanalyse durchgeführt wurde.  

Diesen Limitationen kann man gegenüberstellen, dass das in dieser Studie untersuchte 

Patientenkollektiv verhältnismäßig groß ist. Zum Beispiel haben ähnlich konzipierte Stu-

dien mit 60 (Raghu et al. 2007, 178), 162 (Heller et al. 1997, 223) oder 198 Patienten 

(He et al. (2021), 185) eher ein kleineres und mit 359 Patienten (Dombernowsky et al. 

2016, 757) ein nahezu gleich großes Patientenkollektiv untersucht. Ein weiterer bedeu-

tender Vorteil ergibt sich durch die multizentrische Zusammensetzung dieses Patienten-

kollektivs, wodurch die Ergebnisse deutlich an Repräsentativität gewinnen.  

5.7 Schlussfolgerungen und Ausblick 

Diese Arbeit bietet einen Ansatz zur Einschätzung von Schweregrad und Überleben bei 

Patienten mit erstmalig aufgetretener AP. Anders als in bisherigen Scoring-Systemen 

wurden in dieser Arbeit ausschließlich CECTs (und keine Röntgenaufnahmen) analysiert 

und die revidierte Atlanta Klassifikation zur Schweregrad-Klassifizierung angewandt.  

Unbestritten ist, dass es einen Zusammenhang zwischen dem Auftreten von frühen pleu-

ropulmonalen Veränderungen und einem schwereren Verlauf der AP gibt und dass ein 

schwerer Verlauf mit einer erhöhten Sterblichkeit einhergeht. Diese pleuropulmonalen 

Veränderungen sollten jedoch stärker spezifiziert in die Verlaufsbeurteilung der Patien-

ten eingehen. Zusätzlich sollte ein Fokus auf vorbestehende CLDs in der Anamnese 

gelegt werden. Beide Aspekte können bereits in der Frühphase der AP ermittelt werden, 

wodurch man Risikopatienten für einen schweren Krankheitsverlauf frühzeitig identifizie-

ren und diese gezielt überwachen kann. 

Anhand der Ergebnisse dieser Studie ist davon auszugehen, dass der basale Anschnitt 

des Thorax in der abdominellen CECT im frühen Verlauf ausreicht, um die Lunge bezüg-

lich möglicher Pathologien zu beurteilen. Um dem verantwortungsvollen Einsatz ionisie-

render Strahlung sowie intravenösem KM Rechnung zu tragen, sollte daher bei fehlen-

der zusätzlicher Fragestellung auf die Anfertigung einer vollständigen Thorax-CT ver-

zichtet werden. Initiale Untersuchungen und Folgeuntersuchungen der Pleura können 

im Klinikalltag außerdem mit Hilfe einer Sonographie erfolgen. Sie ist sicher, schnell und 

bezüglich der diagnostischen Aussagekraft beinahe äquivalent zu einer CECT-Untersu-
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chung (Ashton-Cleary 2013, 153). Dementsprechend ist es gegebenenfalls empfehlens-

wert, PEs in der Frühphase der AP routinemäßig sonographisch zu beurteilen, um das 

Risiko eines schweren Verlaufs zu ergründen.  

Inwieweit ein voraussichtlich schlechtes Outcome hinsichtlich des Schweregrads oder 

des Überlebens der AP durch therapeutische Maßnahmen wie zum Beispiel inhalative 

Therapie, PE-Punktionen oder eine PE-Drainage abzuwenden ist, sollte in weiteren Stu-

dien prospektiv-interventionell adressiert werden. Auch die Bedeutung der in dieser Stu-

die beleuchteten pleuropulmonalen Veränderungen für das Kurzzeit-Überleben sollte in 

größeren, prospektiven Studien näher untersucht werden. 
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6 Zusammenfassung 

Die AP ist eine der häufigsten Ursachen für gastrointestinale Krankenhausaufnahmen. 

Im Falle eines schweren Verlaufs liegt die Sterblichkeit je nach Literaturangabe bei circa 

40%, wobei das respiratorische System am häufigsten versagt. Im klinischen Alltag 

etablierte Scores wie der PANC3 oder der BISAP, die zur Vorhersage eines schweren 

Krankheitsverlaufs der AP eingesetzt werden, besitzen nur eine mäßige prädiktive 

Aussagekraft. Außerdem beruhen sie auf einer mittlerweile veralteten Schweregrad-

Definition der AP und inkludieren weniger sensitive Röntgen-Bildgebung statt 

kontrastmittelverstärkter CT-Bildgebung. Aufgrund der hohen klinischen und 

ökonomischen Relevanz insbesondere der schweren AP, der steigenden Inzidenz der 

Erkrankung sowie der häufigen pulmonalen Beteiligung, ist das Ziel dieser Studie, 

Prävalenz und prognostische Relevanz von frühen pleuropulmonalen Pathologien in der 

CECT sowie von vorbestehenden CLD für den schweren Verlauf einer AP und für die 

Langzeit-Mortalität zu bestimmen. 

Das Patientenkollektiv dieser Studie setzt sich aus sieben europäischen Studienzentren 

zusammen (Universitätsklinik Halle, Januar 2010 bis Dezember 2018, n = 90 und 

Pankreas2000-Kollektiv, Januar 2012 bis Januar 2013, n = 268). Alle Patienten, die eine 

erste Episode einer AP erlitten und bei denen innerhalb der ersten zehn Tage nach 

Krankenhausaufnahme eine CECT angefertigt wurde, in der die kaudalen 

Lungenabschnitte mitabgebildet waren, wurden in die Studie inkludiert. Zusätzlich zu der 

jeweils ersten CECT des Krankenhausaufenthalts wurden die elektronischen 

Patientenakten ausgewertet. Korrelationen zwischen einer schweren AP und den 

erhobenen Parametern wurden mittels univariabler Analyse ermittelt. Anschließend 

wurden die unabhängigen Prädiktoren eines schweren Verlaufs der AP mittels einer 

multivariablen Analyse berechnet. Für das Patientenkollektiv des Studienzentrums Halle 

konnte zudem retrospektiv der Vitalstatus bis 365 Tage nach Krankenhausaufnahme 

ermittelt werden, sodass mit Hilfe von Kaplan-Meier Kurven und Log-Rank-Tests der 

Einfluss der pleuropulmonalen Veränderungen auf das 1-Jahres-Überleben bestimmt 

werden konnte. 

Insgesamt wurden 358 Patienten in die Studie inkludiert, 12,8% von ihnen erlitten einen 

schweren Krankheitsverlauf. Eine CECT erfolgte im Median zwei Tage (IQR 1 – 3 Tage) 

nach Krankenhausaufnahme. Darin zeigten insgesamt 81% der Patienten 

pleuropulmonale Pathologien wie PEs, Dystelektasen, einen linksseitigen 

Zwerchfellhochstand oder eine pleurale KM-Aufnahme. Die am häufigsten detektierten 

pleuropulmonalen Veränderungen in der Bildgebung waren Dystelektasen in 76,3% und 
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PEs in 54,5%. Eine Zwerchfellerhöhung und eine KM-Aufnahme traten mit 10% und 12% 

deutlich seltener auf. Bei 8,7% des Gesamtkollektivs wurden vorbestehende CLDs wie 

COPD, Asthma, Fibrose oder ein Emphysem dokumentiert. CLDs, Dystelektasen und 

PEs (insbesondere bilaterale oder moderate bis schwere PEs) zeigten eine signifikante 

Assoziation zu einer schweren AP. Als unabhängige Prädiktoren einer schweren AP 

erwiesen sich in der multivariablen Analyse moderate bis schwere oder bilaterale PEs 

(OR = 4,16, 95% CI = 2,05 – 8,45, p <0,001) sowie eine vorbestehende CLD 

(OR = 2,93, 95% CI = 1,17 – 7,32, p = 0,022). Dieser Effekt konnte auch in der alters- 

und geschlechtsadjustierten multivariablen Analyse bestätigt werden. 

Da die Sterbedaten nur für das Patientenkollektiv Halle erhoben werden konnten, 

erfolgte ein Gruppenvergleich dieser Kohorte mit dem restlichen Patientenkollektiv der 

Studie, um zu prüfen, ob die Ergebnisse der Überlebensanalyse auf das gesamte 

Patientenkollektiv übertragbar sind. Mit Ausnahme der Geschlechterverteilung und der 

Ätiologie der AP (mehr männliche Patienten und seltener eine alkoholische Ätiologie der 

AP in der Halle-Kohorte), zeigte sich in der univariablen Analyse kein signifikanter 

Gruppenunterschied, insbesondere nicht in der Alters- und BMI-Struktur sowie der 

Schweregradverteilung der AP beider Gruppen. Innerhalb von 365 Tagen nach 

Krankenhausaufnahme verstarben 17,8% (16/90) der Patienten nach im Median 104 

Tagen. Zehn der 16 verstorbenen Patienten (62,5%) litten an einer schweren AP. Die 

Patienten mit einer schweren AP zeigten ein signifikant schlechteres 1-Jahres-

Überleben im Vergleich zu den Patienten mit einer milden oder moderaten AP (Log-

Rank-Test: p <0,0001). Auch die Patienten mit bilateralen PEs in der CECT im Vergleich 

zu Patienten mit unilateralen oder keinen PEs hatten eine signifikant schlechtere 1-

Jahres-Überlebensrate (Log-Rank-Test: p = 0,04). Bei den Patienten, auf die die zuvor 

ermittelten unabhängigen Prädiktoren der schweren AP zutrafen, bestand zwar eine 

Tendenz zu einem schlechteren 1-Jahres-Überleben, die Signifikanzschwelle wurde 

jedoch knapp überschritten.  

Die Korrelation von PEs mit dem Schweregrad der AP scheint im Allgemeinen stark aus-

geprägt zu sein. Da das alleinige Auftreten von PEs ungeachtet ihrer Lokalisation oder 

Menge in dieser Studie jedoch keinen unabhängigen Risikofaktor für eine schwere AP 

darstellte, legen die Ergebnisse dieser Studie nahe, dass kleinere, einseitige PEs ver-

mutlich vernachlässigt werden können. Stattdessen sollten bilaterale und moderate bis 

schwere PEs in prognostischen Scores berücksichtigt werden, um der revidierten 

Schweregradklassifikation der AP und der verbesserten bildgebenden Technik mittels 

CECT Rechnung zu tragen. Ebenfalls beachtlich ist, dass Patienten mit einer vorbekann-

ten CLD ein erhöhtes Risiko für einen schweren Krankheitsverlauf zeigen, was bisher 
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allenfalls indirekt in den üblichen klinischen Scores beinhaltet war. Bei der Betrachtung 

der Studienergebnisse muss jedoch berücksichtigt werden, dass zwar ein relativ großes 

und multizentrisches Patientenkollektiv untersucht wurde, die Daten allerdings retro-

spektiv erhoben wurden und insbesondere bei der Analyse des Langzeitüberlebens nur 

eine kleine Ereigniszahl vorlag. Ebenfalls bleibt die Pathophysiologie der pleuropulmo-

nalen Veränderungen bei AP in dieser Studie unbeantwortet. Für die Diagnose und Klas-

sifizierung der PEs scheint das Vorgehen dieser Studie, überwiegend die thorakalen An-

schnitte einer abdominellen CECT aus dem frühen Krankheitsverlauf auszuwerten, prak-

tizierbar zu sein. Nichtsdestotrotz ist die Sonographie häufiger und schneller verfügbar. 

Dementsprechend ist es gegebenenfalls empfehlenswert, PEs in der Frühphase der AP 

routinemäßig sonographisch zu beurteilen, um einen schweren Verlauf abschätzen zu 

können. Ein konsequentes Screening und die Drainage von größeren PEs könnte die 

Rate an respiratorischem Versagen reduzieren. Diese Überlegungen sollten in weiter-

führenden Studien genauer untersucht werden. 
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8 Thesen 

1. Pleuropulmonale Veränderungen sind bei Patienten mit einer AP in der frühen 

Krankheitsphase in der CECT häufig nachweisbar. 

 

2. Bei einem höheren Schweregrad der AP kommt eine pleuropulmonale Beteili-

gung, insbesondere in Form von Dystelektasen und PEs, häufiger vor. 

 

3. Große und bilaterale PEs sowie vorbekannte CLDs stellen unabhängige 

Prädiktoren eines schweren Krankheitsverlaufs der AP dar.  

 

4. Ein linksseitiger Zwerchfellhochstand und eine Kontrastmittelanreicherung der 

Pleura zeigen keinen Zusammenhang zu einem schweren Verlauf der AP. 

 

5. Patienten mit bilateralen PEs weisen im Vergleich zu Patienten mit nur unilatera-

len oder keinen PEs ein signifikant schlechteres 1-Jahres-Überleben auf. 
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