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Ozet

ISTANBUL MEDENIYET UNIVERSITESI GOZTEPE EGITIM VE
ARASTIRMA HASTANESi GASTROENTEROLOJI KLIiNiGi’NDE AKUT
PANKREATIT TANISI iLE YATAN HASTALARIN KLINiK, LABORATUVAR,
GORUNTULEME VE DEMOGRAFIK OZELLIKLERININ RETROSPEKTIF
INCELENMESI

AMAC. Bu calismada, akut pankreatit (AP) nedeniyle Gastroenteroloji
kliniginde yatan hastalarin klinik, laboratuvar, gérunttileme ve demografik
ozelliklerini degerlendirmek ve bu o6zelliklerin AP tipine, AP'nin siddetine,
etyoloji ve sonlanimlarina gore farklilik gosterip gostermedigini arastirmak

amaclanmistir.

GEREC VE YONTEM. Retrospektif, gozlemsel, klinik calismaya Istanbul
Medeniyet  Universitesi Géztepe Egitim ve Arastirma Hastanesi
Gastroenteroloji servisinde 01.01.2015 ile 14.04.2019 tarihleri arasinda AP
tanisiyla yatan toplam 493 hasta ardisik olarak dahil edildi. Tim hastalarin
demografik 06zellikleri, ortalama yatis sureleri, komorbidite durumlari,
mortalite oranlari, yogun bakim tnitesi (YBU) ihtiyaci, etyolojik faktérleri,
komplikasyon 6zellikleri, laboratuvar verileri kayit edildi ve hastalarin klinik
ozellikleri AP siddetine (hafif, orta ve agir), AP tipine (6dematdz ve
nekrotizan) ve sonlanim durumlarina (eksitus veya taburcu) gore

karsilastirildi.

BULGULAR. AP nedeniyle yatan 493 hastanin %51.5% kadin, %48.5’ erkek
ve genel yas ortalamalar1 57.9 (18-95) yil idi. Etyolojide en sik biliyer
nedenler (%43.4) izlenirken bunu sirasiyla ilaca bagl (%20.9), tani
konulamayan (%10.1) ve alkole bagli pankreatit (%5.5) izledi. Biliyer
pankreatit kadinlarda (p<0.001), alkole ve hipertrigliseridemiye bagl
pankreatit erkeklerde daha fazla goézlendi (p<0.001, p=0.032). Hastalarin
%97,2 ‘si 6dematodz, %2,8’i nekrotizan pankreatit grubundaydi. Hastalar AP
Atlanta siddet siniflamasina gore degerlendirildiginde; %81.7 hafif, %11.8
orta siddette ve %6.5 agir pankreatit hastasiydi. Reklirren pankreatit yatisi
olan hasta sayis1 %21.1 olup bu hastalarda rekurren yatis ortalama sayisi 3
(2-15) gtin olarak saptandi. Alkole bagli (p=0.002) ve hipertrigliseridemiye
bagli pankreatitte (p<0.001) diger etyoloji gruplarina gore rekirren

pankreatit gérilme orani daha fazla gortildti. Hastalarin ortalama yatis
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Ozet

streleri 6.3 (1-60) giin olarak tespit edildi. Hastalarin %3.7’sinde mortalite
gozlenmis olup, %96.30 sifa ile taburcu edilmistir. Ileri yasta organ

yetmezligi, komplikasyon ve mortalitenin arttig1 saptand: (p<0.001).

SONUC. Bu bulgular ile AP etyolojisinde en sik biliyer nedenlerin oldugunu,
pankreatit siddetinin ve mortalitenin yas ile birlikte arttigini, etyolojik
nedenler ile komplikasyonlar ve mortalite oranlar1 arasinda fark olmadigi
goruldu. Sonucg olarak AP ile alakali daha net bilgilere sahip olmamiz icin,
buyltk hasta poptlasyonlarini iceren genis kapsamli prospektif calismalara

ihtiyac vardir.

Anahtar Kelimeler: Akut pankreatit; yatan hasta; mortalite; 6dematoz;

nekrotizan
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Abstract

RETROSPECTIVE ANALYSIS OF CLINICAL, LABORATORY,
RADIOLOGICAL AND DEMOGRAPHIC CHARACTERISTICS OF
HOSPITALIZED PATIENTS WITH ACUTE PANCREATITIS IN A

TERTIARY REFERENCE CENTER

OBJECTIVE. This study aims to evaluate the clinical, laboratory,
radiological and demographic characteristics of hospitalized patients with
acute pancreatititis (AP) in gastroenterology clinic and whether this
characteristics differ or not according to types, severities, etiologies and

outcomes of acute pancreatitis.

MATERIAL AND METHOD. A total of 493 patients diagnosed with AP, who
hospitalized in Gastroenterelogy Service of Istanbul Medeniyet University
Goztepe Education and Research Hospital, were consecutively included in
this study between 01.01.2015 and 14.04.2019. Demographic
characteristics, average hospitalization durations, comorbidity situations,
mortality rates, requirement of intensive care unit, etiological factors,
complication characteristics, laboratory data were carefully recorded.
Thereafter, clinical characteristics of patients were delicately compared to

severities, types, outcomes of AP.

RESULTS. A total of 493 patients were diagnosed as AP in this study and
51.5% was female and 48.5% was male. The average age of all the
population in this study was 57.9 (18-95). The most common etiological
factor was biliary reasons (43.4%), then this followed pancreatitis arised
from drug-induced (20.9%), non-diagnostic (10.1%) and alcohol,
respectively. Biliary pancreatitis was more common in women (p<0.001),
but hypertriglyceridemia and alcohol related pancreatitis was more common
in men (p<0.001, p=0.032). A total of 97.2% of the patients were in the
edematous group and 2.8% were in the necrotizing pancreatitis group.
When the patients were evaluated according to the Atlanta severity
classification of AP; 81.7% was mild, 11.8% was moderate and 6.5% was
severe pancreatitis. The number of patients with recurrent hospitalization

was 21.1% and the mean number hospitalization were 3 (2-15) days. The
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Abstract

rate of incidence of recurrent pancreatitis was higher in alcohol-induced
(p = 0.002) and hypertriglyceridemia-induced pancreatitis (p <0.001) than
other etiology groups. Mean length of hospitalization was 6.3 (1-60) days.
Mortality was observed in 3.7% of the patients and 96.3% of them were
discharged with healing. It was found that organ failure, complications and

mortality increased in elderly (p <0.001).

CONCLUSION. Biliary reasons was more frequently seen in AP etiology, the
severity of pancreatitis and mortality increased with age, and there was no
significant difference between the etiologic factors, complications and
mortality rates. As a conclusion, large prospective studies involving large
patient populations are needed in order to have more clear information

about AP.

Keywords: Acute pancreatitis, hospitalization, mortality, edematous,

necrotizing
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BOLUM 1

GIRIS ve AMAC

Akut pankreatit (AP), klinik olarak karin agrisi ve kanda pankreas enzim
seviyelerinin yuUkselmesi ile karakterize, pankreasin inflamatuar bir
durumudur [1]. Amerika Birlesik Devleti verilerine gore yillik AP insidansi

5-35/100.000 kisi olarak bildirilmistir [2].

APli hastalar genellikle karin agrisi, bulanti-kusma ile basvurmakla
beraber hastalarda batin distansiyonu, defans, hassasiyet, rebound, sarilik
gibi bulgular saptanabilmektedir. Tan1 6yku, fizik muayene, klinik belirti-
bulgular, laboratuvar ve gérintiileme bulgularinin birlikte degerlendirilmesi

ile konulur [1].

AP etyolojisinde pek cok etken bulunmaktadir. Bunlarin en sik gértlenleri;
safra  taslar, alkol, hipertrigliseridemi, endoskopik  retrograd
kolanjiyopankreatografi (ERCP) sonrasi, c¢esitli ilaclar, enfeksiyonlar,
travma, oddi sfinkter disfonskiyonudur. Vaskuler hastaliklar ve vaskulitler,
hiperkalsemi, pankreasin konjenital anomalileri, kistik fibroz gibi nedenler
de diger nadir AP nedenleridir [3]. AP patogenezinde bircok teori ortaya
konulmus olsa da bu etyolojilerin hangi mekanizma ile pankreatite neden

oldugu net aydinlatabilmis degildir.

AP Atlanta siniflamasina gore interstisyel (6demat6z) ve nekrotizan olarak
veya siddetine gore hafif, orta siddetli ve agir olarak siniflandirilabilir [4]. AP
kendi kendini sinirlayan hafif bir klinik tablodan, o6limle sonuclanan
sistemik agir bir klinik tabloya kadar farkli sekillerde seyredebilir. AP'nin
prognozunu klinik, laboratuvar ve radyolojik risk faktorlerine, serum
belirteclerine dayanarak tahmin etmek icin c¢cok sayida Ongdérdirtict

skorlama sistemleri kullanilmaktadir [4].



Giris & Amac

AP’de morbidite ve mortaliteyi etkileyen en 6énemli faktorler lokal ve sistemik
komplikasyonlardir. Lokal komplikasyonlar arasinda psodokist, pankreas
nekrozu ve pankreas apsesi sayilmaktadir. Sistemik komplikasyonlar
arasinda ise sivi-elektrolit dengesizligi, akut bobrek yetmezligi (ABY), akut
respiratuvar distress sendromu (ARDS), ileus, multi-organ disfonksiyonu

(MODS) sayilmaktadir [5].

Hastalik konservatif tedavi ile bliytk bir oranda dutizelmektedir. Takip ve
tedavide; yakindan izlem, ciddi sivi replasmani, agri kontrolli, enteral
beslenmeye gecis, bazi durumlarda antibiyoterapi, bazi vakalarda da ERCP

gibi yontemler kullanilmaktadir [6].

Literatirde akut pankreatitli hastalarin epidemiyolojik 6zelliklerini, etyolojik
faktorlerini, pankreatit tipini (6dematdz-nekrotizan), biyokimyasal
sonugclarini, komplikasyonlarini, mortalite oranlarini ve hastane yatis ginti
gibi parametrelerinin genis capli degerlendirildigi ve karsilastirildigi bircok
calisma mevcuttur. Bu calismanin planlanmasina dayanak teskil eden
durum, literattir bilgisindeki “Akut pankreatit, yatan hasta, Turkiye”
anahtar kelimeleri ile yapilan pubmed taramasinda ulkemizde yatan
hastalarda AP klinik o6zelliklerini ve mortalite oranlarini arastiran genis

capl yeterince calismanin bulunmamasidir.

Bu calismada, Istanbul Medeniyet Universitesi Géztepe Egitim ve Arastirma
Hastanesi Gastroenteroloji Kliniginde akut pankreatit tanisi ile yatan
hastalarin klinik, laboratuvar, gortintileme ve demografik oOzelliklerini
degerlendirmek ve bu 0Ozelliklerin akut pankreatit tipine, akut pankreatitin
siddetine, etyoloji ve sonlanimlarina gore farklilik goésterip géstermedigini
inceleyerek son yillarda hastalik sonuclarindaki degisiklikleri incelemek

amaclanmistir.
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AKUT PANKREATIT TARIHCESI

Pankreas, ilk kez M.0.384-322 yillarinda Herophilus tarafindan
tanimlanmistir [7]. Blyuk Iskenderin (MO 356-323) yillarinda 33 yasinda
iken yemek sonrasi alkol alimi ile ani baslayan karin agrisinin oldugu ve
AP’ye bagli 10. glinde 6ldugt iddia edilir [8]. AP tanimi 1579’da Fransiz
cerrah Pare tarafindan yapilmistir [7]. Ilk pankreatit; deneysel olarak 1856
yilinda Claude Bernard tarafindan olusturulmus. Reginald Fitz ise
ginuimuzdeki anlami ile klinik ve patolojik APi tanimlamistir [9]. 1901
yilinda; Opie, AP ile safra taslar1 arasinda bir iliski oldugunu ifade etmis.
llerleyen yillarda Elman, AP ile amilaz arasindaki iligkiyi gostermistir.
1925'de Moynihan AP%i “karin i¢i organlarda olusan felaketlerin en kottisi”
seklinde tarif etmistir [10]. 19501 yillarda AP tanisinda biyokimyasal
belirtecler kullanilmaya baslanmis ve en 6nemli belirtisinin siddetli karin

agrisi oldugu belirtilmistir [11].

AKUT PANKREATIT TANIMI

Akut pankreatit, klinik olarak karin agris1 ve kanda pankreas enzim
seviyelerinin yuUkselmesi ile karakterize, pankreasin inflamatuar bir
durumudur. Amerikan Gastroenteroloji Dernegi, AP tanisi icin belirtilen 3

ozellikten ikisinin bulunmasi gerektigini rapor etmektedir [1]. Bu 6zellikler;

1. Ani baslangicl karin agrisi,

2. Serum amilaz ve/veya lipaz dulzeyinin normalin Ust sinirinin U¢
katindan fazla artmasi,

3. Ultrasonografi (USG) ve/veya bilgisayarli tomografi (BT) ile APye 6zgu

bulgularin olmasidir.
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AKUT PANKREATIT INSIDANS

Amerika Birlesik Devleti verilerine goére yillik AP insidansi 5-35/100.000
kisi olarak bildirilmistir [2]. AP insidansinin 6zellikle Kuzey Amerika, Kuzey
Avrupa ve Okyanusya’da arttigl, Asya'da ise yillar icerisinde benzer
seyrettigi gozlenmistir. Bu degisimden cografi farkliliklarin yani sira obezite
ve safra kesesi taslarinin artmasi gibi AP gelisim riski ile iligkili durumlarnn
zamansal degisimi de sorumlu tutulmaktadir [12]. Ulkemizde ise; AP

sikligini dogrudan bildiren bir literatir bilgisi mevcut degildir.

AKUT PANKREATIT PATOGENEZI

AP patogenezi hakkinda bircok teori ileri stirilmuis ancak hic biri net olarak
aydinlatilamamistir. Pankreas asiner hucrelerinin icerisindeki sindirim
zimojenlerinin aktivasyonu nedeniyle doku hasarinin tetiklenmesi
sonucunda farkli siddet derecelerinde AP ortaya cikabilmektedir. AP siddeti
ve komplikasyonlar: farklilik gdsterse de hastalik yapan nedenler benzer
yollar1 kullanarak ortak klinik ve laboratuvar bulgulari olustururlar [13]. AP

patofizyolojisinde ortaya konulmus olan baz teoriler 6zetle séyledir;

Ortak kanal teorisi: Gelisebilecek bircok nedenden biri ile safra yolunun
distalden tikanmasi sonrasi, safra kanali icindeki salgilar ortak kanaldan
pankreatik kanala dogru refl olur. Pankreatik kanal mukozal bariyeri
bozulur, pankreatik kanal epitelini gecen enzimler pankreas parankimine

sizarak hasara ve AP gelismesine neden olur [14].

Tikamklhik-Salgilama teorisi: Koledok kanalinin distali veya pankreatik
kanal tikandiginda duktus basinci artar ve pankreatik sekresyon
cevresindeki dokulara sizmaya baslar. Sonrasinda enzimlerin aktivasyonu

ile inflamasyonun tetiklendigi ve AP gelistigi distinulmektedir [14].

Duodenal reflii teorisi: Ozellikle gastrektomi, Billroth-2 gibi cerrahi éyktist
bulunan olgularda sfinkter yetmezligi gorulebilmektedir. Duedonum
basincinda artisa neden olan durumlarda barsak igerigi ve icindeki
enterokinaz enzimi sfinkterden geri kacarak pankreasa ulasabilmektedir.

Enterokinaz ile karsilasan pankreatik enzimler AP tablosuna yol acar [14].
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Pankreatik duktusun gecirgenlik artisi: Pankreas kanal mukozasinin
alkol, hiperkalsemi, safra asitleri ile temasi1 gibi nedenlerle bozuldugu,

pankreatik enzimlerin parankime sizdigi ve AP olusturdugu dustnulir [14].

Enzim otoaktivasyonu: Hucresel seviyedeki enzimojenlerin fazla
aktivasyonu, pankreas asinuslerinde hasar meydana getirir. Intraasiner
dliizeyde tripsinin, tripsinojenden aktiflesmesi ile interstisyel o6demden

siddetli nekroza kadar bircok tablo meydana gelebilir [14].

AP’de rol oynayan patofizyolojik mekanizmalar; lokosit kemoatraksiyonu,
oksidatif stres, mikrosirkilatuar hasar, pankreas salgisinin sizmasi, pro ve
anti-inflamatuar sitokin salinimi, bakteriyel translokasyon sayilabilir.
Pankreas enzimlerinin aktif olmasi, interstisyum ve vasktler endotel hticre
harabiyetine yol acar, inflamatuar cevabin artisina neden olur ve bu da
vaskuler endotel adhezyon molektulleri (VCAM-1) gibi endotelyal adhezyon

molektllerinin ekspresyonunu artirir [15].

AKUT PANKREATIT SINIFLAMASI

AP Atlanta siniflandirilmasina gore 2 kategoriye ayrilmistir [4].

e Akut 6demat6z (intertisyel) pankreatit; AP hastalarinin cogunu (%80-85)
olusturur. Inflamatuar 6dem nedeniyle diffliz pankreas genislemesi

vardir. Nekrotik doku yoktur.

o Akut nekrotizan pankreatit; Hastalarin %5-10'nunda pankreatik ve/veya

peripankreatik nekroz gelisimi ile karakterizedir.
Revize Atlanta Kriterleri, AP’i siddetine gore 3 sinifta incelemektedir [4].

e Hafif AP: Organ yetmezligi ve lokal veya sistemik komplikasyonlarin

olmamasi ile karakterizedir.

e Orta Siddetli AP: Gegici (<48 saat) organ yetmezligi ve sistemik veya

lokal komplikasyonlarin varligi ile karakterizedir.

e C(Ciddi AP: Bir veya daha fazla organin tutuldugu persistan organ

yetmezlikleri ile karakterizedir. Morbidite ve mortalitesi yuksektir.
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AKUT PANKREATIT ETYOLOJISI

AP nedeninin bilinmesi yapilacak tedavinin yonetimi acisindan 6nemlidir.
Yapilan calismalarda alkol ve safra kesesi taslarinin AP vakalarinin %75-
80’ni meydana getirdigi ifade edilmektedir. Ancak AP’nin bircok farkl

nedeni bulunmaktadir [3]. Bu nedenler Tablo 2.1°de 6zetlenmistir:

Tablo 2.1: Akut Pankreatit Nedenleri [3].

Safra taslan Otoimmiin nedenler

Alkol Travma

Hipertrigliseridemi Toksik (yi1lan, akrep venomu)

ilaclar Enfeksiyoz ajanlar (ascaris, tiiberkiiloz..)
Metabolik (hiperkalsemi) Benign-malign pankreatikobiliyer tiimorler
Yapisal Vaskiiler

Pankreas divisium Hipotansiyon

Antler pankreas Kronik kalp yetmezligi

Periampuler divertikiil Emboli

Ortak kanal anomalileri Vaskulit

Iyatrojenik Herediter

Cerrahi PRSS1 (katyojenik tripsinojen mutasyonu)
ERCP CTFR(kistik fibrozis mutasyonu)

SPINK1(serin proteaz inhibisyon mutasyonu)

Safra Kesesi Taslari: Safra kesesi taslar1 (mikrolitiyazis dahil), etyolojinin
%40-70'ini olusturur ve AP’nin en sik nedenidir. Safra tasi olan hastalarin
ise sadece %3-7'sinde AP gelisir. Muhtemel mekanizma olarak safra
taslarinin ampullay:1 tikayarak safranin pankreatik kanala geri kacisina
neden olmasi 6ne sUrdlmustir [16]. Safra kesesinde tas olan hastalarda AP
gelisme riski erkeklerde daha fazladir; bununla birlikte, biliyer pankreatit
gorilme sikligl, kadinlarda safra tasi prevalansinin ytiksek olmasi nedeniyle
daha yuksektir [17].

Alkol: AP vakalarinin yaklasik %20-30'undan alkol sorumludur. Kronik
alkoliklerin yaklasik %10'u, diger AP formlarindan ayirt edilemeyen klinikle
AP ataklar1 gecirir. Alkole bagli AP ile basvuran hastalarda altta yatan
kronik pankreatit varligi hakkinda tartisma vardir [18]. Ayrica, alkolik AP’li
hastalarin uzun sureli takip calismalari, alkol bagimhliginin devam
etmesine ragmen, tUm hastalarin kronik pankreatite doéntsmedigini

gostermistir [19].

Hipertrigliseridemi: 1000 mg/dL'nin tizerindeki serum trigliserid degerleri

AP ataklarini tetikleyebilir, ancak daha dustk seviyelerin de hastaliga
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neden olabilecegi gosterilmistir [20]. Hipertrigliseridemi, AP vakalarinin
%1-1414n0 olusturur. Lipoprotein metabolizmasinin hem primer hem de

sekonder bozukluklari, hipertrigliseridemi kaynakl AP ile iliskilidir [21].

ERCP: APnin tanisal ERCP uygulanan hastalarin yaklasik %3'tinde,
terapotik ERCP wuygulananlarin %S5’inde ve oddi sfinkter manometrik
calisma yapilanlarin %25’inde gelistigi gosterilmistir [22]. ERCP sonras1 AP
riskini arttiran operator iliskili faktorler; ERCP deneyim ve egitim eksikligi,
hasta ile iliskili olanlar; kadin cinsiyet, gen¢ yasta olma, tekrarlayan AP
oykusu, ERCP sonrasinda daha once de pankreatit olma, oddi islev
bozuklugu olmasidir. Islem ile iligkili faktérler ise; zor kantilasyon,
pankreatik kanal ve oddi sfinkterine yonelik islem yapilmasi, pankreatik ve

minor papilla sfinkterotomisi yer almaktadir [23].

Genetik risk: AP icin genetik riskli hastalar, idyopatik tekrarlayan AP veya
cocukluk dénemi pankreatiti olarak ortaya cikabilir ve kronik pankreatite
ilerleyebilir. Katyonik tripsinojeni kodlayan PRSS1 genindeki fonksiyon
artis1 otozomal dominant ailesel pankreatite, CFTR genindeki mutasyonlar,
otozomal resesif gecisli bir pankreatite neden olur. Pankreatit ayrica
SPINK1'deki dusuk penetrasyonlu mutasyonlarla da iligkilendirilmistir.
Idiyopatik olgularda genc hastalarda genetik nedenler akilda tutulmalidir.

llaglar: Ilaca bagh AP daha az oranda gorilir (<%5). flag kaynakli AP
prognozu genellikle iyidir ve mortalite dustukttr. Bircok ilac AP ile
iliskilendirilmistir.llactan 4-8 hafta sonra ortaya cikabilir ve doz bagml
degildir. Ilacin tekrar alimindan sonra genellikle glinler veya saatler icinde
tekrar AP gelisebilir. [laca bagli AP bildirilen vaka sayisi, uygun gecikme
periyodunun gosterilmesi ve ilacin tekrar alinmasiyla reaksiyon gértilmesine

gore siniflandirilmistir (Tablo 2.2) [24].

Sinif I-II ilaclar, AP’ye neden olma konusunda yltksek potansiyele sahiptir
(Tablo 2.3) [24, 25].
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Tablo 2.2: flaca Bagh Akut Pankreatit Siniflandirma Sistemi [24].

Safra taslari, alkol, hipertrigliseridemi ve diger ila¢lar gibi nedenleri

Suutiis ekarte eden en az 1 vaka raporu

Akut pankreatitin diger ortak nedenlerinin ekarte edilemedigi
Sinif -1b

yayinlanmis en az 1 vaka raporu

Literatiirde en az 4 vaka raporu ve vakalarin%75'inde veya daha
Sinif-2 . . Z .

fazlasinda tutarh bir gecikme zamaninin oldugu ilaclar

Literattirde en az 2 vaka raporu ve vakalar arasinda tutarh gecikme
Sinif-3 S

zamaninin ve tekrar alimin olmadig ilaglar
Sinif-4 Literattirde yayinlanan tek vaka raporu ve daha 6nce tarif edilen

siniflara uymayan ilaglar

Tablo 2.3: Pankreatit Nedeni Olarak Sik Suclanan Ilaclar [24],[25].

Sinif 1a Sinaf 1b Sinaf 2 Simif 3 Sif 4
Metildopa Amiodaron Asetaminofen | Atorvastatin Ampisilin Ketoprofen
Kannabinoid Azatiyopulrin Eritromisin Indometazin Betametazon | Lovastatin
Enalapril Deksametazon | Klozapin Irbesartan Danazol Nitrofurantoi
Furosemid Ifosfamid L-asparajinaz | Karbamazepin | Diklofenak n
Fibrat Klomifen Ostrojen Kaptopril Doxorubisin | Penisilin
Izoniazid Lamivudin Propofol Klaritromisin Finasterid Ramipril
Karbimazol Losartan Tamoxifen Lisinopril Fluorourasil | Ranitidin
Kodein Linesterol Tiazid Metalozone Fluvastatin Risperidon
Mesalamin Metimazol Metformin Gemfibrozil Ritonovir
Metronidazol Nelfinavir Minosiklin Kolsisin Rosuvastatin
Pentamidin Noretindronat Mirtazapin Sisplatin Sertalin
Pravastatin Omeprazol Paklitaksel Siklofosfomid | Takrolimus
Prokainamid Retinoik asit Prednizon Siproheptidi | Vigabatrin
Simvastatin Trimethoprim Seftriakson n Lamotrigine
Tetrasiklin sulfamethazol Simetidin Vinkristin

Valproik asit

Diyabetes mellitus (DM) tedavisinde kullanilan GLP-1lagonisti iliskili de AP
vakalar: bildirilmistir [26].

Travma-Pankreas kanali yaralanmasi: Kint ve penetran travmalarda
pankreas zarar gorebilir, ancak bu yaralanmalar pankreasin retroperitoneal
yerlesimi nedeniyle nadir goéraltir [27]. Pankreasin yaralanmasi akut kanal

riptlrd ve pankreas asitine neden olabilir ve AP gelisebilir [28].

Biliyer camur ve mikrolitiyazis: Biliyer camur kucik taslar (<5 mm)
icerebilen viskoz bir sUspansiyondur. Camurlu hastalarda safranin
mikroskopik analizi, genellikle kolesterol monohidrat kristallerini veya
kalsiyum bilirubinat grantllerini gosterir. Biliyer camuru olan hastalarin
cogu asemptomatiktir. Tani1 konulamayan AP hastalarin %20 ile 40'inda

biliyer camur saptanmaktadir [29].
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Hiperkalsemi: Hiperkalsemi APnin nadir nedenlerindendir. Olas1
mekanizmalar pankreas kanalinda kalsiyum birikimi ve parankim

icerisinde tripsinojenin kalsiyumla aktivasyonudur [30].

Biliyer tikanma: AP ile iliskili ampullada tikanikliga yol acan durumlar;
pankreas ve periampuller timorleri, divertikiller ve biliyer askariazistir.

Duodenal inflamasyon ve papilla darligi, rektirren AP’ye sebep olabilir [31].

Otoimmiin pankreatit: APnin nadir nedenidir; karakteristik klinik,
radyolojik ve patolojik bulgular: olup kilo kaybi, sarilik ve gértinttilemede
pankreasin genislemesi mevcuttur. Artmis IgG4 duzeyi, bircok organda

IgG4 pozitif plazma htlicrelerinin infiltrasyonu ile karakterizedir [32].

Enfeksiyonlar ve toksinler: AP bircok viral, bakteriyel, fungal ve paraziter
enfeksiyonlarla iligkilendirilmistir (Tablo 2.4) [33]. Bu enfeksiyonlarin AP
nedeni olma sikhigi ile ilgili veriler yeterli degildir. Bir calismada, hastanede
yatan ve Human Immunodeficiency Virus (HIV) seropozitifligi olan 939
hastadan %4,7'sinde AP ortaya cikmistir [34]. AP, HIV’in bir parcasi olarak
veya firsatci enfeksiyonlara bagl olabilir, ya da enfeksiyonu tedavi etmek

icin alinan ilaclarin bir komplikasyonu olarak goértlebilir [34].

Tablo 2.4: Akut Pankreatit Etiyolojisinde Enfeksiy6z Nedenler [33].

Bakteriyel nedenler Mikoplazma, Legionella, Leptospira, Salmonella

Kabakulak, Sitomegalovirtis, Coxsackievirus, Herpes

Viral nedenler simpleks Hepatit B, Varicella-zoster, HIV

Paraziter nedenler Toxoplasma, Cryptosporidium, Ascaris

Fungal nedenler Aspergillus

Vaskiiler hastalik-iskemi: Pankreasin zengin bir arteryel sistem ile
beslenmesi nedeniyle iskemi nadirdir. Pankreatitli hastalarda gorilen
iskemi, vaskulit (SLE, PAN, Sjogren), ateroembolizm, hipotansiyon
(intraoperatif, hemorajik sok), hiperkoagulabilite (antifosfolipid sendromu,

faktér 5 Leyden mutasyonu), ilaclar (kokain, ergotamin) ile iligkilidir [35].

Anatomik veya fizyolojik pankreas anomalileri: Biliyer kistler, ampullar
divertiktil ve anuler pankreas gibi anomaliler; ampullar seviyesinde bir
mekanik tikanma nedeniyle AP ile iliskilendirilmistir. Oddi sfinkter
disfonksiyonu ve pankreas divisiumun AP’nin bir nedeni olup olmadigi hala

tartismalidir.
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Idiyopatik: AP’li hastalarin %2-37'sinde anamnez, laboratuar ve USG ile
etyoloji tamimlanamaz. Tekrarlayan AP icin ayrintili goértinttilemelerden
sonra (MRG/MRCP, EUS) bu oran yaklasik %15-25 olarak bulunmustur.
Yapilan calismalarla ortaya cikan verilerle, idiyopatik ve reklrren APl

hastalarda karmasik genetik risk profilinin bulundugu gosterilmistir [31].

AKUT PANKREATITIN KLINiK BELIRTILERI VE TANISI

Tanm1 oOyku, fizik muayene, klinik belirti-bulgular, laboratuvar ve

gortintileme bulgularinin birlikte degerlendirilmesi ile konulur.

2.7.1 Klinik Ozellikler ve Fizik Muayene

Karin agnis1 ilk ve ana semptomdur. Vakalarin %95’inde vardir. Agri Ust
karinda yaygin olup, sag Uist kadran ve epigastriumda, nadiren de sol Ust
kadranda gorulebilir. Kusak tarzinda ve sirta vurabilir. Agn tipik olarak
prodrom periyodu olmadan akut baslar, birka¢ glin devam edebilir, sturekli
olmakla beraber yeme-icme ve alkol alimi ile siddetlenir. AP’li hastalarin
yaklasik %5-10'unda agri olmayabilir ve bu hastalar aciklanamayan
hipotansiyona sahip olabilir (6rn, kritik hastalar, diyaliz hastalari, Lejyoner
hastalig1 ve postoperatif hastalar gibi) [36]. %70-80 oran ile ikinci siklikta
gorilen semptom bulanti-kusma olup; peripankreatik inflamasyonun mide
arka duvarina uzanmasi, siddetli agr1 ve paralitik ileusa bagli vagal etkiler
nedeniyledir [37]. Ates yuksekligi AP klinigi siddetli olan hastalarda
saptanabilir. [lk haftadan sonra gelisen ates enfekte lokal veya sistemik

komplikasyon ihtimalini dtistndurtr [38].

Fizik muayene; AP siddetine bagli olarak degisir. Hafif atakta epigastriyum
palpasyon ile minimal hassas olabilir. Siddetli AP’de hassasiyet belirgin
olup defans eslik edebilir. Peripankreatik inflamasyon ilerleyerek ileus
gelisen hastalarda abdominal distansiyon ve barsak sesleri hipoaktif
olabilir. Koledokolitiazis veya pankreas basi 6demi nedeniyle tikanma
saritlign ve ikter olabilir. Ciddi AP’de ates, takipne, hipoksemi ve
hipotansiyon gibi sistemik inflamatuar cevap sendromu (SIRS) ile iliskili
bulgular olabilir. AP’li hastalarin %3"Unde, periumbilikal boélgede (Cullen

isareti) veya yan tarafta (Gray Turner isareti) ekimotik alanlar goérulebilir

10
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(Sekil 2.1). Bu bulgular, spesifik olmamakla birlikte, pankreas nekrozu

durumunda retroperitoneal kanamanin varligina isaret edebilir [39].

Sekil 2.1: Cullen Isareti ve Gray Turner Isareti [39].

Hastada altta yatan etiyolojiyi dustndlren bulgular da bulunabilir.
Ornegin; alkolik pankreatitli hastalarda hepatomegali, hipertrigliseridemik
pankreatitli hastalarda ksantomlar, kabakulakli hastalarda parotis sismesi

veya bag dokusu hastalarinda diger muayene bulgulari olabilir [31].

2.7.2 Laboratuvar

Serum amilazi, AP baslangicindan 6-12 saat icinde artar ve komplike
olmayan ataklarda 3-5 gln icinde normale déner. Amilazin normalin Ust
sinirina goére 3 kattan fazla ytkselmesi, tani icin %67 ile 83 duyarliliga ve
%85 ile 98 ozgullige sahiptir [40]. Bununla birlikte, serum amilazindaki
normalin Ust limitinin UG¢ katindan fazla ylkselmesi, parankimin amilaz
uretememesi nedeniyle alkolik pankreatitli hastalarin yaklasik %20'sinde ve
amilaz 6lcimunu etkiledigi icin hipertrigliseridemi ile iliskili hastalarin
%350'sinde gortlmeyebilir [30]. Amilazin hastaligin ge¢c dénemlerinde tekrar
yukselmesi veya normal degerine gerilemesinin uzamas: durumunda
hastada psoddokist, apse gibi komplikasyonlardan stiphelenilmelidir. Amilaz
duzeyi AP disinda; gebelikte, kronik bobrek hastaliginda, tukrik bezi
hastaliklarinda, akut kolesistitte, sindirim sistemi patolojilerinin

bircogunda ve bazi jinekolojik hastaliklarda ytikselebilir [41].

Serum lipaz, AP icin %82 ile %100 arasinda degisen bir duyarliliga ve
ozgulltige sahiptir. Lipaz semptomlarin baslangicindan 4-8 saat sonra
yukselir, 24 saatte pik yapar ve 8-14 gun icinde normale doéner. Lipaz
yuksekligi alkole ve hipertrigliseridemiye bagli AP’li hastalarda amilaz ile

11
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karsilastirildiginda daha hassastir. Ancak lipazin da amilaza benzer olarak
baska organ ve doku kaynaklari da mevcuttur [42]. Serum lipaz ytuksekligi
ile iliskili diger tablolar: kronik pankreatit, renal yetmezlik, akut kolesistit,
barsak obstriiksiyonu veya infarkti, duodenal tilserasyon, pankreatik tas ve
timorler, diyabetik ketoasidozis, HIV hastaligi, makrolipazemi, post-ERCP,
travma, c¢o6lyak hastaligt ve ilaclardir [40, 43]. Amilaz ve lipaz

konsantrasyonlarinin miktar: ile AP siddeti arasinda korelasyon yoktur [43].

Spesifik laboratuar belirtecleri disinda AP’li hastalarda SIRS kaynakli ve
Ucinclt bosluga ekstravazasyon nedeni ile 16kositoz, hemokonsantrasyon
nedeni ile hematokrit (HCT) artis1 gelisebilir. Artmis kan Ure azotu (BUN) ve
kreatinin, hipokalsemi, hiperglisemi gibi metabolik anormallikler beklenir.
Hiperglisemi instlin sekresyonunun azalmasi, glukagon sekresyonunun
artmasindan dolayi olabilir. Hipokalsemi yag nekrozu bélgelerinde kalsiyum
tuzu birikimine bagli gelisen sabunlasma sonucu kalsiyum ttketimi ve

gecici hipomagnezemi nedeni iledir [44, 45].

Serum aspartat aminotransferaz (AST) ve alanin aminotransferaz (ALT)
seviyeleri biliyer etiyolojide belirgin artis gosterirken alkolik AP’de hafifce
artabilir. Serum alkalen fosfataz (ALP), gama glutamil transferaz (GGT) ve
bilirubin duzeyleri de biliyer AP’de belirgin olmak tUizere inflamasyonun

ortak kanali etkilemesi nedeniyle tim pankreatitlerde goérulebilir [45].

AP tanisi ve siddetinin belirlenmesinde rolti arastirilmaya devam etmekte
olan bircok immun aktivasyon belirtecleri vardir. Bunlardan bazilari; C-
reaktif protein (CRP), idrar tripsinojen aktivasyon peptidi, polimorfontikleer
elastaz, prokalsitonin, prokarboxipeptidaz-B, pankreatik-associated protein,
karboxipeptidaz-B aktivasyon peptid, fosfolipaz A-2, serum tripsinojen-2,
serum amiloid protein-A, platelet aktive edici faktér, substans P, tGimor
nekrozis faktor (TNF)-alfa veya soluble TNF, interlokin (IL)-1,-6,-8 ve cesitli

genetik polimorfizmlerdir [46].

2.7.3 Goriintiileme

Direk karin ve akciger grafileri: AP gortintlilemesinde duiz grafilerin yeri
kisitlh olup, akciger grafisinde sol diyafram yuksekligi, plevral efflizyon,
atelektazi, pulmoner infiltrat ve ARDS gibi anormallikler vardir [37, 47].

Direk karin grafisinde siddetli vakalarda pankreasa komsu izole bir barsak
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ansinda dilatasyon (sentinel loop belirtisi), inflamasyona komsu olan kolon
segmentinde gelisen spazma baglh olarak; gaz dolu sag kolon ya da
transvers kolonda ani bir kesilme (cut-off belirtisi) géruilebilir. Hastanin

klinigine gore ileus tablosu da gorulebilir [48].

Abdominal ultrasonografi (USG): Safra kesesi ve taslarinin incelenmesinde
kullanilan en duyarlh teknik olup AP etyolojisine yo6nelik kullanilabilir.
Calismalarda USG’nin APye bagl degisiklikleri %33-90 oraninda
goruntiileyebildigi gosterilmistir. Odematdz pankreasi, psddokisti ve
pankreatik sivi koleksiyonunu gosterebilir. Gebelikte gtivenle kullanilabilir.
Dezavantaji ise; kolon gazinin arkasinda kalmasi sebebiyle her zaman

gorinti alinamamasidir [37, 47, 49].

Abdominal bilgisayarls tomografi (BT): AP tanisinda ve siddetinin
belirlenmesinde en faydali gérintiileme yéntemidir. Kontrastli BT’de normal
pankreas, pankreatik 6dem, peripankreatik inflamasyon, sivi koleksiyonu,
nekroz, apse, psodokist, pankreatik kitle ile pankreasin anatomik
varyasyonlar1 gorulebilir [49]. BT, karin agrisinin baslamasindan 72 saat
sonra klinik olarak dtizelmeyen siddetli AP vakalarinda, pankreas nekrozu

ve lokal komplikasyonlardan stiphelenilen hastalarda uygulanmalidir [31].

Manyetik rezonans goriintilleme (MRG) ve manyetik rezonans
kolanjiopankreatografi (MRCP): MRG, AP tanisinda ve komplikasyonlarin
saptanmasinda en az BT kadar etkili bulunmustur [50]|. Gebelerde, renal
yetmezlikte ve kontrast madde alerjisi olanlarda tercih edilebilir. MRCP,
biliyer pankreatitli hastalarda koledokolityazisi %90 sensitivite, %95
spesifite ile gdsterebilir [51].

Endoskopik retrograd kolanjio-pankreatiko grafi (ERCP): Biliyer
pankreatitler ile idiyopatik tekrarlayan AP’de kullanilabilir. Siddetli AP atag:
olan ve koledokolitiazise sekonder gelisen olgularda, tim destek tedavilere
ragmen hastanin kliniginin koéttlesmesi durumunda kullanilabilir. ERCP

islemine bagli olarak da AP gelisebilir [S2].

Endoskopik USG (EUS): Biliyer taslar ve kitleleri tayin eder. Pankreas
parankimini ve pankreatik kanali géortinttilemede transabdominal USG’den

Ustindur. Sekretin ile uyarilmis EUS sirasinda, papilla dlizeyinde kanaldan
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akisa karsi diren¢ oldugu gosterilebilir. Bu bulgu 6zellikle tekrarlayan
idiopatik pankreatit hastalarini degerlendirilebilmektedir [S3].

AP CIDDIYET SKORLAMASI-SIDDETIN BELIRLENMESI

AP’li hastalarin yaklasik %10-15'inde ciddi hastalik gelisir. AP ciddiyetini 6n
gorme, morbidite ve mortalite riski yliksek olan hastalar1 belirlemeye
yardimcidir. Hastalara ileri gérintiileme yapma, yogun bakima yatirma,
yogun tedavi uygulama gibi kararlar hastaligin siddetine goére belirlenir.
AP'nin ciddiyetini klinik, laboratuvar ve radyolojik risk faktoérlerine, cesitli
siddet derecelendirme sistemlerine ve serum belirteclerine dayanarak

tahmin etmek icin bircok 6ngérdirticih model gelistirilmistir [4].

2.8.1 Klinik Prediktorler

Klinik karar: Deneyimli olunsa dahi hekimin klinik karar1 AP’nin siddetini

belirlemede yetersizdir [54].

Yas: Cesitli arastirmalar, ileri yasin daha kétd bir prognoz oldugu sonucuna
varmistir [4].

Cinsiyet: Bircok arastirmaya gore cinsiyet AP icin bir prediktér degildir [4].
Alkol: Etyolojik rol oynayan alkol, artmis pankreatik nekroz riski ve

entibasyon ihtiyaci ile iligkili bulunmustur [4].

Obezite: Yapilan calismalarda obezite (viicut kitle indeksi> 30) agir AP icin

bir risk faktérti olarak gérulmustir [S55].

Organ yetmezligi: Erken ve kalici organ yetmezligi hastanede yatis stiresinin

uzamasinin ve artmis mortalitenin guvenilir bir gostergesidir [4].

2.8.2 Laboratuvar Prediktorler

HCT: Basvuru sirasinda ve ilk 24 saatteki normal veya dusitk bir HCT
genellikle daha hafif bir klinik seyirle iligkili oldugu goérulmektedir.
Baslangic Hct 2%44 ve ilk 24 saat icinde HCT degerinin diismemesi, organ
yetmezligi ve nekrotizan pankreatit icin iyi birer prediktdér olarak

tanimlanmistir [56].
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CRP: Ilk 48 saatte 150 mg/L’nin tUizerinde seyretmesi, ciddi APYyi hafif
hastaliktan ayirmaktadir [57].

BUN: Hemokonsantrasyonun erken tespitinde 6nemli olup nekroz ve organ
yetmezligine gidiste énemli bir belirtectir. Ilk 24 saatteki BUN artisi, bircok
calismada mortalite ile iliskili bulunmustur [58]. Serum kreatinin; ik 48

saat icinde artmasi pankreas nekrozu gelisimini 6n gérdurebilir [S8].

2.8.3 Radyolojik Prediktorler

Akciger grafisi: Siddetli AP’nin 6nemli habercisi, ilk 24 saat icinde akcigerde
meydana gelen atelektazi, plevral effizyon, diyafragmada ytlikselme ve

akciger infiltasyonu gibi degisimlerdir [59].

BT: Klinik olarak kottilesen ve siddetli AP olan hastalarda pankreas nekrozu

ve ekstrapankreatik inflamasyonu aramak icin kullanilir [59].

2.8.4 Skorlama Sistemleri

Genis klinik tablolar ile seyreden AP’yi sadece laboratuvar ve klinik olarak
degerlendirmek zordur. Dolayis: ile daha objektif sonuclar elde etmek igin

cesitli 6lcek ve skorlamalar gelistirilmistir [59].

2.8.4.1 Ranson Kriterleri

Ranson kriterleri prognozu degerlendirmek icin kullanilan en eski
puanlamalardan biridir. Revize edilerek biliyer AP’li hastalarda kullanilmak
lUzere 10 faktor tanmimlanmistir [60]. 5’1 hastanin basvuru aninda, 5% ise
48.saatinde degerlendirilmektedir (Tablo 2.5). Toplam puani 3'den az olan
hastalar hafif pankreatit grubuna girer ve mortalite-morbidite orani %1.2-
%3.7dir. 3 veya daha fazla puanla siddetli grubuna girenlerde bu oran
%62’lere kadar cikmaktadir. 110 calismanin meta-analizinde, Ranson
skorunun ciddiyetin koétti bir prediktérti oldugu gosterilmistir [61]. Bu;
kriterlerin fazla olmasi, skorlama icin 48 saatlik stire gerekmesi, 6dematoz

ve nekrotizan AP ayiriminin kesin olarak yapilamamasi nedeniyledir [61].
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Tablo 2.5: Ranson Kriterleri [60].

Basvuru aninda 48. saatte
Yas> 70 BUN artis1> 2 mg/dL
Glukoz> 220 mg/dL Baz acig1> 5 mEq/L
Lokosit> 18.000/mm3 Hematokrit distst> %10
AST> 250 U/L Kalsiyum (Ca)< 8 mg/dL
Laktat Dehidrogenaz (LDH) >400 U/L Siv1 kaybi> 4 Lt

2.8.4.2 Glasgow-Imrie Skoru

Hem alkole bagli hem de biliyer AP siddet degerlendirmesinde %56-85
sensivitesi olup, Ranson skorlamasindan daha iyi sonuclar verdigi icin
Onerilmektedir. 48. saatte 8 laboratuvar parametresi kullanilarak

hesaplanir, skor >3 ise ciddi AP kabul edilir (Tablo 2.6) [62].

Tablo 2.6: Glasgow-Imrie Skoru [62].

48. saatte 48. saatte
Yas> 55 BUN> 45 mg/dL
Parsiyel oksijen basinci (PaO2)< 60 mm Hg AST> 200 U/L veya LDH> 600 U/L
Lokosit (WBC)> 15.000/mm3 Albumin< 3.2 g/Dl
Ca> 8 mg/dL Glukoz> 180 mg/Dl

2.8.4.3 BISAP (Bedside index of severity in acute pancreatitis) Skoru

Yatak basi AP siddet indeksi; ucuz, kolay, siddetli pankreatite gidecek
hastalar1 erken donemde belirleyen, 6nemli bir skorlama sistemidir. Her
parametre ilk 24 saatte ve 1 puan olarak degerlendirilir (Tablo 2.7) [63]. 4-5
puanli AP’ler 7-12 kat artmis oranda siddetli AP ile iliskilidir. BISAP skoru

bircok calismada mortaliteyi gostermede degerli bulunmustur [64].

Tablo 2.7: BISAP Skoru [63].

Yas >60
BUN >25 mg/dL
SIRS bulgular1
Mental bozukluk (dezoryantasyon, letarji...)
Plevral effizyon

2.8.4.4 BT Siddet Indeksi (Balthazar Skoru)

Balthazar tarafindan gelistirilmis olup, APli hastalarda BT’yi degerlendirme
ve smiflama esasmna dayanir. BTde sivi koleksiyonu bulunmasina,
inflamasyon ve nekroz derecesine gore skorlama yapmaktadir. En yuksek
deger 10 iken, skorun 6’nin UstlUne c¢cikmasi ciddi AP varlig ile iliskilidir
(Tablo 2.8) [65]. Yapilan calismalarda nekrozun >%30 olmasi ile mortalite ve

morbidite arasinda guicli bir iliskinin oldugu gosterilmistir [65].
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Tablo 2.8: Balthazar Skorlama Sistemi [65].

BT Derecesi

A: Normal pankreas

B: Fokal ya da difftiz pankreatik genisleme

C: Pankreatik ve peripankreatik hafif inflamasyon
D: Tek bir alanda siv1 birikimi

E: Iki veya daha fazla alanda sivi ya da gaz birikimi
Nekroz Derecesi

Nekroz Yok

Pankreasin 1/3’inde nekroz

Pankreasin 1/2’sinde nekroz

Pankreasin 1/2’sinden fazlasinda nekroz

)
orvO prwN~OE
B

2.8.4.5 APACHE-II Skorlamasi

Yogun bakim hastalarinda mortaliteyi 6ngérme amaciyla kullanilan Akut
Fizyoloji ve Kronik Saglik Muayenesi (APACHE) II skoru pankreatitte de
benzer amacla kullanilmistir. 12 fizyolojik degisken (ates, nabiz, solunum
sayisi, ortalama arterial kan basinci, PaO2, Ph, potasyum, sodyum,
kreatinin, HCT, WBC, Glasgow koma skalasi), yas ve kronik saglik

durumundan (komorbid hastalik varlig: vs.) olusur [66].

2.8.4.6 SIRS Kriterleri

SIRS yaygin olarak kullanilan bir skorlamadir. En az 2 ve Uzeri kriter
varliginda SIRS kabul edilir (Tablo 2.9) [67]. SIRS varliginda mortalite
artmaktadir [68].

Tablo 2.9: SIRS Kriterleri [67].

Nabiz >90/dakika

WBC >12000 /mm3 veya <4000/mm3

Ates >38 derece veya <36 derece

Solunum sayis1 veya PCO2 >20/dakika veya < 32 mmHg
KOMPLIKASYONLAR

AP seyrinde gelisebilecek komplikasyonlar, lokal ve sistemik olmak tUizere
ikiye ayrilmaktadir.
2.9.1 Lokal Komplikasyonlar

Psodokist: APnin en sik karsilasilan lokal komplikasyonudur. AP tanili
olgularin %2-10’'unda gorulebilir. Genellikle atagin 4-6. haftasinda

olusmaya baslar. Ataktan sonra ge¢meyen karin agrisi, inat¢i amilaz
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yuksekligi, ates, sarilik, kusma, asit psodokist belirtisi olabilir [69].
Cogunlukla spontan geriler. Kendiliginden gerilemeyen ve 5 cm’in Uizerinde

buytk kistlerde endoskopi esliginde drenaj yapilmalidir [69].

Pankreatik nekroz: Pankreas parankiminde, cogunlukla lokal ya da difftiz
peripankreatik yag doku ile iligkili, 6l dokularin bulunmas: olarak
tanimlanir. Hastaligin 2-3. haftas1 kendisini gdsteren nekroz, genellikle
sterildir ve enfekte olup prognozun daha da kottilesmesine sebep olabilir.
Konservatif tedavi ile takibi oOnerilir. Enfekte nekrozlar ise cerrahi

yontemlerle tedavi edilir [4].

Pankreatik apse: Pankreas psodokistlerinin veya nekrozunun enfekte
olmasiyla olusur. AP tanili hastanin takibinde ates, karin agrisi, muayenede
ele gelen kitle, 16kositoz ve crp yuksekligi olmasi halinde distunulmelidir.
Kesin tani, radyolojide apsenin tespiti ve apse icinden aspire edilen
kultirde treme olmas: ile konulur. Hastaya hizlica uygun antibiyoterapi

baslanmalidir. Tedavi drenaj veya cerrahi girisim ile olur [4].

2.9.2 Sistemik Komplikasyonlar

Sivi1 elektrolit dengesizligi: En sik gortlen komplikasyondur. AP’de
bradikinin salinnmin artis1 vaskuler permeabiliteyi arttirir, prostaglandin
seviyesinin yulikselmesi ise vazodilatasyona neden olur. Bu nedenlerle ve
hastalik esnasinda dokulara ve peripankreatik alana sizan sivi neticesinde

hipovolemi ortaya cikar [3].

Akut bobrek yetmezligi (ABY): Hastaligin seyrindeki hipovolemi nedeniyle
oligliri ve anuriyle giden renal komplikasyonlar goértlebilir. AP’de gorilen
hipovolemi, sepsis, hipoksi, endotoksemi ve Dissemine Intravaskiiler
Koagtilopati (DIK); tiibtiler/kortikal nekroza yol acarak ABY gelismesine
neden olabilir. Ayrica inflame pankreastan salinan trombosit aktive edici
faktor (PAF) vazokonstriksiyon etkisiyle boébrek kan akimini ve dolayisiyla
da glomertler filtrasyonu azaltarak bdébrek hasarina neden olabilir [70].

AP’de ABY gelisimi, 6ltim riskini 5 kat artirmaktadir [3].

Akut respiratuvar distress sendromu (ARDS): AP’nin solunum yetmezIigi
ile sonuclanan komplikasyonlarindan biridir. Alveolo-kapiller membranin

fonksiyonlarinin bozulmasiyla meydana gelir. Alveoler makrofajlardan
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salinan IL-8, noétrofillerin alveollere gocmelerine, elastaz ve kollagenaz gibi
enzimlerin serbestlesmesine ve alveolo-kapiller membran hasarina yol acar.
ARDS etiyolojisinde bagka bir tetikleyici olay hastada DIK ve fosfolipaz-A
sebebiyle ortaya cikan membran hasaridir [70]. Mortalitenin en az Ucte
birinden sorumlu tutulmustur. Yapilan bazi calismalarda AP ile takip edilen
hastalarin yaklasik %40-45'inde PaO2< 60 mmHgnin altinda tespit
edilmistir [71].

Ileus: AP sirasinda etkilenen gastrointestinal sistemin 6nemli bir
komplikasyonu olup, ciddiyeti AP ataginin ciddiyeti ile benzerdir. Apse,
pso6dokist veya intramural hematomun mekanik basisi, barsak

obstriksiyonuna neden olabilir [71].

Multi organ disfonksiyonu (MODS): AP tanili hastalarin %20’sinde
gorulebilen bir komplikasyondur. MODS gelisiminde yas, komorbiditeler,

lokal komplikasyonlarin varligi ve sistemik enfeksiyonlar rol oynar [71].

2.10 TEDAVI VE TAKIP

2.10.1 Medikal Tedavi

AP’li bir hastanin 6ncelikli medikal tedavisi, sivi replasmani, agr1 kontrolti

ve beslenme ile beraber destekleyici bakimdan olusur.

Si1vi replasmani: AP1li hastalarda, kardiyak veya renal komorbiditeler
olmadikca, saatte 5-10 mL/kg izotonik mayii (6rn. Salin veya ringer laktat)
ile hidrasyon yapilir. Yeterli sivi replasmani, yasamsal belirtilerdeki iyilesme
(kalp hiz1 <120 atim/dakika, ortalama arter basincit 65-85 mmHg arasinda),
idrar cikist (> 0,5-1 cc/kg/saat) ve HCT veya BUNda azalma ile
degerlendirilir. APnin ilk saatlerinde etkin sivi replasmani ile ABY ve
elektrolit dengesizliklerinin 6ntine gecilir, morbidite ve mortalitede azalma

saglanabilir [6].

Agr1 kontrolii: Karin agris1 hastalarda en sik gérulen semptom olup kontrol
edilmeyen agr1 hemodinamiyi bozabileceginden analjeziklerle tedavi
edilmelidir. Agr1 palyasyonu icin yeterli hidrasyon saglanmasi ile beraber
meperidin veya fentanil gibi opioidler kullanilabilir. Morfin oddi sfinkter

basincinda bir artisa neden oldugundan tercih edilmemelidir [72].
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Izlem: AP’li hastalar ilk 24-48 saat yakindan izlenmelidir. Organ yetmezligi
olan hastalar, ortaya c¢ikabilecek diger komplikasyonlar nedeniyle
monitérize takip edilmelidir. Arteriyel oksijen sattirasyonu (saO2) izlenmeli
ve sa02 %95'in Uizerinde olacak sekilde oksijen destegi saglanmalidir. SaO2
%90'nin altinda seyretmesi hipoksi; atelektazi, plevral eflizyon, ARDS
nedeniyle olabilir. Ilerleyici solunum yetmezliginde mekanik ventilatér

destegi icin yogun bakim Unitesine aktarilmalidir.

Beslenme: Oral beslenmeye yeniden baslama zamani, AP siddetine baghdair.
Hafif pankreatitli hastalar intraventéz hidrasyon ile tedavi edilebilir ve
genellikle bir hafta icinde oral diyete gecilir. Orta derecede siddetli
pankreatitli hastalarda beslenme destegi siklikla gereklidir, 5-7 gin icinde
oral alimin surdurtilme olasiliginin distk oldugu durumlarda uygulanir.

Nazojejunal tiip beslemesi, total parenteral ntitrisyona (TPN) tercih edilir.

Antibiyotik tedavisi: APli hastalarda tip (6dematéz veya nekrotizan) ve
hastalik siddetinden (hafif, orta veya siddetli) bagimsiz olarak profilaktik
antibiyotik 6nerilmemektedir [73]. AP’li hastalarin yaklasik %20'sinde ko-
enfeksiyon gelisebilir (6rn, pnémoni, idrar yolu enfeksiyonu). Infekte nekroz,
apse ve enfeksiyonlar varsa imipenem, meropenem, 3.kusak sefalosporinler,

piperasilin gibi bir antibiyotik baslanmalidir [74].

Endoskopik Tedaviler: Biliyer AP’de distal koledok tasi ve tikanma
sariligina bagl septik tablo varsa (T.Bil: > 4mg/dl, ytuksek ates vs.) 6ncelikli
ERCP onerilmektedir [75].

2.10.2 Cerrahi Tedavi

AP tedavisinde cerrahi; pankreatik enfekte nekrozu temizlemek,
pankreatitin  acil komplikasyonlarin1  (akut hemoraji, abdominal
kompartman sendromu gibi) ve gec dénem komplikasyonlarini (psédokistin
mekanik basi etkisi gibi) tedavi etmek ve pankreatit ataklarini énlemek

(kolesistektomi gibi) amaciyla kullanilir [76].

Infekte nekroz ve abse varliginda éncelikle minimal invaziv girisim tercih
edilmelidir (Perktitan drenaj, endoskopik drenaj ve nekrozektomi, drenaj
icin kateter takilmasi gibi). Agir pankreatitlerde yapilan laparotomilerde

cesitli cerrahi teknikler kullanilmaktadir [76].
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BOLUM 3

GEREC ve YONTEM

Retrospektif, gbzlemsel, tek merkezli klinik calismaya Istanbul Medeniyet
Universitesi Goztepe Egitim ve Arastirma Hastanesi Gastroenteroloji
servisinde 01.01.2015 ile 14.04.2019 tarihleri arasinda AP tanisiyla takip
edilen toplam 493 hasta, ardisik olarak hastane otomasyon sisteminden
ICD-85 koduna gore ve hastane arsivinden epikrizler incelenerek dahil
edildi. Calisma icin Istanbul Medeniyet Universitesi Goztepe Egitim ve
Arastirma Hastanesi Etik Kurulu (tarih: 17 Nisan 2019, karar no: 0184)
onayr alindi. Etik kurul onayr Ek 1’de gosterilmistir. Calisma suresince

Helsinki Deklarasyonu prensiplerine ve hasta haklar1 ydonetmeligine uyuldu.

CALISMAYA ALINMA KRITERLERI

01.01.2015 ile 14.04.2019 tarihleri arasinda Gastroenteroloji kliniginde AP

tanisiyla takip edilen 18 yas ve Uizeri olgular calismaya alindi.

CALISMADAN DISLANMA KRITERLERI

Yatarak tedavi edilmeyen ve Gastroenteroloji klinigi disinda diger servislerde
takip edilen hastalar, 18 yas alt1 olgular, AP tanis1 almis ancak hastanede
yatis1 kabul etmemis, yatis1 sirasinda kendi istegiyle taburcu olmus

hastalar ve kronik pankreatit tanisi olan hastalar calisma dis1 birakildi.

CALISMA TASARIMI

AP tanaisi ile calismaya alinan 493 hastanin hastane otomasyon sisteminden
ve hastane arsivinden epikriz raporlar1 incelenerek basvuru tarihleri,

demografik o6zellikleri, sigara ve alkol kullanimi, komorbidite durumlari,
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Gerec & Yontem

laboratuvar ve gorlUntiileme bulgulari, pankreatitin etyolojik faktorleri,
pankreatite neden olan kullanilan ilaclari, rekirren AP gecmisi, kacinci
atakla geldikleri, toplam atak sayisi, yatis1 sirasinda gelisen lokal ve
sistemik komplikasyonlari, Atlanta siddet siniflari, hastaligin seyri, yogun
bakim tUnitesi (YBU) ihtiyaci, mortalite durumlari, ortalama yatis streleri
kayit edildi. Hastalarin klinik ozellikleri ve pankreatit etyolojileri AP’nin
siddetine, pankreatitin tipine ve sonlanim durumlarina (eksitus ve taburcu)

gore karsilastirildi.

AP tanisi, Atlanta siniflandirmasinda belirtilen pankreatit icin tipik karin
agrisi, kanda amilaz ve/veya lipaz degerinin Ust sinirinin UG¢ katindan
yuksek olmasi, pankreatite 6zgli goértiinttileme bulgusu bulunmasi ve tani
kriterinden en az ikisinin varligi ile konuldu. Hastalar Atlanta kriterlerine
gore; pankreatit tipi 6dematdz ve nekrotizan olarak, AP siddeti hafif, orta

siddette ve siddetli AP olarak siniflandirild: [4].

ISTATISTIKSEL ANALIZLER

Verilerin istatiksel analizi icin SPSS (The Statistical Packet For The Social
Sciences) Windows versiyon 13.0 istatistik programi kullanildi. Calisma
verileri degerlendirilirken tanimlayici istatistiksel metodlar (ortalama,
standart sapma, medyan, frekans, ylizde, minimum, maksimum) kullanildi.
Surekli degiskenlerin dagilim normalligi veri sayisina gore, istatistik yontem
olarak degiskenlerin normal daglim goésterip géstermedigini anlamak icin
Kolomogorov-Smirnov testi uygulandi. Normal dagilim goésteren kategorik
verilerin karsilastirilmasinda ki-kare testi, devamli sayisal verilerin ikili
karsilastirilmasinda student t testi, normal dagihm géstermeyen devaml
sayisal degiskenlerin ikili karsilastirlmasinda Mann Whitney U testi
uygulandi. Uclii sayisal degiskenlerin karsilastirllmasinda One-way ANOVA
testi kullanildi. Istatistiksel anlamlilik %95 gliven araliginda ve anlamlilik

degeri p<0.05 olarak kullanildi.
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BULGULAR

4.1 GENEL DEMOGRAFIK OZELLIKLER

Calismaya Istanbul Medeniyet Universitesi Goéztepe Egitim ve Arastirma
Hastanesi Gastroenteroloji servisinde 01.01.2015 ile 14.04.2019 tarihleri
arasinda AP tanisiyla takip edilen toplam 493 hasta alindi. Hastalarin
2540 kadin (%51.5), 239’u erkek (%48.5) ve genel yas ortalamalar:
57.9%£17.9 idi. Genel yas araligi 18-95 yil olarak saptandi. Kadinlarin yas
ortalamasi 61.1+£18.3, erkeklerin yas ortalamasi 54.5+16.9 idi. Kadinlarin
yasinin daha ileri oldugu saptand: (p<0.001). Sekil 4.1 ve 4.2’de cinsiyet ve

cinsiyete gore yas ortalamasi dagilimi gésterilmistir.

254

239

Kadin
%51,5
54,59 61,14
m Kadin mErkek mErkek mKadin
Sekil 4.1: Calismaya Alinan Sekil 4.2: Calismaya Alinan
Hastalarin Cinsiyet Dagilimi Hastalarin Cinsiyete Gore Yas
Ortalamasi

Hasta aliskanliklar1 degerlendirildiginde; 100 hastanin (%20.3) aktif olarak
sigara icicisi oldugu ve 393 hastanin (%79.7) sigara kullanmadigi, 493
hastanin 56’sinin (%11.4) alkol kullanimi oldugu, 437’sinin (%88.6) alkol
kullanmadig, 43 (%8.7) hastanin ise hem sigara hem alkol kullandig: tespit
edildi.
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500 -
%88.6 (n:437)

400 %79.7 (n:393) y %91.3 (n:450)
300

200 %20.3

(n:100) %11.4 %8.7
0 ] I
Sigara Alkol Sigara & alkol
mVar mYok

Sekil 4.3: Hastalarin Sigara ve Alkol Kullaniminin Dagilimi

Calismaya alinan hastalarin komorbidite oranlar1 incelendiginde;
hipertansiyon (HT) 200 hastada (%40,6), diyabet 125 (%25.4), koroner arter
hastaligi (KAH) 73 hastada (%14,8), konjestif kalp yetmezligi (KKY) 32
hastada (%6.5), kronik bébrek yetmezligi (KBY) 21 hastada (%4.3), atrial
fibrilasyon (AF) 15 hastada (%3.04), hiperlipidemi (HL) 35 hastada (%7.1),
serebrovaskuler olay (SVO) 17 hastada (%3,4), 2 hastada pankreas kanseri
(%0,4) ve 18 hastada (%3,6) ise diger maligniteler saptand: (Sekil 4.4).

%40.6
%25.4
%14.8
. - %6.5 %43 %304 P71 %34 %40
I | — - — I
R R R

Sekil 4.4: Calismaya Alinan Hastalarin Komorbidite Dagilimi

Hastalarin AP etyolojileri belirlendi. Hastalarin %43.40 (n:214) biliyer
pankreatit, %20.9’u (n:103) ilaca bagl, %10.1% (n:50) tani: konulamayan,
%7.3"0 (n:36) alkole bagli, %5.5i (n:27) ERCP sonras1 pankreatit, %5.11
(n:25) maligniteye bagl, %4.34 (n:21) hipertrigliseridemi kaynakli saptanda.
Hastalarin 4inde kist hidatik basisina bagli, 3’tinde hiperkalsemiye bagli,
2’sinde otoimmun nedenli, 2’sinde pankreas divisiuma bagli ve 6’sinda da
oddi sfinkter disfonksiyonu, travma gibi diger nadir goértilen sebepler

kaynakl idi. (Sekil 4.5).
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Hipertrigliseridemi
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m Biliyer milac iliskili mTani konulamayan  mAlkol
mPost-ERCP u Malignite Hipertrigliseridemi m Kist hidatik
m Hiperkalsemi m Otoimmun m Pankreas divisium mDiger nedenler

Sekil 4.5: Akut Pankreatitli Hastalarda Etyolojilerin Dagilimi

Hastalarin %97,2’si (n:479) 6dematdz, %2,8’i (n:14) nekrotizan pankreatit
grubundaydi. Hastalarin pankreatit tipine gére yas, cinsiyet ve etyoloji

dagilimlar: Tablo 4.7’de gosterilmistir.

Hastalar AP Atlanta siddet siniflamasina gore degerlendirildiginde; 403*a
(%81.7) hafif, 581 (%11.8) orta siddette ve 32’si (%6.5) agir pankreatit
hastasiydi. Hastalarin AP siddetine gbére yas ortalamalarina bakildiginda;
hafif grupta yas ortalamasi 56.9%18.10, orta siddetli grupta 61.67+£17.36,
agir siddetli grupta 63.56%£16.10 goéruldi. Hastalarin yas ortalamasi arttikca

pankreatit siddetinin artmasi anlamh goértlda (p=0.03).

450 %81.7 (n:403)
400

350
300
250
200
150
100

%11.8 (n:58) 6.5 (m30
50 00. (1’1. )

HAFIF ORTA AGIR

Sekil 4.6: Calismadaki Hastalarin Pankreatit Siddetine Gére Dagilim
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Hastalarin bakilan baslangi¢c laboratuvar degerleri ve ortalamalari Tablo

4.1’de gosterilmistir.

Tablo 4.1: Hastalarin Genel Laboratuvar Degerleri

Say1 (N) Minimum Maksimum Ortalama Std. Sapma

WBC (10/°3/uL) 493 0,9 35,7 10,9153 4,2008
HGB (g/dL) 493 3,34 20,9 13,2887 1,9148
HTC (%) 493 10 54 39,49 5,332
PLT (/mm3) 493 65.000 556.000 241.000 76.000
RDW (%) 451 11,8 23,9 14,6193 1,69027
GLUKOZ (mg/dL) 492 62 521 148,35 70,169
T.BIL (mg/dl) 490 0,13 12,6 1,775 1,87645
D.BIL (mg/dl) 490 0,1 10,26 1,0409 1,39998
URIK ASIT (mg/dL) 484 1,6 14,7 5,3273 1,73381
AST (U/L) 493 2 1320 159,68 204,273
ALT (U/L) 493 6 2114 164,09 223,162
ALP (U/L) 489 1 624 141,41 105,192
GGT (U/L) 490 6 2382 234,87 290,33
LDH (U/L) 480 36 1832 342,84 216,699
URE (mg/dL) 491 1 171 35,16 19,453
CRE (mg/dL) 493 0,15 8,38 0,9611 0,68813
AMILAZ (U/L) 493 3 12469 1399,41 1584,34
T.PROTEIN (g/dL) 471 4,4 68 7,3763 3,94968
ALBUMIN (g/dl) 490 1,7 5,1 4,1094 0,47776
NA (mEq/L) 492 124 146 137,66 3,311
K (mEq/L) 491 2,3 6,8 4,1955 0,52658
CA (mg/dl) 487 4 12,9 9,1728 0,70478
CRP (mg/dl) 492 0,1 31,3 3,0961 5,26651
LiPAZ (U/L) 493 1 23250 2385,07 3546,819
FE (mg/dL) 448 11 254 61,82 40,913
FEBK (mg/dL) 436 7 529 247,08 71,535
FERRITIN (mg/L) 449 6 6280 288,93 506,651
TSH (Mu/L) 452 0,01 92 1,7547 4,67716
PT (sn) 444 1,02 34 14,4796 2,75586
INR 443 0,86 13,4 1,1664 0,63558
APTT (sn) 437 16 46,5 28,3354 3,64917
SEDIM (mm/h) 407 1 127 34,8 24,707
LDL (mg/dL) 444 9 234 107,68 37,348
TG (mg/dl) 462 22 5680 194,50 486,55

Hastalarin  goérunttileme yontemleri incelendiginde 484 hastanin
gorintilemesine ulasilirken, 9 hastanin goérintilemesine ulasilamadi.
Hastalarin 383™anun (%77.7) USG mevcuttu. USG yapilanlarin 176’sinda
(%46) herhangi bir bulgu goértlmedi. 257 (%52.1) hastanin BT sonucu
mevcuttu. BT yapilanlarin 49’'unda (%19.1) herhangi bir bulgu goértlmedi.
Hastalarin 52’sinin (%10.5) MR sonucu, 274 anun (%55.6) MRCP sonucu
goruldii. MR yapilanlarin 16’sinda (%30.8), MRCP yapilanlarin 61’inde
(%22.3) bu gortntilemelerinde herhangi bir bulgu saptanmadi (Tablo 4.2).
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Tablo 4.2: Akut Pankreatitli Hastalarda Gértinttileme Bulgulari

USG BT MR MRCP
(N: 383) (N: 257) (N:52) (N:274)
Bulgu Yok 176 (%46) | 49 (%19.1) 16 (%30.8) @ 61 (%22.3)
Kesede Tas 101 (%26.4) = 9 (%3.5) 7 (%13.5) | 58 (%21.2)
Koledokta Tas 1 (%0.3) 4 (%1.6) 0 (%0.0) 12 (%4.4)
Kese ve Koledokta Tas 9 (%2.3) 1 (%0.4) 1(%1.9) 9 (%3.3)
Pankreasta Bulgu 28 (%7.3) | 152(%59.1)  15(%28.8) = 45 (%16.4)
Koledokta Tas ve Pankreasta Bulgu 1 (%0.3) 1 (%0.4) 0 (%0.0) 1 (%0.4)
Kesede Tas ve Pankreasta Bulgu 5 (%1.3) 9 (%3.5) 1 (%1.9) 13 (%4.7)
Koledokta Dilatasyon 29 (%7.6) 9 (%3.5) 7 (%13.5) | 33 (%12.0)
Kesede Tas ve Koledokta Dilatasyon 20 (%5.2) 3 (%1.2) 3 (%5.8) 15 (%5.5)
Koledokta Tas ve Dilatasyon 7 (%1.8) 6 (%2.3) 0 (%0.0) 14 (%5.1)
Koledokta Dilatasyon ve Pankreasta 2 (%0.5) 7 %2.7) 2 (%3.8) 8 (%2.9)
Bulgu
Hepsi 4 (%1.0) 7 (%2.7) 0 (%0.0) 5 (%1.8)

Hem tami hem tedavi amaciyla yapilan ERCP’nin; hastalarin 129'unda
(%26.2) yapildigi saptandi. ERCP yapilan hastalarin 62’sinde (%48.0)
herhangi bir bulgu saptanmazken, 54inde (%41.8) koledokta tas, 13inde
(%10.2) malignite saptand: (Tablo 4.3).

Tablo 4.3: Hastalarin ERCP Bulgularinin Dagilimi

Sayi (n) Yiizde (%)
ERCP Yapilmayan 364 73.8
Bulgu Yok 62 12.6
Koledokta Tas 54 11.0
Malignite 13 2.6
Toplam 493 100.0

Hastalarin ortalama yatis stireleri 6.32+4.773 glin olarak tespit edildi. Yatig
glin sayilarinin 1 ile 60 arasinda degistigi gorildi. Calismaya alinan
hastalarin 16’sinda (%3.2) yogun bakim uUnitesi yatisi goérdldd. Yogun

bakima yatirilan 16 hastanin 13*inde (%81.25) ise mortalite gézlendi.

Calismaya alinan tim hastalarin ise 18’inde (%3.7) mortalite gdzlenmis
olup, 475’1 (%96.3) sifa ile taburcu edilmistir. Hastalarin yogun bakim yatisi

ve mortalite dagilimi sekil 4.7’de ayr1 ayr1 gésterilmistir.
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Sekil 4.7: Calismaya Alinan Hastalarda YBU Yatis1 ve Mortalite Oranlar:

Hastalarin tanimlayici 6zellikleri Tablo 4.4’te verilmistir.

Tablo 4.4: Hastalarin Tanimlayici Ozelliklerinin Dagilimi

Yas
Cinsiyet

Pankreatit Tipi
Pankreatit Siddeti

Rekiirren Oykiisii

Etyoloji

Komorbidite

Radyoloji

Yatis Siiresi
YBU Yatis1

Mortalite

Min-maks
Orttss

Kadin

Erkek

Odematdz
Nekrotizan

Hafif

Orta

Agir

Var

Yok

1:Biliyer

2:Alkol

3:Tan1 konulamayan
4:flac iliskili
5:Post-ERCP
6:Hipertrigliseridemi
7:Malignite
8:Hiperkalsemi
9:0toimmun
10:Kist hidatik
11:Diger nedenler
1:HT

2:DM

3:Kalp yetmezligi
4:KAH

5:KBY

6:AF

7:Malignite
8:Hiperlipidemi
USG

BT

MR

MRCP

ERCP

Min- maks

Ort
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57.9%£17.9
%51.5
%48.5
%97.2
%2.8
%81.7
%11.8
%6.5
%21.1
%78.9
%43.4
%7.3
%10.1
%20.9
%5.5
%4.3
%5.1
%0.6
%0.4
%0.8
%1.6
%40.6
%25.4
%6.5
%14.8
%4.3
%3.04
%4.0
%7.1
%T77.7
%52.1
%10.5
%55.6
%26.2
1-60
6.3+4.7
%3.2
%96.8
%3.7
%96.3
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ETYOLOJIYE GORE DAGILIMLAR

AP nedenlerini cinsiyete gore degerlendirdigimizde; biliyer pankreatitli kadin
hasta sayis1 132 (%61.7), erkek hasta sayis1 82 (%38,3); alkole bagh akut
pankreatitli kadin hasta sayis1 4 (%11.1), erkek hasta sayis1 32 (%88.9),
hipertrigliseridemiye bagh kadin hasta sayisi 6 (%28.6), erkek hasta sayisi
15 (%71.4); otoimmun pankretitli 2 hastanin 2’sinin de kadin, pankreas

divisumu olan 2 hastanin da 2’sinin kadin oldugu goértldu. (Sekil 4.8)
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Sekil 4.8: Akut Pankreatit Etyolojisinin Cinsiyete Gére Dagilimu

Cinsiyete gore etyolojiler degerlendirildiginde; biliyer pankreatitin
kadinlarda daha fazla (p<0.001), alkole bagh pankreatitin erkeklerde daha
fazla(p<0.001) ve hipertrigliseridemiye bagl pankreatitin de erkeklerde daha
fazla oldugu goértildi (p=0,032). Istatistiksel olarak degerlendirildiginde

etiyoloji ile cinsiyet arasinda anlaml bir iliskinin oldugu géruldu.

Etyolojiye gore yas dagilimina baktigimizda; alkolik pankreatit olan
hastalarin yas ortalamalar:1 49.81+14.71 iken, biliyer pankreatit olgularinin
ortanca yast 61.50£18.19, hipertrigliseridemili hastalarin ise 38.48+7.53
bulundu. Biliyer pankreatitin yas ortalamasinin daha ytiksek (p<0.001),
alkolik pankreatitin daha dustk (p=0.005) ve hipertrigliseridemiye bagh
pankreatitin ise daha dustk (p<0.001) oldugu saptandi. Hastalarin yas ve
etiyoloji dagilimi tablo 4.5‘e gosterildi.
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Tablo 4.5: Calismaya Alinan Hastalarin Yas ve Etyoloji Dagilimi

Yas Dagilimi ve Etyoloji Say1 (N) Ortalama S:;i;a Minimum  Maksimum
Biliyer 214 61.50 18.19 18 95
Ilac Iskili 103 56.51 17.34 18 91
Tan1 Konulamayan 50 57.76 17.17 18 86
Alkol 36 49.81 14.71 28 78
Post-ERCP 27 59.00 18.16 27 93
Malignite 25 65.68 13.33 37 89
Hipertrigliseridemi 21 38.48 7.53 19 52
Kist Hidatik 4 64.25 15.30 51 78
Hiperkalsemi 3 59.67 8.08 55 69
Otoimmun 2 59.00 22.62 43 75
Pankreas Divisium 2 33.50 16.26 22 45
Diger Nedenler 6 41.33 23.06 18 70
Total 493 57.96 17.99 18 95

[laca bagh pankreatitler irdelendiginde; hastalarin AP’ye neden oldugu
distnutlen kullanmis oldugu ilaclar incelendi; ACE inhibitorleri 19 hastada,
NSAIl 16 hastada, herbal ilaclar 11 hastada, tiazid grubu ditiretikler 8
hastada, DPP-4 inhibitérleri 8 hastada, bazi antibiyotikler 8 hastada,
statinler 4 hastada etyolojide saptandi. Diger ilaclar arasinda azatiyopUrin,
metimazol, gabapentin, mesalazin, essitalopram, nilotinib, orlistat, opioid
ilaclar, metformin ve exenatide vardi. Ilaca baglh pankreatitlerdeki

muhtemel sorumlu ilaclar sekil 4.9’da gosterildi.

mHerbal mACE inh Tiazid mDPP4 inh mNSAIl
m Statin mDiger OAD mDemans ilaclar1 W Antibiyotikler mDiger ilaclar

Sekil 4.9: ilaca Bagli Pankreatitlerdeki Sorumlu flaglarin Dagilimi

Alkol kullanan 56 hastanin 36 (%64.2) tanesinde alkole baghh AP goéruldu.
Alkolle beraber sigara kullanan 43 hastanin 29’unda (%67.4) alkole bagli AP

gorultirken, sigara icmeyip yalnizca alkol alan 13 hastanin 7’sinde (%53.8)
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alkole bagli AP gortildti. Alkol ile beraber sigara kullananlarda, sadece alkol
kullanim1 olanlara gore daha fazla alkol iliskili AP gelistigi gortilmesiyle

beraber istatiksel olarak anlamlilik saptanmadi (p=0.37).

56 hasta
43 hasta
%64.2
%67.4
%35.8
%32.8 13 hasta
%353. 8%46 2
.

Alkol—51gara birlikte Sadece alkol Toplam alkol alanlar

B Var Yok ®Toplam

Sekil 4.10: Sigara ve Alkol Kullanimina Gore Alkole Bagli Pankreatit Gortilme
Dagilim1

Ozgecmisinde kolesistektomi &yktisii olan 60 hasta (%12.2) saptandi.
Kolesistektomili hastalarda AP etyolojileri degerlendirildiginde; 26 hastada
(%43.3) biliyer pankreatit, 9 (%15) hastada post-ERCP pankreatit, 7 (%11.7)
hastada tani konulamayan, 7 (%11.7) hastada maligniteye, 4 (%6.7)
hastada ilaca, 3 (%5.0) hastada alkole bagli AP gortlmustur (Sekil 4.11).

70

60
60
50
40
20 26
20
7 7 9
10 1 1 3 1 4 1
0-I____—--_
. N X
&fzé'\} & (z’fo\& eﬁ\'b ¥ e‘& \\Q’Q S Q_§ & 3 P
& & ¥ v & £ F & S
a ad ¥ ¥ & &
S X & o <
& «&Qé R <

Sekil 4.11: Kolesistektemi Oyktisti Olan Hastalarin Pankreatit Etyolojisi

Hastalarin pankreatite sebep olan etiyolojik nedenler ile Atlanta AP siddeti
arasinda iligki olup olmadigt degerlendirildi. Etiyolojik nedene gore

hastalarin AP siddeti dagilimlar: Sekil 4.12°de gosterilmistir.
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Sekil 4.12: Etyolojiye Gore Pankreatit Siddet Dagilimi

AP tanisi ile yatan 493 hastadan 21’nin (%4.3) etiyolojik nedeni olarak
hipertrigliseridemi saptanmisti. 21 hasta detayli olarak incelendi, 6’s1
(%28.5) kadin, 15% (%71.5) erkek olan bu hastalarin yas ortalamasi
38.48+7.33 olarak hesaplandi. Yas araligit 19-52 arasinda goéruldu.
Hipertrigliseridemiye bagli AP tanis1 alan hastalarin ortalama yatis streleri
4.67£1.35 (2-7) gindt. Serum  trigliserid degeri ortalamalar:
hipertrigliseridemik AP grubunda 1915.00£1453.40 mg/dl (min:593 mg/dl,
maks:5680 mg/dl) idi. Amilaz degeri ortalamasi 525+595.7 u/l, lipaz
ortalamalar1 1204+1784.5 u/1 idi. Hipertrigliseridemiye baglhh AP’de amilaz
ve lipaz diizeyi diger hastalara gore diistik tespit edildi (p:0.01 ve p<0.007).
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Tablo 4.6: Hipertrigliseridemiye Bagli Akut Pankreatitli Hasta Ozellikleri

Say1 Yiizde P
Yas Ort + Ss 38.48 +7.33 0.001
Kadin 6 %28.5
Cinsiyet Erkek 15 %71.5 0.032
cr s Odematoz 20 %95.3 0.588
Pankreatit Tipi Nekrotizan 1 %4.7
Hafif 15 %71.5 0.782
Siddet Orta 4 %19.0
Agir 2 %9.5
Var 11 %52.3 0.001
Rekiirren Yok 10 %47.6
Var 1 %4.7 0.568
Mortalite Yok 20 %95.3
Yatis Siiresi Ort £ Ss 4.67 +7.33 0.001
Serum Trigliserid Ort £ Ss 1915.00+1453.40 mg/dl
Serum Amilaz Ort = Ss 525+ 595.7 u/1 0.01
Serum Lipaz Ort + Ss 1204£1784.5 u/1 0.007

4.3 ODEMATOZ VE NEKROTIZAN PANKREATITE GORE
DAGILIMLAR

Calismaya alinan hastalarin AP tipi ile (6dematéz ve nekrotizan) yas,
cinsiyet ve etyolojiye gére dagilimlart incelendi. Odematéz ve nekrotizan AP
grubu ile demografik o6zellikler ve etyoloji acisindan istatistiksel anlaml

farklilik saptanmadi.

Tablo 4.7: Pankreatit Tipine Gore Yas, Cinsiyet ve Etyoloji Dagilimi

Odematoz Nekrotizan P
N:479 N:14
Yas OrttSs 57.92+18.12 59.57+13.06 0,735
Cinsiyet Erkek 234 (%48,8) S (%35,7) 0,3
Kadin 245(%51,2) 9 (%64,3)
Biliyer 210 (%43,8) 4 (%28,5) 0.256
Ilac iliskili 100 (%20,8) 3 (%21,4) 0.960
Tan1 konulamayan 48(%10,0) 2 (%14,2) 0.674
Etyoloji Alkol 35 (%7,3) 1 (%7,1) 0.981
Post-ERCP 26(%5,4) 1 (%7,1)
Malignite 24(%5,0) 1 (%7,1)
Hipertrigliseridemi 20(%4,1) 1 (%7,1) 0.588
Otoimmun 2(%0,4) 1 (%7,1)

Hastalarin 6dematéz ve nekrotizan pankreatit tipine goére laboratuvar
degerleri kiyaslandi. Odematdz AP grubunda, nekrotizan AP grubuna
kiyasla ortanca WBC (10.810 a karsi1 14.513; p=0,001), ortanca amilaz
(1368.74 ‘e karst 2448.79; p:0,012) daha dustk saptandi. Nekrotizan
grubunda 6demat6dz grubuna kiyasla ortanca GGT (120.3 e kars: 238.2; p:
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0,011) ve ortanca Demir (33.6 ya kars1 62.6; p:0,000) dltizeyleri daha dusuk
saptandi (Tablo 4.8)

Tablo 4.8: Odematdz ve Nekrotizan AP Tipine Gére Laboratuvar Degerleri

Pankreatit tipi Say1 (N) Ortalama p degeri
WEC (10°3/uL) Ddematbe. i 5156 0010
HTC (%) Sﬁgﬁi‘lﬁ;ﬁl 41749 2?:?2 82;:
D BIL (mg/ ) Sy o 19001 0.654
AST (U/L) Nocmatos i 0.5 0951
ALT (U/L) a0, i 154,21 0652
ALP (U/1) Nelrosion 3 12525 0597
cer (u/L) Nerorgas bty 12036 o011
AMILAZ (U/1) e 5 5 0229
LIPAZ (U/L) e Fiee 346493 0516
FE (mg/dL) e - Sit: 000"
FEBK (mg/dL) Odematc .01 21853 0232
FERRITIN (mg/L) ggﬁgztzc;zn 41336 2222’; 8222

YATIS SURESINE GORE DAGILIMLAR

Hastalarin ortalama yatis streleri 6.32+4.773 glin olarak tespit edildi.
Atlanta siddet siniflamasina gbére hafif hastalarda ortalama yatis gunu
5.54%2.99, orta siddet grubunda 7.39+3.94 glin, agir siddet grubunda ise
14.16+11.96 tespit edildi. Yatis stiresi ile pankreatit siddeti arasindaki iligki

tim gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamliyd: (p=0.007).
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14.1

7.39
5.54
HAFIF ORTA AGIR

Sekil 4.13: Pankreatit Siddetine Gére Ortalama Yatis Gint Dagilim

Etyolojiye gore yatis ginu ortalama dagilimlarina bakildiginda; biliyer
pankreatitte 6,87+5,247 ortalama yatis gunu ile diger gruplara goére daha
yuksek (p:0.023), alkole bagli pankreatitte 4.25+3.974 gtin ile daha dustk
(p:0.07), hipertrigliseridemiye bagli pankreatitte 4.67+1.354 glin ile daha
dustk (p<0.001) ve ilaca bagli pankreatitte 5,15+3,008 gun ile diger
gruplara gore daha dustk saptandi (p<0.001). Etyolojiye gore ortalama yatis
gunu dagilimi Sekil 4.14’te gosterilmistir.

12,00 10,75
10,00
8,00
5,00 5,15
6,00 4,67 4,25
4,00
0,00
o &> .
, X & , ¥
TP NI TSI
N S & ¥ O FLY -é:c,
IS & ) @) < & &
o & oot &
0;17 6(’ ,&é
<® &8 ®

Sekil 4.14: Pankreatit Etyolojisine Gore Ortalama Yatis Gtint Dagilimi
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ORGAN YETMEZLIiGi VE KOMPLIKASYON VARLIGINA GORE
DAGILIMLAR

Calismaya alinan hastalarda organ yetmezligi olan 55 (%11.2) hasta olup,

31’inde (%6.3) ABY, 21’inde (4.3) ARDS, 3’tinde (%0.6) MODS go6zlendi.

AP tipine gore 6dematdéz AP grubunda 479 hastanin 50’sinde (%10.4) organ
yetmezligi gelisirken nekrotizan pankreatit grubundaki 14 hastanin S’inde
(%35.7) organ yetmezligi gelisti. Nekrotizan AP grubunda daha fazla organ
yetmezligi gelismesi istatistiksel olarak anlamliyd: (p<0.001).

Atlanta’ya gore AP siddetleri gruplandiginda, hafif grupta organ yetmezligi
gorilmezken, orta siddetli 58 hastanin 23tinde (%39.7) ABY, 8’inde (%13.8)
ARDS gelistigi, agir siddetli grupta ise 32 hastanin 8’inde (%25) ABY,
13’tnde (%40.6) ARDS, 3inde (%9.4) MODS saptandi. AP siddeti arttikca

organ yetmezliginin fazla gdérildtigu istatistiksel anlamliyd: (p<0.001).

Organ yetmezligi olan 55 hastanin 18’inde (%32.7) mortalite gézlendi. ABY
olan 31 hastanin 5’inde(%16.1), ARDS gelisen 21 hastanin 10’unda (%47.6)
ve MODS gelisen 3 hastanin 3"inde (% 100) mortalite izlendi.

Organ yetmezligi gelisen hastalarin  pankreatit etyolojileri ile
degerlendirildiginde; biliyer grupta 25 (%11.6) hastada, ilac iligkili grupta
10 (%9.7) hastada, tan1 konulamayan grupta 7 hastada (%14), alkolik
pankreatit grubunda 5 (%13.8) hastada, hipertrigliseridemi grubunda 2
(%9.5) hastada organ yetmezligi goéruldl. Post-ERCP, otoimmun ve

pankreas divisium grubunda organ yetmezligi gériilmedi (Tablo 4.9).
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Tablo 4.9: Hastalarin Organ YetmezIligi Gértilme Dagilimi

Yok ABY ARDS MODS Toplam
Pankreatit Tipi Odematéz 429 (%89.6) | 29 (%6.1) 19 (%3.9) 2 (%0.4) 479
Nekrotizan 9 (%64.3) 2 (%14.3) 2 (%14.3) 1 (%7.1) 14
Mortalite Yok 438 (%92.2) | 26 (%5.5) | 11 (%2.3) 0 (%0.0) 475
Var 0 (%0.0) 5 (%27.8) | 10 (%55.6) | 3 (%16.6) 18
Tan1 konulamayan 43 (%86) 4 (%8) 3 (%6) 0 (%0.0) 50
Biliyer 189 (%88.4) | 11 (%5.1) 11 (%5.1) 3 (%1.4) 214
Diger 6 (%100) 0 (%0.0) 0 (%0.0) 0 (%0.0) 6
Kist hidatik 3 (%75) 1 (%25) 0 (%0.0) 0 (%0.0) 4
Hipertrigliseridemi 19 (%90.4) 1 (%4.8) 1 (%4.8) 0 (%0.0) 21
Etyoloji Alkol 31 (%86.1) 3 (%8.3) 2 (%5.6) 0 (%0.0) 36
Hiperkalsemi 2 (%66.7) 1 (%33.3) 0 (%0.0) 0 (%0.0) 3
fla¢ 93 (%90.3) 7 %6.8) 3 (%2.9) 0 (%0.0) 103
Malignite 21 (%84) 3 (%12) 1 (%4) 0 (%0.0) 25
Otoimmun 2 (%100) 0 (%0.0) 0 (%0.0) 0 (%0.0) 2
Postercp 27 (%100) 0 (%0.0) 0 (%0.0) 0 (%0.0) 27
Pankreas divisium 2 (%100) 0 (%0.0) 0 (%0.0) 0 (%0.0) 2

Hastalarin 432°sinde (%87.6) herhangi bir komplikasyon gelismemis olup,
24inde (%4.9) hipervolemi ve plevral eflizyon, 11’inde (%2.2) psodokist,
8’inde (%1.6) pankreatik apse, 14inde (%2.8) nekroz, 2’sinde (%0.4) ileus
ve 2’sinde de diyabetik ketoasidozla birliktelik gértildi.

%87.6 (n:432)
%49 029 922 (n:11)  %1.6 (m:8) %28 (n:14)  %0.4 (n:2)  %0.4 (n:2)
A
Yok Plevral Psodokist Pankreatik Nekroz Ileus DKA ile

effizyon apse birliktelik

Sekil 4.15: Hastalarda Goértlen Komplikasyonlar ve Oranlari

Komplikasyon gelisimi ve mortalite arasindaki iliski kiyaslandiginda;
komplikasyon gelismeyen hastalarin S’inde (%1.1), hipervolemi ve plevral
effizyon gelisen hastalarin 7’sinde (%29.1), pankreatik apse gelisenlerin
l'inde (%12.5), nekroz gelisen hastalarin 4inde (%28.5), diyabetik
ketoasidozun eslik ettigi 2 hastanin 1’inde mortalite gelismistir. Psédokist
ve ileus gelisen grupta mortalite izlenmedi. Komplikasyon gelisenlerle
gelismeyen arasinda mortalite acisindan istatistiksel olarak anlamlilik

saptandi (p<0.001).
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Komplikasyon gelisimi ve AP etyolojileri birlikte degerlendirildiginde; biliyer
pankreatitlerin 21’inde (%9.8), alkolik pankreatitlerin S’inde (%13.8), ila¢
iliskili pankreatitlerin 12’sinde (%11.6), tan1 konulamayan grubun 8’inde
(%16.0), malignite grubunun 1’inde (%4.1), post-ERCP pankreatitlerin
6’sinda  (%22.2) ve  hipertrigliseridemi grubunun S’inde (23.8)
komplikasyonlardan birinin gelistigi gértildt. Diyabetik ketoasidozun eslik
ettigi 2 hastada da pankreatit hipertrigliseridemiye bagliydi. Etyolojiler ile

komplikasyon gelisimi arasinda anlaml bir iliski saptanmadi (p>0.05).

Komplikasyon gelisimi ile Atlanta AP siddeti arasinda degerlendirilen
iliskide hafif pankreatit grubunda komplikasyon gértilmezken, orta siddetli
grupta 58 hastanin 36’sinda (%62.1) ve agir siddetli grupta 32 hastanin
25’inde (%78.1) komplikasyonlardan biri gelismistir. Siddet arttikca

komplikasyon gelisme ihtimalinin artmasi istatistiksel anlamliydi (p<0.001).
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Mortalite

Etyoloji

Yok
Var

Tan1 konulamayan

Biliyer
Diger
Kist hidatik

Hipertrigliseridemi

Alkol

Hiperkalsemi

flag
Malignite
Otoimmun

Post-ERCP

Pankreas divisium

Tablo 4.10

Yok

427 (%89.8)
5 (%27.8)
42 (%84)

193(%90.2)
6 (%100)

3 (%75)
16 (%76.1)

31 (%86.1)
3 (%100)

91 (%88.4)
24 (%96)

1 (%50)

21 (%77.8)

1 (%50)

: Komplikasyonlarin Etyoloji ve Mortalite Dagilimi

Plevral
effiizyon

17 (%3.7)
7 (%38.9)
2 (%4)
12 (%5.6)
0 (%0.0)
1 (%25)
0 (%0.0)
1 (%2.8)
0 (%0.0)
5 (%4.9)
0 (%0.0)
0 (%0.0)
3(%11.1)
0 (%0.0)

Psodokist

11 (%2.3)
0 (%0.0)
3 (%6)
2 (%2.9)
0 (%0.0)
0 (%0.0)
1 (%4.8)
3 (%8.3)
0 (%0.0)
1 (%0.9)
0 (%0.0)
0 (%0.0)
0 (%0.0)
1 (%50)
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Komplikasyon

Pankreatik
apse

7 (%1.5)
1(%5.5)
0 (%0.0)
2 (%2.9)
0 (%0.0)
0 (%0.0)
1 (%4.8)
0 (%0.0)
0 (%0.0)
3 (%2.9)
0 (%0.0)
0 (%0.0)
2 (%7.4)
0 (%0.0)

Nekrotizan

10 (%2.1)
4 (%22.3)
2 (%4)
4 (%1.9)
0 (%0.0)
0 (%0.0)
1 (%4.8)
1 (%2.8)
0 (%0.0)
3 (%2.9)
1 (%4)
1 (%50)
1 (%3.7)
0 (%0.0)

ileus

2 (%0.4)
0 (%0.0)
1 (%2)
1 (%0.5)
0 (%0.0)
0 (%0.0)
0 (%0.0)
0 (%0.0)
0 (%0.0)
0 (%0.0)
0 (%0.0)
0 (%0.0)
0 (%0.0)
0 (%0.0)

DKA ile
birlikte

1 (%0.2)
1 (%5.5)
0 (%0.0)
0 (%0.0)
0 (%0.0)
0 (%0.0)
2 (%9.5)
0 (%0.0)
0 (%0.0)
0 (%0.0)
0 (%0.0)
0 (%0.0)
0 (%0.0)
0 (%0.0)

Toplam

475
18
50

214

21

36

103
25

27
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REKURREN PANKREATIT GORULME DURUMUNA GORE
DAGILIMLAR

Reklrren yatisi olan hasta sayist 104 (%21.1) olarak goéruldi. Rekurren
yatis sayilar 2 ile 15 arasinda degismekte olup, median degeri 3 saptandi. 3
den fazla atak geciren hasta sayisi 21 (%4.2) idi. Reklrren atak geciren
hastalar detayli olarak incelendiginde; 48’ (%46.2) kadin, 56’s1 (%53.8)
erkek olan bu hastalarin yas ortalamasi 54.50+17.58 hesaplandi. Yas

araligr 19 ile 91 arasinda goéruldu.

[Ik kez AP geciren hastalar ile birden fazla atak geciren hastalar AP
siddetlerine gore karsilastirildi. {1k kez geciren 389 (%78.9) hastanin; 316’s1
(%81.2) hafif, 451 (%11.6) orta, 28’ (%7.2) agir siddette; birden fazla atak
geciren 104 (%21.1) hastanin 87’si (%83.7) hafif, 130 (%12.5) orta, 4
(%3.8) agir AP olarak degerlendirilmistir (p:0.415).

Rektirren APli hastalarnn etyolojileri degerlendirildiginde; 38 (%36.5) hasta
biliyer, 15 (%14.4) hasta alkole bagl, 14 (%13.5) tan1 konulamayan, 11
hasta (%10.6) hipertrigliseridemiye bagli, 10 (%9.6) hasta ilaca bagli, 6
(%5.8) hasta maligniteye bagli, 4 (%3.8) diger nedenlere bagli, 3 (%2.9) post-
ERCP nedenli ve 2 (%1.9) hastanin da otoimmun pankreatit nedeni ile
oldugu goértulmustir. Otoimmun pankreatit olan toplam 2 hastada da
reklrren yatislar mevcuttur. Alkole (p:0.002) ve hipertrigliseridemiye baglh
pankreatitte (p<0.001) diger etyoloji gruplarina gore reklrren AP gortilme

oraninin fazla olmasi istatistiksel anlamli saptanda.

[k atag geciren hastalarin ortalama yatis glinii 6.4 #4.80 iken, rekilirren
pankreatit atagi geciren hastalarin ortalama yatis stresi 6.0+4.65 gln
saptandi. Bu fark istatiksel anlamli degildi. Rekurren pankreatit atagi

geciren hastalarin 2’sinde (%1.9) mortalite gelismistir.
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Tablo 4.11: Rekiirren Pankreatitlerin Ozellikleri

Sayis1 Yiizdesi
Yas Ort+Ss 54.5+ 17.58
Erkek 56 %53.8
Cinsiyet Kadin 48 %46.2
Biliyer 38 %36.5
flag iligkili 10 %9.6
Tani konulamayan 14 %13.5
Alkol 15 %14.4
Post-ERCP 3 %2.9
Etyoloji Malignite 6 %5.8
Hipertrigliseridemi 11 %10.6
Otoimmun 2 %1.9
Pankreas divisium 1 %1.0
Diger nedenler 4 %3.8
Hafif 87 %83.7
Siddet Orta 13 %12.5
Agir 4 %3.8
Yatis Siiresi Ort+Ss 6.0 £4.65
Yok 102 %98.1
Mortalite Var 3 %1.9

Calismaya alinan tim hastalarin 25’inde (%5.1) IgG4 bakildigi, rektrren
pankreatit 6yklisii olan 104 hastanin ise 15’inde (%14.4) IgG4 duzeyi
calisildigr ve 2’sinde (%1.9) yuksek pozitiflik saptanip otoimmun pankreatit

tanisi aldig1 saptandi.

100 89
80
60
40
I ?
O ———
Bakilmamis Normal Pozitif yuksek

Sekil 4.16: Rektirren Pankreatitlerde IgG4 Duizeyi ve Sonugclarinin Dagilimu

PANKREATIT ILISKILI MORTALITE GELISEN HASTALARDA
DAGILIMLAR

Tum hastalarin 18’inde (%3.7) mortalite gbzlenmis olup, cinsiyete goére
degerlendirildiginde; kadinlarin 10’'unda (%3.9) erkeklerin 8’inde (%3.34)
mortalite gézlendi. Mortalite yas araligi 32 ile 88 arasinda gértildti. Olen
hastalarda sag kalanlara kiyasla ortalama yas ylUksek saptandi (68.72 e
kars1 57.56; p:0.01).
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Hastalarin mortaliteleri AP tipine gore degerlendirildiginde; O6demat6z
pankreatit olan 479 hastanin 14’Gnde (%2.9), nekrotizan pankreatit olan 14

hastanin ise 4"inde (%28,5) mortalite gozlendi (p<0.001).

Hastalarda mortalite gortilme oranlari pankreatit etyolojilerine gore
degerlendirildiginde; biliyer pankreatitlerin %4.2’sinde, tani1 konulamayan-
larin %4 nde, hipertrigliseridemiye bagh pankreatitlerin %4.7’sinde, ilaca
bagli grubun %4.8’inde, maligniteye bagli pankreatitin %4inde mortalite
gorultirken, alkol, post-ERCP, hiperkalsemi, otoimmun, kist hidatik ve diger
nedenlere bagh pankreatitlerde mortalite gériilmedi. Etyoloji ile mortalite

arasinda anlaml bir iliski saptanmad1 (p>0.05).

Hastalarin Atlanta AP siddetlerine gbére mortalite oranlarina bakildiginda;
hafif ve orta siddetli grupta hi¢c 6lim goértilmezken, agir siddetli grupta 32
(%56.25) AP siddeti

mortalite oraninin arttig: istatistiksel olarak anlamliyd: (p<0.001).

hastadan 18’inde mortalite izlenmistir. arttikca

Yogun bakima yatirilan 16 hastanin 13nde (%81.25) ise mortalite
gozlendi. Hastalarin yatis sureleri degerlendirildiginde mortalite olmayan
grupta yatis ortalama 6.08+3.91

12.5+£13.73 glin ortalama ile daha uzun goértldu (p<0.001).

sureleri iken mortalite grubunda

Tablo 4.12: Mortaliteye Gore Dagilimlar

Mortalite Mortalite

Yok Var Toplam
Yas Ort + Ss 57.56+18.00 68,72+14.31 57,96
Kadin 244 (%96.1) 10 (%3.9) 254
Cinsiyet Erkek 231 (%96.66) 8 (%3.34) 239
i s Odematéz 465 (%97.1) 14 (%2.9) 479
Rt Nekrotizan 10 (%71.5) 4 (%28.5) 14
Tani konulamayan 48 (%96) 2 (%4)) 50
Biliyer 205 (%95.8) 9 (%4.2) 214
Hipertrigliseridemi 20 (%95.3) 1 (%4.7) 21
Alkol 36 (%100) 0 (%0.0) 36
Hiperkalsemi 3 (%100) 0 (%0.0) 3
. flac 98 (%95.2) 5 (%4.8) 103
Etyoloji Malignite 24 (%96) 1 (%4) 25
Otoimmun 2 (%100) 0 (%0.0) 2
Post-ERCP 27 (%100) 0 (%0.0) 27
Pankreas divisium 2 (%100) 0 (%0.0) 2
Diger nedenler 6 (%100) 0 (%0.0) 6
Kist hidatik 4 (%100) 0 (%0.0) 4
Hafif 403 (%100) 0 (%0.0) 403
Siddet Orta 58 (% 100) 0 (%0.0) 58
Agir 14 (%43.75) 18 (%56.25) 32
) Var 3 (%19.8) 13 (%81.2) 16
YBU Yatis Durumu Yok 472 (%98.96) 5 (%1.04) 477
Yatis Siiresi Ort + Ss 6.08+3.91 12.5¢13.73  6.32+4.773
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BOLUM 5

TARTISMA ve SONUC

5.1 TARTISMA

Literatirde AP etyolojisi, siniflamasi, skorlama sistemi, komplikasyonlari,
mortalite oranlar1 gibi Ozelliklerle ilgili hem retrospektif hem prospektif
olarak cok sayida epidemiyolojik calisma mevcuttur. Bu calismalarla ortaya
cikarilan sonuclar; hastalarin irk ve etnik gruplari, hastane yeterliligi
ve saglik sistemi, mevcut klinisyenlerin bu konudaki tecrtibeleri, calismanin
yapildig1 bolgenin sosyokultiirel yapisi ve verilerin toplamasinda kullanilan
tibbi kayit sistemlerinin o6zellikleri gibi durumlara goére farkhliklar
gosterebilmektedir. Bu farkliliklar, kabul gérmus kilavuzlar esliginde

yorumlanarak ortak gorisler ortaya konulmaya calisilmaktadir.

Bu calismada; 2015-2019 yillar1 arasinda, yaklasik 4.5 yil suire icerisinde,
Istanbul Medeniyet Universitesi Géztepe Egitim Arastirma Hastanesi
Gastroenteroloji servisinde AP tanisi ile yatan 493 hasta genis kapsamda
degerlendirilmistir. Hastalar demografik o6zelliklerine, komorbiditelerine,
sigara ve alkol gibi aliskanliklarina, pankreatite neden olan kullanilan
ilaclarina, laboratuvar ve goéruntileme bulgularina, AP etyolojilerine,
odematdz veya nekrotizan seklinde pankreatit tipine, AP Atlanta siddet
siniflamasina, pankreatit iliskili lokal ve sistemik komplikasyonlara,
ortalama yatig surelerine ve taburcu/mortalite gibi sonlarim durumlarina

gore degerlendirilmistir.

Calismamizda toplam 493 hastanin %51.5% kadin, %48.51 erkek idi. Frey
ve arkadaslarinin yaptigi, Californya’da 1994-2001 yillar1 arasindaki APTi
hastalarin alindig1 bir calismada pankreatitin kadinlarda goértilme sikligi

%54, erkeklerde ise %46 gorulmustur [77]. Nesvaderani ve arkadaslarinin
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Bat1 Sidney’de 2008-2011 arasinda 932 hastanin alindig1 bir calismada ise
AP kadinlarin %50.4tinde, erkeklerin ise %49.6’sinda goérdlmustir [78].

Hastalarimizin genel yas ortalamalar1 57.9 idi. Yas araligi ise 18-95 yil
olarak saptandi. Kadinlarin yas ortalamasi 61.1, erkeklerin yas ortalamasi
54.5 idi. Kadinlarin yas ortalamasi erkeklere goére anlamli derecede daha
fazlaydi (p<0.001). Benzer yabanci serilerde de genel yas ortalamasi 56.3 yil
ve kadinlarin yas ortalamasi 59.7, erkeklerin ise 53.2 yil oldugu gorialdua
[79]. APnin daha c¢ok orta ve ileri yas grubunda gortldigi, fakat yas
araliginin genis olmasi1 nedeniyle her yas grubunda da olabilecegi

unutulmamalidir.

Literatirde; AP etyolojisinde bircok neden o6ne surtilmus olup, %70-80
nedenin safra taslari ve alkol oldugu en cok kabul gérendir [79]. Gullo ve
arkadaslarinin yaptigi, 5 Avrupa ulkesinin verilerinin toplandigi bir
calismada, Almanya’da etyolojide biliyer AP %34.9, alkole bagli AP %37.9
oraninda goérulmekte iken, Yunanistan’da biliyer AP %71.4, alkole bagli AP
%6.0, Italya’da biliyer AP %60.3, alkole bagli AP ise %13.2 oraninda
gordlmuistir. Bu ¢ tlkede biliyer ve alkole bagh pankreatitten sonra diger

sik gortilen neden ise %13 ortalama ile idiyopatik nedenlerdir [80].

Bizim calismamizda ise, biliyer AP %43.4 ile etyolojide ilk sirada iken, alkole
bagli AP %7.3 ile dordinct sirada gorudldd. Literatiirdeki alkol iligkili
pankreatitte gértlen bu farklilik bélgeden boélgeye degismekle beraber, alkol

tiketim alisgkanliginin bu bolgelerde degiskenlik gdstermesi ile aciklanabilir.

Bizim calismamizda %20.9 ile ilaca bagli AP ikinci sirada gelmistir. Hasta
grubumuzda yas ortalamasinin yuksek olmasina bagli olarak komorbidite
fazlaligi ve coklu ila¢ kullanimi mevcut olup, géruntiileme yontemleri ile
kanitlanmis diger etyolojik nedenlerin yoklugunda bu hastalarda ilaca baglh

AP dusUnulmustir.

Calismamizda %10.1 ile tani konulamayan AP Uuclnci sirada goérdlmus
olup oran olarak daha oOnce yapilmis calismalara yakin gorGlmustutr.
Etyolojik nedenin saptanmasi acisindan 6zellikle tani konulamayan grupta
genetik testler yapilmalidir. Bizim hastanemizde genetik calisma

yapilamamistir. Herediter pankreatitin tanisinda yeri olan bu testlerin
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yapilamamis olmasi Ulkemiz kosullariyla iliskili olup bircok merkezde de

halen yapilamamaktadir.

AP etyolojisi ile ilgili yapilan calismalarda hipertrigliseridemi %1-14
arasinda etyolojik neden olarak goértlmustir [81]. Bizim calismamizda da
literatiirdeki bircok calismaya benzer oranda hipertrigliseridemiye bagli AP

%4.3 oraninda goérulmustur.

Tanm1 ve tedavi amaciyla yapilan ERCP’nin kullanimindaki artisla iliskili
artan sayilarda post-ERCP pankreatiti saptanmakta olup, goérilme orani
calismanin yapildigi merkezlerdeki ERCP yapilma oranina ve endoskopist
deneyimine gore degismektedir. Nesvaderani ve arkadaslarinin yaptigi
calismada post-ERCP pankreatit %3.8 olarak saptanmistir [78]. Bizim
calismamizda ise post-ERCP pankreatit orani %5.5 olarak bulunmustur.
Hastanemizin referans bir merkez olmasina ve ERCP islem sayisinin
bolgedeki merkezlere gore sayica fazla yapilmasina ragmen bu oran

literatlirle benzer bulunmustur.

AP etyolojisinde cinsiyete bagh farkhiliklar gorilebilmektedir. Zhu ve
arkadaslarinin Cin’de yaptig1 2005-2012 yillar1 arasindaki AP’li hastalarin
alindig1 bir calismada; biliyer AP gortilme oraninin kadinlarda erkeklere
gore daha fazla, alkole ve hipertrigliseridemiye bagl pankreatitin erkeklerde
daha fazla oldugu go6sterilmistir [82]. Bizim calismamizda da biliyer AP
kadinlarda %61.7, erkeklerde %38,3; alkole baglhh AP kadinlarda %11.1,
erkeklerde %88.9; hipertrigliseridemiye bagli AP kadinlarda %28.6,
erkeklerde %71.4 oraninda goértlmus olup, biliyer AP kadinlarda (p<0.001),
alkole bagli AP erkeklerde (p<0.001) ve hipertrigliseridemiye bagli AP
erkeklerde (p=0.032) anlamli derecede fazla bulundu.

AP etyolojisinin yasa bagli dagiliminda da farkhiliklar gértilebilmektedir. Zhu
ve arkadaslarinin yaptigi calismada, biliyer AP ileri yaslarda, alkole ve
hipertrigliseridemiye bagli AP ise genc¢-orta yas hastalarda géralmustir [82].
Bizim calismamizda da biliyer AP olgularinin ortalama yaslar1 61.50, alkole
bagli AP olgularinin 49.8, hipertrigliseridemi iliskili hastalarin ise 38.4 idi.
Biliyer AP yas ortalamasinin anlamli dtizeyde daha ytksek (p<0.001), alkole
bagli (p:0.005) ve hipertrigliseridemiye bagh AP gértiilme yasinin ise anlaml
derecede daha dustk (p<0.001) oldugu saptandi. Bu farkliliklarin sebebi;
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safra tasi olusumunun daha ileri yaslarda ve kadinlarda daha fazla olmasi,
alkol kullanma oraninin erkek cinsiyet ve genc-orta yas seviyesinde daha
fazla olmasi olabilir. Hipertrigliseridemi etyolojisinde herediter faktérlerin 6n
planda olmasi sebebiyle daha erken yaslarda goértilmesi, ytuksek trigliserid
seviyelerine neden olan rafine karbonhidrat ve alkol tiiketiminin yine erkek

cinsiyet ve genc-orta yasta daha fazla olmasi ile agiklanabilir.

Literatiirde 500’den fazla ilacin AP nedeni oldugu bildirilmis olup en sik
neden olan ilaclar; ACE inhibitérleri, tiazid grubu ditretikler ve NSAI
ilaclardir [83]. Bizim calismamizda da benzer sekilde ilaca bagli AP etkeni
olarak ACE inhibitérleri, NSAIl ve herbal ilaclarin ilk ti¢ sirada oldugu,
tiazid grubu ditiretikler, DPP-4 inhibitorleri, bazi antibiyotikler ve statinlerin
ardindan gelen ilaclar oldugu gortlmusttir. Bu ilaclar eslik eden
komorbiditelere gore en sik kullanilan ilaclar olup genellikle kullanima yeni
baslama sirasinda gelismektedirler. Ayrica tilkemizde hastalarin alternatif
tibba y6neliminin olmasi, kontrolli veya kontrolstiz cesitli bitkisel tirtinlerle

takviye destekler alinmasi da herbal ilaclar etyolojide 6ne cikarmistir.

Calismaya alinan hastalarin komorbidite oranlar1 incelendiginde;
hipertansiyon %40,6 ile ilk sirada, diyabet %25.4 ile ikinci sirada, KAH
%14,8 ile Giciincu sirada gelmektedir. Hiperlipidemi %7.1, KKY %6.5, KBY
%4.3, AF %3.04, SVO %3,4 ve maligniteler ise %4 oraninda saptandi.

Hasta aliskanliklar1 degerlendirildiginde; %20.3 hastada aktif sigara iciciligi,
%11.4 hastada alkol kullanimi oldugu, %8.7 hastada ise hem sigara hem
alkol kullanimi tespit edildi. Literatiirde sigara iciminin alkolik pankreatit
rolatif riskini icmeyenlere gore 4.9 kat arttirdigina dair yayinlar vardir [84].
Bizim calismamizda, alkol kullananlarin %64.2’sinde alkole bagli AP, alkolle
beraber sigara kullananlarin %67.4inde alkole bagli AP goértluirken, sigara
icmeyip yalnizca alkol alanlarin %353.8inde alkole baglh AP go6rtldu.
Literatirle uyumlu olarak, alkol ile beraber sigara kullananlarda, sadece
alkol kullanimi olanlara gére daha fazla alkol iliskili AP gelistigi saptandi,
ancak istatistiksel olarak anlamli dereceye ulasmiyordu. Bu da
calismamizda alkol iliskili AP hasta sayisinin gorece azligindan kaynakli

olabilir.
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Hastalarin %12.2°sinin 6zgecmisinde kolesistektomi Oyklisii mevcuttu.
Kolesistektomili hastalarda AP etyolojileri degerlendirildiginde; %43.3
biliyer, %15 hastada post-ERCP pankreatit, %11.7 hastada tanm
konulamayan, %11.7 hastada maligniteye, %6.7 hastada ilaca, %5.0
hastada ise alkole bagli AP gértilmustiir. Kolesistektomili hastalarda etyoloji
dagiliminin bu sekilde olma sebebi, genellikle safra tasi gelisimi fazla olan
ve bunun sonucunda kolesistektomi yapilan hastalarda, operasyon
sirasinda koledoka tas kacmasi, kolesistektomiye ragmen tas olusumunun
devam etmesi, koledokta tas olusmasi ve bu nedenle daha fazla ERCP

yapilip komplikasyon gelismesi olabilir.

Hastalar AP Atlanta siddet siniflamasina gore degerlendirildiginde; %81.7
hafif, %11.8 orta siddette ve %6.5 agir pankreatit grubundaydi. Hastalarin
AP siddetine gore yas ortalamalarina bakildiginda; hafif grupta yas
ortalamasi1 56.9 iken, agir siddetli grupta 63.56 gortuldi. Hastalarin yas
ortalamasi arttik¢ca pankreatit siddetinin daha fazla arttigir gérulda (p:0.03).

Hastalarin pankreatite sebep olan etyolojik nedenler ile AP siddeti arasinda
iliski olup olmadig1 degerlendirildi. Biliyer AP grubunda %85 hasta halfif, %9
orta, %6 hasta agir siddette, ilaca bagli AP’de %83 hasta hafif, %9 orta, %8
agir siddette, tan1 konulamayan grupta %74 hasta hafif, %18 orta, %8 agir
siddette, alkole bagli AP’de %80 hasta hafif, %14 orta, %6 agir siddette ve
hipertrigliseridemiye bagli AP’de ise %71.5 hasta hafif, %19 orta, %9.5 agir
siddette gortlmustir. Calismamizda hipertrigliseridemi etyoloji olanlarda
pankreatitin gérece daha siddetli oldugu soylenebilir. Zhu ve arkadaslarinin
yaptigi calismada da hipertrigliseridemiye bagh AP’de Atlanta’ya gore
pankreatit siddetinin daha agir seyrettigi belirtilmistir [82].

AP, pankreatit tipine gbére 6dematdz ve nekrotizan olarak iki ana grupta
degerlendirilir. Ertas ve arkadaslarinin Konya’da yaptigi 2011-2015 arasi
AP’li hastalarin alindig1 calismada 6dematdéz AP %98.4, nekrotizan AP %1.6
oraninda bildirilmistir [85]. Bizim calismamizda da literatirle uyumlu
olarak hastalarin %97,2 ‘si 6dematdéz, %2,81 nekrotizan pankreatit
grubundaydi. Hastalarimizin pankreatit tipi ile yas, cinsiyet ve etyolojiye
gore dagilimlar incelendiginde, 6dematéz ve nekrotizan pankreatit grubu ile

yasa, cinsiyete ve etyolojiye gére anlamli farklilik saptanmadi.
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Odematéz pankreatit grubunda nekrotizan pankreatit grubuna kiyasla
ortalama WBC (p<0.001) ve ortalama amilaz (p:0.012) anlamli diizeyde daha
dustk saptandi. Nekrotizan grubunda da 6dematéz grubuna kiyasla
ortalama GGT (p:0.011) ve ortalama demir (p<0.001) dizeyleri istatiksel

anlamli olarak daha dusuk saptandi.

Serum trigliserid degeri ortalamalar: hipertrigliseridemik AP grubunda 1915
mg/dl idi. Hipertrigliseridemiye bagli AP grubunda trigliserid duzeyi,
beklenilen bir sonuc¢ olarak diger hastalara gore anlamli 6lctide yUuksek
tespit edildi. Trigliserid deger araligi 593 ile 5680 mg/dl arasinda olup,
1000’in altindaki degerlerde de AP gorulebilecegi unutulmamalidir.
Hipertrigliseridemiye bagli AP olgularinin amilaz degerleri ortalamasi 525
u/1 iken, lipaz ortalamalar1 1204 u/l bulundu. Hipertrigliseridemiye baglh
AP’de amilaz (p:0.01) ve lipaz duzeyi (p:0.007) diger hastalara gére anlaml
derecede dustk tespit edildi. Bunun nedeni, hipertrigliseridemi nedeniyle
serumun amilaz ve lipaz dizeyini hemodiltisyona ugratmasindan kaynaklh

olabilir.

AP tanisinda, siddetin belirlenmesinde cesitli goérinttleme yontemleri
kullanilmaktadir. Calismamizda hastalarin %98.1'inde gortnttleme
yontemine ulasilirken, 9 hastanin gortinttileme sonucuna ulasilamadi.
Fakat bu 9 hastanin 5’ine ERCP islemi uygulanmisti. Bu hastalarda
merkezimiz diginda gérintileme islemi yapilmistir, veri toplama sirasinda

doktmante edilemedigi icin analize dahil edilmedi.

Balthazar ve arkadaslarinin yaptigi bir calismaya goére, BT ve MR
gorintileme % 10-20 oraninda klinik ve laboratuvar olarak AP tanisi almis
hasta grubunda taniyr desteklememistir [86]. Bizim calismamizda
hastalarin %77.7’sinin USG mevcuttu. USG yapilanlarin %46’sinda
herhangi bir bulgu gértilmedi. %52.1 hastanin BT sonucu mevcuttu. BT
yapilanlarin %19.1'unda herhangi bir bulgu goérilmedi. Hastalarin
%10.5’sinin MR sonucu, %55.6’'sitnin MRCP sonucu goéruldi. MR
yapilanlarin  %30.8’unda, MRCP  yapilanlarin  %22.3’tnde bu
gorintilemelerde herhangi bir bulgu saptanmadi. Hastalarimizda o6zellikle
biliyer etiyolojinin tespit ya da dislanmasinda MRCPnin sik olarak
kullanildigr goértildti. Ayrica, calismamizda goriintelemelerde bulgu

saptanmayan oran literatlire gére bir miktar fazla saptandi. Bunun nedeni;
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gorunttileme testlerinin USG icin obezite, batinda gaz goérinimu gibi
durumlarda pankreas gérinttilemesinde yetersiz kalabilmesi, BT ve MR icin
ise AP tani ve tedavi slUirecinde genellikle gec cekilmesi, bu stirecte 6zellikle
hafif o6dematéz pankreatitte zamanla o6demin gerilemesi olarak

degerlendirildi. Bu uygulama gtincel AP kilavuzlar ile de uyumludur.

Hem tani hem tedavi amaciyla yapilan ERCP’nin; calismadaki %26.2
hastada yapildig1 saptandi. ERCP yapilan hastalarin %48’inde herhangi bir
bulgu saptanmazken, %41.8’inde koledokta tas, %10.2 malignite saptanda.
Calismamizda AP tanisiyla hastaneye yatirilan 493 hastadan 13inde ERCP

ile malignite saptanmis olup, bu oran %?2,6 idi.

Coskun ve arkadaslarinin yaptigi, Bursa’da 2005-2010 arasinda AP’i
hastalarin incelendigi bir calismada ortalama hastane yatis suresi 8.7
guindu [87]. Frey ve arkadaslarinin yaptigi1 calismada ise AP nedeniyle yatan
hastalarin ortalama yatis streleri 5.8 gliindt [77]. Bizim calismamizda da

ortalama yatis suireleri literattirle uyumlu olarak 6.32 glin tespit edildi.

Atlanta siddet siniflamasina gore hafif siddetli grupta olan hastalarda
ortalama yatis giinti 5.54, orta siddetli grupta 7.39, agir siddetli grupta ise
14.16 glin olarak tespit edildi. Agir pankreatit grubunda bu stire oldukca
fazla olup, AP siddeti arttikca yatis stiresinin uzamasi tim gruplar arasinda

istatistiksel anlamli olarak saptandi (p:0.007).

Etyolojiye gore yatis gliinii dagilimlarina bakildiginda; biliyer AP’de 6,87
ortalama yatis giinu ile diger gruplara gére daha uzun (p:0.023), alkole baglh
AP’de 4.25 gun ile daha dustuk (p:0.07), hipertrigliseridemiye bagli AP’de
4.67 gun ile daha dusuk (p<0.001) ve ilaca bagli pankreatitte 5,15 ile diger
gruplara goére daha dusuk (p<0.001) saptandi. Etyoloji ile yatis suresi
arasinda istatistiksel anlamli iligki saptanmis olup, bu durum biliyer grupta
gorintileme yontemlerinin kullanilmasi, ERCP gibi girisimsel islemler

yapilmasi nedeniyle yatis stiresinin uzamasi ile aciklanabilir.

AP seyrinde tim organ sistemlerini etkileyen sistemik komplikasyonlar ve
organ yetmezlikleri gorulebilir. En sik goértilenler arasinda ABY, ARDS,
MODS gelistigi bildirilmistir. Xin ve arkadaslarinin Cin’de yaptig1 2000-
2007 yillar1 arasinda AP nedeniyle yatan hastalarin alindig bir calismada,

AP siddeti arttikca organ yetmezligi daha cok gérilmuistir. 60 yas alti1 ve 60
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yas Ustll hastalarin ayr ayr degerlendirildigi calismada organ yetmezligi iki
ayri yas grubunda sirasiyla %10 ve %20 civarinda gérilmusttr [88]. Bizim
calismamizda calismaya alinan hastalarda organ yetmezligi olan 55 (%11.2)
hasta olup, 31’inde (%6.3) ABY, 21’inde (%4.3) ARDS, 3inde (%0.6) MODS

gozlendi. Bulgular literatir ile uyumlu saptandai.

Pankreatit tipine goére 6dematdéz AP grubunda 479 hastanin %10.4inde
organ yetmezligi gelisirken nekrotizan pankreatit grubundaki 14 hastanin
%35.7’sinde organ yetmezligi gelisti. Nekrotizan grupta organ yetmezliginin

daha fazla oranda gortilmesi istatistiksel anlamli saptand: (p<0.001).

Atlanta’ya gore AP siddetleri gruplandirildiginda, hafif siddetli grupta organ
yetmezligi goértilmezken, orta siddetli grupta %39.7 ABY, %13.8 ARDS
gelistigi, agir siddetli grupta ise %25 ABY, %40.6 ARDS, %9.4 MODS
gelistigi saptandi. AP siddeti arttikca organ yetmezliginin daha cok
goruldugt anlamli bulundu (p<0.001). Bu durum, Atlanta siniflamasinda
organ yetmezligi olup olmamasinin bir bilesen olarak kullanilmas: ile
aciklanabilir. Hafif grupta organ yetmezligi olmamas: bir kriter iken, orta ve
agir siddetli grupta organ yetmezligi varligt bir kriter olarak

kullanilmaktadair.

Organ yetmezligi olan hastalarin %32.7’sinde mortalite gozlendi. ABY olan
hastalarin %16.1’inde, ARDS gelisen hastalarin %47.6’sinde ve MODS
gelisen 3 hastanin 3unde de (%100) mortalite izlendi. Organ yetmezligi
gelisen grupta mortalite oranin artmasi beklenen bir durum iken, o6len

hastalarimizin hepsinde en az bir organ yetmezligi gelistigi saptandi.

Organ yetmezligi gelisen hastalarin AP etyolojileri ile degerlendirildiginde;
biliyer grupta %11.6 hastada, ilac¢ iliskili grupta %9.7 hastada, tani
konulamayan grupta %14 hastada, alkolik pankreatit grubunda %13.8
hastada, hipertrigliseridemi grubunda %9.5 hastada organ yetmezIligi
goruldti. Post-ERCP, otoimmun ve pankreas divisium grubunda organ
yetmezligi gortilmedi. Organ yetmezligi gelisimi ile etyoloji arasinda anlaml

bir iligki saptanmadi.

AP seyri sirasinda gelisebilecek lokal komplikasyonlarin en o6nemlileri
nekroz, psodokist, pankreatik apse ve akut sivi koleksiyonlaridir. Psédokist,

APnin sik karsilasilan bir lokal komplikasyonudur, %2-10 oraninda
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bildirilmistir [69]. Almanya’da 1568 siddetli AP olgusunun degerlendirildigi
bir calismada %?2.7 oraninda pankreatik apse saptanmistir [89]. AP
serilerinde %10-20 oraninda nekroz goérulebilecegi bildirilmistir [89]. Bizim
calismamizda %12.3 hastada komplikasyon gorialtirken, %87.6’sinda
herhangi bir komplikasyon gelismedi. Hastalarin %4.9’'unda hipervolemi ve
plevral eflizyon, %2.2’sinde pso6dokist, %1.6’sinda pankreatik apse,
%?2.8’inde nekroz, 2’sinde (%0.4) ileus ve 2 sinde de diyabetik ketoasidozla

birliktelik gortildti. Bu oranlar literattir bilgisi ile uyumludur.

Komplikasyon gelisimi ve mortalite arasindaki iligki kiyaslandiginda;
komplikasyon gelismeyen hastalarin %1.1’'inde, hipervolemi ve plevral
effizyon gelisen hastalarin %29.1’inde, pankreatik apse gelisenlerin
%12.5’inde, nekroz gelisen hastalarnin %28.5’inde, diyabetik ketoasidozun
eslik ettigi 2 hastanin 1’inde mortalite gelismistir. Psédokist ve ileus gelisen
grupta mortalite izlenmedi. Komplikasyon gelisenlerde gelismeyenlere gore

mortalite anlamli derecede ytiksek saptandi (p<0.001).

Komplikasyon gelisimi ve AP etyolojileri birlikte degerlendirildiginde; biliyer
AP'de %9.8 hastada, alkolik APde %13.8 hastada, ila¢c iliskili
pankreatitlerin %11.6’sinda, tani konulamayan grubun %16’sinda,
malignite grubunun %4.1’inde, post-ERCP pankreatitlerin %22.2’sinde ve
hipertrigliseridemi grubunun %23.8’inde komplikasyonlardan birinin
gelistigi goruldu. Diyabetik ketoasidozun eslik ettigi 2 hastada da AP
hipertrigliseridemiye bagliydi. Etyolojiler ile komplikasyon gelisimi arasinda
anlaml bir iliski saptanmadi. Komplikasyon gelisimi ile Atlanta AP siddeti
arasinda degerlendirilen iliskide hafif AP grubunda komplikasyon
gorilmezken, orta siddetli grupta %62.1 ve agir siddetli grupta %78.1
oraninda komplikasyonlardan biri gelismistir. Siddet arttikca komplikasyon

gelisme ihtimalinin artmasi anlamli bulunmustur (p<0.001).

AP lizerine cok sayida calisma olmasina ragmen rekirren AP ile ilgili
calismalar ve veriler sinirhdir. Ulkemizde reklirren AP’i inceleyen ayrintili
bir calisma literatlirde gértilememistir. Calismamizda, rektirren AP goértilme
sikligini, siddetini, etyolojik nedenlerini ve mortalitesini belirlemeye ve bu
bilgileri glincellemeye calistik. Gullo ve arkadaslarinin yaptig, 1990-1994
yillart arasinda Avrupa’nin bes Ulkesinden AP nedeniyle yatan hastalarin

alindig1 bir calismada, rektrren AP orani %27 olup, etyoloji acisindan en sik
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etken alkol (%57) idi. Ardindan gelen sebepler, safra tasi (%25), tam
konulamayan (%10.4) ve diger nedenler (%7.6) idi. Hastalarin %5.9’unda
mortalite gelismisti [90]. Stigliano ve arkadaslarinin Roma’da yaptigi, 2007-
2015 wyillarn arasinda reklUrren pankreatitlerin alindigi bir calismada,
rektrren AP %59 erkek, %41 kadin hastada goérilmus ve hastalarin yas
ortalamasi 58 bulunmus. Etyolojide en sik biliyer AP (%47), ardindan %15.4
alkole bagli,, %14.2 tani konulamayan, %4.5 ila¢ iligkili ve %3
hipertigliseridemiye bagli AP bildirilmistir [91].

Bizim calismamizda hastalarimizin %?21.1’inde rekirren AP goruldu.
Reklrren atak sayilari 2 ile 15 arasinda degismekte olup, ortalama atak
sayisit 3 olarak saptandi. Hastalarimizin 3 den fazla atak gecirme orani %4.2
olarak goruldu. Rekurren atak geciren hastalar detayli olarak
incelendiginde; %46.2’si kadin, %53.8i erkek olan bu hastalarin yas
ortalamasi 54.5 idi. Yas araligi 19 ile 91 arasinda goruldi. Bulgular

literattir ile uyumlu idi.

Reklirren AP ile yatan hastalarin etyolojileri degerlendirildiginde; %36.5
hasta biliyer, %14.4 alkole bagli, %13.5 tani konulamayan, %10.6
hipertrigliseridemiye, %9.6 ilaca, %5.8 maligniteye, %3.8 hasta diger
nedenlere bagli, %2.9 post-ERCP nedenli ve 2 (%1.9) hastanin da otoimmun
pankreatit nedeni ile oldugu goérdlmustir. Otoimmun pankreatit olan
toplam 2 hastada da reklrren yatislar mevcuttur. Calismamizda alkole
bagli (p:0.002) ve hipertrigliseridemiye bagl pankreatitte (p<0.001)diger
etyoloji gruplarina gore reklirren AP goértilme oraninin fazla olmasi anlamh
saptandi. Alkol alan hastalarin alkol kullanmaya devam etmeleri,
hipertrigliseridemi tanili hastalarin trigliserid dustrtcti tedavilerini
almamalar1 veya birakmalari AP ataginin tekrarlamasinda etkili sebep

olabilir.

Stigliano ve arkadaslarinin calismasinda, Reklrren AP1i hastalar Atlanta
siniflamasina goére %64.7 hafif, %14.7 orta, %20 agir siddette gértlda [91].
Bizim calismamizda ilk kez AP geciren hastalar ile birden fazla atak geciren
hastalarin AP siddetlerine gore karsilastirilmas: yapildi. Atlanta
siniflamasina goére ilk kez geciren 389 (%78.9) hastanin %81.2’si hafif,
%11.6’s1 orta, %7.2’si agir siddette; birden fazla atak geciren 104 (%21.1)
hastanin %83.7’si hafif, %12.51 orta, %3.8’i agir pankreatit olarak
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degerlendirilmistir. Calismamizda reklrren AP gecirenlerin, ilk kez AP
gecirenlere gore daha hafif seyrettigi soylenebilir fakat pankreatitin

tekrarlamasi ile AP siddeti arasinda anlaml bir fark saptanmamastir.

Rekturren AP  etyolojisinde otoimmun pankreatit ayirict tanida
unutulmamalidir. Calismamizda, reklrren AP oOyklst olan hastalarin
%14.4"0nde serum 1gG4 duzeyi calisildig: ve 2’sinde (%1.9) yluksek pozitiflik
saptanip otoimmun AP tanis1 aldig saptandi. Hastanemizde bu tahlil

yaklasik son 1-1.5 yildir calisilabildigi icin bu oran kismen distk ¢cikmistir.

[k kez AP geciren hastalarin ortalama yatis giinti 6.4 iken, rekiirren AP
geciren hastalarin ise 6.0 glin saptandi. Bu fark istatiksel anlamlh degildi.
Rektirren AP hastalarinin % 1.9’unda mortalite gelismistir. Bu oranin ilk kez
AP gecirenlere gore daha duisiik olmasi, rekiirren AP siddetinin daha hafif

seyretmesi ile aciklanabilir.

Tamer ve arkadaslarinin Sakarya’da 2009-2010 yillar1 arasinda AP tanili
hastalarla yaptigi bir calismada mortalite oran1 %5 go6zlenmis, hafif AP
olgularinda mortalite go6zlenmezken siddetli olgularda %19 oraninda
mortalite saptanmistir [92]. Bizim calismamizda hastalarin %3.7’sinde
mortalite godzlenmis olup, %96.3"0 sifa ile taburcu edilmistir. Mortalite
oranimiz ¢ok yuUksek olmasa da bazi calismalarda %2nin hatta %1’in
altinda mortalite orani bildirilmistir [78, 88]. Mortalite oranimizi daha da
azaltabilmek icin calismamizi gézden gecirdik. Mortalite, cinsiyete gore
degerlendirildiginde; kadinlarin %3.9’unda, erkeklerin %3.34inde 6lim

goruldu. Cinsiyet ve mortalite arasinda anlaml bir iligki saptanmada.

Frey ve arkadaslarinin yaptig1 calismada, yasin mortalite acisindan artmis
risk olusturdugu, 75 yas Uzeri hastalarda, 35 yasin altina goére 15 kat
mortalite artis1 bildirilmistir [77]. Bizim calismamizda da 6len hastalarin yas
ortalamasi 68.7, sag kalanlarda ise 57.5 idi. Ortalama yas 6len hastalarda
anlamli duizeyde ytksek (p:0.01) saptanmis olup bunun nedeni ileri yasta
komorbidite oraninin fazla olmasi ile beraber AP siddetinin ileri yasta

artmasi ile aciklanabilir.

Hastalarin Atlanta AP siddet siniflamasina gbére mortalite oranlarina
bakildiginda; hafif ve orta siddetli grupta hi¢c 6lim gortilmezken, agir
siddetli grupta %56.25 mortalite izlenmistir. AP siddeti arttikca mortalite

53



5.2

5.3

Tartisma & Sonucg

oraninin artmasi istatistiksel anlamliyd: (p<0.001). Mortalite orani AP tipine
gore degerlendirildiginde; 6dematéz AP’nin %2.9’unda, nekrotizan AP’nin
%28,5'unda mortalite gozlendi. Nekrotizan tipte mortalite anlamli derecede
yuksek saptandi (p<0.001). Hastalarda mortalite goérilme oranlar1 AP
etyolojilerine gore degerlendirildiginde; etyoloji ile mortalite arasinda

anlaml bir iliski saptanmada.

Hastalarin yatis streleri degerlendirildiginde mortalite olmayan grupta yatis
sUreleri ortalama 6.08 glin iken mortalite grubunda 12.5 giin ortalama ile
daha uzun goérulda (p<0.001). Organ yetmezligi gelisen hastalarda mortalite
oraninin arttigr bilinir ve sistemik komplikasyonlarin gelistigi, organ
yetmezliklerinin oldugu siddetli AP hastalarinin yogun bakim unitelerinde
takip edilmesi Onerilir. Bizim calismamizda hastalarin %3.2’sinde YBU
yatis1 goruldi. Yogun bakima yatirilan hastalarin %81.25’inde ise mortalite

gozlendi.

TEZIN KISITLILIKLARI

Calismanin retrospektif planlanmasi, retrospektif olmasi sebebi ile hastane
sistemi disindaki resmi hasta kayitlarina ulasilamamasi, tetkik tedavi
bilgilerinin bir kisminin hasta ve/veya yakininin beyanina dayanmasi, kayit
yetersizliginden dolay:r AP skorlama sistemlerinin eksik veriler sebebi ile

doldurulamamasi, tek merkez verileri olmasi tezimizin kisitliliklarindandair.

SONUC

Akut pankreatit morbidite ve mortalitesi yiksek seyredebilen bir hastaliktir.
AP 6n tanisi ile hastaneye basvuran hastalarin klinik bulgularinin,
laboratuvar sonuclarinin, radyolojik incelemelerinin ve diger tetkiklerinin
dogru ve etkin kullanimi hizli tani koymada oldukca 6énemlidir. AP tani ve
takibinde hastaligin siddetinin belirlenmesi ve etiyolojisinin ortaya konmasi

gerekmektedir.

Calismamiz tek merkezde yapilmis olmasina ragmen, hastanemizin referans
bir merkez olmasi ve retrospektif olarak 4.5 yillik bir streyi taramamiz

nedeniyle, oldukca fazla sayida tani konmus akut pankreatitli hastayi
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kaydettik ve genis kapsamda degerlendirdik. 493 vakalik 479 6demat6z, 14
nekrotizan pankreatitli serimizde, ortalama AP gortilme yasi 57.9 olup en
sik etiyolojik faktdr biliyer kaynakli nedenlerdir. Hastaligin siddetine gore
degismekle beraber, cogu AP hastas1 sifa ile taburcu olurken o6zellikle
komplikasyonlarin ve organ yetmezliklerinin eslik ettigi hasta gruplan
6limle sonuclanabilmektedir. Calismamizin mortalite orami 9%3.7
saptanmistir. Calismamizdaki bulgular ile pankreatit siddetinin ve
mortalitenin yas ile birlikte arttigini, etyolojik nedenler ile pankreatit
siddeti, komplikasyonlar ve mortalite oranlar1 arasinda fark olmadig
goruldu. Elde ettigimiz bulgulari mevcut literatir ve glincel kilavuzlarla
karsilastirdigimizda bulgularimizin birgogu literatiir ve glincel kilavuzlarla

uyumlu saptandi.

Sonug¢ olarak akut pankreatit ile alakali daha net bilgilere sahip olmamiz
icin, daha buyuk hasta populasyonlarini iceren genis kapsamli prospektif

calismalara ihtiyac¢ vardir.
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