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OZET
AKUT PANKREATIT HASTALARINDA iMMATUR GRANULOSIT
YUZDESININ PROGNOSTIK DEGERI

Akut pankreatit pankreasin bir enflamatuar hastaligidir. Hafif formlardan
yasami tehdit eden siddetli olgularda kadar ilerleyebilir. Siddetli olgulari erken
donmede saptayabilen bir belirteg hentz bulunmamaktadir. Erken tani ve tedavi
prognoz agisindan kritik 6nem tasimaktadir. Bu ¢alismada, immatur granulosit
yuzdesinin (IG%), akut pankreatit hastalarinda, hastaligin siddeti ve hastane ici
mortaliteyi ongormede degeri arastiriimaya caligildi.

Bu calisma, Tip Fakultesi, Acil Tip Anabilim Dalinda, 01.01.2017-
30.06.2019 tarihleri arasinda retrospektif olarak yapildi. Calismaya acil servise
bagsvuran ve akut pankreatit tanisi almig 18 yas ve Uzeri hastalar dahil edildi.
Hastalar, Modifiye Atlanta kriterlerine goére; hafif, orta ve siddetli pankreatit
olmak Uzere u¢ grupta siniflandirildi. Ayrica hastalar taburcu edilenler ve
hastane iginde Olenler olmak Uzere iki gruba ayrildi. Hastalarin yasglari,
cinsiyetleri, hastane yatis sureleri, 16kosit, nétrofil, immatur grantlosit ylzdesi,
CRP, Glukoz, LDH, Ure, Kreatin, Amilaz, Lipaz, AST ve ALT degerleri calisma
formuna kaydedildi.

Calismaya, 107’si erkek olmak Uzere, 218 hasta dahil edildi. Hastalarin
yas ortalamalari 56,9 * 18,3 idi. Hafif, orta ve siddetli gruplar karsilastirildiginda,
IG% dizeyleri siddetli pankreatit hastalarinda daha yUksekti(p=0,018).
Hastaligin siddetini belirlemek icin yapilan ROC analizinde; 1G% dizeyi igin
kesme degeri >1,1 olarak belirlendi, bdyle bir durumda spesifite, %38,89,
sensitivite %95,0, pozitif prediktif deger (PPD) %41,18 ve negatif prediktif deger
(NPD) %94,53 olarak bulundu (Area Under Curve (AUC)=0.698). I1G%
duzeyleri, hastane i¢i mortalitesi olan grupta taburcu olanlara gore daha
yuksekti (p =0,039). Hastane i¢i mortaliteyi belirlemek igin yapilan ROC
analizinde; IG duzeyinin kesme degeri >1,8, duyarliik %%50,00, o6zgulluk
%97,12, PPV %45,45 ve NPV %97,58 olarak hesaplandi ( AUC=0,708).

Bu calisma, 1G% duzeylerinin, akut pankreatit hastalarinda, hastaligin
siddetini ve hastane i¢i mortalitenin bir éngoéricusu olarak kullanilabilecegini
gOstermektedir.

Anahtar kelimeler: Akut pankreatit, immature graniilosit, prognoz



ABSTRACT

The Prognostic Value Of Immature Granulocyte In Patients With Acute
Pancreatitis

Acute pancreatitis is an inflammatory disease of the pancreas. It can
progress from mild forms to life-threatening severe cases. A marker that can
detect severe cases in early return is not yet available. Early diagnosis and
treatment are critical to prognosis. In this study, we aimed to investigate the
percentage of immature granulocyte (IG%) in patients with acute pancreatitis in
order to predict the severity of the disease and in-hospital mortality.

This study was carried out retrospectively in academic emergency
department, faculty of medicine between 01.01.2017 and 30.06.2019. Patients
diagnosed with acute pancreatitis, aged 18 years and over, presenting to the
emergency department were included in the study. Patients were evaluated
according to Revised Atlanta Classification criteria and they were divided into
three group; mild, moderate and severe pancreatitis. In addition, the patients
were divided into two groups: those discharged from the hospital and those who
died in the hospital. Age, sex, hospital stay of patients, percentage of patients’
leukocyte, neutrophil and immature granulocyte, CRP, Glucose, LDH, Blood
Urea Nitrogen, Creatine, Amylase, Lipase, AST and ALT values were recorded
in the study form.

A total of 218 patients (107 male) were included in the study. The mean
age of the patients was 56.9 +18.3 years. When the mild, moderate and severe
groups were compared, it was found that IG% levels were higher in patients
with severe pancreatitis (p = 0.018). In the ROC analysis that was done to
determine the severity of the disease, the cut-off value of IG% was found as
>1.1. As such case, specificity was %38.89, sensitivity was 95.00%, positive
predictive value (PPV) was 41.18% and negative predictive value (NPV) was
found as 94.53% (Area Under Curve (AUC)=0.698). IG% levels were found as
higher in patients with in-hospital mortality than those who were discharged
from hospital (p = 0.039). In ROC analysis that was performed to determine in-
hospital mortality, the cut-off value of IG level was found as >1.8, sensitivity was
50.00%, specificity was 97.12%, PPV was 45.45% and NPV was found as
97.58% (AUC=0.708).



This study shows that IG% levels can be used as a predictor of disease
severity and in-hospital mortality in patients with acute pancreatitis.

Key words: Acute pancreatitis, immature granulocyte, prognosis



1. GIRIS VE AMAGC

Akut pankreatit (AP) pankreas bezinin inflamasyonu ile karakterize bir
hastaliktir ve insidansi 13-45/100000° dir'. Akut pankreatit etyolojisinde, en sik
iki neden safra taslari (40-70%) ve alkol kullanimidir (25-35%). Diger nedenler
arasinda, hiperlipidemi, ilaglar (6-merkaptopurin, azotiopulrin.), enfeksiyonlar,
travma ve ERCP yer almaktdir. Ayrica hastalarin %5-14 kadari idiopatiktir®.

Akut pankreatit non- spesifik muayene bulgular ile karakterizedir. Bu
nedenle tani, muayene bulgulari, laboratuvar degerleri ve goruntuleme
yontemlerinin kombine edilmesi ile konur. Amilaz ve lipaz dederlerinin, spesifite
ve sensiviteleri taniyi tek baslarina koyduracak kadar yuksek degildir ve saatlik
olarak degisir’. Ek olarak, C-reaktif protein(CRP), interldkin 6-8 ve prokalsitonin
seviyeleri taniyi kesinlestirmede ve prognozu éngérmede kullaniimaktadir®.

Akut pankreatit patofizyolojisinde, prematlre enzimlerin (kimotripsinojen,
prokolipaz, profosfolipaz A2, proelastaz) nasil oldugu tam agiklanamayan
intrapankreatik aktivasyonunun neden oldugu disiniimektedir®. Olgularinin
cogu hafif olgular olsada tani alan hastalarin 15-20% siddetli form ile
basvurabilirler® .

Akut pankreattit tanisi alan hastalarda prognozu belirlemek igin Atlanta
kriterleri, Ranson kriterleri, BISOP skorlamasi, MARSHALL skorlamasi ve
APACHE 2 kriterleri gibi farkh skorlama sistemleri kullanilmasina ragmen halen
siddetli pankreatit olgularini tani aninda yeteri kadar tespit edememekteyiz®.
Cok sayida biyomarker, prognostik siniflandirmalar ve goéruntileme
calismalarina ragmen siddetli vakalari erken donemde 6ngdrmek oldukca
gugctur. Hastalarda nekroz olusumunu saptamak 48 saatten sonra mumkundur
bu nedenle yapilan pekg¢ok g¢alismada hala tani aninda prognozu ongorebilecek
bir parametre arayisi vardir’.

immatiir grandlosit hiicreleri promiyelosit, myolosit, metamyolositlerden
olusurlar ve normal sartlarda periferik kanda bulunmazlar®. Yapilan galismalar
inflamasyon varliginda immattr grandlositlerin erken dénemde enflamasyon
belirteci olarak kullanilabilecegini géstermektedir®. Klinisyenler tarafindan heniiz
yeterince kullanilmayan bu parametre ile ilgili son zamanlarda daha ¢ok ¢alisma

yapiimaktadir. Akut apendisit, karaciger apsesi, kardiak ameliyatlar sonrasi



enfektif komplikasyonlar veya akut batin gibi pek¢ok enflamatuvar durumda
immatiir graniilosit miktarlari anlamli sekilde yiiksek bulunmustur” "8,

Akut pankreatit ile 1G % arasindaki iligkiyi inceleyen calismalar sinirh
sayidadir. Bu c¢alismalarda hastaligin siddeti ve 1G% arasindaki iligki
irdelenmigtir. Calismamizi diger ¢alismalardan farkli kilan hem hastaligin siddeti
hem de hastane igi mortaliteyi 6ngoérmede 1G%’lerin klinisyenlere acil serviste

yardimci olup olmayacaginin aragtiriimasidir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Pankreas Anatomi ve Fizyolojisi

Pankreas, midenin arkasinda, dalak ile duedonum arasinda bulunan, 75-

100 gr agirliginda ve 15-20 cm boyunda retroperitoneal yerlesimli bir endokrin

8,9
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Sekil 1. Pankreasin anatomik konumu (Sobotta anatomi atlasindan
alinmigtir)

Bas, boyun, gévde, kuyruk ve uncinat c¢ikinti olmak tzere bes bélimden

olusur. Uncinat ¢ikinti her zaman bulunmamaktadir®.
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Canalis pyloncus

M sphincter pyloricus
5 Corpus pancreatis
'~

Ductus pancreaticus*

Juctus choledochus [biians] Cauda pancreatis

Ductus pancreaticus accessonus**
Papilla duodeni minor
Ductus choledochus [biiaris)

Incisura pancreatis
Duodenum, Pars descendens

Plica longitudinalis duodeni Flexura duodenojejunalis

Papilla duodeni major*** Duodenum, Pars ascendens

Plicae circulares N
Caput pancreatis

Duodenum. Pars horizontalis |
Proc. uncinatus

Sekil 2. Pankreasin béliumleri (Sobotta anatomi atlasindan alinmistir)

Pankreasin ana kanali Virsung kanaldir, kuyruk kismindan govde
boyunca uzanarak papilla vateriye agilir. Yaklasik 20 kadar kanalcik bu kanala
acllmaktadir. Santorini kanali Virsung kanalindan daha kisa olup aksesuar bir
kanaldir ve pankreasin bas kisminda yer almaktadir. % 30 vakada Santorini kor
sonlanmakla beraber, % 10 vakada ise Santorini esas kanaldir'®.

Pankreas hem sindirim sisteminde énemli roll olan ekzokrin bir bez hem
de salgiladigi hormonlarla pek¢ok mekanizmada rol oynayan endokrin bir
bezdir. Kimotripsin ve tripsin ile proteinlerin; amilaz ile karbonhidratlarin; lipaz,
kolesterol esteraz ve fosfolipaz ile lipitlerin sindirimini saglar. Pankreas bu
islevlerini asints hucreleri ile gercgeklestir. Bu hucrelerden ayrica tripsin
inhibitorleri salgilanir ve bu inhibitdrler sayesinde pankreasin kendi kendini
sindirmesi engellenir. Pankreasin agir tramvalarinda veya herhangi bir nedene
bagli gelisen kanal tikaniklarinda yeterli tripsin inhibitéri bulunmaz ve akut
pankreatitin genel olarak bu sekilde meydana geldigi diisiiniilmektedir*.

Asinus hdcreleri, gunde 1500-2000 ml alkali yapida (pH:8-8,3), berrak
bir salgi Uretir. Pankreasin ekzokrin salgisi, sodyum (Na),potasyum (K),
magnezyum (Mg) gibi katyonlar ve klor (Cl), bikarbonat (H2CO3) gibi anyonlar
icerir. Bu salgida bulunan bikarbonat (H,CO3;) mideden gelen asit sivinin

noétralizasyonunu saglar*!.
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Pankreas bezi, 1-2 milyon langerhans adacigina sahiptir ve bu endokrin
kisimdan sorumludur. Langerhans adaciklari alfa, beta ve delta olmak Uzere Ug¢
farkli hucre tipine sahiptir. Bu hicrelerden en fazlasi 60% ile beta hucreleridir ve
insulin salinimindan sorumludurlar. Geri kalan hucrelerin, 25% kadarini
glukagon salgilamakla gorevli beta hicreleri ve 10% kadarini da somatostatin

salgilayan delta hiicreleri olusturur®.
2.2. Akut Pankreatit Tanim ve Epidemiyolojisi

Akut pankreatit pankreas bezinin inflamasyonu ile olusan, hafif
olgulardan pankreasin nekrozuna kadar degdisebilen ve diger organlari da
etkileyebilen gastroentolojik bir rahatsizliktir'?2. Bazi vakalar yanlis tani aldig
icin veya 6lUm sonrasi tani kondugu icin insidansi tam olarak bilinmiyor ama
akut pankreatitit insidansinin 5-35/100.000 oldugu kabul edilir. Avrupa ve
ozellikle Iskandinav (lkelerinde alkol nedeniyle gériilme sikhdi artmaktadir®®.
AP’ de %85 olguda hastalik kendi kendini sinirlar, verilen intravenéz (1V) sivilar,
analjezikler ve hastanin oral aliminin sinirlandiriimasi ile 3-7 gunde iyilesme
saglanir. Geri kalan %15’lik kisim nekroza gidebilir ve bu grup icerisinde

mortalite % 30° lari bulabilmektedir'”,
2.3. Akut Pankreatit Patofizyolojisi

Akut pankreatitte gerceklesen olaylar pankreasin kanalcik, asinus ve
adaciklarin hasarlanmasi ile agiklanabilir ancak bu hasarlanmanin derecesi ve
yaratacag! klinik sonuglar hastalar arasinda ciddi farkliliklar gosterebilir. Sinirli
hasar olmasi durumunda asinusler hafif veya orta derecee siser ve
polimorfnikleer nétrofillerin hafif ile belirgin infiltrasyonu olusur. Doku nekrozu
ve abse olugsumu ise 6deme eglik eden supurasyondan kaynaklidir. Agir
olgularda, pankreasta likefaksiyon ve vaskuler nekrozu gelisebilir ve hemorajiye
neden olabilir'®. Akut pankretit klinigindeki asil sorun erken aktive olan
proenzimlere hangi mekanizmalarin sebep oldugudur. Farkli etyolojik etkenlerin
farkh mekanizmalar ile bunu gerceklestirdigi daha 6nce yapilan calismalarda

gosterilmistir'®.
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2.4. Akut Pankreatit Etyolojisi

Akut pankreatite neden olan pekgok etyolojik faktor bulunmakla beraber

olgularin %80’lik kismini safra taslari ve alkol olusturmaktadir(16).Bu iki faktor

arasindan ise hangisinin daha sik oldugu bolgesel ve alkol kullanimindaki

16, 17

yayginlhga gore farklilik gostermektedir

DUKTUS TIKANIKLIGI

NEDENLER:
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!

Sekil 3. Akut pankreatitin patofizyolojisi (Robin’s Patoloji kitabindan

alinmigtir)

2.4.1. Alkol

Alkol kullanimina bagli gelisen akut pankreatit genellikle geng erkeklerde

gorulur, kendini sinirlar ve biliyer pankreatite gore daha iyi seyirlidir'®. Alkol

kullanmina bagh gelisen olgularda birkag farkli mekanizma sug¢lanmaktadir:

1- Alkol kullanimina bagli protein yapili duktal tikag olugumu
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2- Asiner hucreler duzerinde dluzensiz reseptor uyarilari ve buna bagh gelisen
erken enzim aktivasyonu

3- Pankreasta kanlanmanin gegici olarak bozulmasi sonucunda, olusan ksantin
oksidazin serbest oksijen radikalleri ile parankim hasari olusturmasi

4- Lizozomal enzimler tarafindan hiicre igi tirpsinin aktiflestirimesi***°.

2.4.2. Safra Taslan

Safra taglarina bagh gelisen pankreatitlerin patofizyolojisi tam olarak
anlasilamamakla beraber tikaniklida bagh olarak enzimden zengin interstisiyel
sivinin igerdigi aktif lipazin yag nekrozuna neden oldugu dusunulmektedir.
Hasar gormis dokuda, proinflamatuvar hicreler prositokinleri salgilar ve
inflamasyonun baslamasina neden olurlar. Bunun sonucunda mikrovaskuler
sizintilar olugur ve ddem meydana gelir. Odem olugsumuyla dolasim daha ¢ok

bozulur, sonugta vaskiiler yetmezlik ve asiner hiicrelerde nekroz olusur?.
2.4.3. Travma

Klnt ve delici batin travmalari da pankreatite neden olmakla beraber en
sik iki tramva nedeni endoskopik retrograd kolanjiopankreatografi (ERCP) ve
ameliyatlar gibi iatrojenik sebeplerdir®®.

ERCP, safra yollarinin ve pankreas hastaliklarinin tani ve tedavisinde
siklikla kullanilmaktadir. Bu islem sirasinda yapilan barotravmalar asiner hiicre
harabiyetine ve enzim aktivasyonuna sebep olarak pankreatite yol

acabilmektedir'®.
2.4.4. Metabolik ve Diger Sebepler

Hipertrigliseridemi %2-7 arasinda pankretit vakalarindan sorumludur.
Kandaki trigliserit miktari 1000 mg/dl Ustine ciktiginda olusan silomikronlar
pankreasta vaskiiler okliizyonlara ve dolayisiyla iskemiye sebep olmaktadir®..

Akut pankretite daha az siklikta neden olan diger sebepler; enfeksiyonlar
(kizamikgik virasu, kabakulak virGsu, ebstein-barr virlsl, sitomegalavirusler),
ilaglar (Asetaminofen, Metronidazol, Tetrasiklin, Azatiopurin, Salisilatlar,
Sisplatin, Organofosfatlar, Valproik asit, Kortikosteroidler, Eritromisin,

Metildopa, Ranitidin) ,iskemik sebepler (miyokard infarktisl, ¢olyak arter

14



stenozu) , hiperkalsemi ve daha nadir olarak; Bazi otoimmun hastaliklar
(Sjogren sendromu, Behget hastaligi, romatoid artrit, sistemik lupus, primer

biliyer siroz vs), gebelik, vaskiilitler, akrep zehiri ile temas olarak siralanabilir'®
21

2.5. Akut Pankreatitte Klinik
2.5.1. Tani

Akut pankreatit tanisi asagidaki U¢ bulgunun ikisinin pozitif olmasi ile
konulabilir.
1- Hastalarda sirta yayilan tipik epigastrik agri
2- Artmis serum pankreas enzimleri (Amilaz ve lipaz dederlerinin en az ug¢
Olgimde Ug¢ kat artmasi)

3- Bilgisayarli tomogrofide akut pankreatit lehine bulgular olmasi?.
2.5.2. Semptom ve Bulgular

Akut pankreatitli hastalar genellikle 30 dakika i¢inde baslayan siddetli
karin agrisi nedeniyle basvurabilirler. Agri genellikle epigastrik boélgede baslar,
sirta dogru yayilir ve genellikle 24 saatten uzun surer, tedavi edilmedikge
gerilemez. Fizik muayenede, genellikle epigastrik bolgede, batin sag Ust
kadraninda hassasiyet olur ve ¢odunlukla defans eslik eder?’. Hastalar agriy!
azaltmak icin supin pozisyonunda dururlar. Ates, halsizlik, bulanti ve kusma
hastalia eslik edebilir. Obstriiksiyon olmasi durumunda bagirsak sesleri
azalmistir. Hastarda nekroz gelismesi durumunda gelisen retroperitoneal
kanamalara bagli, Grey Turner, Cullen belirtileri gorulebilir ve bu koéta prognoz
gOstergesidir. Periton diyalizi alan ve lejyoner hastaliginin eslik ettigi hastalarda
karin agrisi olmadan pankreatit gelisebilir*? 2.,

inflame pankreas kuyrugunun diafragmay! irrite etmesi sonucunda
hastalarada hickirik ve plevral eflzyon gelisebilir. Plevral efizyon gelismesi
kot prognoz isaretlerinden biridir. Nekrotizan pankreatitli hastalar, acil servise

sok ve koma ile basvurabilirler®.
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2.5.3. Tani Yontemleri
2.5.3.1. Labratuvar Testleri

Akut pankreatit tanisi koymada ve siddetini belirlemede kullanilabilecek
“altin standart” biyokimyasal marker bulunmamaktadir®®. Serum amilaz ve lipaz
degerlerinin dlgumu hastaligin tanisinda dnemli yer tutmaktadir. Ek olarak, tam
kan sayimi, kan ure azotu, serum elektrolitleri, kan sekeri, trigiliserit dizeyi ve
karaciger fonksiyon testleri tanida yardimci olabilir®?,

Serum amilaz degerinin hastalik icin spesifitesi 88% ve sensivitesi 83%’
diur. Amilaz, 6-12 saatte artar ve ortalama 3-5 gun yuksek kalir. Birka¢ durum
haricinde serum amilaz duzeyinin normal sinirlarda olmasi hastaligi dislatir. Bu
durumlar: hiperlipidemi olmasi, bulantt kusmanin eglik etmesi ve kronik
pankreatitin akut hecmelenmsidir. Serum amilaz dizeyinin ylksekligi hastaligin
siddeti ile korelasyon gostermez. Serum amilaz diuzeyi asagidaki durumlarda

akut pankreatit klinigi olmadan da yiikselebilir?:

Tablo 1. Serum amilaz dlzeyi ylksekliginin AP disi nedenleri

Akut kolesistit Diyabetik intestinal Peptik Glser
ketoasidoz obstriksiyonlar
Akut bobrek | Ekstarahepatik Karaciger Mide perforasyonu
yetmeziligi biliyer hastaliklari
obstriksiyonlar
Kemik kiriklari Yag embolisi Kabakulak Postkolesistektomi
sendromu
Kint intestinal Pankratik Tip 1 veya 4
yaralanmalar enfarktlar hiperenziminemi | hiperlipoproteinemi

Serum lipaz seviyesinin akut pankreatit icin spesifitesi 96% ve sensivitesi
93%'tiir. Ozellikle akut alkolik pankreatitlerde sensivitesi daha da artmaktadir.
Serum lipaz seviyesi daha uzun sure yuksek kalmakla beraber serum amilaz
seviyesi gibi pekcok farkli durumdan etkilendigi icin tek basina hastaligin
tanisini koymada yetersizdir®*.

C-reaktif protein en sik kullanilan labratuvar parametrelerinden
birtanesidir. 150 mg/L ve Uzeri, siddetli akut pankreatit igin bir esik deger olarak
kabul edilmistir ancak daha duguk degerlerde olmasi hastaligi dislatmamakla

16



beraber 24-48 saat igerisinde yukseliyor olmasi acil servis i¢in bu parameteyi
kullanilsiz hale getirmektedir® 23,

Serum alanin transferaz seviyesinin 150 IU/L ve Uzeri olmasi diger
birlesenler ile beraber hastada biliyer pankreatit oldugunu dusundurmektedir
ama negatif olmasi hastaligin dislanmasini saglamamaktadir®.

Akut pankreatit tanisinda ve takibinde beyaz kan hucreleride (BKH)
kullaniimaktadir. Noétrofil ve I6kosit parametrelerini iceren beyaz kan hcreleri
ayni zamanda sistemik inflamatuar yanit sendromunun(SiYS) tani kriterlerinde
de bulunmaktadir. Nekroz ve sepsis ile seyreden pankreatit vakalarinda
mortalite artar ve inflamasyonun baglamasindan notrofil hdcreleri sorumlu
oldudu icin tam kan sayiminda noétrofil de@erlerinin takibi klinisyene yardimci
olmakla beraber akut pankreatite spesifite ve sensitivitesi diistiktir®.

Immatir grandlosit ylzdesi(iG%) tam kan sayimi igerisinde kolaylikla
bakilabilen ve c¢ok az Kklinisyen tarafindan bilinen yeni bir inflamasyon
belirtecidir. Yapilan son c¢alismalarda 1G%’sinin inflamasyonun erken
dénemlerinde CRP, beyaz kan hicresi gibi geleneksel parametrelerden c¢ok
daha erken donemde artigi gosterilmistir. Yapilan c¢alismalarda, akut
pankreatitte basvuruda bakilan 1G%’sinin hastaligin siddetiyle iligksisi oldugu

saptanmistir®.
2.5.4. Goruntileme Yontemleri
2.5.4.1. Direkt Grafiler

Direk grafiler, perforasyon ve obstruksiyon gibi batin i¢i diger patolojilerin
digslanmasina yardimci olur. AP icin direk grafide gorilebilecek asil bulgular
sentinel loop goéruntast(kicik bir ileus alani) veya colon cutoff
bulgusudur(splenik fleksurada gaz goéruntisundn sonlanmasi). Ek olarak,
pankreasta kalsifikasyonlar gorulebilir. Bu bulgularin higbiri AP igin spesifik
degildir®.

2.5.4.2. Abdominal Ultrasonografi

AP’de USG kullanimi ¢ok sinirlidir. Diffiz genislemis pankreas gorintusu
ve hipoekoik pankreas gorulmesi tanida yardimci olur. USG 6zellikle biliyer

sistemi goériintiilemede ve safra taslarinin tanisinda faydalidir®.
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2.5.4.3. Abdominal Tomografi

Bilgisayarli tomografi(BT) akut pankreatitin tanisinda,
komplikasyonlarinin ve siddetinin belilenmesinde kullanilabilir®™. AP igin
kontrastl BT’nin spesifitesi ve sensivitesi 90%’dir* . Acil servise bagvuran gogu
pankreatit hastasi igin bu goruntileme yontemini kullanmak gerekli olmayabilir.
Ancak tanisi konulamayan ve sgsiddetli karin agrisi olan hastalarda ulser
perforasyonu gibi diger acil durumlarin ayrimi igin kullanilabilir. Akut nekrotizan
pankreatitin belirlenmesi igin kullanilabilecek en iyi tani yontemi de kontrasli
cekilen abdominal BT'dir. Pankreas Uzerinde kontrastlanmayan nekroz kotu
prognozu gosterir. Bobrek fonksiyon bozuklugu olan hastalarda kontrastsiz
cekim yapilabilir anca nekroz alani secgilemez. Bu goérintileme yontemi ile

psddokist veya apse gibi komplikasyonlar saptanabilir®*.
2.5.4.4. Manyetik Rezonans

Manyetik rezonans (MR), akut pankreatit tanisinda ve kompliksyonlarinin
saptanmasinda en degerli goriintileme yontemidir. Dezavantaji ise 6zellikle
kritik hastalarin bu ydnteme ulasiminin zor olmasidir®.Gadolinumlu manyetik
rezonans (MR) uygulamasi, pankreatik nekrozun ve hastaligin siddetinin
belirlenmesinde faydalidir. Bobrek yetmezIikli hastalarda uygulanamamaktadir.
Biliyer ve pankreatik kanallarin goérintilenmesinde T2 agrihikh sekans
kullaniimaktadir. T2 agirlikh manyetik rezonans konajiopankreatografi (MRCP),
endoskopik retrograd kolanjiopankreatografi (ERCP)’yi tamamlayan noninvazif
bir test olarak kullanilmaktadir. MRCP’nin koledok tasini saptamadaki sensitivite

ve spesifitesi % 90’In lizerindedir*®.
2.5.4.5. Endoskopik Retrograd Kolanjiopankreatografi (ERCP)

ERCP, safra ve pankreatik kanal lezyonlarini degerlendirmede tanisal ve
terapotik  bir invazif girisimdir. Pankreatik duktusun degerlendiriimesinde
standart referans olarak kullanilir. iglemin kendisi de pankreatite sebep
olabilecegi igin ciddi biliyer pankreatitli, yaygin duktal tagi bulunan ve kolanjitli

hastalarda endikedir®.
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2.6. Akut Pankreatitin Siniflandiriilmasi ve Siddetinin Belirlenmesi

Akut pankreatitli hastalarin %80°’ni hastaligi hafif olarak gecirmektedir.
Buna ragmen 20%’lik siidetli vakalarda mortalite ¢ok yUksektir. Bu nedenle
hastaligin prognozunu belirlemek onemlidir ve bunun igin bazi skorlamalar

kullaniimaktadir®.
2.6.1. Atlanta Siniflandirmasi

Atlanta siniflamasi akut pankreatit hastalarinda prognozu belirlemek igin
ilk olarak 1992 yilinda Atlanta Sempozyumunda tanimlanmistir ve 2012 yilinda
revize edilmistir. Bu siniflamada, hastalidin lokal komplikasyonlari, sistemik
komplikasyonlari ve goruntuleme bulgulari birlestirilerek hastalik hafif, orta ve

siddetli olarak siniflandiriimistir. Bu sayede prognoz dngériilmeye calisilmistir®®.

Tablo 2. Revize Atlanta Siniflamasi

Hafif Lokal komplikasyon yoktur(Sivi koleksiyonu ve nekroz)
Organ yetmezligi yoktur
Orta Lokal komplikasyon ve/veya

o Pankreatik peripankreatik sivi koleksiyonu
e Pankreatik peripankreatik nekroz(steril, enfekte)
Gegici organ yetmezligi (<48 saat)

Agir(Kalici organ | Erken (ilk 1 hafta)
yetmezligi) Geg

2.6.2. Akut Fizyoloji ve Kronik Saglik Degerlendirmesi (APACHE II) skoru

Bu skorlama sistemi yas, rektal ates, ortalama arteriyel basing, kalp hizi,
parsiyel oksijen basinci, arteriel pH, serum Na, serum K, serum kreatinin,
hematokrit, Glasgow Koma Skoru, beyaz hlcre sayisi, uzun donem saglik
durumu gibi faktorlerden koken alir. Yapilan galismalarda, APACHE Il skorunun
baslangic ve ilk 24-48 saatlerdeki degerleri kullaniimistir** Basvuru aninda
skorun <7 olmasi siddetli pankreatiti 65% sensivite ve 76% spesifite ile
gostermektedir. APACHE Il skorlamasi yatan hastalar igin tekrarlanabilir ancak

acil servis icin kullanish degildir®’.
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2.6.3. Yatak Basi Akut Pankreatit Siddet indeksi (BISAP)

BISAP 5 faktor kullanilan yeni bir skorlama sistemidir. Bu skorlama

sisteminde kan Ure azotu(BUN) seviyesi> 8.9 mmol/L, mental durum bozuklugu,

plevral efiuzyon varhgi, yas>60 ve sistemik inflamatuar yanit sendromu(SIRS)

kriterleri kulanilir. Herbir kriter 1 puan olup skorun >2 olmasi siddetli pankreatit

olarak degerlendirilir®®.

2.6.4. Ranson Kriterleri

AP hastalarinda, prognozun ongoérulmesi igin en iyi bilinen ve kullanimi

en eski olan skorlama sistemidir. Bu skorlama sisteminde basvuru aninda bes

ve 48. saatte 6 kriter kullanilir. Herbir kirter icin 1 puan verilir ve total puan

hastaligin prognozunu gosterir.

Tablo 3. Ranson Kriterleri

Basvuru aninda

48. Saatte

Yas>55
Lékosit>16000/mm?
Kalsiyum <8 mg/dl
PO2< 60mg/dI
Baz acigi> 4mEq/L

e Hematokrit dusisi>10%

e Kan Ure azotu(BUN) ylkselisi>5
mg/d|

e AST>250 IU/L

e LDH>350 IU/L

e Sivi sekestrasyonu >6 L

Basvuru aninda(Biliyer pankreatit
icin)

48. Saatte(Biliyer pankreatit icin)

e Yas>70

*  Loékosit>18000/mm?

e Kan sekeri>220 mg/dI
e AST>250 IU/L

e LDH>400 IU/L

e Hematokrit dususi>10%

e Kan ure azotu(BUN) ylkseligi>2
mg/d|

e Kalsiyum <8 mg/dl

e Bazacgigi> 5 mEqg/L

e Sivi sekestrasyonu >2 L

0-2 puan alan hastalarda mortalite 1%, 3-4 puan hastalarda mortalite

orani15%, 5-6 puan hastalarda mortalite orani 40% ve >7 puan alan hastalarda

mortalite orani 100% olarak kabul edilmektedir®’.

20




2.6.5. Balthazar Bilgisayarli Tomografi Siddet indeksi

BT siddet indeksi (CTSI), diger klinik skorlama sistemleri ile birlikte,

hasta bakimi ile ilgili karar verme igin temel olusturur. CTSI, pankreas ve
etrafindaki dokularda inflamatuvar degisiklikleri ve sivi olusumunu kullanarak

hastada nekroz gelisme riskini hesaplamaya calisir®®.

Tablo 4. Balhazar BT Siddet indeksi

Balthazar BT Siddet indeksi

BT Sinifi Skor
A. Normal 0

B. Pankreasta buyumu 1

C. Peripankreatik inflamasyon 2

D. Bir sivi toplanmasi 3

E. iki veya daha fazla koleksiyonlar 4
Nekroz Skor
<30% (2)
30%-50% (4)
>50% (6)

2.7. Akut Pankreatitin Komplikasyonlari

Akut pankreatitte, ilk 2-3 hafta inflamatuvar bir yapi olusur ve bu yapi
nekroz (enfeksiyon eslik edebilir) ve psddokiste neden olur. Pankreatik apseler
genellikle 6. haftadan sonra olusur.

AP pulmoner, kardiyovaskuler, hematolojik, renal, metabolik ve santral

sinir sistemi (izerine patolojilere sebep olabilir'*.
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Tablo 5. Akut pankreatitin lokal ve sistemik komplikasyonlari

Lokal
Nekroz Pankreatik psddokist
Pankreatik asit o Agri
o Steril e Ruptar
Masif intraparitoneal kanama e Kanama
o Enfekte e Enfeksiyon
e Organize e Gastrointestinal obstruksiyon

Pankreatik sivi koleksiyonlari
Pankreatik apseler

Tromboz
e Splenik vende
e Portal vende

Sistemik
Pulmoner Renal
e Plevral efuzyon e Oliguri
Atelektazi e Azotemi

[}

o Mediastinal apse

e Yetiskin respiratuvar distres
sendromu

Kardiyovaskuler

¢ Hipotansiyon

e Hipovolemi

e Ani kardiak arest

¢ Non spesifik ST-T degisiklikleri

Hematolojik

¢ Dissemine intravaskuler koagulopati

Gastrointestinal kanamalar

o Peptik Ulser

e Eroziv gastrit

¢ Hemorajik pankreatik nekroz

e Renal arter/ven trombozu
e Akut tubuler nekroz
Metabolik

e Hiperglisemi
Hipertrigliseridemi
Hipokalsemi
Ensefelopati

Ani koérltik(Purtscher’s
retinopati)

Santral sinir sistemi

o Psikoz

e Yag embolisi

Yag nekrozu
Supkutandz lezyonlar
Kemik

AP icin en sik gorulen lokal komplikasyon psodokisttir ve yaklasik 2-10%
hastada gorulir. Akut pankreatitli hastalarda, direncgli karin adrisi, ileus
gelistigini gosteren bir bulgu olabilir. lleus, genellikle hastalik basladiktan, iki
hafta sonra olusur'®.

Akut pankreatite bagh gelisen kistler eger <5 mm ise takip edilebilir. Daha
blyuk kistler icin ERCP yapilabilir ve kistin kanallarla olan iligkisi incelenebilir.
Eger hastalara cerrahi yapilcak ise bu islem i¢in en az 6 hafta kist duvarinin
olusmasi beklenilir. Hastalarda ates, agri, kitle ve |okositoz bulunmasi apse
gelistiginin goOstergesidir ve tani aldigi anda uygun antibiyotik ile tedavi
edilmelidir®.

Akut pankreatitli hastalarda hipoksi ¢ok sik gorulen sistemik bir

komlikasyondur. Asemptomatik akut pankreatit hastalarinda Ucgte iki oraninda
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cesitli duzeylerde degisen hipoksi tespit edilmigtir. Arteryal oksijen basincinin
<60 mmHg olmasi koétii prognoz gdstergesidir'®.

Akut pankreatiti hastalarda interlékin-8 salinimina bagli ARDS
gelisebilir. Ayrica hastalarda myokard enfarktlisini andiran non spesifik ST
degisiklikleri olabilir'®.

Akut pankreatitli hastalarda sarilik gorulebilir. Bu nedeni bilinmeyen safra
tikanikliklarina bagli gériilebilecedi gibi DIK ve intraabdominal kanamaya bagli
gelisen hemolizle iliskili olabilir®®.

Hastalarin bir kisminda apse, enflame pankreas, psodokist, intramural
hematom gibi sebeplere bagli mekanik obstriksiyonlar ve ileus gelisebilir. Bu
durum genellikle hastaligin siddeti ile koreledir. Hafif olgularda, ileus klinigi 2-3
gun icerisinde gerilerken, siddetli olgularda bagirsak enfarkti ve fistll gibi
komplikasyonlar gelisebilmektedir™®.

Hastlarin az bir kisminda hipovolemiye bagli akut bobrek yetmezligi
gelisebilir. Akut bobrek yetmezligi nadir gorllsede hastaliga eslik etmesi
durumunda mortaliteyi ciddi oranda arttirmaktadir. Bu klinige neden olan
faktorlerden bir tanesi trombosit aktive edici faktordur. Bu faktor gugli bir

vazokonstriiktordiir ve renal kan akiminin azalmasina neden olur®.
2.8. Akut Pankreatitin Yonetimi ve Tedavisi

AP ybnetiminde en énemli unsur destek tedavisidir. Bu hasta grubunda
oral alim bozuklugu, kusma, terleme ve tguncu bogluklara sivi kagisi nedeniyle
ciddi volum acigi olusabilir. Erken sivi resusitasyonu bu hastalarda, ilk 72 saatte
gelisebilecek SIRS ve organ yetmezligi riskini azaltmaktadir. Sivi
resusitasyonunda hedef hipotansiyonu dizeltmek ve hemokonsantransyon ile
idrar cikiginin korunmasidir. Hem laktath ringer hem de normal sailn sivi
resusitasyonu icin  kullanilabilir®®.  Yapilan bazi calismalarda, AP
resusitasyonunda laktath ringer kullanilan hastalarda hastaligin seyri sirasinda
daha iyi sonuclar alinmistir®®.

AP’li  hastalarda elektrolit bozukluklari  Ozelliklede hipokalsemi
gelisebilmektedir. Hastalarda hipokalsemi replasmani, néromuskuler etkileri

ortaya ¢lkana kadar veya iyonize kalsiyum seviyesi disene kadar yapilmaz.

23



Hipokalsemi gelisen hastalarda hipoalbiUminemi ve hipomagnezemi olabilecegi
icin es zamanli magnezyum replasmani da gerekebilir?®,

Hastalarda insulin mekanizmasi bozuldugu igin hiperglisemi geligebilir.
Hiperglisemi klinigi kotllestirdigi ve immuan sistemi zayiflattigi igin kontrol altina
alinmalidir. Bu durum igin ekzojen insilin kullanimi diistiniilebilir?®,

Agri yonetimi AP’li hastalarin tedavisinde 6nemli yer tutar. Hastalarin
cogunlugunda agri ¢ok siddetli oldugu icin opioidler 6ncelikli olarak tercih edilir.
Morfin teorik olarak oddi sifinkterinin kasilmasina ve hastaligin kliniginin
kotilesmesine neden olabilir. Ancak bunu kanitlayan vyeterli ¢alisma
bulunmamaktadir®®. Akut pankreatitli hastalarda hangi opioid tiirlinin agri
kontrolii lizerinde daha etkili olduguna yonelik cok az calisma mevcuttur®®,

Tedavide onemli noktalardan birtanesi de hastalarin oral yoldan mi
yoksa parenteral mi beslenecegidir. Pankreas salgilarinin azaltiimasi amciyla
hastalarin tani aninda oral alimlari durdurulmaktadir. Yapilan son calismalarda
parenteral beslenmenin pekgok komplikasyonu oldugunu ve hastalara mumkadn
oldugu kadar erken enteral beslenme saglanmasi gerektigini gdstermektedir®*
33.

Antibiyotiklerin akut pankreatit tedavisinde vyeri sinirlidir. Antibiyotik
profilaksisinin hastaligin mortalitesini ve cerahhiye olan ihtiyaci azaltmadigi
calismalarla gdsterilmistir®®. Antibiyotikler akut nekrotizan pankreatit veya
kolanjit gibi ekstra pankreatik nedenlerin eslik ettigi akut pankreatitte
kullanilmalidir?.  Antibiyotik kullanimina karar verilmesi durumunda segilen
antibiyotik ajanin gram negatif, gram pozitif ve aneoroblari igermesi
gerekmektedir. Oncelikli dnerilen antbiyotik kinolon ve metranidazol
kombinasyonu (6r.sifrofloksasin 400 mg ve metranidazol 500 mg) veya bir
karbapenemdir (meropenem 1gr veya imipenem-cilastatin 500-1000 mg)®*:

Erken ERCP uygulamasi, kolanjitin eglik ettigi vakalarda veya biliyer
obstriiksiyon varliginda énerilmektedir ve ilk 24 saat icinde yapilmaldir?®® Diger
hastalar igin erken ERCP isleminin faydasi olmadigi gosterilmistir®.

Cerrahi iglemler akut pankreatit hastalari i¢cin genellikle gerekli degildir.
Asemptomatik nekrotizan pankretitler ve psodokistler cerrahi gerektirmez.
Enfekte nekroz varliginda veya apse olusumunda cerrahi iglem gerekebilr
ancak bunun igin 4 ile 6 hafta beklemek gerekir. Biliyer taglara bagli gelismig

olgularda elektif sartlarda cerrahi énerilmektedir?®.
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AP’li hastalar g¢ogunlukla hastaneye yatirilip takip edilmelidir. Ancak
secilmis asemptomatik, oral toleransi iyi olan ve komplikasyon bulgusu olmayan
hastalar ayaktan takip edilebilir. Hospitalize edilen hastalar genellikle 1 hafta
icerisinde taburcu edilir. %20 kadar hastanin hastanede yatis suresi daha
uzundur ve bu yogun bakim takibi gerektirebilir. Atlanta kriterlerine gore siddetli
vakalar, ileri yasli olgular, elektrolit bozuklugunun eslik etmesi, sivi
resusitasyonuna ragmen devam eden hipotansiyon gibi durumlarda hastalar
yogun bakim sartlarinda takip edilmelidir. Cerrahi gerekebilecek durumlarda

hastalarin uygun hastaneye erken nakli mortaliteyi azaltabilmektedir®.
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3. GEREG VE YONTEM

3.1. Galisma Dizayni

Bu c¢alismaya 01.01.2017-30.06.2019 tarihleri arasinda Mersin
Universitesi Tip Fakultesi Hastanesi Acil Servisine karin agrisi sikayeti ile
basvuran, laboratuvar tetkikleri ve goruntuleme yontemleri kullanilarak AP tanisi
alan 218 hasta dahil edilmistir. Calisma 6ncesi Mersin Universitesi Klinik
Arastirmalar Etik Kurulu'ndan 20/11/2019 tarihli ve 2019/498 sayili onay
alinmistir. Calismamiz hastane elektronik bilgi isletim sistemlerinden (Nucleus
ve Enlil) hastalarin verileri taranarak yapilmigtir. TUm veriler retrospektif olarak
incelenmigtir.

Hastalarin demografik bilgileri (yas, cinsiyet), acile basvuru anindaki,
amilaz, lipaz, CRP, LDH, kan sekeri, kan Ure azotu (BUN), kreatin, aspartat
aminotransferaz  (AST), alanin aminptransferaz  (ALT), hematolojik
parametrelerinin degerleri (I6kosit sayilari, nétrofil sayilari, immatir granulosit
yuzdeleri) kaydedildi. Calismaya dahil edilen hastalar Revize Atlanta Kriterlerine
go6re hafif, orta, siddetli olarak G¢ gruba ayrildi. Ayrica calismadaki hastalar
etyolojik olarak biliyer, alkolik ve diger sebepler olarak u¢ gruba ayrildi ve bu
gruplar arasindaki farkliliklar analiz edildi. Calismada hastalar taburcu edilenler
ve Olenler olarak da iki gruba ayrildi. Bu gruplar arasinda o6zellikle immatur
granulosit dederinin hastaligin seyrini belirlemede kullanilabilecek bir parametre
olup olmadigi incelendi.

Lokosit sayisi, nétrofil sayisi ve immatir granilosit yuzdesinin (IG%)
tayini icin EDTA’ll tupe kan alindiktan sonra, (Beckman Coulter LH 780)
analizérinde elektriksel impedans metodu kullanilarak yapildi. Serum amilaz,
lipaz, CRP, LDH, kan sekeri, kan Ure azotu(BUN), kreatin, AST, ALT seviyeleri
turbidimetrik metod ile (Roche Cobas C 501) olgulda. Calismamizdaki
parametrelerin normal referans degerleri soyleydi: Lokosit (4500-11000/mm?),
noétrofil sayisi (1500-6700/mm?), 1G% (0-0,6) , amilaz (20-160 U/L), lipaz (8-78
U/L), AST (0-32 U/L), ALT (0-55 U/L), LDH (135-214 U/L), serum CRP (0-5
mg/L), BUN (15-50 mg/dl), kreatin (0,5-0,9 mg/dl).
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3.2. Diglama Kriterleri

¢ Nukleus bilgi sisteminde yanlis tani girilen hastalar

e Laboratuvar verilerilerine ulagilamayan hastalar

o Kronik ve tekrarlayan pankreatit atagi nedeniyle basvuran hastalar
e Kemoterapi alan hastalar

e immunsupresif hastalar

e Gebelik durumu bulunan hastalar

e Hematolojik rahatsizligi bulunan hastalar

e 18 yas alti hastalar
3.3. istatistiksel Analiz

Surekli 6lgtimlere ait normallik kontrolleri Shapiro Wilks testi ile test edildi.
Bazi parametrelere ait grup karsilagtirmalar igin Varyans Analizi yapilmistir.
Varyanlarin homojenligi Levine testi ile test edilmistir. Varyanslarin homojenligi
durumunda One Way ANOVA testi, homojenligin saglanamadigi durumlarda
Welch testi kullaniimistir. ikili karsilastirmalar igin Bonferrroni ve Games Howell
testlerinden yararlaniimistir. Hastalarin taburcu olma ve hastane iginde o6lum
durumlarina gore karsilastirmalar icin Student t testinden vyararlaniimigtir.
Tanimlayici istatistik olarak ortalama ve standart sapma degerleri verilmistir.
Taburcu ve hastane i¢i mortalite gruplari ve hafif/orta ve siddetli gruplarin bazi
parametrelerinin - kesim noktalarini  belilemek igin ROC analizinden
yararlanilmistir. Tanimlayici istatistikler olarak, kesim degerleri (cut-off), Area
Under Curve (AUC), duyarhlik, segicilik, pozitif prediktif deder ve negatif

prediktif deger verilmistir. istatistik anlamlilik degeri olarak p<0.05 alinmistir.
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4. BULGULAR

Calismamiza belirlenen tarihler arasinda 18 yas Uzerinde karin agrisi ile
Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi Acil Servisine bagvurmus ve akut pankreatit
tanisi alan 240 hasta dahil edildi. Diglama kriterlerine gore 22 hasta galisma
disi birakildi. Kalan 218 hastanin verileri toplandi ve incelendi. Calismaya
katilan hastalarin 111’i kadin ve yas ortalamasi 56.9 + 18.3 olarak bulundu.

Calismaya alinan hastalar icin akis diyagrami sekil 4’ de gorulmektedir.

Calismaya alinan Hasta
(n=240)
Dislanan Hasta (n=22)
imminsuprese hastalar (n=8)
Hematolojik hastalik (n=4)
Malignensi (n=4)
Eksik dosya (n=4)
Gebe hastalar (n=2)
Hafif Orta Siddetli
(n=140) (n=60) (n=18)

Her G¢ grupta yapilan karsilastirmada; hastalarin yatis suresi, I6kosit,
noétrofil glukoz, LDH, kreatinin, 1IG% degerlerinin siddetli AP grubunda istatiksel
olarak ylUksek oldugu saptandi. CRP, nétrofil, AST, ALT, amilaz ve lipaz
degerlerinin istatiksel olarak gruplar arasinda anlamli olmadigi goéruldu (Tablo
6).

Yas parametresi icin; hafif ile orta AP gruplar arasindaki farklilk
istatitiksel olarak anlamli idi (p=0.03). Siddetli AP grubunda I6kosit degeri
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(16008,33 + 48) hafif ve orta AP gruplariyla karsilastirlldiginda istatiksel olarak
yuksekti (p<0,001).

Siddetli AP grubunda glukoz degeri (227,94 + 99,26) hafif ve orta AP
gruplanyla karsilastirildiginda istatiksel olarak yuksekti (p=0,002). Siddetli AP
grubunda LDH degeri (706,28 = 381,97) hafif ve orta AP gruplariyla
kargilastirildiginda istatiksel olarak yuksekti (p<0,001). Siddetli AP grubunda
Ure degeri (65,81 + 63,16) hafif ve orta AP gruplariyla karsilastirildiginda
istatiksel olarak ylUksekti (p=0,004). Kreatinin degeri; siddetli AP grubunda(1,84
* 1,55) hafif ve orta AP grublarina gore daha yuksekti (p=0,012). 1IG% seviyesi
hafif AP 0,49 £ 0,68, orta AP 0,68 £ 0,77 ve siddetli AP olgularinda 1,37 + 1,40
olarak bulundu (p=0,018). Siddetli AP olgularinda acil servise basvuru
esnasinda alinan 1G% seviyeleri anlamli olarak yuksek bulundu. Amilaz ve lipaz
degerleri icin gruplar arasida farklilik bulunmamistir. Olgularin hastanede kalis
suresi incelendiginde; siddetli AP grubunda yatis suresi (9,44 + 6,21) diger iki
gruptan daha fazlaydi bu fark istatiksel olarak anlaml idi (p<0,001)(tablo 6).

Tablo 6. Gruplar arasinda demografik veriler, laboratuar degerlerinin ve

hastanede kalis surelerinin karsilastiriimasi

Hafif Orta Siddetli p

(N=139) (N=60) (N=18)
Yas 53,9+ 17,5 63,1 + 18,8* 59,1+ 17,5 0,004

o 10912,57 + . | 16008,33 +

Lokosit 4460 81 12929,96 + 5468,44 4828.39 1 <0,001
CRP 31,05 + 50,92 64,23 + 93,61 64,23 + 93,61 0,065
Notrofil 8,66 + 4,34 10,48 + 4,91 13,15+ 5,18 <0,001
Glukoz 145,02 + 55,05 166,00 + 75,26* 227,94 + 99,267 0,002
AST 161,69 + 177,43 203,64 + 184,09 244 A7 + 204,49 0,097
ALT 165,81 + 221,98 178,95 + 168,20 174,84 + 252,09 0,918
LDH 353,70 + 277,35 394,00 + 169,19 706,28 + 381,97 1 <0,001
BUN 33,03 £ 21,95 44,69 + 27,10* 65,81+ 63,16 1 0,004
Kreatin 0,87 + 0,72 1,06 + 0,52 1,84+1557 0,012
IG% 0,49 + 0,68 0,68 +0,77 1,37 +1,40°7 0,018
Amilaz 1194,63 + 969,64 1258,72 + 1508,52 1530,22 + 1089,36 0,465
Lipaz 1665,88 + 1879,79 | 1857,16 + 2512,08 1638,28 + 1227,19 0,819
Yattigi Gin | 4,04 + 1,69 6,52 + 2,81* 9,44 +621°7 <0,001

(*: Hafif ile olan farkhliklari; 1: Orta ile olan farkhlklari gostermektedir)

Hastalar, hafif/orta ve siddetli olarak ikili grup olarak karsilastirildiginda;

hastanede kalis suresi (p=0,006), I6kosit sayisi(<0,001), nétrofil sayisi, kreatin
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degeri

(p=0,023) ve

1G%

bulunmustur(Tablo 7).

(p=0,024)

siddetli

Tablo 7. Hafif/Orta ve siddetli gruplar arasinda demografik veriler,

laboratuar degerlerinin ve hastanede kalis surelerinin kargilastiriimasi

Parametre Hafif/Orta Siddetli P
(N=199) (N=18)

Yas 56,7 + 18,4 59,1+17,5 0,585
Lokosit 11517,79 £ 4860,46 | 16008,33 + 4828,39 <0,001
CRP 37,26 + 58,14 64,23 £ 93,61 0,245
Notrofil 9,27 16,76 13,15+ 5,18 0,036
Glukoz 151,31 £ 62,36 227,94 £ 99,26 0,005
AST 174,28 + 180,02 244 47 + 204,49 0,119
ALT 169,75 + 206,98 174,84 + 252,09 0,922
LDH 365,79 + 250,12 706,28 + 381,97 0,002
BUN 36,53 + 24,14 65,81 + 63,16 0,067
Kreatin 0,93 + 0,67 1,84 £ 1,55 0,023
IG % 0,55+0,71 1,37 £ 1,40 0,024
Amilaz 1213,86 + 1044,68 1530,22 + 1508,52 0,239
Lipaz 1723,27 £ 2084,89 1638,28 + 1638,29 0,865
Yattigi Gin 4,79 + 2,37 9,44 + 6,21 0,006

grupta daha yuksek

Orta/hafif ile siddetli kategorilerine gore lojistik regresyon sonuglari

incelendiginde; Ure ve yattigi gun sayisinin modelde istatistiksel olarak anlamli

katkisi oldugu saptandi. Hastalarin yattiklari gin sayisi arttikga 1.571 kat daha

fazla risk altinda (p=0.002), Ure degerleri arttikga 1.040 kat daha fazla risk
altinda (p=0.032) olduklari saptandi(Tablo 8).

Tablo 8. Akut pankreatitte hastaligin siddetini

prognostik faktorler.

tahmin etmek

B Wald | OR (% 95 CI) P

Yatugigin | 0,452 | 9,966 | 1,571 (1,187-2,079) | 0,002
Lokosit 0,000 |1,986 | 1,000 (1,000-1,000) | 0,159
CRP 0,00 0,00 1,00 (0,985-1,016) 0,986
Glukoz 0,007 |0,771 | 1,007 (0,994-1,019) | 0,304
AST 0,002 |0,771 |1,002(0,997-1,007) | 0,380
LDH 0,002 |3,356 | 1,002 (1,000-1,004) | 0,067
BUN 0,039 | 4,607 |1,040(1,003-1,078) | 0,032
Kreatin -0,890 | 1,531 |0,410(0,100-1,682) | 0,216
1G% 0,486 | 1,898 | 1,626 (0,814-3,245) | 0,168
Amilaz -0,001 | 1,439 | 0,999 (0,998-1,000) | 0,230

(Modelin dogruluk orani; % 96,8)

icin
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IG%, CRP, Iokosit, LDH ve amilaz degerleri icin hastaligin siddetini ayirt
edebilme gucune, ROC analizi ile bakildi. 1G%, |0kosit ve LDH degerleri
hastaligin siddetini belirlemede ayririm gugleri anlamh bulundu. CRP ve amilaz
degerlerinin ayrim gucu istatistiki olarak anlamli bulunmadi. Kesim degeri ve

egri altinda kalan alan degerleri ile dogruluk olcutleri tabloda verilmistir (Tablo

9).

Tablo 9.Hastaligin siddetini belirlemede Laboratuar parametrelerinin

performans karakteristigi

Cut-off A(l;)c Duyarlilik | Secicilik PPV NPV
1G> 1t (096609586) (17??1123.2) (91%5-907.6) (37;%4?)' (98;_ :53%'
CRP | >16.2 (09.1670208) (41?8:233.6) (505.;22.4) 51655727_) (935:1%
oot 10090 | 0155|525 | o900y | Usiz | el
on | s || 05 | (B | ety | 1o | g20o
Amilaz | >1034 (00.15554820) (35%:;;6) (485.%2(2).5) ilgl'_é)% é;ﬁ;).

AUC; Area under curve,

degeri,

LR+: Positive likelihood ratio,

PPD: Pozitif prediktif degeri,

NPD: Negatif prediktif
LR-: Negative likelihood ratio

Hastaligin siddetini belirlemek icin yapilan ROC analizinde, 1G% igin
kesme degeri >1.1ve Uzeri alindiginda; spesifite %95.0, sensivite %38.89,
pozitiv prediktif deger % 41.18 ve negativ prediktif deger %94.53 olarak bulundu
(AUC=0.698 ,p=0.0056) (Tablo 9. Sekil 4).
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Sekil 4. Hastaligin siddeti ile IG% arasindaki iliskiyi gosteren ROC egrisi

CRP degeri hafif/orta grup ile siddetli grup arasinda istatistiksel olarak
anlamli bulunmamistir(Tablo 9) (Sekil 5).

20

CRP
100
80—
B Sens itiity 68,7 o

60— Specificity: 57,5
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40 =

o
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0 20 20 50 80 100
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Sekil 5. Hastaligin siddeti ile CRP arasindaki iliskiyi gésteren ROC egrisi

Basvuru anindaki I6kosit degeri hafif/orta grup ile siddetli grup arasinda
istatistiksel olarak anlaml bulunmustur. Lokosit parametresi icin kesme degeri
n=16990 alindiginda siddetli grup icin AUC=0.753, spesifitesi %88 ve
sensivitesi %55.56 olarak bulunmustur (Tablo 9) (Sekil 6).
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Sekil 6. Hastaligin siddeti ile I('jkousi_t grasmdaki iliskiyi gosteren ROC
egrisi
LDH degeri igin hafif/orta kategorisinin, siddetli kategorisi ile
karsilastirlilmasinda LDH parametresi istatistiksel olarak anlamh fark
goOstermistir (p=0,001). LDH parametresinin siddetli katogorisi i¢in spesifitesi
%89 ve sensivitesi %66.7 olarak bulunmustur (AUC=0.852, p=0.001). (Tablo 9)
(Sekil 7).

LOH
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20 40 60 a0 100
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Sekil 7. Hastaligin siddeti ile LDH arasindaki iligkiyi gdésteren ROC egrisi

Amilaz parametresi hafif/orta katogorsinin siddetli ile karsilastiriimasinda
anlamli farkhlik géstermemisgtir.(p=0,5580) (Tablo 9, Sekil 8)

33



Amilaz 1

100 |-

80 |-

60 |-

Sensitivity

0 20 40 60 80 100
100-Specificity

Sekil 8. Hastaligin siddeti ile amilaz arasindaki iliskiyi gosteren ROC
egrisi

Hastane i¢i mortalite ve taburcu olan olgular karsilastirildiginda,
I6kosit(p=0,007),  LDH(p=0,001), 1G%(p=0,039) ve amilaz(p=0,018)
parametrelerinde anlamli farkhlik bulunmustur(Tablo 10).

Tablo 10. Taburcu edilen ve hastanede 6len gruplar arasinda laboratuar

degerlerinin kargilastiriimasi

Parametre Taburcu Olim p
(n=208) (n=10)

Yattigi gun 5,12 £3,05 6,40+ 4,70 0,413
Yas 56,7 + 18,2 60,7 + 21,1 0,496
Lokosit 11689,60 + 4937,75 16027,00 + 4761,89 0,007
CRP 37,36 + 58,27 83,83+ 110,75 0,219
Notrofil 9,37+ 4,68 12,791 £ 5,24 0,026
Glukoz 154,69 + 66,75 218,90 £ 92,34 0,057
AST 180,78 + 184,47 165,34 + 147,17 0,795
ALT 173,24 + 212,40 106,35 + 158,19 0,327
LDH 372,63 £ 250,79 836,30 £443,90 <0,001
BUN 37,66 + 28,94 65,67 + 43,67 0,074
Kreatin 0,95+ 0,69 2,19+1,85 0,063
1G% 0,55+ 0,71 1,84 +1,68 0,039
Amilaz 1201,69 + 1040,56 2036,400 £1723,6568 0,018
Lipaz 1699,34 + 2050,38 2067,80 + 1460,30 0,575

IG%, CRP, I6kosit, LDH ve amilaz degerleri igin hastane i¢i mortaliteyi
ongorme gucine, ROC analizi ile bakildi. IG%, I0kosit ve LDH degerleri hastane

ici mortaliteyi ongérmede ayririm gugleri anlamh bulundu. CRP ve amilaz
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degerlerinin ayrim gucu istatistiki olarak anlamh bulunmadi. Kesim degeri ve

egri altinda kalan alan degerleri ile dogruluk Olcutleri tabloda verilmistir (Tablo

11).
Tablo 11. Hastane ic¢ci mortaliteyi tahmin etmede laboratuar
parametrelerinin performans karakteristigi
cut-off | AYC Duyarlilik Segicilik PPV NPV
(p)
G >18 0.708 50.00 97.12 45.45 97.58
° ' (0.0269) | (18.90-81.10) | (93.80-98.90) | (16.92-76.50) | (94.45-99.20)
Lokosit | >16990 0.752 60.00 86.54 17.65 97.83
(0.0054) | (26.40-87.60) | (81.10-90.90) | (6.81-34.54) | (94.52-99.39)
LDH >389 0.895 100.00 68.27 13.16 100.00
(0.0001) | (69.00-100.00) | (61.30-74.50) | (6.51-22.87) | (97.41-100.00)
Amilaz | 1035 0.666 80.00 56.25 8.08 98.32
(0.0833) | (44.40-96.90) | (49.20-63.10) | (3.56-15.31) (94.05-99.75)
CRP 5172 0.673 80.00 58.65 8.51 98.39
" ] (0.0704) | (44.4-96.9) (51.6-65.4) | (3.76-16.09) | (94.28-99.76)

Hastane i¢i mortaliteyi belirlemek igin yapilan ROC analizinde, 1G% igin

kesme degderi 1,8 ve Uzeri alindiginda; spesifite %97.12, sensivite %50, pozitiv
prediktif deger 45.45% ve negativ prediktif deger 97.58% olarak bulundu
(AUC=0.708,p=0.0269) (Tablo 11) Sekil 9).
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mortalite ile IG% arasindaki iliskiyi gosteren ROC
egrisi
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Lokosit degeri hastane i¢i mortalite agisindan incelendiginde anlamli
farkhlik gostermistir(p=0,0054), spesifitesi %86,5 ve sensivitesi %60 olarak
bulunmustur (Tablo 12, Sekil 11).
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Sekil 10. Hastane i¢ci mortalite ile I6kosit arasindaki iliskiyi gosteren ROC

egrisi

LDH parametresi hastane i¢i mortalite acgisindan karsilastiriimasi
yapildiginda anlamh fark bulunmustur(p=0,0001), spesifitesi %86,5 ve
sensivitesi %60°dir (Tablo 12) Sekil 12).
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Sekil 11.Hastane igi mortalite ile LDH arasindaki iligkiyi gésteren ROC
egrisi
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Amilaz degerine hastane i¢i mortalite agisindan bakildiginda anlamli fark
goOstermemistir(p=0,0833) (Tablo 12) (Sekil 13).
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Sekil 12. Hastane i¢i mortalite ile amilaz arasindaki iligkiyi gosteren ROC

egrisi

Taburculuk ile hastane i¢i mortalite kategorilerine goére lojistik regresyon
sonuglari incelendiginde, LDH parametresinin modelde istatistiksel olarak
anlamh katkisi oldugu saptandi (p deg@erleri; 0.032). Hastalar LDH degerleri
arttikga 1.003 kat daha fazla risk altindadirlar (p=0.032).

Tablo 12. Hastane i¢i mortalite ile taburcu hastalarin lojistik regresyon

analizi
B Wald OR (% 95 CI) P
Lokosit 0,000 0,004 1,000 (1,000-1,000) 0,948
CRP 0,011 1,972 1,011 (0,996-1,026) 0,160
Glukoz -0,005 0,185 0,995 (0,970-1,020) 0,667
AST 0,002 0,771 1,002 (0,997-1,007) 0,380
LDH 0,003 4,582 1,003 (1,000-1,005) 0,032
Ure 0,024 2,030 1,024 (0,991-1,058) 0,154
Kreatin -1,174 2,663 0,309 (0,075-1,266) 0,103
1G% 0,848 3,822 2,335 (0,998-5,462) 0,051
Amilaz 0,000 0,388 1,000 (0,999-1,002) 0,533

(Modelin dogruluk orani; % 96,8)

Parametreler hastaligin etyolojisne gore degerlendirildiginde; hastanede

yatis suresi acgisindan; alkol ile tas arasinda farkhlik anlaml (p<0.001), alkol ile
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diger arasindaki farkliik anlamh (p=0.042), yas parametresi bakimindan; Alkol

ile tag arasinda farkhlik anlamh (p<0.001), alkol ile diger arasindaki farklilik
anlamh (p=0.038), tas ile diger arasindaki farkhlik anlamh (p=0.012), AST

parametresi bakimindan; Alkol ile tas arasinda farklilik anlamh (p=0.001), tas ile

diger arasindaki farkhlik anlamli (p<0.001), ALT parametresi icgin; alkol ile tas

arasinda farkhlik anlamh (p=0.028), tas ile diger arasindaki farklilik anlamli

(p<0.001), amilaz parametresi igin; Tas ile diger arasindaki farkhlik anlamli
(p=0.004) olarak bulunmustur(tablo 13).

Tablo 13. Hastaligin etyolojilerine gére parametrelerin karsilasgtiriimasi

Alkol Tas Diger P
(n=28) (n=117) (n=72)

Yattigi gun 3,89+ 1,47 5,63 + 3,57* 493 +2,70* <0,001
Yas 46,3 + 15,6 61,0 + 18,0* 544 +17,7 1 <0,001
Lokosit 11791,89 + 3910,51 | 12097,21 + 5590,53 | 11588,45 + 5002,54 | 0,791
CRP 27,26 + 48,78 40,78 £ 61,07 42,32 £ 61,99 0,516
Glukoz 134,73 +64,64 161,24 + 75,32 161,01 £ 69,17 0,160
AST 115,90 + 154,91 252,80 + 196,94* 87,74 + 100,597 <0,001
ALT 125,24 + 188,16 231,17 + 203,33* 89,14 + 200,43" <0,001
LDH 307,79 + 127,60 425,36 + 247,58 393,90 + 354,60 0,104
BUN 28,71 £ 17,67 40,82 + 27,44 40,02 + 37,22 0,144
Kreatin 0,85+0,43 1,00 £ 0,82 1,07 £ 0,92 0,485
IG% 0,55+ 0,17 0,78 + 0,55 0,61+1,22 0,061
AMILAZ 1172,55 + 1172,55 1239,98 + 1078,48 930,36 +1064,06" | 0,006
LIPAZ 1862,14 + 1910,10 1878,62 + 2091,28 | 1393,64 + 1950,30 | 0,257
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5. TARTISMA

Bu calismanin dnemli sonuglari ele alindiginda; siddetli AP olgularinda
ve hastane i¢i 6lum gelisen olgularda 1G% seviyeleri anlamli olarak ylUksek
oldugu goéraldu. Hafif ve orta olgulari siddetli olgulardan ayirt etmede spesifite
%95, tabucu olanlar ile hastane i¢i mortalite ayirt etmede ise %97.12 olarak
bulundu. IG%’sinin pozitif prediktif degeri diger belirteglerden daha yuksek iken
negatif prediktif degeri ise diger belirtegler ile ortustiyordu. AUC degerlerine
gore, 1IG% (0.698), l6kosit (0.753) ve LDH (0.852) dederlerinin hastaligin
siddetini 6ngdérme gucu iyi, CRP(0.600) ve amilazin (0.542) ise zayifti. AUC
degerlerine gore hastane i¢i mortaliteyi 6ngérmede, IG% (0.708), 16kosit(0.752)
ve LDH(0.895) degerlerinin gucu iyi, CRP(0.673) ve amilazin (0.666) gucu
zayifti. Bu ¢alisma, acil serviste bagvuruda bakilan IG% seviyelerinin hastaligin
prognozu hakkinda klinisyene yol gostermesi agisindan onemlidir.

Akut pankreatit gastroenterolojik sikayetler arasinda sik gorulen
tanilardan birisidir. Hastahigin gorulme yasi 30-66 yas aralidinda pik
yapmaktadir. Amerika’da her yil 300.000’ den fazla hasta AP tanisi almaktadir
ve bu olgularin % 80’ hafif seyretmaktedir. Siddetli vakalarda ise mortalite orani
%30’lari bulmaktadir(36-38). Staubli ve arkadaslari yaptiklari ¢alismada, yas
ortalamasini 57, Girgin ve arkadaslari ise 58,2 olarak bulmuslardir®” *°. Frey ve
arkadaslari, AP olgularinin % 46’sini erkek ve ortalama yaglarini 55 olarak
saptamislardir®®. Bati Sidney’de AP’li 932 hastanin 470'u (% 50.4) kadin ve yas
ortalamasi 50 olarak bildirilmigtir. Bizim calismamizda da yas ortalamasi
literatur ile uyumlu olarak 56.9 + 18.3 bulunmustur. Hastalarimizin %50,9
(n=111) kadin ve %49,1 (n=107) erkeklerden olugsmaktaydi.

Hu ve arkadaslari yaptiklari ¢alismada, hastalarin %20’sini siddetli
pankreatit olarak saptamislardir*’. Yigit ve arkadaslar ise hastalarin %79,4
hafif, %14,4 orta ve %12’sini siddetli olarak siniflamislardir*’. Calismamizda
hafif grup %64,2, orta grup %27,5 ve siddetli grup %8,3 olarak tespit edilmigtir.

Akut pankreatit etyolojisinde en sik nedenler alkol kullanimi ve safra
taglaridir. Bu iki sebep arasinda gorulme sikligi cografi olarak farklilik
gostermektedir®® **. Ulkemizde yapilan calismalarda akut pankreatitin en sik
nedeni olarak safra taglar bulunmaktadir. Yardan ve arkadaslarinin yaptigi
calismada, hastalarin % 70,6 biliyer nedenler, % 24,6 idiopatik nedenler
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olusturmaktadir®*. Tamer ve arkadaslari, 84 olguyu iceren cgaligmalarinda ise
%66 biliyer ve %31 idiopatik nedenler olarak saptamislardir®. Ayten ve
arkadaslari, biliyer nedenler (% 64,3) ve idiopatik nedenler (% 26,4) olarak
rapor etmislerdir*®. Staubli ve arkadaslari en sik neden biliyer pankreatit ve
ikinci siklikta alkolik pankreatit olarak tespit etmislerdir’’. Makela ve
arkadaslarinin yaptiklari galismada hastalarin yarisina yakini safra tasi (% 40),
% 25.6 idiyopatik, % 22 alkol ve % 3.9 oraninda ERCP sonrasi pankreatit
oldugu saptanmistir*’. Frey ve arkadaslari, hastalarin % 32.6’si biliyer, % 20.3'(
alkolik ve % 36.6’si nedeni bilinmeyen AP olarak tespit etmislerdir®.
Cahsmamizda, akut pankreatit etyolojisinde en sik neden %53,7 ile biliyer
pankreatit (n=117) olarak bulunmus, alkolik pankreatit %13(n=29) ve ile diger
sebepler %33(n=72) olarak tespit edilmigtir.

Akut pankreatit vakalarini %20 oraninda siddetli olgular olusturur. Cok
sayida biyomarker, prognostik siniflandirmalar ve goéruntuleme caligmalarina
ragmen siddetli vakalari erken dénemde 6ngérmek oldukga guctir. Hastalarda
nekroz olusumunu saptamak 48 saatten sonra mimkuindur bu nedenle yapilan
pekcok calismada hala tani aninda prognozu 6ngorebilecek bir parametre
arayisi vardir’.

Akut pankreatit tanisi icin ilk bakilan pankreatitk enzim amilaz olmustur.
Amilazdan sonra lipaz, tripsin ve elastaz enzimleri de tanida kullaniimistir. Bu
enzimlerden sadece lipaz, amilaz ile birlikte dlguldiginde akut pankreatit tanisi
icin spesifiteyi %95’e cikarmistir®®. Sutton ve arkadaslari, AP tanisi igin yaptigi
calismada, amilaz ve lipaz de@erlerinin 5 kat arttirlmasi amilaz i¢in sepesifitenin
%99 ve sensivitenin %39 ve lipaz icin sepesifitenin %98, sensivitenin ise %50
olarak dlgiilmesini saglamistir*®. Serum amilaz ve lipaz degerleri her ne kadar
AP tanisinda yardimci olsada hastaligin prognozunu oOngermede yetersiz
kalmaktadirlar’®. Coffey ve arkadaslari, pediatrik hasta grubu {izerinde yaptiklar
calismada lipaz dlzeyinin siddetli pankreatit icin sensivitesinin %85 ve
spesifitesinin %57 oldugunu gdstermislerdir™. Yine pediatrik grup Uzerinde
yapilan farkli bir galismada, Fabre ve arkadaslari, siddetli akut pankreatit icin
lipazin sensivitesini %72 ve spesivitesini %41 olarak bulmuslardir®>. Ayrica
serum amilaz duzeyleri hastaligin etyolojisini belirlemekte de yetersiz
kalmaktadir. Lankisch ve Mayer’in yaptiklari ¢alismalarda, amilaz ve lipaz

degerlerinin  hastahdin etyolojisi ve siddetinin  belirlenmesinde  etKlili
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olmadiklarini gdstermislerdir™® >4, Literatiir ile paralel olarak calismamizda da
hastaligin siddetini dngormede amilaz ve lipaz degerleri igin anlamli fark
bulunamamistir.

Karaciger, diz kas, adipoz doku gibi pek ¢ok dokudan salgilanabilen C-
reaktif protein énemli bir akut faz reaktanidir™> *°. CRP kliniklerde rutinde
kullanilan biyokimyasal bir belirteg olmakla beraber hastalik bagladiktan 48 ile
72 saat sonra yilkselmektedir’* °’. Ancak CRP degeri akut ya da kronik
inflamasyon, doku nekrozu, enfeksiyonlar, timoérler, cerrahi sonrasi ve obezite
gibi bircok durumda artis gosterebilmektedir*®. CRP ile ilgili yapilan ¢alismalar
genellikle 48. saatten sonraki degerler ile olmakla beraber, hastanin ilk
basvurusunda bakilan CRP dlzeyinin >100mg/L veya >150mg/L olmasinin
ciddiyeti gosterebilecegine dair yayinlar da bulunmaktadir*” >*. Serum CRP
duzeyinin amilaz ile karsilastirhdigi bir calismada, akut pankretit hastalarinda
serum CRP diizeyinin spesifitesi %93 ve sensivitesi %93 olarak bulunmustur®.
Bagka bir calismada ise CRP degerinin spesifitesi ve sensivitesi %60’larda
kalmistir*®. Yigit ve arkadaslari yaptiklari calismada, CRP>90,7 mg/l kesme
degerinde siddetli pankreatit icin spesifitesi %81 ve sensivitesi %87,3 olarak
bulmuslardir®?. Wang ve arkadaslari, CRP >177 mg/l kesme degeri ile siddetli
pankreatit icin sensivitesini %81 ve spesifitesini %93 olarak bildirmislerdir>®.
Calismamizda literatlirin aksine hastaligin siddeti ve hastane ici mortaliteyi
ongormesi acisindan CRP degeri anlamh olarak bulunmamigstir.(p=0,600;
AUC=0,172; spesivite %57,5 ve sensivite %66,6)

Alanin  aminotransferaz ve aspartat aminotransferaz enzimleri
karacigerde sentezlenen ve vyukselmeleri durumunda karaciger hasarini
gOsteren enzimlerdir. Yapilan calismalarda bu iki enzimin akut pankreatitite
yukselebilecegi gosterilmigtir. AP’te Ozellikle ALT olmak Gzere bu iki enzimin
yiikselmesi AP kliniginin biliyer tikaniklikla ilikili oldugunu gésterebilir®™®. Shi ve
arkadaslar yaptiklari calismada, ALT degerinin biliyer pankreatit icin spesivitesi
%88 ve sensivitesi %65 olarak buImU§Iard|r6°. Bizim calismamizda da litaratur
ile uyumlu olarak ALT ve AST degerlerinin prognozu déngermede farklilik
gOstermedigi buna ragmen biliyer pankreatit agcisindan hem ALT hem de AST
degerlerinin etyolojiji belirlemesinde anlamli farkhlik bulunmustur. Etyolojik
acisinda bakildiginda ALT igin p=<0,001 ve AST igin p=<0,001 olarak

bulunmustur.
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Laktat dehidrogenaz (LDH) vuacutta her hucre igerisinde bulunan bir
enzimdir. Bu nedenle kanda ylkselmesi herhangi bir dokuda hasar oldugunu
gosterir®®. Cui ve arkadaslari yaptiklari calismada, LDH icin cut-off degeri n=647
U/L olarak alindiginda, siddetli pankreatit icin spesifitesi %98,8 ve sensivitesi
%76,2 olarak bulmuslardir®®. Chen ve arkadaslari, LDH degerinin her siddetteki
pankreatit grubunda yukseldigini, ancak istatistiksel olarak anlamh farklilik
bulunmadigi belirtmiglerdir(63). Farkli bir g¢alismada Uhl ve arkadaslar, 5.
gunde baktiklari, LDH degerinin >270 U/L olmasinin AP’li hastalarda nekroz
gelismesini %82 oraninda tespit edebildigini belirtmislerdir®. Ceranic ve
arkadaslari, LDH degerinin 48. saatte siddetli pankreatit igin anlamli ¢iktigini
bulmuslardir (spesifitesi %68, sensivitesi %75,5)%. Calismamizda LDH
degerinin prognoza etkisini inceledik ve hafif/orta ile siddetli gruplari arasinda
istatistiksel olarak anlamh farkllik saptadik(p=0,002).LDH degerinin giddetli
pankreatit icin ROC analizinde kesme degeri <5671 U/L olarak alindiginda
AUC=0,852, duyarlihk %66 ve segicilik %89 bulundu. LDH’In AP’de hastane igi
mortalite 6ngdrmesi acisindan duyarlihigi %100 ve segiciligi %67,3 olarak
saptandi(p=0,001,AUC=0,895). Yine hastane i¢i mortalite igin yaptigimiz lojistik
regresyon analizi anlamli ¢ikmistir(p=0,032). Hastalar LDH degerleri arttikca
1.003 kat daha fazla risk altindadirlar.

Lokositler, viacudun savunma sisteminin hudcreleridir. Kismen kemik
iliginde (granulositler, monositler ve az sayida lenfositler) ve kismen de lenf
dokusunda(lenfositler ve plazma hucreleri) olugurlar. Olustuktan sonra, kan ile
gereksinim duyulan farkhi vicut bdlgelerine tasinirlar®. Akut pankreatitin
ciddiyetini belirlemek i¢in yapilan calismalarda I0kosit yuksekligi siddetli akut
pankreatit ile iligkili bulunmustur'” ®” %8, Liu ve arkadaslari, tani aninda 16kosit
yukseligi olan hastalarin mortalite oranlarinin daha yuksek oldugunu tespit
etmislerdir®®. Szabo ve arkadaslar yaptiklari calismada, siddetli pankreatiti
ongormede I6kosit degerinin anlamli oldugu, spesifitesini %78 ve sensivitesini
%76 olarak bulmuslardir’®. Baska bir calismada, Levanova ve arkadaslari,
|I6kosit miktarinin hastaligin hem siddetini belilemede hem de mortalitesini
ongdrmede anlamli oldugunu tespit etmislerdir’*. Bizim calismamizda I6kosit
degeri, siddetli AP olgularinda anlamli olarak yuksek bulundu(AUC=0,753,
spesifitesi %55,5 ve sensivitesi%88 ). Ayrica hastane i¢i mortaliteyi ongormede
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I0kosit degeri anlamli farklilik gostermistir (AUC=0.752, spesifitesi %86,5,
sensivitesi %60).

immatiir grandlosit hiicreleri promiyelosit, myolosit, metamyolositlerden
olusurlar ve normal sartlarda periferik kanda bulunmazlar’. Yapilan galismalar
inflamasyon varliginda immatur granulositlerin erken donemde enflamasyon
belirteci olarak kullanilabilecegini géstermektedir’®. Klinisyenler tarafindan
henuz yeterince kullaniimayan bu parametre ile ilgili son zamanlarda daha ¢ok
calisma yapilmaktadir. Akut apendisit, karaciger apsesi, kardiak ameliyatlar
sonrasi enfektif komplikasyonlar veya akut batin gibi pekcok enflamatuvar
durumda immatiir graniilosit miktarlari anlamli sekilde yilksek bulunmustur "8,
Ayres ve arkadasglari, IG% icin kesme dederi 2’ nin altinda olan hastalarda
sepsis tanisini, %90,9 spesifitesite ve 38,5 sensitivite ile digladiklarini ve
IG%’nin sepsis hastalarinda erken tanida kullanilabilecek bir marker oldugunu
belirtmislerdir’®. Park ve arkadaslari yaptiklari calismada, IG%’sinin sepsis icin
sensivitesinin %81,3 ve spesifitesinin %91 oldugu tespit etmislerdir®.

Huang ve arkadaslari, IG%’lerin akut pankreatit hastalarinda, ARDS riski
gelisebilecek olgulari erken dénemde dngdrebilecedini bildirmislerdir’®. Unal ve
arkadaslar ise akut pankreatit tanisi alan hastalarda 0,8 kesim degerinde,
IG%’sinin akut nekrotizan pankreatit icin sensivitesinin %100 ve spesifitesinin
%95 oldugunu ve artmis IG% dizeylerinin akut nekrotizan pankreatitin erken
tahmininde basit, hizli ve etkili bir belirte¢ oldugunu g('jstermiglerdirG. Bir baska
calismada, Lipinski ve arkadaslari, siddetli akut pankreatit icin 0,6 kesim
degerinde, 1G%’sinin spesifiteni %96,2 ve sensivitesini %2100 olarak
saptamislardir®®. AP’'de siddet ve mortalitenin 6ngdriilmesinde %IG'lerin
kullanimini dogrulamak igin ileri ¢calismalara ihtiya¢ oldugunu vurgulamiglardir.
Yukaridaki ¢alismalarda goéruldagu gibi akut pankreatit ile IG % arasindaki
iliskiyi inceleyen calismalar sinirlh sayidadir. Bu galismalarda hastaligin siddeti
ve 1G% arasindaki iligki irdelenmistir. Calismamizi diger calismalardan farkli
kilan hem hastalidin siddeti hem de hastane ici mortaliteyi 6ngérmede IG%’lerin
klinisyenlere acil serviste yardimci olup olmayacaginin arastiriimasidir.
Calismamizda, IG%’sinin 1,1 kesim degeri ile siddetli grubu diger hastalardan
ayirtetmede, spesifitesi %95 ve sensivitesi %38,8 bulunmustur. Hastane igi
mortaliteyi belirlemek igin yapilan ROC analizinde, 1G% igin kesme degeri 1,8

ve Uzeri alindiginda; spesifite %97.12 ve sensivite %50 olarak bulundu.
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Hastaligin siddetini ve hastane i¢i mortaliteyi saptamada, I6kosit ve CRP ile
kargilastirildiginda 1G% spesifitesinin her ikisinden ylksek oldugunu saptadik.
AUC degerlerine gore hastalik siddeti ve hastane i¢i mortaliteyi saptamada
gucunun iyi oldugu goruldid. Kesim degerleri diger c¢aligmalar ile
kargilastirildiginda, galismamizda daha yuksek bulunmasina ragmen istatiksel
anlamlilik saptanmasi ¢alismamizin guglu yanlarindan biri sayilabilir.
Calismamizin kisithliklar retrospektif, tek merkezli ve hasta sayisinin

sinirli olmasidir.

44



6. SONUG VE ONERILER

Calismamiza belirtilen tarihler arasinda Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi

Hastanesine basvuran ve AP tanisi alan 218 hasta dahil edilmis ve hastalarin

segilen parametreleri analiz edilmistir. Bu sonugclara gore;

1.

Calismaya dahil edilen hastalarin ortalama yaslarn 56.9 + 18.3'dr.
Etyolojik agidan inclendiginde hastalik %53,7’si biliyer, %13,3’U alkolik ve
%33’U diger sebeplere bagl olarak ortaya gikmistir.

Lokosit sayisi hastaligin hem siddetini hem de hastane i¢i mortaliteyi
belirlemede anlamli bulunmustur.

CRP degeri hastaligin siddetini ve mortalitesini dngdrmede anlamli
bulunmamisgtir.

Amilaz ve lipaz degerleri icin hastaligin prognozunu belirlemede
istatistiksel olarak anlamlilik saptanmadi.

ALT ve AST degerleri prognostik olarak anlamsiz bulunmustur. Buna
ragmen her iki enzim de etyolojik agidan biliyer pankreatitili hastalarda
anlamh farklhilik géstermistir.

LDH degeri hem hastaligin siddeti hem de hastane i¢i mortaliteyi
ongormesi agisindan anlamli bulunmustur. LDH degerinin hastane igi
mortalite igin duyarlihgr %100, seciciligi %68,3 ve hastaligin siddeti
acisinda duyarlihgi %66,6, seciciligi %89 olarak bulunmustur.
Calismamizda hastanede kalis slreleri de incelendi ve gerek hastaligin
siddeti gerekse etyoljik faktorlerin bu sureyi etkiledigi belirlendi. Etyolojik
acidan bakildiginda bilyer pankreatitli hastalarda hastanede kalig suresi
ortalama 5,63 * 3,57 iken, alkolik pankreatit icin 3,89 * 1,47 olarak
bulunmustur. Hastaligin siddeti icin bakildiginda ise hafif/orta grubun
yatis suresi 4,79 + 2,37, siddetli grubun yatis suresi ise 9,44 + 6,21
olarak bulunmustur.

IG%’sinin 1,1 kesim degeri ile siddetli grubu diger hastalardan
ayirtetmede, spesifitesi %95 ve sensivitesi %38,8 bulunmustur.

Hastane i¢i mortaliteyi belirlemek igin yapilan ROC analizinde, 1G% igin
kesme degeri 1,8 ve Uzeri alindiginda; spesifite %97.12 ve sensivite %50

olarak bulunmustur.
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10.AUC degerlerine gore, 1IG% (0.698) , Iokosit (0.753) ve LDH (0.852)
degerlerinin hastaligin siddetini ongdrme gucu iyi, CRP(0.600) ve
amilazin (0.542) ise zayifti

11.AUC degerlerine gore hastane igi mortaliteyi 6ngérmede, 1G% (0.708),
I0kosit(0.752) ve LDH(0.895) degderlerinin gucu iyi, CRP (0.673) ve
amilazin (0.666) gucu zayiftl.

12. Taburculuk ile hastane i¢i mortalite kategorilerine gore lojistik regresyon
sonuglari incelendiginde, LDH parametresinin modelde istatistiksel olarak
anlamli katkisi oldugu saptandi (p= 0.032)

13.0rta/hafif ile giddetli kategorilerine gore lojistik regresyon sonuglari
incelendiginde; Ure ve yattidi gun sayisinin modelde istatistiksel olarak

anlaml katkisi oldugu saptandi.

Bu g¢alismanin sonuglari, acil servise kabulde bakilan, IG% duzeylerinin,
akut pakreatitli hastalarda, hastaligin siddetini ve hastane i¢i mortalitenin bir
belirleyicisi olarak kullanilabilecegini gostermektedir. Gelecekte yapilacak

prospektif ve cok merkezli calismalar bu konuda Umit verici olabilir.
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8. SIMGELER VE KISALTMALAR DiZziNi

ALT: Alanin aminotransferaz

AST: Aspartat aminotransferaz

AP: Akut pankreatit

AUC: Egri altinda kalan alan (Area Under Curve)
BT: Bilgisayarli tomografi

CRP: C-Reaktif protein

Cut-off: Kesim degeri

ERCP: Endoskopik retrograd kolanjiopankreatografi
IG%: immatir granilosit ylizdesi

K: Potasyum

LDH: Laktat dehidrogenaz

LR+:Pozitif olasilik orani

LR-: Negatif olasilik orani

Mg: Magnezyum

MRCP: Manyetik rezonans kolanjiopankreatografi
ROC: Alici ¢calisma egrisi (Receiver Operating Curve)
USG: Ultrasonografi

BUN: Kan uUre azotu

WBC: Beyaz kan hucresi
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