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: Endoskopik Retrograd Kolanjiopankreatografi
:Manyetik Rezonans Goartintileme

: Manyetik Rezonans Kolanjiopankreatografi

Endoskopik Ultrasonografi
C-Reaktif Protein

Interlokin

:Nonsteroid Antiinflamatuvallac

Standart Deviasyon

:TUmor nekroz faktor-alfa



Vi

TABLOLAR D iziNi

Tablo 1. Hastalarin klinik 6zelliKleri ..., 12
Tablo 2. Stent gereksinimi ve divertikil varhin yala iligkisi.............ccccvennnn. 12
Tablo 3. Hastalarin ERKP tanilart ... 13
Tablo 4. Komplikasyonlarin tirt ve derecesine di@sta sayilart ..............o.cooee. 13
Tablo 5. Yg, cinsiyet, divertikil varfii ve stent takilmasi ile komplikasyon

TS S PRSP PPPPRR 14
Tablo 6. Komplikasyon geaien ve geimeyen hastalarin ERKP tanilarina gore

(o F='s4 1 [ 0| PP TP TP PPPPPTPPPPPPPPPPP 14

Tablo 7. Komplikasyon olan ve olmayanlargiem oncesi veslemden 12-24 ve
36-48 saat SoNraki CRP SEVIYEIETT ......uuiiiiiiiieiiee e 15

Tablo 8. Komplikasyonu olmayanlar ile pankreatitirdarin flem dncesi ve
islemden 12-24 ve 36-48 saat sonraki amilaz ve lggazyeleri...............ccceeveeeens 16

Tablo 9. Hafif ve orta derecede pankreatiti olanlayas, islem 6ncesi vesiemden
12-24 ve 36-48 saat sonraki CRP, amilaz ve lipag/skerinin kagilastirilmasi .... 19



vii

SEKILLER DiziNi

Sekil 1. Komplikasyonsuz hastalar ile pankreatitikedanijiti olanlardaki CRP

Sekil 2. Komplikasyonsuz hastalar ile pankreatiirdardaki amilaz ve lipaz seyri 17
Sekil 3. Hafif ve orta derecede pankreatitli hastal&€CRP seyirleri ........................ 19
Sekil 4. Hafif ve orta derecede pankreatiti olanthsda amilaz ve lipaz seri........ 20



1. GIRIS ve AMAC

Endoskopik retrograd kolanjiopankreatografi (ERKIR) kez kullaniimaya
basladigl tarihten beri (1) pankreas ve safra yollari Hadtinda yaygin olarak
kullaniimaktadir. Koledokolityazis ve safra yollae pankreasin benign ve malign
hastaliklarinin tani ve tedavisinde Onemli yer fktadir. GuUnumuzde ka
manyetik rezonans goruntileme/manyetik rezonans ankopankreatografi
(MRG/MRKP) ve endoskopik ultrasonografi (EUS) olmdizere gorunttileme
yontemlerindeki gefimeler nedeniyle tanidan ziyade tedavi edijl@mler amaciyla
kullaniimaktadir. Deneyim gerektirmesi ve gdbilecek komplikasyonlar nedeniyle
kompleks bir glemdir.

ERKP caeitli komplikasyonlarla ve nadiren mortalite ilesHili olabilen bir
islemdir. En sik gortlen komplikasyonu pankreatittiteratiirde bildirilen ERKP ile
iliskili komplikasyon oranlari, komplikasyonlarin tadanmasindaki farkliliklar
nedeniyle dgisiklik gosterebilmektedir (2). Okabilecek bu komplikasyonlarin ve
seyrinin 6nceden 6ngorilebilmesi riski ve mortgiitazaltmak acgisindan énemlidir.
Ozellikle pankreatit olmak (zere komplikasyon gali icin cesitli risk faktorleri
tanimlanmgtir  (3-6). Bu risk faktorleri dunda yine bsgta pankreatitin
ongorulebilmesi amaciyla bazi biyokimyasal beligecaragtiriimistir. Serum ve
idrarda amilaz ve tripsinojen-2 seviyeleri ERKP re@n pankreatit gedini ile korele
bulunmutur (7). Serum lipaz seviyesi pankreatik hasari teygsede amilaz
seviyesinden daha duyarli bir gostergedir (8). &ktié protein (CRP)
hepatositlerden salinan bir akut faz proteinidir ¢eku hasari ile infeksiyoz
komplikasyonlar hakkinda fikir verebilir (9). ERKBonrasi komplikasyonlarin
ongorulmesi ve ciddiyetinin belirlenmesinde de giilve ve daogru bilgiler verir

ancak en ¢ok 24-48. saatte faydali olmaktadir.

Bu calsmada, Siilleyman Demirel Universitesi Tip Fakiilteas@®enteroloji
Bilim Dal’'nda, safra yollari vel/veya pankreas lah&tar nedeniyle ERKP
uygulanan hastalarimizda, CRP’ninstaapankreatit olmak Gzere komplikasyonlarin

takibi ve ciddiyetini 6ngérmedeki yeri ve 6nemirrgstiriimasi amaclanngtir.



2. GENEL BILGILER

2.1. ERKP Tanimi ve Endikasyonlari

ERKP ilk kez 1968 yilinda tanimlangn(l) ve zaman igerisinde gigen
teknoloji ile birlikte gelsme gostermstir. Ozellestirilmis yandan gor§lii endoskop
yardimiyla, duodenumdan safra yollari ve pankreasaknin kanilize edilerek
goruntilenmesini ggayan bir yontemdir. Radyoopak madde verilerekdédopik
olarak bu bdlgelerin gorintilenmesi yaninda tedzdici islemler de yapilabilir.
Tanisal anlamda ger goruntileme yontemlerindeki gatlieler nedeniyle
ginimizde tanidan ziyade tedavi amach kullaniimdalanmstir. ERKP
endikasyonlari gagida 6zetlennstir (10,11);

- Koledok tglarinin ¢ikariimasi
- Postoperatif safra kagave darliklar
- Malign biliyer obstriksiyonlarin palyasyonu

- Tekrarlayan akut pankreatitli hastalarin gedendiriimesi ve bazi

durumlarda tedavisi
- Akut biliyer pankreatitlerin tedavisi
- Kronik pankreatitli hastalarda semptomatik striketin tedavisi
- Semptomatik pankreas kanalgltainin ¢ikariimasi
- Semptomatik pankreatik psddokistlerin drenajl
- Tip 1 Oddi sfinkter disfonksiyonunun tedavisi

- Bazi durumlarda pankreas ve safra yolu kanserleriddku orngi

alinmasi (Her zaman tanisal olmayabilir)

ERKP benzer endikasyonlarda cocuklar ve gebe laadtalda glvenle
uygulanabilir. Ancak bu durumlarda radyasyon mareimin en aza indirilmesi
sgglanmalidir. Uzun @renim slresi, 6zel ekipman ve deneyim gerektirmesi

olusabilecek komplikasyolar nedeniyle rolatif olaraknialeks bir glemdir (10,11).



2.2. ERKP Komplikasyonlari

ERKP komplikasyonlarindan kaginmak i¢in esas olathl@syonun veslem
oncesi risk faktorlerinin iyi belirlenmesidir. gidi calismalarda potansiyel olarak
komplikasyon gefimini kolaylastirici faktorler, komplikasyon oranlari ve bunlari
azaltmaya yonelik yontemler bildirilgtir. Bildirilen komplikasyon oranlari ve
sikligi, komplikasyonlarin tanimina, kullanilan teknildere cama dizaynina gore
degisiklik gosterebilmektedir (2). ERKP komplikasyonlagagida 6zetlenngir.

2.2.1. Pankreatit

Pankreatit ERKP’nin en sik goérilen komplikasyonud8+¢6, 12). ERKP
sonrasi pankreas enzimlerinde gecici olarak yuksegarulebilir. Ancak sadece
enzim ylksekki pankreatit tanisi icin yeterli didir. Islemden sonraki 24 saat
icerisinde yeni bgayan karin grisi veya var olan @inin kotulemesi ile birlikte
serum amilaz seviyesinde normalin st sinirinieyavdaha fazla kati artmasi ve bu
durumun en az 2 gun hospitalizasyon gerektirmedKERiskili pankreatit olarak
tanimlanmgtir (12). Benzer tanimlamalarin kullaniimasiyla BRKiskili pankreatit
sikligi genellikle % 1-7 arasinda bildirilmektedir. Pagddit gelgimi icin cesitli risk
fatorleri bildirilmistir. Cok sayida etkenin agtarildigl prospektif, gersi kapsamli t¢
calismanin sonuglarina gore bu risk faktorleya@ada 6zetlennstir (3, 5, 6);

- Daha 6nceden ERKP sonrasi pankreatit 6ykist

- Balonla sfinkter dilatasyonu

- Orta-zor kanilasyon

- Pankreatik sfinkterotomi

- Pankreas kanalina bir veya daha fazla kez kontrgsisiyonu
- Oddi sfinkteri disfonksiyonu

- Kadin cinsiyet

- Normal serum bilirubini

- Gengya (<60)

- On kesi ile sfinkterotomi uygulanmasi



- Safra talarinin temizlenmesinde yetersizlik
- Safra kanali ¢capinin kigik olmasi0 mm)

Bu faktorler dginda ERKP ilgkili pankreatitin 6ngortulmesinde yeri

olabilecek cgitli biyokimyasal belirtecler de agariimistir (7). Bunlar:

- Pankreatik hasarin belirteci olarak pankreas emzimAmilaz, lipaz,

idrar amilazi

- Proteolitik aktivasyon belirtecleri: Tripsinojenrigsinojen aktivasyon
peptit
- Sistemik inflamasyon belirtecleri: CRP it interlokinler (iL)

Ideal bir biyokimyasal belirtec pankreatitin 6ngniéki yaninda ciddiyeti ve
seyri konusunda prognostik bilgi degkamalidir. Bu durum igin hicbir test tek
basina % 100 guvenilir deldir. Klinik degerlendirmeyle birlikte serum amilaz
seviyesinde normalin dst siirinin 4-5 kati sarsaptanmasinin  ERKP sonrasi
pankreatiti ongérmede oldukca @a ve guvenilir oldgu gosterilmgtir. Ayrica
pankreatiti tespit etmede idrar amilaz ve trisinefe seviyelerinin de yuksek
sensitivite ve spesifiteye sahip ofilu bildirilmistir (7). Serum lipaz seviyesi
pankreatik hasari gostermede amilaz seviyesindea dayarli bir gésterge olarak
bildirilmi stir (8). Serum tripsinojen-2 seviyesi yuksekhin de pankreatitin ciddiyeti
ile korele oldgu gosterilmgtir. Her ne kadar bu test iyi bir 6ngéruci belirtdarak
gorulse de yaygin kullanim icin uygun gldir. CRP ucuz ve kolaylikla
uygulanabilir bir testtir ve pankreatitin ciddiyetidezerlendirmede yaygin olarak
kullanilabilir. Ne var ki, erken bir belirte¢ giédir ve en iyi 24-48. saatte yardimci
olmaktadir. Bata IL-6 olmak Uzere seruniL seviyeleri pankreatik hasar ve
inflamasyonun derecesi ile ilgili olduk¢ca 6nemlilideclerdir ancak bunlarin da

gens klinik kullanim olanaklar bulunmamaktadir (7).
2.2.1.1. ERKPIliskili Pankreatiti Onlemeye Yonelik Yaklasimlar
2.2.1.1.1. Hasta Sec¢imi

Islem icin dikkatli ve uygun hasta secimi, komplikasyriskini azaltmak icin

en o6nemli yontemdir. Bé&a MRKP ve EUS olmak Uzere gdir gorintileme



yontemlerindeki gegimeler nedeniyle 6zellikle tanisal amacla ERKP kullandan
kacinilmalidir. ERKP planlanan hastalalem dncesi daha 6nce belirtilen muhtemel
risk faktorleri agcisindan d@erlendiriimeli ve ¢cok sayida risk faktorii olan tedatda
ERKP alternatifi olabilecek terapétiklemler goz 6ninde bulundurulmalidir (2).
Freeman ve ark., duk riske sahip hastalarda ERKP sonrasi pankresitinm % 1,1
olmasina katin, serum bilirubini normal olan wgipheli Oddi sfinkter disfonksiyonu

nedeniyle yapilansiem sonrasi ise riskin % 18 olglunu gosternsierdir (3).

En yuksek komplikasyon oranlari standart ERKP’danag fayda gorecek
hasta grubunda ortaya ¢ikmaktadir. Dolayisiyla ERERras| pankreatiti 6Gnlemenin
ve azaltmanin en etkili yolu gereksiz ERKP’den kataktir (2).

2.2.1.1.2. Farmakolojik Proflaksi

ERKP sonrasi pankreatit gghini 6nlemeye yonelik cili farmakolojik

proflaksi metodlari bildirilmgtir.

Somatostatin ve oktreotid pankreas sekresyonlaveni pankreas kanali
basincini azaltabilir (13, 14). Bunlarsohda proteolitik aktivitenin inhibisyonu
amaclyla gabeksat (15), serbest radikakwiwnu 6nlemek amaciyla allopurinol
(16), antiinflamatuvar etkileri ve sitokin kaskadimtidahale amaciyia-10 (17, 18)
denenmtir.

Bir meta-analizde somatostatin ve gabeksatin patikkligini azalttgina
dair bilgiler olsa da (19) sonradan yapilan ¢ok kaeli randomize kontrolli bir
calismada her ikisinin de etkirgi gosterilememitir (20). Ek olarak bir somatostatin
analgu olan oktreotidin de pankreatit gehini dnleme de etkingi bulunmamgtir.
Bu ilaglarin pankreatit gelmini 6nlemek amaciyla rutin kullanimi tavsiye
edilmemektedir (21).

IL-10'un da antiinflamatuvar etki ile pankreatitilémede faydal olabilege
disunulmdistir. Bazi cagmalarda bu etki desteklengken (17) bazi caimalarda ise
bdyle bir etki gozlenmenrgtir (18). Sonug¢ olarak ERKP sonrasi pankreatitiedre

amaciylalL-10 kullanimi 6nerilmemektedir (21).

Nitrogliserinin hem sublingual hem de transdermaladnimda Oddi sfinkter

basincini dgiirerek ERKP sonrasi pankreatit riskini azaltmadailiebldugunu



gosteren cagmalar mevcuttur (22, 23). Son donemde yapilan l@taranalizde de
nitrogliserinin bu konuda etkili olabilege ancak transdermal kullanimda etkisiz
oldugu bildirilmistir (24). Ba agrisi ve hipotansiyon gibi yan etkiler ortaya c¢ikabi

Pankreatit riskini azaltmak amaciyla rutin kullam@nerilmemektedir (21).

Bunlar dginda, heparin, antioksidanlar, kortikosteroidles,(25), allopurinol
(16), nifedipin (26) ve gorunttleme icin noniyorkkntrast madde kullaniminin da
(27) pankreatit riskini azaltmada etkili olmgdgdsterilmstir ve kullanimi tavsiye
edilmemektedir (21).

Nonsteroid antiinflamatuvar ilaclar (NS ERKP sonrasi pankreatit riskini
azaltabilir. Ancak bu etki sadece rektal yoldan b diklofenak ya da indometazin
kullanimi ile gosterilmgtir (28). Pankreatit riskini azaltmak iciglémden hemen
once veya hemen sonra rutin 100 mg rektal dikldéeygada indometazin kullanimi

tavsiye edilmektedir (21).
2.2.1.1.3. Sfinkterotomi Tekngi

Zorlu kanidlasyonun papillada travmaya neden olakaknplikasyonlar
acisindan bamsiz bir risk faktori oldgu gosterilmgtir (3). Normal kandlasyonun
muimkin olmadii durumlarda, papilla vaterde 6n kesi yapilmas#BRKP sonrasi
komplikasyon riskini artirmadina dair yayinlar yaninda (29), riski 6nemli oranda
artirdgini gosteren ¢calmalar da mevcuttur (5, 6). Catalano ve ark. yagalsmada
transpankreatik on keside pankreatit vgedikomplikasyon oranlarigne uclu 6n
kesiye oranla daha giiik bulunmgtur (30). Bu farkli sonuclar endoskopistlerin
uzmanlik seviyesindeki farkiliklar ile agiklanahilSonug olarak, deneyimli ellerde
gerektgi durumlarda on kesi ile sfinkterotomi uygulanmasibul edilebilir bir

yaklasim olarak gorulmektedir (2).
2.2.1.1.4. Pankreas Kanali Stentleri

Pankreas kanalina proflaktik stent ygtildmesinin ERKP sonrasi pankreatit
riskini azaltabildgine dair yayinlar yaninda (31xlem sonrasi amilaz yuksegini
azalttgpr ancak pankreatit gemini onlemede anlaml etkisi olmagl yoninde

calismalar da mevcuttur (32).



2.2.2. Kahama

Kanama primer olarak sfinkterotomi ileshili bir komplikasyondur. Klinik
olarak anlamh kanama, melena, hematemez veya bkemta ile birlikte
hemoglobin seviyesinde en az 2 g/dlsmié ve kan transflizyonu gereksinimi olarak
tanimlanmaktadir (4). Sfinkterotomi sonrasi kanamsidansi % 0,76 ile % 2
arasinda bildirilmgtir (4-6). 2 veya daha fazla unite kan transfizyorerrahi veya
anjiografik tedavi gerektiren ciddi kanama riske i% 0,1-0,5 arasindadir (4, 5).
Kanamalarin yakkak yarisi ge¢ dénemdesiémden 1 veya daha fazla gin sonra)

ortaya ¢ikabilmektedir.

Kanama icin risk faktorleri, koagulopati, sfinktéwmiden sonraki 72 saat
icinde antikoagulan kullanimi, akut kolanjit veyapjler stenoz gejimesi, 6n kesi
ile sfinkterotomi ve endoskopistin vaka sayisinigié olmasi olarak bildirilrmtir
(4-6). Kesinin uzunlgu, aspirin ve NSA kullanimi ise kanama riskinde ariile
ili skili bulunmamestir (4). Islem sirasinda gorilen kanama, ge¢ dénemde de kanama

olabilecgini 6ngdren bir durumdur (4).
2.2.3. Perforasyon

ERKP iliskili perforasyon oranlari % 0,3-0,6 arasinda bilutiistir (4-6). Ug
farkli tipte perforasyon tanimlangtr; kilavuz tel ile ilgkili perforasyon,
sfinkterotomi sirasinda periampuller perforasyon papilladan uzak boélgede
perforasyon (33). Periampuller perforasyonlariguzonazobiliyer ve nazogastrik
tupler yardimiyla safra yollari ve duodenum dramajl s&lanmasi ve geRi
spektrumlu antibiyotik kullanimi ile operasyon deareeksizin duzelebilir (34).
Papilladan uzak perforasyonlar ise genellikle gek €dilir ve cerrahi gerektirir (33).
Perforasyon icin risk faktorleri hastanin Billroth parsiyel gastrektomili olmasi,
sfinkterotomi, kontrast maddenin intramural enjgksu, klemin sdresi, biliyer

darhk dilatasyonu ve Oddi sfinkter disfonksiyonudb, 34).
2.2.4. Kolanjit

ERKP sonrasi kolanijit orani % 1 ve altindadir (4fgrkitan ve endoskopik

isemlerin birlikte uygulanmasi, malign biliyer dathkda stent yerkgiriimesi,



yeterli safra alinin s&lanamamasi ve endoskopistin vaka sayisingilkdidlmasi
islem sonrasi kolanjit geimi icin risk faktorleri olarak bildirilmgtir (4, 5). Safra
kanalinidan ta cikarilmasinin yetersiz ya dasbasiz oldgu durumlarda plastik
stent yerlgtiriimesi kolanijit riskini azaltabilir. Hiler bdlgedarliklarinda (Klatskin
tumora gibi) 6zel bir durum s6z konusudur. Bazrrlett) bu bélge darliklarinda tim
intrahepatik safra yollarinin kontrast madde ildddaulmasindan kaginilmasi ve
doldurulan tim safra yollarinin drenajininglseamasi gerekgini savunmaktadir
(35). Randomize prospektif bir cghada ise bu bdlge darliklarinda tek veya cift
tarafli stent konulmasinin sagiliazaltmada benzer etkipé sahip oldgu ancak
kolanjit riskinin tek tarafli stent uygulananlardaha digik olduzunu bildirilmistir
(36).

2.2.5. Kolesistit

ERKP sonrasi kolesistit orani % 0,2-0,5 arasindélir6). Kolesistit riski
safra kesesinde gavarligi ve slem sirasinda safra kesesinin kontrast madde ile

doldurulmasi ile ikkili goralmektedir (4).
2.2.6. Proflaktik Antibiyoti gin Rolu

Cesitli  calismalarda ERKP komplikasyonlarini  azaltmada proflakti
antibiyotik kullaniminin rolt asguriimistir. Bir metanalizde (37) ve yuksek riskli
hasta grubunu (distaldestaarhgl ve biliyer darlik gibi) iceren bir ¢cagimada (38)
proflaktik antibiyotik kulaniminin kolanjit riskini azaltmada etkisiz olgw
bildirilmi s ve rutin antibiyotik kullanimi tavsiye edilmegtir. Sadece bir ¢calmada,
islemden 30 dakika 6nce 2 g intravendz seftazidimulaygmasinin, ERKP sonrasi
pankreatit geimesini anlamli oranda azafitibildiriimisse de (39) seftazidimin rutin

kullanimini 6nerebilmek icin de daha ileri gatalara ihtiya¢ vardir (21).
2.2.7. Kardiyopulmoner Komplikasyonlar

ERKP ile iliskili anlaml kardiyopulmoner komplikasyon orani %inl
altindadir ancak mortalite ile sonuglanabilir. Banlplikasyonlar, slem sirasinda
olusabilecek kardiyak aritmiler, hipoventilasyon veysp@asyon nedeniyle ortaya

cikabilir. Ayrica altta yatan, ©6nceden bilinen veyespit edilmens olan bir



komorbidite mevcut olabilir veya sedasyon ve amalggnaciyla kullanilan ilaclara
ikincil olusabilir (4-6). Bu komplikasyonlarin ortaya c¢ikmaslikkatli preoperatif

deserlendirmeyle ve gerelginde anestezi uzmarybirli gi saslanarak azaltilabilir.
2.2.8. Mortalite

Tanisal ERKP sonrasi mortalite orani % 0,2 olaraklirbmi sken (5)
terapotik glemlerde bu oran % 0,4-0,49 arasinda bildirghmi(4, 5). Mortalite daha
cok ciddi kardiyopulmoner komplikasyonlar ileskili olmakla birlikte yukarida

sayllan komplikasyonlarin herhangi biri nedeniyieidebilir.
2.2.9. Dger Komplikasyonlar

Yukarida bahsedilenler haricinde ERKP ileskili daha nadir cgtli
komplikasyonlar bildirilmgtir.  Bunlar, ileus, karagerde abse okumu,
pnomotoraks, pnomomediastinum, kolon divertikili rfgrasyonu, duodenal
hematom, portal vende hava,s taikarma basketi gibi bazi terapotik cihazlarin

sikismasi, psodokistlerin infekte olmasi gibi komplikaslardir (5, 6).
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3. MATERYAL ve METOT

3.1. Hastalarin Sec¢imi

Calisma icin, Suleyman Demirel Universitesi Tip Fakiilt€astroenteroloji
Bilim Dali'nda, Ocak 2009 ile Aralik 2010 tarihlearasinda, pankreas ve/veya safra
yollari hastaliklari nedeniyle ERKP yapilan 476tha®trospektif olarak incelendi.
Bu hastalar arasindaglam oncesi veslemden 12-24 saat sonra serum amilaz, lipaz
ve CRP seviyeleri 6lctlngliolan 196 hasta belirlendi. Son bir ay icerisindeKIP
uygulanmg olan 3 hasta ilesiem 6ncesi kolanijiti ve/veya pankreatiti olan 5%taa
olmak Uzere toplam 60 hasta galadan cikarildi. Sonug olarak toplam 136 hastada
islem sonrasi komplikasyon ggini ve serum amilaz, lipaz ve CRP seviyelerinin
takibi deserlendirildi. Komplikasyon oldgu tespit edilen vesiemden 36-48 saat
sonraki serum amilaz, lipaz ve CRP seviyeleri deedendirmeye alinan 22 hastada,

CRP’nin komplikasyonlarin takibi ve ciddiyetini li¢medeki 6nemi akarildi.
3.2. ERKP Proseduri

ERKP klemi Fujinon ED-450XT5 (Tokyo, Japan) marka duodskop
kullanilarak floroskopi giginde gercekigtiriimisti. Islem o©ncesi her hastaya
proflaksi amaciyla seftriakson 1 g, sedasyon aneacngidazolam ve barsak

kasilmalarini azaltmak amaciyla hiyosin N-metilrbio intraven6z uygulanrsti.
3.3. Laboratuar Testleri

Serum amilaz ve lipaz aktiviteleri Olympus AU 27MMishima Olympus Co.
Ltd, Japan) otomatik analizoriinde, spektrofotorkefrontemle, referans argl
amilaz i¢in < 100 U/L, lipaz i¢in < 67 U/L olacakkilde calgiimisti. CRP Ol¢cimleri
Delta cihazinda (Rome, ltaly), ticari marka kitigradim Spa, Italy) kullanilarak

nefelometrik yontemle, referans apalk 6 mg/l olacalgekilde gerceklgtirilmi sti.
3.4. Komplikasyonlarin Tanimi ve Siniflandiriimasi

Komplikasyonlar Cotton ve ark.’nin (12) bildirdiklee uygun olarak

asagidakisekilde tanimlandi ve siniflandiridi.
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3.4.1. Pankreatit

Islemden sonraki 24 saat icerisinde yenilégan veya kotlken karin grisi
ile birlikte serum amilaz ve lipaz seviyesinde nafim st sinirinin ¢ katindan fazla
yukseklik olmasi pankreatit olarak tanimlandi. Flaan hastanede kakuresinin 2-
3 giin uzamasi hafif, 4-10 gin uzamasi orta, 10 giifidzla uzamasi ve hemorajik
pankreatit, flegmon, psodokist, cerrahi veya peaiikdrenaj gerektiren durum ciddi

pankreatit olarak siniflandirildi.
3.4.2. Kolanijit

Islem sonrasi 24-48 saat devam eden 3€5ate hafif, 3 ginden fazla
hastanede tedavi gerektiren veya endoskopik ve/peykiitan yaklgm gerektiren
febril veya septik hastalik orta, sepsidk ve cerrahi gereksinimi ciddi kolanijit olarak

siniflandirildi.
3.4.3. Kanhama

Kan transfliizyonu gerektirmeksizin, klinik ve/veyadeskopik olarak kanama
bulgusu ve hemoglobinde 3 g'dan fazlgm& olmasi hafif, cerrahi veya anjiografik
yaklasim gerektirmeksizin 4 veya daha az Unite transfiizyereksinimi orta, 5 veya
daha fazla unite transfiizyon, cerrahi veya anjidgrgaklasim gereksinimi ciddi
kanama olarak siniflandiriidi.

3.5.Istatistiksel Analiz

Veriler ortalama + standart deviasyon (S§gklinde sunuldu. Gruplar arasi
kantitatif verilerin kagilastirllmasinda Studentt testi, kategorik verilerin
karsilastirilmasinda khi kare veya kesin Fisher testlerllatuldl. Gruplar arasi
korelasyon varfil Pearson korelasyon analiziyle graldi. Istatistik dgerlendirme
SPSS for Windows 11.0 programiyla gercetatgdi. Anlamlilik siniri, p<0.05 kabul
edildi.
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4. BULGULAR

Calismaya alinan 136 hastanin 76's1 (% 56) kadin, 6(ele (% 44) olup,
yas ortalamasi 62,6 + 16,89 (23-90 arasi) yildi. Hasta 131'ine endoskopik
sfinkterotomi uygulanmti, 52 hastada plastik stent takilmasi gergkmie 15
hastada periampiller divertikil saptagin(Tablo 1). Stent gereklgi ve divertikil
varhgl yasli hastalarda anlamli olarak daha fazlaydi (p<O(0%plo 2).

Tablo 1.Hastalarin klinik 6zellikleri

Cinsiyet (K/E) 76/60
Yas ortalamasi £ SD (yil) 62,6 £ 16,89
Endoskopik sfinkterotomi yapilan hasta sayisi 131
Plastik stent takilan hasta sayisi 52
Periampdller divertiklil saptanan hasta sayisi 15
Tablo 2. Stent gereksinimi ve divertikul vaginin yala iliskisi

n Yas ortalamasi £ SD p dgeri
Stent takilanlar 52 67,1 +15,52 <0,05
Stent takilmayanlar 84 59,8 +17,18
Divertikll saptananlar 15 73,0£9,01 <0,05
Divertikil saptanmayanlay 121 61,3+17,21

Tim hastalar g6z o©6ntne ahpchda ERKP tanilart 68 hastada
koledokolityazis, 15 hastada kolanjioselltler kand® hastada koledokolityazis ve
oddi fibrozisi, 8 hastada koledokolityazis ve kalkth darlik, 7 hastada koledokta
benign darlik, 6 hastada pankreas kanseri, 6 hadafta kaga, 3 hastada safra
yollari ile iliskili karaciger kisti, 3 hastada koledokolityazis ve sklerozatakjit, 3
hastada oddi fibrozisi, 2 hastada koledokta fasield’er hastada kronik pankreatit,

safra kesesi kanseri ve sklerozan kolanjit olaelklbenmisti (Tablo 3).
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Tablo 3. Hastalarin ERKP tanilari

Tanl n %
Koledokolityazis 68 50
Kolanjioselluler kanser 15 11
Koledokolityazis ve oddi fibrozisi 12 9
Koledokolityazis ve koledokta darlik 8 6
Koledokta benign darlk 7 5
Pankreas kanseri 6 4
Safra kaca 6 4
Safra yollari ile ilgkili karaciger kisti 3 2,5
Koledokolityazis ve sklerozan kolanijit 3 2,5
Oddi fibrozisi 3 2,5
Koledokta fasiola 2 1,25
Kronik pankreatit 1 0,75
Safra kesesi kanseri 1 0,75
Sklerozan kolanijit 1 0,75
Toplam 136 100

Calismaya alinan 136 hastanin 23’Unde (% 17) pankredsinde (% 1,25)
kolanjit ve 1'inde kanama (% 0,75) olmak lzere &opl26 hastada (% 19) ERKP
sonrasi komplikasyon saptargtni Pankreatit hastalarin 9’'unda (% 39) hafif, wtlé
(% 61) orta derecede iken, kolanjit 1 hastada hafihastada ise orta derecedeydi.
Kardiyovaskiler riskler ve derin ven trombozu neglen islem sonrasi erken
donemde antikoagulan kullaniimasi gereken bir klastae ciddi derecede kanama
gorulmistt (Tablo 4). Komplikasyon gelmi ile yas, cinsiyet, divertikil varfil ve
stent takilmasi arasinda anlamlskli saptanmadi (Tablo 5). Komplikasyon geh

ve gelsmeyen hastalarin ERKP tanilarina gorgitalar tablo 6’da 6zetlenriir.

Tablo 4. Komplikasyonlarin turi ve derecesine gore hastdasay

Hafif Orta Ciddi Toplam
Pankreatit 9 14 23
Kolanijit 1 1 2
Kanama 1 1
Toplam 10 15 1 26
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Tablo 5. Yas, cinsiyet, divertikil varil ve stent takilmasi ile komplikasyonskisi

D5

Komplikasyon olmayanlar| Komplikasyon olanlar, p deri
Yas ortalamasi = SD 62,7+17,15 61,8 + 16,06 >0,
Cinsiyet (say1)
Kadin 58 18 >0,05
Erkek 52 8
Divertikul (sayr)
Yok 97 24 >0,05
Var 13 15
Plastik stent (say1)
Takilmayanlar 67 17 >0,05
Takilanlar 43 9

Tablo 6. Komplikasyon gelen ve gelmeyen hastalarin ERKP tanilarina gore

dagilimi

Tani

Komplikasyon turi

Yok

Pankreatit

Kolanijit

Kanama

Toplam

Koledokolityazis

54

12

1

68

Kolanjioseluler kanser

12

3

15

Koledokolityazis ve
oddi fibrozisi

3

12

Koledokolityazis ve
koledokta darlik

Koledokta benign darlk

\l

Pankreas kanseri

Safra kaca

Safra yollari ile ilgkili
karacger kisti

3

Koledokolityazis ve
sklerozan kolanjit

Oddi fibrozisi

Koledokta fasiola

Kronik pankreatit

=

3
3
2
1

Safra kesesi kanseri

1

1

Sklerozan kolanijit

1

1

Toplam

110

23

2

1

136

Calismaya alinan tim hastalardglem oncesinde veslemden 12-24 saat

sonra CRP, amilaz ve lipaz Glctimleri gercettimisti. islemden 36-48 saat sonra

ise komplikasyon gedenlerin 22’sinde bu o6lgcimler mevcutken komplikasyon
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gelismeyenlerin sadece 2'sinde CRP, 7’sinde ise amilazligaz seviyelerine

bakilmsti.

Islem ©ncesi ortalama CRP seviyesi, komplikasyon ginehastalarda 18,8
+ 18,86 mg/l iken pankreatiti olan hastalarda 879 mg/l, kolanijiti olanlarda ise
25,5 £ 28,99 mg/l saptandi ve aralarinda istasstilolarak anlamli farkhlik yoktu
(p>0,05). Bu bulguya goreslem oncesi CRP seviyesinin komplikasyonlari
ongormede anlamli olmadi bulundu.Islemden 12-24 saat sonraki ortalama CRP
seviyesi, komplikasyon olmayanlarda 23,5 + 24,18 mgankreatiti olanlarda 59,2
+ 44,87 mg/l, kolanjiti olanlarda ise 113,0 + 12,#g/l saptandi. Her iki
komplikasyon grubunda da 12-24. saat CRP seviyasipkkasyon olmayanlardan
anlamli olarak daha yuksekti (p<0,0%lemden 36-48 saat sonraki ortalama CRP
seviyesi, komplikasyon olmayanlarda 31,0 + 33,94 npgnkreatiti olanlarda 68,2 +
46,22 mg/l, kolanjiti olanlarda ise 78,0 +* 16,97 /mg@larak bulunmstu.
Komplikasyon olmayan grupta 36-48. saatte saddwstada CRP seviyesi 6lculmi
oldugu icin aradaki farkhlik istatistiksel olarak anlanbulunmad (p>0,05) (Tablo
7).

Tablo 7. Komplikasyon olan ve olmayanlardgem 6ncesi veslemden 12-24 ve 36-

48 saat sonraki CRP seviyeleri

Komplikasyon Komplikasyon olanlar D
CRP (mgl/l) _ B .
olmayanlar Pankreatit Kolanijit degeri
Islem 6ncesi 18,8 + 18,86 11,8 +9,79 25,5 + 28,99 >0,05
12-24. saat 23,5+24,18 59,2 +44,87 113,0+ 12,72 | <0,05
36-48. saat 31,0+ 33,94 68,2 + 46,22 78,0 +16,97 >0,05

Islemden dnceki ortalama amilaz seviyesi, komplikasyolmayanlarda 88,7
+ 79,83 U/L iken pankreatiti olanlarda 70,7 + 353/ bulundu ve fark istatistiksel
olarak anlamli dgldi (p>0,05). Islemden 12-24 saat sonraki amilaz seviyesi ise
komplikasyonsuz hastalarda 207,1 + 303,24 U/L, peatki olanlarda 1361,0 + 614,
99 U/L bulundu ve istatistiksel olarak anlamli filrik vardi (p<0,05).Islemden 36-
48 saat sonraki amilaz seviyesi komplikasyonsuzakasla 275,4 + 332,47 UIL,
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pankreatiti olanlarda 571,7 + 271,13 U/L idi veaisdtiksel olarak anlaml farlilik
mevcuttu (p<0,05).

Islemden dnceki ortalama lipaz seviyesi, komplikasy@mayanlarda 53,3
+ 52,36 U/L iken pankreatiti olanlarda 34,0 £ 33|84. bulundu ve fark istatistiksel
olarak anlamh dgldi (p>0,05). Islemden 12-24 saat sonraki lipaz seviyesi ise
komplikasyonsuz hastalarda 146,1 + 250,93 U/L, psatki olanlarda 1832,1 +
1039,38 U/L bulundu ve istatistiksel olarak anlanfdrkhlik vardi (p<0,05).
Islemden 36-48 saat sonraki lipaz seviyesi komplikasyz hastalarda 160,8 *
200,48 UI/L, pankreatiti olanlarda 466,1 + 337,8/L Wi ve istatistiksel olarak
anlamh farlilik mevcuttu (p<0,05) (Tablo 8).

Tablo 8. Komplikasyonu olmayanlar ile pankreatiti olanlariglem ©ncesi ve

islemden 12-24 ve 36-48 saat sonraki amilaz ve lgeaikyeleri

Komplikasyon olmayanlar Pankreatit p deseri
Amilaz (U/L)
Islem oncesi 88,7 + 79,83 70,7 +35,51 >0,05
12-24 saat 207,1 + 303,24 1361,0 £614,99 | <0,05
36-48 saat 275,4 + 332,47 571,7 £271,13 <0,05
Lipaz (U/L)
Islem oncesi 53,3 £52,36 34,0 £ 33,84 >0,05
12-24 saat 146,1 + 250,93 1832,1 +1039,38| <0,05
36-48 saat 160,8 + 200,48 466,1 + 337,87 <0,05

Komplikasyonsuz hastalardaki ve pankreatiti ve kjitiaolanlardaki CRP

seyrisekil 1'de, amilaz ve lipaz seyirlegekil 2'de gosterilmytir.
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Sekil 1. Komplikasyonsuz hastalar ile pankreatiti ve kolduagjianlardaki CRP seyri
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Sekil 2. Komplikasyonsuz hastalar ile pankreatiti olanlaidakilaz ve lipaz seyri

ERKP sonrasi pankreatiti olan hastalar, kendi arada pankreatitin
ciddiyetine gbére, hastalarin yartalamalari, slem 0Oncesi, slemden 12-24 saat ve
36-48 sonraki CRP, amilaz ve lipaz seviyeleri aglan kagilastirildi. Hafif
pankreatiti olanlarda ortalama sy&7,8 + 18,95 yil iken orta derecede pankreatiti
olanlarda 65,8 £ 10,97 yil bulundu ve farkhlik amili dizeyde deldi (p>0,05).

Hafif pankreatiti olanlarda ortalama CRP seviyeédem oncesi 9,7 + 6,87
mg/l iken, orta derecede pankreatiti olanlarda ¥3111,33 mg/l bulundu ve farkhlik
istatistiksel olarak anlamli gédi (p>0,05). Islemden 12-24 saat sonraki ortalama
CRP seviyesi ise, hafif pankreatiti olanlarda 3&,814,24 mg/l, orta derecede
pankreatiti olanlarda ise 77,5 + 48,66 mg/l idi faklihk istatistiksel olarak

anlamliydi (p<0,05).Islemden 36-48 saat sonra ortalama CRP seviyesif hafi
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pankreatiti olanlarda 37,7 + 20,73 mg/l, orta dedec pankreatiti olanlarda 84,6 +
48,31 mg/l bulundu ve burada da farkhlik anlamizeydi (p<0,05). Bu bulgulara
gore ERKP sonrasi gedin pankreatitin derecesini éngérmedkem 6ncesi CRP
seviyesinin anlamli olmagh, ancak glemden 12-24 saat ve 36-48 saat sonraki CRP
seviyelerinin komplikasyonun derecesi ile anlamlarak iliskili oldugu, CRP
seviyesi yuksek olanlarda pankreatitin daidaetli seyrettgi bulundu.

Hafif pankreatiti olanlarda ortalama amilaz seviyegem oncesi 70,4 +
34,15 U/L iken, orta derecede pankreatiti olanlar@0 + 37,63 U/L bulundu ve
farkhhk istatistiksel olarak anlamh d#édi (p>0,05). Islemden 12-24 saat sonraki
ortalama amilaz seviyesi, hafif pankreatiti oladarl000,7 = 382,46 U/L, orta
derecede pankreatiti olanlarda ise 1592,5 + 63WR&9idi ve farklilik istatistiksel
olarak anlamliydi (p<0,05)slemden 36-48 saat sonra ortalama amilaz seviyaff, h
pankreatiti olanlarda 406,2 + 250,77 U/L, orta dede pankreatiti olanlarda 660,7
245,75 U/L bulundu ve burada da farklihk anlamliizeydi (p<0,05). Hafif
pankreatiti olanlarda ortalama lipaz seviyesiem oncesi 39,6 = 33,90 U/L iken,
orta derecede pankreatiti olanlarda 30,3 £ 34,35duiundu ve farklilik istatistiksel
olarak anlamli dgildi (p>0,05).Islemden 12-24 saat sonraki ortalama lipaz seviyesi,
hafif pankreatiti olanlarda 1149,3 + 820,96 U/Ltaoderecede pankreatiti olanlarda
iIse 2046,7 + 1134,35 U/L idi ve farkhlik istatistel olarak anlamli dgldi (p>0,05).
Islemden 36-48 saat sonra ortalama lipaz seviyefif, jankreatiti olanlarda 419,7 +
336,22 U/L, orta derecede pankreatiti olanlarda,@9 349,71 U/L bulundu ve
burada da farklihk anlamh d#édi (p>0,05). Buradaki bulgularimiza gére ERKP
sonrasi pankreatitin derecesini 6ngdérmetkam 6ncesi amilaz ve lipaz seviyelerinin
anlamli olmadil bulundu. Islemden 12-24 saat ve 36-48 saat sonraki amilaz
seviyeleri orta derecede pankreatiti olanlardaf lp@finkreatiti olanlara oranla anlaml
olarak daha ylUksek saptanken, lipaz seviyeleri acisindan anlaml farklilékyu.
Bulgular tablo 9'da 6zetlenstir.
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Tablo 9. Hafif ve orta derecede pankreatiti olanlaring,yiglem dncesi veslemden

12-24 ve 36-48 saat sonraki CRP, amilaz ve lipagskerinin kasilastiriimasi

Hafif pankreatit Orta derece pankreatit p degeri
Yas (yil) 57,8 + 18,95 65,8 + 10,97 >0,05
CRP (mgl/l)
Islem 6ncesi 9,7 +6,87 13,1 +£11,33 >0,05
12-24. saat 30,8 £14,24 77,5 + 48,66 <0,05
36-48. saat 37,7 £20,73 84,6 + 48,31 <0,05
Amilaz (U/L)
Islem 6ncesi 70,4 £ 34,15 70,9 £ 37,63 >0,05
12-24. saat 1000,7 + 382,46 1592,5 + 634,39 <0,05
36-48. saat 406,2 + 250,77 660,7 + 245,75 < 0,05
Lipaz (U/L)
Islem 6ncesi 39,6 + 33,90 30,3+ 34,55 >0,05
12-24. saat 1149,3 + 820,96 2046,7 £1134,35 >0,05
36-48. saat 419,7 + 336,22 491,0 £ 349,71 U/L >0,05

Hafif ve orta derecede pankreatiti olanlarin CRiArk=i sekil 3'de, amilaz
ve lipaz seyrgekil 4'de gosterilmgtir.
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® 80 — _ .
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2 60
>
é 40 —B— Orta derecede
S /‘///‘ pankreatit
4
O —

0 . |

islem oncesi 12-24. saat 36-48. saat

Zaman

Sekil 3. Hafif ve orta derecede pankreatitli hastalarin GR¥Arleri
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Sekil 4. Hafif ve orta derecede pankreatiti olan hastalarddaz ve lipaz seri

Islemden 12-24 saat sonra, galaya alinan 136 hastanin 63'lUnde (% 46)
amilaz, 51’inde (% 38) ise lipaz seviyeleri, ERE&hrasi pankreatit olmagihalde
normalin Ust sinirindan daha fazla yukseglnolarak saptandi. Ancak bu arti
pankreatit gelien hastalardakine oranla anlamli olarak dals@iktii. Bu hastalardaki
ortalama amilaz seviyesi 227,3 + 323,24 U/L, ligaxiyesi ise 216,1 + 350,93 U/L
idi.

Komplikasyonu olmayan hastalar ve pankreatiti dtestalarda ya islem
oncesi ve glemden 12-24 ve 36-48 saat sonraki CRP, amilazipaz Iseviyeleri

arasindaki korelasyonlar atauldi.

Komplikasyonu olmayan hastalardasyige islem oncesi veslemden 12-24
saat sonraki CRP seviyeleri arasinda anlamli golateer korelasyon mevcuttu
(sirastyla r=0,188, p=0,049 ve r=0,256, p=0,008)rida slemden 6nceki CRP ile
islemden 12-24 saat sonraki CRP arasinda da anlamaitifplineer korelasyon
saptandi (r=0,606, p<0,0I}lemden 12-24 saat sonraki amilaz ile 36-48 saat&on
amilaz seviyeleri (r=0,969, p<0,01), 12-24 saatrakinlipaz seviyeleri (r=0,814,
p<0,01) ve 36-48 saat sonraki lipaz seviyelerilades da (r=0,921, p=0,003) anlamli
pozitif lineer korelasyon mevcuttu. Ayricglamden 12-24 saat sonraki lipaz ile 36-
48 saat sonraki lipaz seviyeleri (r=0,972, p<0,04)yine 36-48 saat sonraki amilaz
seviyeleri (r=0,888, p=0,008) arasinda anlamli tiozineer korelasyon vardi.
Islemden 36-48 saat sonraki amilaz ve lipaz seviyelasinda da anlamli pozitif
lineer korelasyon bulundu (r=0,943, p=0,001)
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Pankeatitli hastalardaglemden 12-24 saat sonraki amilaz ile 36-48 saat
sonraki amilaz (r=0,537, p=0,015) ve 12-24 saataanlipaz seviyeleri arasinda
(r=0,716, p<0,01) anlamh pozitif lineer korelasyorevcuttu.lslemden 12-24 saat
sonraki lipaz ile 36-48 saat sonraki lipaz (r=0,6p%0,003) ve 36-48 saat sonraki
amilaz seviyeleri arasinda da (r=0,517, p=0,013arah pozitif lineer korelasyon
bulundu.islemden 36-48 saat sonraki amilaz ve lipaz seviyal@sinda da anlamli
pozitif lineer korelasyon vardi (r=0,812, p<0,01).

Komplikasyon gekien hastalardaslemden 12-24 ve 36-48 saat sonraki CRP
seviyeleri ile yine glemden 12-24 ve 36-48 saat sonraki amilaz ve |gmayeleri
arasinda ise anlaml korelasyon bulunmadi. BununP dR amilaz ve lipaz
seviyelerinin pik dgere ulama zamanlarindaki farkhliktan kaynaklagdi

disundlda.
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5. TARTISMA

ERKP, morbidite ve mortalite ile gkili olabilecek ¢aitli komplikasyonlarin
gorulebildii bir islemdir. Bata MRKP ve EUS olmak Uzere géir gorintileme
yontemlerindeki gejmeler nedeniyle ginimuizde tanisal amach olmakigade
tedavi edici glemler amaciyla kullaniimaktadir. Pankreatit ERKiR’Bn sik gorulen
komplikasyonudur. ERKP sonrasi pankreatit giklicalsma dizaynlarina gore
farklilik gosterebilmekle birlikte genellikle % 1-Arasinda dgsen oranlarda
bildiriimektedir (3-6). Ancak bazi prospektif cahalarda % 11-23 arasindagden
daha yulksek oranlar da bildirilgtir (40-42). Literatirde ERKP gkili kolanijit orani
% 1'in altinda, kanama ise % 0,76-2 arasinda lidaktedir (4-6). Cakmamizda
ERKP sonrasi pankreatit % 17, kolanjit % 1,25, kaaaise % 0,75 oraninda
bulunmutur. Kolanjit ve kanamanin ¢ok az sayida hastadélg@si nedeniyle CRP

ile ilgili bulgular 6n planda pankreatit komplikasyu tUzerinde tagilmistir.

ERKP sonrasi, komplikasyon olmayan vakalarda dacgeankreas enzim
yukselmesi sik gorilen bir durumdur. Literatirde KER sonrasi asemptomatik
hiperamilazemi sik@i % 25-75 arasinda bildiriimektedir (4, 41, 43). ¥d@k ve
ark.’nin (40) yap#il calsmada bu oran, tanisal ERKP sonrasi % 25, terag®iKP
sonrasi ise % 60 olarak bildirilgtir. Bizim ¢alsmamizda daslemden 12-24 saat
sonra, komplikasyon olmayan hastalarin % 46’sinadaa, % 38’inde ise lipaz,
pankreatitli hastalardakinden anlamli olarak dabigiikl olmak Gzere normalin Ust
sininndan daha yiiksek seviyelerde saptgimmislem sonrasi tek Bma enzim
yuksekligi olmasi pankreatit tanisi icin yeterli @lelir. ERKP ile iligkili pankreatit,
islemden sonraki 24 saat icerisinde serum amilaz/eswide normalin Ust sinirinin 3
veya daha fazla kati artmasiyla birlikte yenslagan veya kotliken karin grisi
olmasi ve bu durumun en az 2 gun hospitalizasyomekgemesi olarak
tanimlanmaktadir (12). Pankreatit hastalarirgugmla hafif veya orta derecede
olmakta ve semptomlarda hizli dizelme gorilmektedincak % 30'a varan
oranlarda ciddi pankreatit ggiigini bildirilen calismalar da mevcuttur (42-44).
Calismamizda ERKP ile i§kili pankreatit hastalarin % 39’unda hafif, % 6Hmise
orta derecedeydi. Ciddi pankreatit gérilmedi.
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ERKP sonrasi pankreatit ggihinden, pankreas kanalina yapilan gmlere
bagli mekanik hasar, fazla injeksiyon nedeniyle sahilecek hidrostatik hasar ve
kontrast maddeye Bh allerjik veya kimyasal hasar gibi g#i faktorler tek baina
veya kombine olarak sorumlu olabilir (45). Pankitegelisimi icin genel olarak
bildirilen risk faktorleri, geng y@ kadin cinsiyet, safra kanalini kanulasyonda xgrlu
pankreatik sfinkterotomi, papiller balon dilatasyprdaha 6nceden ERKP sonrasi
pankreatit 6ykisu ve Oddi sfinkter disfonksiyonud8r 6, 46). 1to ve ark. (45), bu
faktorlere ek olarak sfinkterotomi yapilmaksizidiyigir stent yerlgtiriimesinin de
ERKP sonrasi pankreatit i¢in bir risk faktort gtdau bildirmslerdir. Calsmamizda
komplikasyon olan ve olmayan gruplar arasinda, gesiyet ve biliyer plastik stent
yerlestiriimesi acgisindan anlaml farklihk bulunmaghr. Ancak pankreatit gelen
hastalarimizda, koledokolityazis olgularindaldan énemli oranda buydk caph ve
cok sayida oldgu, malign safra yolu ve pankreas hastaliklarindaciddi derecede
darlik oldwgu tespit edilmstir.

Akut pankreatit patofizyolojisi oldukca kompleksr durumdur. Akut faz
reaksiyonunda, akut faz proteinlerinin plasma katrsgyonunda agtiolmaktadir.
Major insan akut faz proteinleri, CRP, alfa-1-ampsin, alfa-1-asit glukoprotein,
fibrinojen ve haptoglobindirIL-6, IL-8, timor nekroz faktor-alfa (TNE) ve
interferon-gama gibi sitokinlerin bu akut faz remkarinin olgumunu indtkledii
gosterilmitir (47). Ancak bunlar icerisinden hepatositlerdkuta faz proteini
sentezinin ana uyarici$L-6'dir (48). Bu endojen inflamatuvar mediyatorlakut
pankreatit patogenezinde de 6nemli rol oynarlmflame pankreastan salinan
sindirim enzimlerinin patogenezde ve komplikasyatisgninde anahtar role sahip
oldugu disinulmekteyken son dénemlerde yapilan sgahlarda asil olarak aktive
l6kositlerden salinan bu inflamatuvar mediyatériere sitokinlerin sorumlu oldiw
bulunmuytur. Bunlardan en goze carpanlari, CRIR;6, iL-8, fosfolipaz A2,
tripsinojen aktivasyon peptit gibi mediyatorlerdid7-49). Yapilan cajmalarda
ERKP sonrasi galen pankreatitin, akut pankreatitli hastalarda sitigkle uyarilan
bu akut faz yanitinin agarilmasi icin iyi bir model oldgu goésterilmgtir (40, 42,
50).

ERKP sonrasi komplikasyon ggtiese bile, hastalarda hafif bir inflamatuvar

yanit gozlenebilir. Wozniak ve ark. (40) 40 hastaparen bir cahmada ERKP’ye
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inflamatuvar yaniti akairmiglardir. Bu calgmada hastalar terapotik ve tanisal amacl
ERKP yapilanlar olmak uzere iki gruba, terapotikugakiler de kendi iginde
komplikasyon gelienler ve gelimeyenler olarak iki gruba ayrilghardir. Tanisal
amacl glem yapilanlarda komplikasyon gghedii bildirilmi stir. Tum hastalarda
islem Oncesi vesiemden 2, 24 ve 48 saat sonra serum amilaz, lijag, CRP,
hidrojen peroksit ve malonilaldehit seviyeleri dimisttir. SonuctalL-6 ile korele
olarak CRP seviyelerinin komplikasyon olmayan Hastka da, slemden 24 saat
sonra glem oOncesine oranla aytgosterdgi ve pik seviyeye 48 saat sonra giig
bulunmutur. Bu artg terapotik amacgl ERKP yapilan ve komplikasyon gpeéyen
grupta tanisal amacklem yapilanlara oranla anlamli olarak daha fazlartmustur.
Dolayisiyla glem sonrasi CRP konsantrasyonunugleniin ne kadar invaziv
yapildgina ve geken inflamatuvar yanitin biyukiiine b&h olarak arty gosterdgi
ifade edilmgtir. Calismamizda da bu bulgular ile uyumlu olarak, kompljcas
gelismeyen hastalarimizda da, CRP konsantrasyonlarghetaden 12-24 ve 36-48
saat sonra yapilan dlcimlerddem o©ncesine gore agtioldusu ancak bu arin
komplikasyon gelien hastalardan anlamli olarak daha az g@idoulunmytur. Sonuc
olarak ERKP’nin komplikasyon olmasa da CRP yanaihdfif bir artsa yol actgl
sdylenebilir. Ancak bu agikomplikasyon getien hastalardaki kadar olmamaktadir.

Messman ve ark. (50) g#i endikasyonlarla ERKP yapilan 70 hastayi
prospektif olarak dgerlendirmgler ve 9 hastada (% 12,9) pankreatit gedini
bildirmislerdir. Bu calgmada hastalaringlem oncesi ve 0, 1, 4, 12, 24 ve 48.
saatlerdeki iL-6, CRP, TNFe, amilaz ve lipaz seviyeleri derlendirilmistir.
Pankreatit gefen tium hastalarda,slem sonrasiiL-6, CRP, amilaz ve lipaz
seviyelerinin komplikasyon olmayanlara oranla arlamranda art@ii, TNF- a
seviyesinde ise anlaml gigiklik olmadigi bulunmutur. Pankreatit gelen
hastalarda amilaz ve lipaz seviyesinin 1. saattdaren artmaya B&digl, pik
seviyeye ise 4-12. saatlerde giign bildiriimistir. Bu hastalardaiL-6 pik
seviyelerinin §lemden 24-48 saat sonra, CRP pik seviyelerinirbiseu takiben 48-
72 saat sonra saptapdigdsterilmg ve aralarinda anlamli korelasyon bulugdu
bildirilmi stir. IL-6 salinimi tespit edilen her hastada CRPsiann olmadgl ancak
pankreatit gelien her hastaddlL-6 artsini takiben CRP’nin de anlamli arti
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gosterdgi bulunmutur. Bu durum, komplikasyon getheyenlerdekil-6 artsinin
CRP sentezini uyaracak diuzeyde olmamasi ile agriddm.

Oezcueruemez-Porsch ve ark. (51) ERKP uygulandraStada,siem dncesi
ve islemden 40 dk, 2, 6, 24, 48 ve 72 saat sonra seipam, |prokalsitonin, serum
amiloid A, IL-1 reseptor antogonistil-6 ve IL-10 gibi inflamatuvar belirtecler ve
CRP seviyelerini dgerlendirmilerdir. 20 hastada (% 21) ERKP sonrasi pankreatit
gelistigi bulunmus ve bu hastalarda lipazin 6. saaitef’nin 48. saatte, CRP’nin ise
72. saatte pik seviyelere glggl saptanmgtir. Bu hastalarda CRP seviyelerinde ilk 6
saatte arfl saptanmamngiancak 2-4. gunler arasinda anlamli ve kararlg @gilimi
oldugu gosterilmgtir. CRP ve lipaz hastalaringa skoru ile korele bulunmami
deserlendirmeye alinan tim parametreler icerisindeesadpik iL-6 ve IL-10
seviyelerinin @r skoru ve glem siresi ile anlamh korelasyon gostgrdi
bildirilmi stir. Arastirmacilar bu iki IL'nin ERKP sonrasi hastalarin izleminde
kullaniimasi gerekgini vurgulamslardir. Bu ¢algmada pankreatitin derecesine gore

siniflama yapilmangive veriler buna gore ayricagilendiriimemitir.

Kiviniemi ve ark. (41) komplikasyon olan ve olmay&RKP hastalarinda
CRP yanitini adirmiglardir. Prospektif olarak 42 hastada ERKRmi dncesinde
ve igslem sonrasi 6. ve 24. saatlerde serum amilaz, lyp@zCRP seviyelerini
Olcmikler ve pankreatit galen hastalarda CRP’niglémin ikinci giininde artmaya
basladigini ve en Ust dizeyeglémden 48 saat sonra stigini bildirmislerdir. Yine
bu calsmada, fulminan seyirli pankreatit ggdn ve operasyon gereken iki hastada,
CRP artg1 daha hafif seyirli pankreatit gedéin hastalara gére anlamli olarak daha
fazla bulunmgtur. Sonug olarak, ERKP sonrasi pankregiipphesi olan hastalarda
CRP takibinin, hastalik seyri ve derecesinirgatendiriimesi acisindan oldukca
kullanigh oldugunu bildirmglerdir. Ayrica bu cakbmada amilaz ve lipaz
seviyelerindeki ar§l ile CRP seviyesi arasinda anlamli korelasyon buhmg
dolayisiyla CRP’nin enzim salinimi igin iyi bir itkétOr olmadgl gosterilmitir.
Calismamizda daslem sonrasi CRP seviyeleri ile amilaz ve lipaz geieri arasinda
anlaml korelasyon bulunmagwe bu durumun pik seviyeye yiaa zamanlarindaki
farkhliktan kaynaklandi disuntlmistar. Amilaz ve lipaz seviyelerinde ise kendi
aralarinda, 12-24 ve 36-48 sonraki olcimlerde ahlakorelasyon oldgu

gorulmugtar.
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Kaw ve Singh’in (42) yapti baka bir calgmada 85 hastada, ERKP’den
once ve glem sonrasi 12-24. ve 36-48. saatlerde serum li@RP veIL-6
seviyereleri Olculmgtir. Burada da hastalar, gahamizdakine benzegekilde
pankreatitin derecesine gore siniflandirglamdir. Calsma sonuclarinda, ERKP
sonrasli pankreatit ggéin 20 hastadaslemden 12-24 ve 36-48 saat sonra seilné
ve CRP seviyelerinde, pankreatitingiddeti ile d@ru orantili olarak anlamli agti
oldugu gosterilmgtir. Lipaz seviyelerinde ise pankeatitin derecdsianlaml ilski
bulunmamgtir. Bu calsmada da CRP’nin en yiksek seviyelejermnden 36-48 saat
sonra ulatigl bulunmytur. Arastirmacilar, CRP’nin pankreatitin ciddiyetini
ongormede oldukc¢a @ou ve kullangl ancak gec bir gosterge olglu belirtmglerdir.

Calismamizda glemden onceki CRP seviyeleri ile komplikasyon gedi
arasindaki igki de aratiriimistir. Komplikasyon gefimeyen hastalar ile pankreatit
gelisen hastalarin siem o©ncesi CRP seviyeleri arasinda anlaml fakklil
bulunmamgtir. Dolayisiyla glem 6ncesi CRP seviyesinin komplikasyon gsiini
ongormede anlamli olmadibulunmytur. Hastalarimizda literattrde verilen bilgiler
ile uyumlu olarak, CRP seviyeleriniglemden 12-24 ve 36-48 saat sonra yapilan
Olcimlerde, ERKP sonrasi pankreatiti olanlarda Kdmpyon olmayanlara oranla
anlamh olarak daha yuksek saptandbulunmytur. Bizim calgmamizda da en
yuksek CRP seviyeleri 36-48. saatlerde tespit agiim Pankreatit gegen
hastalarimizda amilaz ve lipaz seviyelerinde darahlarts oldugu, CRP’den daha
erken donemde Ust dizeye wupn 36-48 saatlerde azalmasilenine girdikleri
gosterilmitir. Ancak calsmamizda amilaz ve lipazigléem sonrasi 12. saatten 6nceki
seviyeleri bilinmediinden, ne zaman artmayastziklarn ve daha erken donemde
pik seviyelere ulgp ulamadiklari belirlenemengiir. Islem sonrasi gefen
pankreatitin derecesine goére yapilanskagtirmalarda, 12-24 ve 36-48 saat sonraki
CRP seviyeleri, orta derecede pankreatiti olanlahddif derecede pankreatiti
olanlardan anlamli olarak yiksek bulurgtun. Dolayisiyla ¢glem sonrasi CRP
seviyesindeki arga bakilarak pankreatitin  ciddiyetinin  6ngorilebdgic
disunulmdstar. Calsmamizda ayrica CRP’ye ek olaraklemden 12-24 ve 36-48
saat sonraki amilaz seviyelerinin de orta derecpdakreatiti olanlarda hafif
pankreatiti olanlara oranla anlamlh olarak dahdafattgl saptanmtir. Lipaz icin

ayni iliski bulunmamgtir. Pankreatitin ciddiyeti ile amilaz seviyelerragainda
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bulunan bu anlaml gki, daha 6nce Kivinemi ve ark.’nin (41) yaptcalsmada ve
Ito ve ark’'nin (45), ERKP sonrasi pankreatit il sonrasi amilaz seviyelerindeki

degisikliklerin ili skisini argtirdiklari calsmada tespit edilmerstir.
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6. SONUC

ERKP potansiyel faydalarinagmen riskleri olan ve ciddi komplikasyonlara
sebep olabilen birsiemdir. Komplikasyonlardan kacinmak icin en 6nemdkta
uygun hasta secimi ve endikasyonun iyi belirlenaiesERKP’nin en sik gortlen
komplikasyonu pankreatittir. @oanlukla hafif ve orta derecede olmakla birlikte,
mortaliteyle ilskili olabilecek derecede ciddi olabilir. Bu nedekimplikasyonlarin
ve ciddiyetinin ©6ngorulebilmesi, morbidite ve mditeyi azaltmak acisindan

onemlidir.

CRP, ucuz ve yaygin klinik kullanim icin uygun hesttir. ERKP sonrasi
CRP seviyelerinin takibi, pankreatit géti ve ciddiyetini 6éngdérmede oldukca
kullanighdir. Ge¢ bir belirtectir ancak hastalarin izleaenénemli prognostik bilgi
sagilar. Bu durum, hastalarin ERKP sonrasi erken doeetaburcu edilmesi veya
yakin takip ve tedaviye devam edilmesi kararina gobktermesi acisindan da
onemlidir. ERKP sonrasi daha erken saatleitie6 ve dier bazi sitokin
seviyelerinin 6lcimlerinin yapilmasiyla,slem sonrasi pankreatit gghi ve
ciddiyetinin daha 6nceden 6ngorulip ongérilemedyeeidair prospektif cajmalara

ihtiyac vardir.
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OZET

Endoskopik Retrograd Kolanjiopankreatografi Komplik asyonlarinin

Ongorilmesi ve Takibinde C-Reaktif Proteinin Onemi

Giri s ve Amac: Endoskopik retrograd kolanjiopankreatografi safodlay! ve
pankreasin benign ve malign hastaliklarinin tanitegavisinde énemli yer tutan
ancak gunimuzde daha ¢ok tedavi amagh kullaniagdmtemdir. Bata pankreatit
olmak Uzere bircok komplikasyonla ve nadiren mad#alile iliskili olabilir.
Olusabilecek komplikasyonlarin ve seyrinin 6nceden dualghilmesi riski ve
mortaliteyi azaltmak acisindan énemlidir. CRP’niRKP sonrasi komplikasyonlarin
ongorulmesi ve ciddiyetinin belirlenmesinde de giilkeve dasru bilgiler verdgi
cesitli calismalarda gosterilngtir. Calismamizda ERKP uygulanan hastalarimizda,
CRP’nin bata pankreatit olmak tzere komplikasyonlari 6ngormee takibindeki
yerinin argtiriimasi amaclanmitir.

Materyal ve Metot: Calisma icin ERKP yapilan 476 hasta retrospektif olarak
incelendi.islem 6ncesi veslemden 12-24 saat sonra serum amilaz, lipaz ve CRP
seviyeleri 6lculmg olan 136 hasta (76 kadin, 60 erkek; ortalanpa6A6 + 16,89
yil) calismaya dahil edildi ve bu hastalagdem sonrasi komplikasyon ggii ve
CRP seviyelerindeki dssiklik acisindan dgerlendirildi. Ayrica komplikasyon
gelisen ve glemden 36-48 saat sonraki serum amilaz, lipaz v G&viyelerinin de
Olclldigl tespit edilen 22 hastada, CRP’nin komplikasyonlgekibi ve ciddiyetini
ongormedeki yeri astirildi. Komplikasyonlar hafif, orta ve ciddi olda
siniflandirldi.

Bulgular: Calismaya alinan 136 hastanin 23’inde (% 17) pankreasinde
(% 1,25) kolanjit ve 1'inde kanama (% 0,75) olmaeke toplam 26 hastada (% 19)
ERKP sonrasi komplikasyon saptandi. Pankreatit Qada hafif, 14 hastada orta
derecedeydi.islemden 12-24 saat sonraki CRP, amilaz ve lipaz nileti
komplikasyon olan ve olmayan hastalarda anlamlra@gldarkli bulundu. 12-24.
saatteki ortalama CRP seviyeleri (mg/l) komplikasymmayanlarda 23,5 + 24,18,
pankreatiti olanlarda 59,2 + 44,87 idi (p<0,05).fiHae orta derecede pankreatiti
olan hastalar arasinda dgemden 12-24 ve 36-48 saat sonraki CRP ve amilaz
seviyeleri agisindan anlaml farklihk vardi. Lipgmn bu farkhlik gézlenmedi. Hafif
ve orta derecede pankreatiti olanlardégemden 12-24 saat sonraki ortalama CRP
seviyesi (mg/l), sirasiyla, 30,8 + 14,24 ve 77,88:66 (p<0,05), 36-48 saat sonraki
degerler ise 37,7 £ 20,73 ve 84,6 + 48,31 idi (p<0,@%milaz seviyeleri (U/L) igin
bu degerler, sirasiylaslemden 12-24 saat sonra 1000,7 + 382,46 ve 15985139
(p<0,05), 36-48 saat sonra ise 406,2 + 250,77 \&764 245,75 (p<0,05) olarak
bulundu.

Sonug: ERKP sonrasi serum CRP seviyelerinin takihilem sonrasi
pankreatit geliminin ve ciddiyetinin 6ngortlmesinde kullghibir yéntemdir.

Anahtar kelimeler: Endoskopik retrograd kolanjiopankreatografi, korkaéyon,
pankreatit, C-reaktif protein
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SUMMARY

The Significance of C-Reactive Protein in The Predtion and Follow-Up of

Complications of Endoscopic Retrograd Cholangiopareatography

Introduction and Aim: Endoscopic retrograde cholangiopancreatography is
an important method for diagnosis and treatmeivieoign and malignant diseases of
biliary tract and pancreas. Recently, it has besedumostly for therapeutic
interventions. It may be related with some compidces, particularly pancreatitis,
and rarely with mortality. The prediction of congations and their severity is
important to decrease risc and mortality. In prasistudies, it has been shown that,
CRP provides reliable informations about post-ERG#mplications and their
severity. In our study, the role of CRP in the pcgdn and determination of severity
of ERCP complications was investigated.

Material and Method: 476 patients, whom performed ERCP, were
retrospectively evaluated. 136 patients (76 wond@nmen; mean age 62,6 + 16,89
years) with measurement of serum amylase, lypade€C&P levels before and 12-24
hours after the procedure were included the stulycmplications and alterations
of CRP levels were investigated in these patidntaddition, the role of CRP in the
follow-up and prediction of severity of complicat® was investigated in 22
complicated patients with measurement of serum aseyllypase and CRP levels 36-
48 hours after the procedure. Complications weassified as mild, moderate, or
severe.

Results: Post-ERCPcomplications were detected in 26 patients (19%).
Pancreatitis, cholangitis and hemorrhage occuredpectively, in 23 (17%), 2
(1,25%), and 1 (0,75%) patients. Mild and modera@ncreatitis occured,
respectively, in 9 and 14 patients. There wereifsagmt differences in levels of CRP
at 12 to 24 hours for complicated versus uncomfdata patients. The mean CRP
levels (mg/l) at 12 to 24 hours were 23,5 + 2418ncomplicated patients, and 59,2
+ 44,87 in patiens with pancreatitis (p<0,05). Eherere significant differences in
levels of CRP and amylase but no lipase at 12 tar##36 to 48 hours for patients
with mild versus moderate pancreatitis. The mearP G&els (mg/l) at 12 to 24
hours were 30,8 = 14,24 in mild pancreatitis and57Z 48,66 in moderate
pancreatitis (p<0,05). The levels, respectively3@tto 48 hours were 37,7 = 20,73
and 84,6 + 48,31 (p<0,05). The mean amylase Igi#ls) at 12 to 24 hours were
1000,7 = 382,46 in mild pancreatitis and 1592,534,89 in moderate pancreatitis
(p<0,05). The levels, respectively, at 36 to 48reavere 406,2 + 250,77 and 660,7
245,75 (p<0,05).

Conclusion: The follow-up of serum CRP levels after ERCP is s&ful
method for predicting and determining of severitpost-ERCP pancreatitis.

Key words: Endoscopic retrograde cholangiopancreatograpgptoation,
pancreatitis, C-reactive protein
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