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1. GIRIS VE AMAC

Akut pankreatit ( AP) , pankreasin geri dontisimll inflamasyonu olarak
bilinir. Bu inflamatuar hadisesi pankreas ile lokalize kalabilecegi gibi peripankreatik

dokulara ve diger organ sistemlerine yayilabilmektedir . [1]

Akut pankreatitin yillik insidanst 100,000 kisi basina 13 ila 45 arasinda
degismektedir , erkeklerde goriilme siklig1 kadinlara gore daha siktir. Akut pankreatit
vakalarinin %80-90’nindan safra kesesi tasi, %10-20’sinden etilizim sorumludur.
Etilizim, erkeklerde safra kesesi tasini ; kadinlarda ise insidansi arttirir. Vakalarin

%10-15’1 siddetli akut pankreatit, %80°1 ise nekrotizan pankreatit seklindedir . [2]

Akut pankreatitte hafif intersitisyel 6demden, nekrotizan pankreatit ve enfekte
pankreas nekrozuna kadar gorilebilir. Karin agrisindan, hipotansiyon, sivi
sekestrasyonu, metabolik bozukluklar , sepsis ve Oliime kadar varabilen degisik

derecelerde ortaya ¢ikabilmektedir .[3]

Hastaligin tanisi; hastanin oykiisii, fizik muayene, serolojik belirtecler ve
radyolojik bulgularin birlesimi ile konmaktadir. Bu amagla hastalarin klinik olarak
gozetiminde giiniimiize kadar cok sayida skorlama sistemleri gelistirilmistir.
Bunlardan en ¢ok kullanilanlarn1 ise Ranson, APACHE Il ve Atlanta

siiflamalaridir.[3]

Bircok arastirmada Akut pankreatitin 6ngoriilmesinde Ranson, APACHE-II,
Glasgow ve Balthazar CT Siddet Indeksi ile Serum prokalsitoninin ile iliskisi

kanitlanmustir . [4].[5].

Calismamizda hafif, orta ve siddetli pankreatit geciren hastalarin
prokalsitonin degerlerinin, hastaligin seyri ve yatis siiresi ile iligkisinin arastiritlmasi

amaclandi.



2.GENEL BILGILER

2.1. Pankreas
2.1.1. Pankreas Gelisimi

Pankreas, intrauterin hayatin 4. ve 7. haftalar1 arasinda duodenumun i¢
yiiziinii doéseyen endoderm hiicrelerinin dorsal ve ventral pankreas tomurcuklarindan
gelisir. Dorsal pankreas tomurcugu daha hizli geliserek hepatik divertikiiliin
kraniyalinde yer alirken, ventral pankreas tomurcugu ise kaudalinde yer alir [1-3].
Caput pancreatis’in kraniyal kismi ile corpus ve cauda pancreatis dorsal tomurcuktan
geligir. Caput pancreatis’in inferior parcasi ile processus uncinatus ise ventral
tomurcuktan gelisir [1,4,5].
2.1.2. Pankreasin Bolimleri ve Klinik anatomisi

Pankreas; bursa omentalis, mide ve colon transversum’un posteriorunda
lokalize edilmektedir ve duodenumun olusturdugu kavisin i¢inden solda dalaga kadar
transvers olarak uzanir. Sekonder retroperitoneal lokalize olup, abdomen posterior
duvar1 boyunca, columna vertebralis’in anteriorunda L2 vertebra hizasinda yer
alir.[6][7][8] Yumusak, sarimtrak - hafif kirmizimsi renkte, 12-15 cm uzunlugunda,
3 cm genisliginde, 1-1,5 cm kalinliginda ve 70-100 g agirliginda olup, caput, collum,
corpus ve cauda olmak iizere dort kistmdan olusan bir organdir. Ayrica processus

uncinatus adli bir de aksesuar lobu bulunmaktadir[9][10]
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Sekil 1. Pankreas ve Ductus Pancreaticus’un Onden Gériiniisii.



Caput pancreatis : Duodenum’un ¢ogunlukla ilk {i¢, nadiren dort béliimiiniin
olusturdugu C harfine benzer kavisin iginde ve v. mesenterica superior’un saginda
bulunan pargasi olup pankreasin en genis boliimiidiir. L2 vertebranin hemen saginda
yer alir. Alt kisminda asagiya ve orta ¢izgiye dogru uzanan processus uncinatusyer
alir. Alt kisminda asagiya ve orta ¢izgiye dogru uzanan processus uncinatus denilen
bir ¢ikintist bulunur[11][12]. Caput pancreatis’in kanlanmasini saglayan a.
pancreaticoduodenalis superior—posterior’a ait bir¢ok dal ile birlikte ductus
choledochus ve ductus pancreaticus’un varligl bu bolgeyi cerrahi agidan hassas hale
getirir [13] [14]

Collum pancreatis: Caput pancreatis ile corpus pancreatis boliimleri arasinda
yer alir. Uzunlugu 2-2,5 cm olup pankreasin en kisa ve en dar boliimiinii olusturur.
A. mesenterica superior’un aorta abdominalis’den ayrildig1 yer ve v. porta hepatis’in
baslangicinin oniinde yer almaktadir. Caput pancreatis ile sinirini anteriorda a.
gastroduodenalis tarafindan olusturulan oluk belirlerken, posteriorda ise v. porta
hepatica’y1 olusturmak {izere v. mesenterica superior ve v. splenica’nin birlesimini
icine alan benzer ama daha derin bir oluk sinir1 belirler. Arka yiizii a. mesenterica

superior, v. mesenterica superior ve v. portae hepatis ile komsudur[15][11][10] [16]

Corpus pancreatis: L1 ve L2 vertabralar hizasinda, viicut orta hattinin sol ve
yukarisinda yer alan parca olup, prizmaya benzer sekilde ili¢ ylize ve {i¢ kenara
sahiptir. Collum pancreatis’de yer alan tuber omentale’nin solundan itibaren corpus
pancreatis olarak devam eder. Facies anterior midenin arka yuzuyle, facies inferior
jejenum ve ileum kivrimlar ile komsuluk yapar. Facies posterior ise karin arka
duvarina ve buradaki yapilara yapisik oldugundan sekonder retroperitoneal
yapidadir. [15][10][17][16]

Cauda pancreatis: Corpus pancreatis’in sol tarafa devami seklindedir.
Tamamen periton ile kaphidir. Sekli ve uzunlugu sahislar arasinda farklilik gosterir.
Sekil olarak bazen yuvarlak-kalin, bazen de yassi-ince olabilir. Uzunluk olarak
dalagin hilumuna kadar uzanabildigi gibi, bazen de dalaga kadar gitmeyip 3-4 cm
kadar saginda da sonlanabilir. Bu durumda lig. pancreaticolienale ile dalaga baglanir

ve dalaga ait damarlar bu ligament araciligi ile dalaga ulagir [15][11][16].



2.1.3 Pankreasin Damarlarn

Pankreas arteriyel kan akimini ana hepatik arter, splenik arter ve superior
mezenterik arterden almaktadir. Superior pankreatikoduodenal arter gastroduodenal
arterin; inferior pankreatikoduodenal arter, superior mezenterik arterin bir dalidir.
Splenik arter, pankreasin {st kenari boyunca organa pek c¢ok kiiciik dallar

vermektedir.

Pankreasin venleri ise arterlere yakin parelel olarak seyretmektedir . Sperior
pankreatikoduodenal ven, vena portaya, alt pankreatikoduodenal ven superior
mezenterik vene dokulmektedir [15] .

2.1.4 Pankreasin Lenfatikleri

Lenf kapillerleri, asinuslarin ¢evresinden baglar ve kan damarlari ile birlikte
seyreder. Lenf kapillerlerinin ¢ogu nodi lymphatici pancreatici superiores ve
inferiores ile nodi lymphatici splenici’e agilir. Toplanan lenfa ¢dlyak, hepatik ve
superior mezenterik lenf nodlarina acilir. Pankreasin bu kadar yaygin bir sekilde
lenfatik dolagiminin olmasi, kanserlerinin kotii prognoza sahip olmasi ile

iliskilidir[11][16] .
2.1.5. Pankreasin Sinirleri

Pankreas, plexus coeliacus’tan ayrilan sempatik ve parasempatik sinir lifleri
tarafindan innerve edilir. Sinir lifleri damarlar ile birlikte pankreasa gelir.
Parasempatik etki pankreas ekzokrin salgisini arttirirken, sempatik etkiyi azaltir.
Parasempatik etki Langerhans adaciklarinda bulunan beta hiicreleri uyararak insiilin
salgilatirken, sempatik etki glukagon salgilatir. Pankreasin salgi yapmasinda kismen

hormonlarin da etkisi vardir [7][16][11].
2.1.6. Safra ve Pankreatik Kanallar

Ana safra kanali doudenuma giderken pankreas basinin posteriorundan geger
ve vakalarin %70 ’inden fazlasinda kismen veya tam olarak pankreas ile sarilir.
Kanal duodenal duvara girer ve burada 1,5 cm kadar ilerler. Ana pankreatik kanal

(Wirsung) pankreas kuyrugundan baslar ve safra kanalinin altindan duodenal duvara



girer. Iki kanal ortak kanal seklinde birlesmeden once birka¢ milimetre boyunca yan
yana uzanir. Tek pankreatikobilier kanal, ikinci veya tlglinci lomber vertebra
hizasinda duedonumun ikinci kisminin posteromedial duvarindaki Vater
papillasindan duodenal liimene agilir. Vater ampullas1 papilla igindeki ortak
pankreatikobilier kanalin genislemesidir ve iki kanalin birlesim yerinin distalindedir.
Ampulla vakalarin % 90 ’ninda bulunur ve genellikle olduk¢a kisadir (5 mm veya
daha az). Insanlarm %10’unda her bir kanal duedonuma ayr1 ayr1 bosalir ve ampulla
bulunmaz. Ortak kanal oldugu zaman safra tas1 pankreatitinin patogenezinde dnemli
olabilir ¢iinkii tas ampullada yerlesip kanallar1 tikayabilir. Aksesuar pankreas kanali
(Santorini) genellikle pankreas basinin 6n ve iist kisimlarini drene eder. Vakalarin
%60’1inda duedonuma Vater papillasinin 2 cm kranial ve hafifce anteriorundaki
mindr papilladan girer. Aksesuar kanal Wirsung kanaliyla siklikla baglanti
goOsterdiginden drenaj mindr veya major papilladan olabilir. Mindr papilla her zaman
gastroduodenal arterin duedonumun arkasina gecttigi noktanin distalinde bulunur.
Duktal anatomide ¢ok degisik varyasyonlar olabilir ancak yalnizca normal insanlarin
%10 kadarinda goriilen pankreas divicium nadiren hastaliga yol agabilir. Eriskinlerde
ana pankreatik kanal pankreas basinda 3-4 mm, govdede 2-3 mm ve kuyrukta da 1-2

mm ¢apindadir [7].
2.1.7 Pankreasin Fizyolojisi

Endokrin Fonksiyonu: Langerhans adaciklar1 pankreas dokusunun yaklasik
%1-2 kadarini olusturular ancak toplam pankreatik kan akiminin %20’sini alirlar.
Pankreatik parankim boyunca yayilmislardir ancak hormon salgilayan hiicrelerin
bazilar1 0zel alanlarda toplanmislardir. Hiicrelerin %60-80’ini olusturan insiilin
salgilayan hiicreler esit dagilmislardir ve genellikle her adacigin merkezinde
yerlesmislerdir. Etraflarinda glukagon (adacik hiicrelerinin %15-20’si), somatostatin
(%5-10) veya pankreatik polipeptid (%15-20) salgilamak iizere Ozellesmis diger
hlcrelerle katman seklinde ¢evrelenmistir. Bu son hiicreler esas olarak pankreas basi
adaciklarinda bulunurlar. Glukagon hiicreleri esas olarak bezin govde ve kuyruk

kisminda olur.



Insiilin: Insiilin iki polipeptid zincirinden olusan 51 aminoasitlik bir
peptiddir. Bir prekiirsér olan proinsiilin araciligiyla beta hiicrelerinden sentezlenir.
Insiilin tiim viicut hiicrelerine glukoz alimini arttirarak, glukoneogenezi inhibe
ederek kan glukoz diizeyini diisiiriir. Ayrica lipogenezi uyarir, lipolizi inhibe eder ve
protein sentezini arttirir. Her ne kadar insiilin sekresyonunu yoneten faktorler ¢cok
sayida ve de karmasiksa da en Onemlisi hiicre dist kan glukoz konsantrayonunun
yukselmesidir. Aminoasitler (0rn;arginin) ve serbest yag asitleri de dahil diger
substratlarda insiilin salgilanmasini uyarirlar. Hormonun Oncelikle etki alanlar

karaciger, kas ve yag hiicreleridir.

Glukagon: Glukagon , adaciklarin alfa hiicrelerinde sentezlenen tek zincirli
29 aminoasitli bir peptiddir. Hepatik glikojenolizis ve glukoneogenezisle kan
glukozunu arttirir. Boylece glukagonun etkileri instilininkileri karsilayacak
sekildedir. Glukagon ayrica mide, duedonum ve Oddi sfinkteri gibi diiz kaslarin
dilatasyonunu saglar. Hormon disiik glukoz konsantrasyonu, aminoasitler,
katekolaminler, sempatik sinir sistemi ve CCK ile salgilanir. Insiilin ve hiperglisemi

glukagon salgilanmasini inhibe eder.

Somatostatin: Somatostatin adaciklarin delta hiicrelerinden sentezlenen 14
aminoasitlik bir peptiddir. Hem oral hem de intravendz besinler somotostatin
salinmasin1 uyarirlar. Noral ve humoral mekanizmalar etkili olur. Hormon insiilin
salgilanmasini inhibe eder, kendi salgilanmasi da insiilin tarafindan inhibe olur.
Glukoz homeostazisinin 6nemli bir lokal parakrin diizenleyicisi olarak etki edebilir.
Somatostatinin ¢ogu inhibitdr olan genis bir aktive spektrumu vardir. Bunlar arasinda
gastrin, sekretin, VIP, PP, gastirk asit, pepsin, pankreatik enzimler ve glukagon
salgilarinin baskilanmasi1 vardir. Somatostatin ayrica intesitinal, bilier, gastrik

motiliteyi inhibe eder.

Pankreatik Polipeptid: Pankreatik polipeptid PP hiicreleriden ¢ikan 36
aminoasitlik bir peptiddir. Oral yoldan alinan protein, vagal kolinerjik stimiilasyon

ve hipogliseminin hepsi PP salgilanmasi i¢in gii¢lii uyaricilardir. PP pankreatik

ekzokrin fonksiyonu inhibe eder [18][19].



Ekzokrin Fonksiyon: Pankreas 24 saatte yaklasik 1-2 L kadar 20’den fazla
farkli sindirim enzimi igeren sulu , berrak, alkalin (pH 8.0-8,3) bir s1v1 salgilar. Bu
elektrolitten zengin s1vi plazma ile izoozmotiktir ve esas olarak sentroasiner hiicreler
ve daha kiigiik pankreatik kanallarin duvarlarin1 yapan hiicreler tarafindan sekretine
yanit olarak salgilanir. Bu sivinin esas katyonlari her zaman plazmada bulunanlara
benzer konsantrasyonlarda olan sodyum ve potasyumdur. Esas anyonlarin
(bikarbonat ve kloriir) konsantrasyonlar1 ise degisiklik gosterir. Salgilama uyarisi
minimal oldugu zaman kloriir konsantrasyonu yiksek (110 mmol/L) , bikarbonatin
konsantrasyonu ise diistiktiir (50 mmol/L) . Salgilama uyarisi maksimal oldugu
zaman bikarbonat konsantrasyonu yikselir (140 mmol/L) , Klorlr konsatrasyonu
diiser (20 mmol/L) . Boyle yiksek konsantrasyonlarda bikarbonat sekresyonu aktif
transport gerektirir. ki anyonun karsilikli iliskisi kismen intraduktal bikarbonatin
interstisyel klorurle pasif degisimi yoluyla olur. Bu degisim, sivi biiyiik pankreatik
kanaldan duodenuma dogru ilerlerken gergeklesir. Daha yavas akim hizlarinda
degisim olmasi i¢cin daha fazla firsat vardir ve daha fazla bikarbonat kaybi olur.
Alkalin pankreas sivist duodenumdaki gastrik sivinin nétrolize olmasina yardimei
olur ve pankreatik sindirim enzimlerinin aktive olmasi i¢in optimal pH’y1 saglar.
Sindirim enzimleri pankreatik asiner hiicrelerde sentezlenerek depolanir ve
kolesistokinine ve vagal kolinerjik uyaritya yanit olarak salgilanir. Pankreatik
enzimler  proteolitik  (tripsin, kemotripsin, karboksipeptidaz, ribonikleaz,
deoksiribonikleaz ve elastaz), lipolitik (lipaz, kolipaz ve fosfolipaz A2),
amilolitiktirler (amilaz). Her ne kadar lipaz ve amilaz aktif formda salgilanmaktaysa
da proteolitik enzimler ve fosfolipaz A2 inaktif “zimojenler” olarak salgilanir.
Tripsinojenin tripsine aktivasyonu, duodenal enzim enterokinazla karsilastiginda
olur. Daha sonra tripsin diger zimojenleri aktif forma doniistiiriir. Barsaklarda
proteolitik enzimler proteinleri peptidlere sindirir, lipaz yaglar1 gliserol ve yag
asitlerine parcalar, fosfolipaz A2 bilier lesitinin lizolesitine doniisiimiinii katalizler ve
amilaz da nisastayr disakkaritler ve dekstrine g¢avirir. Enzim sentezi, “diizensiz
endoplazmik retikuluma” bagli polizomlarda yeni olusmus enzimlerin cesitli
subseliiler kompartmanlarda dolasarak zimojen graniilleri seklinde depolanmasiyla
son bulur. Gerek duyulmayan intraselller bilesenleri yikan lizozomal enzimler de

benzer bir islemle sentezlenirler. Sindirim enzimlerinden izole edilerek lizozom



denilen bagka subseliiler yapilarda ayri olarak depolanirlar. Salgilama uyarisi,
zimojen graniil membraninin asiner hiicre apikal membraniyla birlesmesine yol agar
ve enzimler duktuslara bosaltilirlar. Lizozomal enzimlerin (katepsin B) hiicre i¢inde
birlesmeleri durumunda tripsinojeni aktive edebildiklerine iliskin deneysel kanitlar
bulunmamaktadir. Yani lizozomal enzimlerin inaktif sindirim enzimlerinden
ayrilmasi, enzim aktivasyonunu izleyebilen hiicresel zedelenmeyi Onlemek igin
onemli olabilir. Bu sekilde anormal intraseliiler enzim aktivasyonu insanlarda
olabilirligi bilinmemekle birlikte pek¢ok deneysel hayvan modelinde pankreatit
nedeni gibi gozliikmektedir. Ekzokrin pankreas salgisinin kontroliinde diger viicut
sistemlerinde oldugu gibi hormonal ve sinirsel olmak iizere iki ana mekanizma sz
konusudur. Ancak her iki sistem arasindaki yakin etkilesimden dolayr bu ayrim
mutlak olmaktan wuzaktir. Hormonal kontroliin temel elemanlari sekretin ve
kolesistokinindir. Sekretin duodenumun asidifikasyonu sonucu ince bagirsaktaki
yiizey epitel hiicrelerinden salinmaktadir. 27 amino asidli bu polipeptid 1902 yilinda
ilk tanimlanan hormon olup kesfi endokrinolojinin dogmasma yol a¢cmustir.
Bikarbonat salinimimi c¢ok siddetli, enzim salinimini ise daha zayif bir bigimde
uyarmaktadir. ikinci temel eleman kolesistokinin (pankreozmin) 33 amino asidli bir
polipeptid olup ince barsak kript hiicrelerinin aminoasitlerle karsilasmasi sonucu
salinmaktadir. Enzimden zengin pankreas salgisina yol ac¢makta, bikarbonat
salmmminm ise zayif¢ga uyarmaktadir. Bu iki temel hormonun diginda gastrin,
pankreatik polipeptid, glukagon gibi diger hormonlar da ekzokrin pankreas salgisina
etkili iseler de bu etkileri olduk¢a azdir. Ekzokrin pankreas salgisinin kontroliinde
ikinci ana mekanizma sinirsel kontrol olup vagusun uyarilmasi sonucu asetilkolinin
asiner hiicrelere dogrudan etkisi ve dolayli olarak da mideden asid salinimi ile
etkisini gosterir. Trunkal vagotominin pankreas salgisini azalttigi, proksimal gastrik

vagotominin ise salgi iizerine bir etkisinin olmadig1 gosterilmistir[18][19].



2.2 Akut Pankreatit
2.2.1 Tarihge

[Ik kez Herophilus M.0.300’lerde pankreas1 tanimlamis ve bundan yaklasik
400 yil kadar sonra, organ, Rufus tarafindan “pankreas” olarak isimlendirilmistir.
Ana Pankreas kanali 1642 yilinda Johann Wirsung ve aksesuar pankreas kanali ise

1724 yilinda G.D. Santorini tarafindan tanimlanmistir [20] .

Biiyiik Iskender’in (MO 856-823) 33 yasinda alkol tiiketiminin oldugu bir
yemegin sonrasinda ani baslayan karin agrisinin ve muhtemelen bunun da neden

oldugu AP bagli 10. giinde 61diigii iddia edilir.

Halsted ve Opie, 1901 yilinda AP nedeniyle 6lmiis iki hastasinin otopsi
bulgulart olarak Ampulla Vateri’de impakte olmus safra taslarmin varligin

bildirmisler ve safra tasina bagl pankreatit patogenezini tanimlamislardir[21][22].

1925’de Moynihan AP bagli mortalite ve morbiditenin degerini “karin igi
organlara sekonder olarak meydana gelen felaketlerin en kotiisii” seklinde tarif

ederek belirtmisti[23].

1929°da Elman amilaz diizeyinin AP olgularinda yiikseldigini gdstermis.
1974 yilinda Ranson ve arkadaslar siddetli pankreatit gecirenlerin erken taninmasini

kolaylastiracak prognostik skorlama sistemini tanimlamislardir[21][24].

1980°’lerde APACHE 1I sistemi pankreatit siddetini derecelendirmek igin bir

ara¢ olarak kullanilmaya baslandi.

1990'larm basinda Bilgisayarli Tomografi Siddet Indeksi (CTSI) ise Emil J.
Balthazar ve arkadaslan tarafindan gelistirilen akut pankreatit siddetini belirlemek

i¢in kullanilan bir evreleme sistemidir[21][24][25].

19. ve 20. yiizyi1lda A.P ile etilizim ve diger faktorler arasindaki iligki tizerine
pek ¢ok aragtirma yapilmis olup son 30 yilda arastirmalar pankreas i¢i enzimlerin
nasil aktif hale gectikleri tizerine odaklanmistir. AP medikal tedavisinde birgok
ajanda denenmis oldugu halde , bu tedaviler destekleyci olmaktan ileri

gidememislerdir [26].



2.2.2 Akut Pankreatit Tanim

AP, GIS sik goriilen bir hastaligidir. Inaktif pankreas enzimlerinin pankreas
dokusunda ¢esitli nedenlerle aktif hale gelmesi ve pankreas dokusunun kendisini
sindirmesi olayidir (otodijesyon). AP, 1992 Uluslararas1 Akut pankreatit
sempozyumuna gore lokal dokularda ve diger bazi organlarda degisikliklerle
karakterize, Akut Pankreatit (AP) karin agris1 ile amilaz ve lipaz gibi pankreas
enzimlerinde yiikselmeyle seyreden pankreasin inflamatuar siirecidir[27]
[28][29][30].

2.2.3 insidans

Akut pankreatitin yillik insidansi 100,000 kisi basina 13 ila 45 arasinda
degismektedir, erkeklerde goriilme sikligi kadinlara gore daha siktir. Akut
pankreatit vakalarin %80-90’nindan safra kesesi tasi, %10-20’sinden etilizim
sorumludur. Etilizim, erkeklerde safra kesesi tasi; kadinlarda ise insidansi arttirir.
Vakalarin  %10-15’1 siddetli akut pankreatit, %80’i ise nekrotizan pankreatit
seklindedir[2].

2.2.4 Patogenez

Akut pankreatitin gelisiminde pankreas asinar hiicreleri ana rol oynamaktadir.
Safra tag1 veya alkol gibi tetikleyici faktorler, asinar hicreleri uyararak, sindirim
enzimlerinin  (tripsinojen, prokarboksipeptidaz A1) aktive olmasina neden
olmaktadir[31]. Ince bagirsaga ulasmadan bu enzimlerin aktive olmasi anahtar rol
oynamaktadir. CCK agir1 uyarilmas1 sonucu, tripsinojen kendi aktivasyonu olmakta
ve katepsin B uyarilmasi sonucu erken donemde tripsin aktivitesi artmaktadir.
Kalsiyum yiiksekligi ve asit pH tripsinojen otoaktivasyonunu arttirmaktadir. Bu
aktive olan enzimler, zimojen granilinden kagmakta ve asinar hucreleri yok ederek
inflamatuvar mediatorlerin ve vaskiiler permeabiliteyi arttiran ajanlarin salinimina
yol agmaktadir. Erken donemde aktive olan tripsin kompleman sistemini aktive
ederek notrofil ve makrofajlardan serum ve pankreatik doku igerisine daha fazla
timor nekrozis faktor-a (TNF-a), interlokin-1 (IL-1), nitrik oksit ve platelet aktive
edici faktor (PAF) salinimina yol agmaktadir. Bu salgilanan faktdrler, pankreasta

0dem ve iskemiye neden olarak nekroza kadar giden genis bir pankreatit
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spektrumuna yol agmaktadir. Bu inflamatuvar faktorler, ayrica sistemik etkilere de
sahip olup kapiller damarlardan sizintiya, ates ve hipotansiyona neden
olabilmektedir. Tiim bu olaylarin sonucunda pankreasta apoptozis ve nekroz ortaya
cikabilmektedir[9]. Bu sitokinlerin mekanizmasinin tam anlasilmasi ile gelecekte

yeni terapdtik ajanlarin elde edilecegi timit edilmektedir[32][33].

2.2.5. Etiyoloji

AP olgularmin %80’1 safra tagina veya alkole sekonder olarak ortaya
¢ikmaktadir[34]. Alkol ve safra taslar1 akut pankreatit kliniginin olusumunda en
biylk paya sahip olsa da, pek ¢ok neden akut pankreatit yapabilmektedir . ABD
verilerine gore alkol ve safra tas1 akut pankreatit olgularinin %80’ inden sorumludur
[35]. Turkiye’de akut pankreatitin en sik nedeninin safra tast (%80,9) ve alkoliin
oldugu bildirilmistir[36].

Akut pankreatitin etiyolojik nedenleri tablo 1’de 6zetlenmistir .
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Tablo 1 : Akut Pankreatit Nedenleri :[37][38]

Obstruktif Nedenler

e Safra taslar1 ve Safra ¢camuru e Koledok Kkisti ve
koledokosel eTumdrler eParazitler ePankreas divisium
eOddi sfinkter disfonksiyonu e Kr.pankreatit eDuodenal
obstriikksiyon (duodenum divertikiill, Crohn hastalig1)

eDiger nedenler: Koledok taslari, duodenal divertikiiller

Alkol, Toksinler,
Tlaclar

e Akrep sokmasi eOrganofosfat insektisitler
oSinif 1: Asparaginaz, pentamidin,azatioprin,
steroidler,sitarabin,sulfametoksazol-trimetoprim,

didanozin,furosemid,sulfasalazin, mesalazin, sulindak,
merkaptopurin, Tetrasiklin,opiyatlar,valproikasit,pentavalan
antimonials, cesitli ostrojenler.
oSimif 2:Parasetamol, hidroklorotiyazid, karbamazepin,
interferon, sisplatin, lamivudin, siklopentiyazid, oktreotid,

enalapril, fenformin eritromisin, rifampisin.

Metabolik

Bozukluklar

e Hipertrigliseridemi e Hiperkalsemi

Cerrahi Sonrasi

e Postercp e Abdominal veya kardiyak operasyondan

sonrasi

Infeskiyonlar e Mycoplasma e Lejyonella eLeptospira e Salmonella
o Kabakulak, koksaki e Hepatit B e Sitomegalovirus
o Varisellazoster eHerpese Ascaris e Kriptosporodium
e Toksoplazma

Genetik e PRSS1 e SPINK1 e CFTR

Otoimmiin o Sistemik lupus eritematozus e Sjogren sendromu

Diger e Gebelik o Vaskiiler-Iskemik e Travma e Bobrek

yetmezligi e Idiopatik
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Safra Taslari: Akut pankreatitli hastalarin %60’inda safra tast yer
almaktadir. Safra taglarinin hangi mekanizma ile pankreatit atagini baglattiklar1 tam
olarak bilinmemektedir. Safra taslarinin tedavi edilmemesi durumunda %36-63
oraninda tekrar akut pankreatit gelismekte, bu taslarin cerrahi olarak tedavi
edilmesini takiben risk %2-3 oranina kadar diismektedir. Tagin AP yapma riski, tagin
biiytikligi ile ters orantilidir[39][40][41]. Safra tasinin Oddi sfinkterinden gegisi ile

pankreatit siireci arasinda bir iliski olabilecegini diisiindiirmektedir [42] .

Alkol: Safra taglarindan sonra en sik saptanan AP sebebi olarak alkol olarak
bilinmektedir. Olus mekanizmasi tam olarak bilinmemektedir . fakat bazi teoriler 6ne

stirdiilmiistiir . Bunlar arasinda: [43][33]

1. Alkolun asinar hicreler Gzerindeki direkt toksik etkisi, zimojenlerin prematire

aktivasyonunu tetiklenmesi,

2. Kolesistokininin (CCK) stimilasyonu sonucu kii¢iik pankreatik kanallarda protein

cokmesi,

3. Ampullar stimiilasyon sonucu ampullar pankreatik reflekslerin aktive olmasi ve

asinar ve vaskuler sistemleri etkilemesi.
4. Asetaldehit ve yag asidi etil esterleri gibi toksik metabolitlerin olusumu

5. Asetaldehit ve oksidatif strese karsilik pankreatik stellat hiicrelerin aktivasyonu ve

kollajen ile matriks proteinlerinin artmais iiretimi seklinde sayilabilir.

Qlaclar: flaglara sekonder gelisen pankreatit yaklasik (%0.4-1.4) nadiren
olmaktadir. 120’ den fazla ilag suclanmustir. Immunolojik veya hipersensivite
reaksiyonlari ilaca bagli pankreatit gelisebilmektedir. ilagtan 4-8 hafta sonra ortaya
cikar ve doz bagimh degildir. ilacin tekrar alimindan sonra genellikle giinler veya

saatler iginde tekrar pankreatit gelisebilir[44] .

[laca bagli pankreatit bildirilen vaka sayisi, uygun gecikme periyonun

gosterilmesi ve yeniden ilacin alinmasiyla reaksiyonun goriilmesine gore
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smiflandirilmistir (sinf I-1V) [45]. Smif I ve II ilaglar pankreatit gelistirmede en
potenttir . Sinif I ve I asagda ki gibi siralanmistir[38][37].

Simf I: Asparaginaz, pentamidin, azatioprin, steroidler, sitarabin, sulfametoksazol-
trimetoprim, didanozin, furosemid, sulfasalazin, mesalazin, sulindak, merkaptopurin,

tetrasiklin, opiyatlar, valproik asit, pentavalan antimonials, ¢esitli dstrojenler

Smif [1l: Parasetamol, hidroklorotiyazid, karbamazepin, interferon, sisplatin,

lamivudin, siklopentiyazid, oktreotid, enalapril, fenformin eritromisin, rifampisin.

DM tedavisinde kullanilan GLP-1 agonisti tedavisi iligkili de pankreatit
vakalari bildirilmistir[46].

Hipertrigliseridemi: Hipertrigliseridemi AP vakalarinda yaklasik %2-5’1
teskil etmektedir .Trigliserid seviyesi 1000 mg/dl’yi gegince AP atagi olabilir .
trigliserit seviyesi 500-1000 mg arasinda olsa da , bazen AP atagini gelisebilir .
serum trigliseridlerinden serbest yag asitleri, pankreatik kapillerlerde pankreatik

lipazin etkisiyle toksik konsantrasyonlarda salinmaktadir [47] .

Ayrica hipertrigliseridemi ile iliskili lipoprotein metabolizmasinin kalitsal

bozukluklarinda ¢ocuklarda hipertrigliseridemiye sekonder pankreatit vakalari

bildirilmistir [48].

Hipertrigliseridemiye sekonder AP serum amilaz diizeylerindeki yiikselmenin
belirgin olmamasidir. Bu durumun nedeni hipertrigliseridemik serumun amilaz

diizeyini hemodiliisyona ugratmasi olarak agiklanmaktadir [49].

Endoskopik Retrograd Kolanjiopankreatografi Sonrasi: AP , ERCP
sonras1 goriilebilen en sik komplikasyondur. Siklig1 yaklasik %2-7 arasinda
seyretmektedir [50]. Yalnizca sfinkterotomi yapilan olgularda bu oran daha diisiiktiir.
Retrospektif ¢aligmalarda %1 olup, prospektif ¢alismalarda en azindan %35 oraninda
risk oldugu gosterilmistir. Post endoskopik retrograd kolanjiopankreatografi
pankreatiti (PEP)’i 6nlemek amaciyla riskli hastalarda profilaktik pankreatik stent
koymak pankreatit riskini 0nemli 6lcude azalttigini gosterdi [51][46]. PEP riski
bircok faktore bagli olarak gelismektedir. Bu faktorler operator iligkili, hasta ile
iligkili ya da islemlerle iliskili olabilir[44][52]. Operator iligkili faktorler yetersiz
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deneyim ve egitim azligindan kaynaklanir. Hasta ile iliskili faktorler geng yas, kadin
cinsiyet, normal serum bilirtbini, reklrren pankreatit 6ykisu, daha 6nceki ERCP
sirasinda pankreatit dykiisiiniin olmasi, Oddi sfinkter disfonksiyonunun olmasidir.
Islem ile iliskili faktorler ise zor biliyer kaniilasyon, pankreatik kanal enjeksiyonu,
oddi sfinkterine yonelik manometrik islem yapilmasi, precut sfinkterotomi,
pankreatik sfinkterotomi, minor papilla sfinkterotomisi, biliyer balon sfinkteroplasti,

ampullektomi yapilmasi olarak sayilabilir [53][51][46] .

Postoperatif/Travma : Batin travmas: vakalarinda amilaz ve lipaz
seviyelerinde artiga , %5 oraninda da AP’ye neden olur. Kiint veya penetran travma
pankreasi zedeleyebilir fakat bu tiir yaralamalar bezin retroperitoneal lokasyonu
nedeniyle sik degildir. Genelde penetre travmalarda (bigak, kursun v.s), kiint
travmalara gore daha sik olusur. Kunt travmalar, pankreasta ezilmeye ve duktal
hasara  yol acarabilir[54][55]. Postoperatif  pankreatit  6zellikle  mide
operasyonlarindan  sonra  %0.8-17 oraninda travmatik akut pankreatit
gelisebilmektedir. Bu ameliyatlar sirasinda direkt pankreasa olan travmalar veya

pankreasin kan dolagiminin bozulmasi pankreatite neden olmaktadir[33].

Hiperkalsemi:Hiperparotroidli hastalarin %1,5’unda olusmaktadir (Ca++,
pankreatik kanalda birikir ve tripsini aktive eder) [56]. Hiperparatirodli hastalarda
asir1 doz Vitamin D alimimdan sonra ve familyal hipokalsiiirik hiperkalsemi gibi
durumlarda, kalsiyum taslarnin pankreasta intraduktal presipitasyonu, kalsiyumun

bazi pankreas enzimlerini aktif hale (tripsini) getirmesi sonucu pankreatit gelisir .

Enfeksiyon: AP nedeni olabilecek bir ¢ok etken olabilmektedir;
mycoplasma, ejyonella, leptospira, salmonella , kabakulak, koksaki , hepatit B,
sitomegalovirus, varisellazoster, herpes, ascaris, kriptosporodium ve toksoplazma
[37]38].

2.2.6. Klinik Semptom ve Bulgular

Pankreatit sirasinda goriilen semptom ve bulgular olduk¢a genis olup akut
miyokardiyal ve intraabdominal olaylarla ¢ok sik karigabilmektedir. Hastalarin %80-
85’inde karin agris1 dominant semptom olup %50 oraninda ¢ok siddetli ve sirta vuran

tarzdadir. Biliyer kolik sirasinda goriilen agriya nazaran daha siddetli olup zaman
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icerisinde artis gostermektedir. Ikinci siklikta goriilen semptom bulanti-kusma olup
hastalarin yaklasik %70-80’inde goriiliir. Fizik muayene sirasinda hastalar genellikle
huzursuz olup batin genelinde distandii ve epigastrik dolgunluk mevcuttur. Her iki
iist kadranda daha belirgin olmak {izere yaygin hassasiyet ve orta siddetli defans
mevcut olup hemorajik pankreatitte flank bolgesinde gri renk degisimi “Grey-Turner
Sign” ve gobek cevresinde “Cullen Sign” denilen gri renk degisimi goriilebilir.
Ayiricr tanida siklikla peptik {ilsere ait komplikasyonlar, akut kolesistit, mezenterik
vaskiler okliizyon, peritonit, miyokardiyal infarktlis ve pulmoner inflamasyon
diistiniilmelidir[33] .

Sekil 2 : Bilateral Grey Turner Bulgusu  Sekil 3 : Cullen Belirtisi

2.2.7. Tam

Akut pankreatit tanisinda anamnez ve fizik muayene 6n planda olup taniya

yardimci laboratuvar ve goriintiileme yontemleri kullanilmaktadir .
2.2.8. Laboratuvar Testleri

Serum amilaz diizeyi en sik kullanilan tani araci olmakla beraber, akut
pankreatitle bagvuran hastalarin  %95’inde yliksek bulunmakta ve diger
intraabdominal patolojilerde de %5 oraninda yiiksek bulunabilmektedir. Perfore
peptik dlser, biliyer litiyazis, intestinal obstriiksiyon ve mezenterik infarktis, serum

amilaz duzeyinin yuksekligi en sik goriilen diger intraabdominal patolojilerdir.
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Semptomlar basladiktan sonra ilk 12 saat iginde hizla yiikselir ve 3-5 glin iginde
normale doner. Zirve degerine 12-72 saat arasinda ulasir[57]. Akut ataktan 10 gin
sonra devam eden yiiksek amilaz diizeyi psodokist veya apse olusumunu
diistindiirmelidir[58]. Yuksek serum lipaz dizeyi daha spesifik olmakla beraber
Olctlmesi daha zordur. Akut atakta lipaz seviyesi 8-10 giinde yuksek kalir . Serum
lipaz yiiksekligi amilaz yiiksekliginden daha uzun siire kaldig1 igin amilazdan daha
spesifiktir. Serum lipaz yiiksekligi ile iliskili diger tablolar: kronik pankreatit, renal
yetmezlik, akut kolelitiyazis, barsak obstriikksiyonu veya infarkti, duodenal
ilserasyon, pankreatik tas, pankreatik tiimorler, diyabetik ketoasidozis, HIV
hastaligi, makrolipazemi, post-ERCP/travma, ¢olyak hastaligi, idiyopatik ve
ilactir[59][60].

Lipaz/Amilaz oranmnin yiikksek olmasi1 alkolik pankreatit tanisinda
kullanilabilir. Hipokalsemi sik goriilen bir bulgu olmakla beraber perfore peptik iilser
olgularinda da goriilebilmektedir. C-reaktif protein (CRP), prokalsitonin, pankreatik-
associated protein, prokarboxipeptidaz-B, karboxipeptidaz B aktivasyon peptid,
serum ve idrar tripsinojen-2, fosfolipaz A-2, serum amiloid protein-A, substans P,
platelet aktive edici faktor, interlokin 1, 6, ve 8, timdor nekrozis faktor-alfa veya
soluble tiimor nekrozis faktor , laktat dehidrogenaz (LDH), a-2- makroglobulin,
Elastaz 1,dlzeyi yiksek sensitivite ve spesifiteye sahip parametreler olmakla birlikte
rutin kullanima girmemislerdir [55][33][61].

2.2.9. Goruntuleme

Akut pankreatit tanisinda kullanilan yontemler arasinda ayakta direk batin

grafisi, PA akciger grafisi, batin usg ve abdomen BT’ dir .

Ultrasonografi akut pankreatit tan1 ve tedaviye yanitin degerlendirilmesinde
onemli bir yontemdir. Ozellikle biliyer pankreatitin tan1 konulmasinda 6nem tasr.
Parankimde genisleme, peripankreatik sivi koleksiyonu ve psddokist tespit edilebilir.
Ultrason gebelikte de giivenle kullanilabilir[62][63]. Genelde AP’de pankreasta
diffiiz genisleme, bas ve korpusta fokal genisleme, AP’deki lokal komplikasyonlar

varsa saptanir[64].

17



Bigisayarlh tomografi (BT) :Akut pankreatitte en yararli goriintiileme
yontemidir. Kontrastli BT, nekrozu gostermede en etkili radyolojik yontemdir.
Ozellikle takibinde dizelme gorilmeyen hastalarda BT ile pankreatik nekroz
arastirtlmalidir. BT, hastaligin prognozu ile ilgili yeterli bilgi vermeyebilir. Organ

yetmezligi ile organ hasar1 akut pankreatitte birbirine paralel seyretmeyebilir[65].

Akut pankreatitin ilk haftasinda ¢ok fazla rolii olmamakla beraber dogru tani
konulmas1 ve pankreatitin siddetinin belirlenmesi i¢in 6nerenler de bulunmaktadir.
Intravendz kontrastli dinamik BT, pankreatik hipoperfiizyonu ve nekrozu géstermesi
acisindan siddetli pankreatit olgularinin tedavisinde kritik rol oynamaktadir,
genellikle hastaligin 2. haftasinda belirgin iyilesme gostermeyen olgularda, CRP >
210 mg/L oldugunda ve herhangi bir cerrahi girisim Oncesi cerrahi tedavi planini

ortaya koymasi agisindan onerilmektedir[66] [33] [67].

Magnetik rezonans goruntileme (MRG): BT’ ye esdeger tanisal degerliligi
vardir. Renal yetmezligi ve kontrast madde alerjisi olanlarda kullanilabilir. Cok
erken donemde BT’ den duyarlidir. MRCP de pankreatik kanal ve safra kanallarinin

daha iyi gorinttlenmesi nedeniyle ustindur [68].

Endoskopik USG ( Eus ) : Endoskopik ultrasonografi hepatobiliyer taslar
ve Kkitleleri tayin eder . Pankreas parankim ve pankreatik kanali gorlntilemede
transabdominal USG’den Ustundur. Sekretin ile uyarilmig endoskopik USG sirasinda
papilla dizeyinde kanaldan akigsa karsi diren¢ oldugu gosterilebilir. Bu bulgu
ozellikle tekrarlayan idiopatik pankreatit hastalariin degerlendirilebilmektedir
[69][70].

ERCP: Pankreas kanalin1 ve safra yollar1 tikayan lezyonlar i¢in kullanilan
tan1 ve tedavi yontemdir[71]. Akut pankreatitte ilk tanisal yontem olarak tercih
edilmemelidir[72]. Sadece belirli durumlarda kullanilmaktadir. Siddetli akut
pankreatit atagi olan ve akut koledokolitiazise ikincil gelisen olgular , tiim destek
tedavilere ragmen hastanin kliginini kotilesmesinde  kullanilir. ERCP’nin
sfinkterotomi sonrasi kanama gibi komplikasyon gelisebilmektedir. ERCP

sonrasinda akut pankreatite neden olabilir [71].
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MRCP: X 1s1n1 icermemedigi i¢in sik ve tekrar tetkik istenbilir , gebelere
kullanilabilir. BT ye gore daha az nefrotokite sahiptir [73]. Pankreas kanallar1 ve tim

ekstrahepatik safra yollarinin noninvaziv olarak degerlendirilmektedir.
2.2.10 Akut Pankreatit Siniflamasi
Interstisyel Odemli Pankreatit

Makroskopik olarak gland blyilk, BT’de pankreas parankimi homojen
dagilim gosterir ve peripankreatik alanda inflamatuar degisiklikleri gozlenmektedir.
Cevredeki mezenter ve omentumda beyazimst gri renkli, sertge yag nekrozu alanlari

dikkati ceker. Interstisyel ddemli pankreatit genellikle ilk hafta icinde diizelir[71].
Nekrotizan Pankreatit

Makroskopik olarak gland sismis ve biiylimiistiir. Retroperitoneal alanda
peripankreatik doku ya da her ikisinde birden nekroz gelisir [74].

Enfekte Pankreas Nekrozu

BT’de pankreas vel/yada peripankreatik dokular icinde ekstraluminal gaz
oldugunda veya perkiitan ince igne aspirasyon (FNA) ile alinan kiiltiirde gram
boyamada bakteri / mantar iiremesi oldugunda enfekte pankreas nekrozu tanisi alir .
Enfekte pankreas nekrozunda antibiyotik tedavisi gereksinimi ve acil midahale

ihtiyact vardir [74].

2.2.11. Akut Pankreatit Komplikasyonlari
Lokal Komplikasyonlar

Psddokist: Hastalarin %1-3’tinde psddokist gelismekte. Pankreasin en sik
rastlanan kistik lezyonudur . Psédokist olusumu sikayetlerin ortaya ¢ikmasini takiben
genellikle 4 hafta veya daha fazla siire gerektirir. Akut ve kronik pankreatit veya
pankreas travmasi sonrasi gelisen inflamatuar kaynakli bir olaydir. Gergek bir kist

duvari degildir ancak ondan daha saglamdir.
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Psodokist klinik olarak bulanti, kusma, karin agrisi, kusma, kilo kaybi, ates,
batinda kitle ve hassasiyet, sarilik, asit, vena cava inferiora bast nedeniyle bacaklarda
O0dem, transvers kolon basisina bagli ileus, enterik fistiile neden olabilir. Tanida kan
amilaz diizeyi giivenilir bir bulgu olup klinik bulgular diizelmesine ragmen amilazin
10 giinden daha fazla siireyle yiiksek kalmasi veya amilaz diistiikten sonra tekrar
yiikkselmesi psodokist disilindiiriir. Radyolojik olarak psoddokistin  tanisinin
konulabilmesi icin usg ve abdominal BT yardimci olmaktadir. Pre-operasyon
donemde psodokist hakkinda lokasyon bilgi edinebilmek igin rutin olmamakla

birlikte ERCP yapilabilir [75][76].

Psodokistler ¢cogunlukla spontan olarak geriler. Gerilemeyen kistler eger 5
cm’in altinda ise ve komplikasyon gelismemis ise takip edilir . Semptomlarin
baslamasi, kistin biyiikligiinde artis veya komplikasyon gelisirse cerrahi

endikasyonu vardir [77][75].
Pankreatik nekroz

Fokal veya diffiiz nekroz seklinde olabilmektedir . 2-3. hafta sonra ortaya
cikar, Steril veya infekte olabilir. Medikal olarak tedavi edilir. Infekte pankreatik
nekrozlar ise cerrahi yontemlerle tedavi edilir. Pankreatik nekroz dinamik spiral

BT de saptanir.
2.2.12. Prognoz

C-Reaktif protein (CRP) : Akut inflamatuarda yanit olarak karacigerden
sentezlenen bir akut faz reaktanidir . Degerlerinin tan1 konduktan 24-48 saat sonra

calisilmasi prognoz agisindan faydali bilgiler verebilir [78].

CRP bir akut faz reaktam1 olup akut pankreatit i¢in spesifik bir test
olmamasina ragmen 10 mg/dl ve iizerindeki gibi ¢ok yiiksek degerler giiclii bir

sekilde siddetli pankreatit atagin1 gostermektedir.

Prokalsitonin: En hizli yiikselen akut faz reaktanidir. Ciddi pankreatit
vakalarinda saptamada %86 oraninda dogru sonug¢ verdigi gosterilmistir [79].

Prokalsitonin diizeyi 0.5 ng/ml iizerine ¢iktiginda akut enflamasyonun belirleyici
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olarak kabul edilmektedir. Yiksek seviyelerde PCT degerleri septik enflamasyon,

ciddi akut bakteriyel enfeksiyonlarda ve akut pankreatitlerde rapor edilmistir [80].

IL-6 : Ik 24 saat icinde bakilan IL-6 diizeyinin AP siddetini gostermede CRP

ve APACHE II skoruna {istiin oldugunu gdsteren bazi ¢alismalar vardir [81].

Ranson Kriterleri: AP’nin siddetini belirlemede {i¢ dekattan daha uzun
stiredir kullanilan skorlama sistemidir[82][83]. Bu skorlamanin primer amaci ciddi

AP’li hastalarda erken operatif miidahale endikasyonunu degerlendirmek idi[33][83].

Tablo 2: Ranson Kriterleri

Nonbilier pankreatit icin Ranson Kriterleri

Ik 48 saatte

=55 yas =% 10 hematoknt diisiisi
WBC= 16000 =5 mg/dl BUN artigt

=200 mg/dl kan glukozu =8 mg(dl seruc Ca diisiisii
=350 1U/1 LDH Arter p02 60 mm/hg
=250 U/dl SGOT =4 mEqg/lI baz defisiti
=6 It'den fazla sivi sekestrasyonu

Basvuru amnda

= U e W b e

Bilier pankreatit icin Ranson Kriterleri.

Basvuru amnda 11k 48 saatte
=70 yas =% 10 hematokrit diistisi
WBC= 18000 =2 mg/dl BUN artis1

=220 mg/dl kan glukozu
=400 IU/1 LDH

<8 mg/d] Seruc Ca diisiisii
=5 mEq/1baz defisiti

i e e b -

=250 U/dl SGOT =4 It'den fazla siv1 sekestrasyonu

APACHE 11 Skoru :

Yogun bakim {tnitelerindeki kritik hastalar i¢in gelistirilmistir. Muhtemelen
AP’de en yaygin kullanilan skorlama sistemidir. Kullanimi zor olup 12 fizyolojik
Olciime ilaveten, yas ve diger kronik hastalik durumu da hesaplanmaktadir. Giinliikk
olarak her gin hesaplanmakta olup iyi bir negatif prediktif degeri ve orta derece
pozitif prediktif degeri vardir. Ranson ve Imrie skoruna gore daha fazla parametrenin
kullanilmig olmas1 ve daha karmasik olmasi dezavantaj gibi goziikse de ilk 24 saat
icinde kullaniliyor olmasi avantaj olarak 6ne ¢ikmaktadir. Diisen skor degeri hafif bir

artig atagi gosterirken, artan skor ciddi pankreatiti gostermektedir. Skor 8 ise,
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mortalite %11-18 dir[84]. Bununla beraber interstisyel ve nekrotizan pankreatit ile
steril ve infekte nekrozu biribirinden ayiramamakta, ilk 24 saat icin ise kotu bir

prognoz belirleyicisi olarak diistiniilmektedir[83].

APACHE-II skorlamasinin parametreleri su sekildedir: Viicut sicaklhigi ,
ortalama arteryel kan basinci , nabiz , solunum sayisi , PaO2, FiO2 < 0.5 ise (A-a)
02, FiO2 > 0.5 ise , eger arteryel kan gazi bakilmamissa serum bikarbonat degeri ,
arteryel kan gazi ,Serum sodyum degeri , serum potasyum degeri, serum Kreatinin
degeri (Bobrek yetmezligi halinin varligina gore hesaplama degismektedir),
hematokrit yiizdesi, beyaz kiire sayimi, yas, eslik eden saglik sorunu varligi ,

Glasgow Koma Skalasidir (15 iken 0, 3 dogru azaldik¢a puan arttirilir).[83]

Tablo 3: APACHE Il Skorlama Sistemi

FUANLAR +4 +3 +2Z +1 ] +1 +I +3 +d4
] IH.5- 36— S4- 32- 30— <29,
Hektal ates F9-409 -
1 389 3E.4 359 339 319 a9
=g 130- 100- TO-
Drialama kan basincy - - SO-6G5% - =iy
] 15% 12%% Losr
=1 140- 1h0- TO-
Mab dk - - 35-69 | 40-54 =349
=i 179 135 Losr
=5
Solunumm he'd k 35449 - 25-34 12-24 10-11 6-49 - =45
1]
LMK sij emasy om 50 50-
-3449 - el L] - - - -
a) Fio2=0.5 1] 4 Gpcp
by Fin2<0.5
- L)) 61-T0 - 5560 =55
=T, T T.5- T.33- T.25- T.15- =71
Arterial pH - -
7 TGS T.59 T.49 7.32 7.24 5
5.5- 3.5- 2.5- =T7_1
Serum K =T -9 - 3-3.4 -
5.5 5.4 29 5
=1 Tl 155- 150- 130- 120 111~
Serum Ma - <11
=i 179 15% 154 149 1249 115
Kreatinin { e =3. 1.5- -
mz) 314 - =106 - -
(ABY varsa x2) 5 1.9 1.4
=i
Hematokrit o - S0-59 | 4649 | 30-45 - 20-2% - =2
=4 20- 15-
Liokosit - 3-14.% - 1-2.% - =1
(1] 399 19.9
Het-3 (kan gan yvolk =5
41-51 - 3240 | 22-31 - 18-21 15-17 =15

ise) 2
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Revize Edilmis Atlanta Simiflandirmasi[74][83]

Revize edilmis Atlanta siniflandirilmasinda akut pankreatit; akut interstisyel

O6dematdz ve akut nekrotizan pankreatit olarak iki ana sinifa ayrilmaktadir [74][85]
1- Hafif AP; organ yetmezligi ve lokal veya sistemik komplikasyonlar yok

2- Orta siddetli AP; gecici organ yetmezligi (48 saat i¢cinde diizelen), ve/veya kalict
organ yetmezliginin (>48 saat) eslik etmedigi lokal veya sistemik komplikasyonlar

var.
3- Ciddi AP; bir veya birden fazla organin tutuldugu kalic1 organ yetmezligi var.

4- Organ yetmezligi tanimi agagidakilerden en az birinin varligi ile tanimlanmistir a)
Sok: Sistolik kan basincinin 90mmHg altinda olmasi b) Pulmoner yetmezlik: PaO2
degerinin 60mmHg altinda olmasi1 ¢) Renal yetmezlik: Rehidrasyon sonrasi kreatinin

degerinin 2 mg/dl’nin iistiinde olmasidir.

BISAP (Bedside Index of Severity In Acute Pancreatitis): 5 parametre
icermektedir; 1-BUN >25 mg/dl 2-Mental durum bozuklugunun olmasi 3-Sistemik
inflamatuvar yanit sendromunun (SIRS) gelismesi 4-Yas > 60 olmas: 5-Plevral
efiizyonun olmasidir. SIRS asagida verilen parametrelerden iki veya daha fazlasinin
olmasi olarak tanimlandi; 1-Kalp hiz1 >90/dakika 2-Solunum sayis1 >20/dakika veya
arteryel pC0O238°C 4-Beyaz kiire sayist >12000/ml veya 4000ml altinda [86] .
Hastalarin BISAP skorlar1 yatislarinin ilk 24 saatindeki veriler kullanilarak
hesaplanmaktadir . BISAP indeksi 3 ten biiyiik olan hastalarin organ yetmezligine
girme olasiliklar1 7-12 kat artmaktadir [87][83].

HAPS (Harmless Acute Pancreatitis Score):

Hasta kabuliiniin ilk 30 dakikas1 i¢inde 3 parametreye (reboundun olmamasi,
normal Hct ve kreatinin seviyesi) bakilarak yapilir. Bir arastirmada 204 hastanin
200’tinde %98 oraninda dogrulugu bulunmustur[88]. Eger bu 3 parametre yoksa AP

zararsiz, masum denilmektedir[83].
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Imrie’s Skor (Modifiye Glasgow Il Skorlamasi)

Hem alkole bagli hem de biliyer pankreatitde siddet degerlendirmesinde %56-
85 sensivitesinden dolayr Ranson skorlamasindan daha kesin sonuglar verdigi igin
daha ¢ok onerilmektedir. 8 laboratuvar parametresi kullanilarak hesaplanmakta, skor
>3 ise ciddi AP olarak kabul edilmektedir (Tablo 4)[83][89]. Daha az parametrenin
kullaniliyor olmast Ranson skorlamasindan daha cok tercih edilme nedeni olarak

gorilmektedir (53)[83].

Tablo 4 : Glascow (Imrie) Kriterleri

Ik 48 saat icinde

PO, <60 mmHg

Yas >55

Notrofiller >15.000/mm?
Kalsiyum <8 mg/dL
Renal fonksiyon (BUN) >16 mg/dL
Enzimler (LDH, AST) >600, >200 U/L
Albumin < 32mg/dL
Seker >180 mg/dL

Skor = 3 olmasi ciddi AP olarak dederlendirilir.

(Blamey 5, Imrie C, Oneill J, Gilmour W, Carter DC. Prognostic factors in
acute pancreatitis Gut. 1984,25:1340-1346.)

Organ Yetmezligi Bazh Skor

AP’nin erken donemlerindeki organ yetmezligi i¢in risk faktorlerini
tanimlamak ¢ok oOnemlidir. Ciinkii organ yetmezligi, AP siddetini gosteren bir
markerdir. Bu anlamda organ yetmezligi i¢in bir ¢ok skorlama sistemi varken kendisi
direk bir 6l¢iim araci degildir. Bununla beraber muhtemel kalic1 organ yetmezligini
tahmin etmek i¢in bir ¢cok skorlama sistemi gelistirilmistir [71]. TUm bu skorlamalar,
tutulan organ sayis1 ve her bir organin disfonksiyon derecesi baz alinarak yapilmistir.
Bazilar1 da inotropik veya vazopresor ajan kullanimi, mekanik ventilasyon ve

diyalizi baz almaktadir[90]. 48 saatten daha fazla siiren kalici organ yetmezligi
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onemli gorinmektedir[91]. Tim hastalar, yatisinin ilk 7 gilinlinde, laboratuvar
degerleri ve gilinliik klinik Olgiimleri ile organ yetmezligi agisindan
degerlendirilmelidirler[92]. Ciinkii ciddi AP’li hastalarda, 6liimlerin yaklasik %50’si
ilk hafta iginde ortaya ¢ikmaktadir[93][83].

Bilgisayarl Tomografi (BT) Siddet indeksi (Balthazar Skoru):

Kontrastli BT, AP’li hastalarin goriintiilemesinde c¢ok onemli olup, AP
siddetinin degerlendirilmesinde tavsiye edilmektedir[94] . Balthazar ve arkadaslari
tarafindan 1990 yilinda tanimlanan bu skorlama; nekroz derecesi, inflamasyon ve
stvi kolleksiyonlarinin  varligina dayanilarak gelistirilmistir[94]. Balthazar ve
arkadaslar1 tarafindan 1990 yilinda tanimlanan bu skorlama; nekroz derecesi,
inflamasyon ve siv1 kolleksiyonlarinin varligina dayanilarak gelistirilmistir (Tablo 5).
Maksimum skor 10’dur, eger skor >6 ise ciddi hastalik var demektir. Yapilan bir
calismada nekrozun >%30 olmasi ile mortalite ve morbidite arasinda ¢ok gii¢lii bir
iliskinin oldugunu gostermistir[64]. Bu nedenle hastaligin siddetini belirlemede en
Oonemli parametrelerden biridir. Bununla beraber; nekrozun varligi organ
yetmezligini tahmin etmek igin sart olmayip, ancak tedavi yaklagimini degistirmesi
bakimindan 6nemlidir[95].Yapilan bir retrospektif ¢alismada, 268 AP’li hasta BT
siddet indeksi ile degerlendirilmis. BT indeksi>5 olanlar, <5 olanlardan 6lim riski 8
kat, hastanede kalma siiresi 17 kat, nekrozektomi gecirme riskinin 10 kat daha fazla
oldugu gosterilmistir[96]. Bilgisayarli tomografi siddet indeksi, akut pankreatitin
erken doéneminde BT goriintiilemenin taniya olan katkisini arttirmaktadir. Nekrozun
varligi ile hastaligin ciddiyeti arasinda bir ilgi var iken, organ yetmezligi arasinda bir
korelasyon yoktur[97]. Tim bu skorlama sistemlerinin ciddi AP’yi Ongdrme
sensivite ve spesifitesi, skorlama zamanlamas: ve kullanilan parametrelerin cut off
degerlerine gore %55 ve %90 arasinda degisse de, bu skorlamalarin tamamlanmasi
icin en azinda 48 saati doldurmalari gerekmesi veya skorlamanin kendisinin
karmasik olmasindan dolayi, kullanimlarini kisitlamaktadir. Yine de her ne kadar
AP’e spesifik APACHE 1I gelistirilmemis olsa da, erken kullanimi ve gilivenilir
olmasindan dolayt APACHE II’nin kullanimi 6nerilmistir[98][83].
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Tablo 5: Balthazar Skoru (CT Severity Index [CTSI])

Kontrastsiz BT
Grade Bulgular Skor
A Normal pankreas - normal boyut, keskin sinirl, dliz kontur, homojen kontrast tutulumu, retropentoneal
peripankreatik yad kontrast tutmuyor 0
B Pankreasn fokal veya diffiz blylmesi, konturiar dizensiz olabilir, heterojen kontrast tulumu olabilir
fakat penpankreatik inflamasyon (zennde tutulum yok 1
C Pankreas ici anormalikler ile penpankreatik inflamasyon 2
D Intrapankreatik veya ekstrapankreatik swi kolleksiyonlan 3
E Pankreas veya retroperitoneumda 2 veya daha fazla gaz kolieksiyonlan 4
Kontrasth BT
Nekroz orani (%) Skor
0 0
<33 2
3350 4
250 6

T5! = Kontrastsz BT skoru + Kontrasth BT: maximum = 10, 26 = ciddi hastalk. Baithazar, £/, Robinson, DL, Megbow, AJ, Ranson, JH, Radioiogy 1990; 174:331

2.2.13. Tedavi

Ekip calismasi 6zellikle siddetli pankreatitin ve komplikasyonlarin yonetimi
icin son derece dnemlidir. Radyolog BT siddet indeksine gore pankreatitin siddetini
tayin eder. Gastroenterolog gerekli ise ERCP ve sfinkterotomi yapar. Cerrah infekte
nekroz icin nekrozektomi yapar. Infeksiyon hastaliklari uzmani da pankreatik
infeksiyonlar i¢in uygun antibiyotikleri secer. Ama bu islemler yapilirken hastanin
yogun bakimda uzman bir kisi tarafindan hemodinamik monitorizasyonu, sivi

tedavisi, kardiovaskdiler, pulmoner ve renal yetmezliginin yonetimi yapilmalidir[99].

AP tedavisinin amaci altta yatan faktorleri ve AP’i diizeltmektir. Hafif
vakalarda tolere edebiliyorsa oral beslenmenin kesilmemesi yoksa intra vendz sivi
verilmesi (kalp tolere ediyorsa 200-300 cc/saat iv), elektrolitlerin replasmani, agrinin

kontroll (narkotikler), oksijen satlirasyonu takibi onerilir.
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Multiorgan Yetmezlik Tedavileri:

Solunum:  Hipoksemi  (oksijen  saturasyon <  %90)’de  oksijen
inhalasyonu,ARDS tedavisi uygulanmali.

KKY, AMI, kardiyojenik sok, ritm bozukluklarinin tedavisi : Hipotansif
hastalarda dopamin uygulanmasi pankreas dolasimi i¢in yararhdir.

Metabolik  komplikasyonlar:  Hiperglisemi, hipokalsemi(iyonize) ve
hipomagnezemi de uygun tedaviler verilmeli [100].

Elektrolit Tedavisi : AP seyri sirasinda hipokloremi, hipokalemi ve
hipokalsemi goriilebilir ve bdyle durumlarda KCI, NaCl ve Ca replasmani
yapilmalidir. Ca seviyesi hipoalbiiminemiye bagli olarak azalabilir. Eger iyonize Ca
diisiik ise replasman gerekir. Hastalarda hipomagnezemi de bulunabilir; bu tablonun

diizeltilmesi Ca diizeyinin de normale doniisii hizlandirilacaktir [101].

Agn :Akut pankreatit tedavisinin 6nemli bir boliimii de agr tedavisidir. Agr1
santral sinir sisteminin uyarilmasiyla pankreatik sekresyonlar1 arttirmaktadir. Morfin
ve benzeri tiirevleri oddi sfinkterinde basinct arttirdigi igin meperidin tercih

edilmelidir[102][103].
Antibiyotik Tedavisi :

1-Odemat6z akut pankreatitte antibiyotik tedavisi gerekli degildir .

2-Infekte nekroz, abse ve ko-infeksiyonlar varsa: imipenem veya meropenem,
3.kusak sefalosporinler, piperasilin, mezlosilin ve metronidazol uygun
antibiyotiklerdir. %75’ monomikrobiyal, en sik gram (-) aerobik veya anaerobik
bakteriler(E.coli, Enterobacter aerogenes, P.aeruginosa, Proteus, Klebsiella
pneumoniae, Bacteroides), bazen gram (+) bakteriler:(Strep. faecalis, Stap. aureus,
Strep.viridans, Stap.epidermidis), nadiren fungaldir(Candida). Bilier pankreatitte
seftriakson verilmemelidir.

3-Infekte nekrotizan pankreatitte, antibiyotik kullanim1 mortaliteyi azaltir. Tedavi 14
gund gegerse fungal infeksiyon riski artar. Tedaviyle 1 haftada klinik dizelmezse BT
esliginde IIA, gram boyama, kiiltiir ve uygun antibiyogram ile tedavi: IIA sonucu (-)

fakat klinik seyri kotii devam eden hastalarda I1A tekrarlanabilir.

Steril  nekrotizan  pankreatitte  profilaktik  antibiyotik  kullanimi

tartismalidir[100].
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Antibiyotik proflaksisinin, steril nekrozda verildiginde infeksiyona bagl

morbidite ve mortaliyeyi azalttir konusu tartismali da olsa 6nerilmektedir[104].

Nutrisyonel Destek: Ozellikle Yogun bakim {initesinde ve nekrotizan

pankreatitte dnemlidir[100].

Enteral Nitrisyon: ilk 72 saat icinde, nazojejenal tiiple verilir. GIS mukoza
bitiinliigii ve saglamligi, bakteriyel translokasyonun onlenmesi ig¢in tercih edilir.
Parenteral niitrisyona gore daha {istlindiir, klinik ve laboratuar diizelme daha hizlidir,
yogun bakim iinitesinde (YBU) yatis siiresi daha kisadir, yiiksek protein ve diisiik

yagli soliisyonlar (Peptamen 25 cc/s.) verilir.

Paranteral Nutrisyon: Kateter sepsisi, tromboz-emboli riski; yuksek maliyet

gibi olumsuzluklar1 vardir.

Oral Nutrisyon: Klinik ve laboratuari diizelen hastalarda agik, berrak sivi
diyet; giinde 250-1000 kcal olmalidir (KH’dan zengin, yagdan fakir).

Oksijen Destek Tedavisi : Arteryel kan gazlar1 hasta basvurdugunda
Olcilmeli ve atelektazi, plorezi, pnomoni veya hafif solunum vyetersizligi
durumlarinda oksijen destegi saglanmalidir. ilerleyici solunum yetersizliginde ise

pozitif basingli ventilasyona gecilmesi uygun olur [101].

Endoskopik Tedaviler: Bilier A.P’ te kolanjit gelismeden ilk 72 saat i¢inde
ERCP ve sfinkterotomi uygulanmasi tartismali ancak distal koledok tas1 ve tikanma
sartligina bagl septik tablo varsa (T.Bill:> 4mg/dl, yiiksek ates vs..) acil ERCP
Onerilmektedir. Pankreas kanal ruptiriinde ERCP islemi ve erken stent konulmasi
yararlidir[100].

Cerrahi Tedavi : Agir A.P cerrahi tedavinin amaci nekrotik dokulari
temizlemek ve pankreas salgisini disari drene etmektir. Infekte nekroz ve abse
varliginda minimal invaziv girisim miimkiinse oncelikle tercih edilmelidir. (Perkiitan
drenaj, endoskopik drenaj ve nekrozektomi, drenaj icin kateter takilmasi gibi), Agir

pankreatitlerde yapilan laparotomilerde ¢esitli cerrahi teknikler bulunmaktadir[105] .
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2.3. Prokalsitonin
2.3.1. Prokalsitonin Tarihgesi

Prokalsitonin ilk olarak 1980’li yillarda mediiller tiroid kanserlerinde tumor
marker: olarak kullanildi. Kalsitonin igin 6zgiilliikk ve duyarlilikta basarili neticeler
elde edilmistir. 1991 yilinda Fransiz askeri doktorlarin akcigerlerde toksik etkiye
maruz kalmis hastalarda ve yanik hastalarinda PCT degerlerinin anlamli oldugu
gorilmistir. 1992°de yanikli hastalarda, PCT salininminin orta diizeyde oldugu,
ancak septik komplikasyonu olanlarda kalsitonin degerleri normalken, PCT nin ¢ok
yiiksek degerlere ulastigi gbzlenmistir[106]. Enfeksiyonlar sirasinda PCT’deki artis
tamamen tesadiifen kesfedilmistir ve bu seklilde PCT’nin bakteriyel enfeksiyonlarda

bir parametre olarak kullanilmaya baslanmistir[106].

Paris’te 1993 yilinda, Dr. Gendel c¢ocuk hastaliklar1 kliniginde, ciddi
bakteriyel enfeksiyonu olan ¢ocuklarda, serum PCT diizeylerinin ¢ok yiikseldigi ve
antibakteriyel tedavi ile hizl1 bir sekilde distiigli saptanmistir. Bunu izleyen pek gok
aragtirmada, PCT diizeylerinin agir sepsis, septik sok gibi durumlarda ¢ok fazla
yikseldigi dogrulanmistir. Buna karsin viral enfeksiyonlar, allerjik reaksiyonlar,
otoimmiin hastaliklar, neoplastik hastaliklar, hafif cerrahi islemler gibi bakteriyel
olmayan sistemik inflamasyonlarda ve lokal bakteriyel enfeksiyonlarda PCT artisinin
anlamli olmadig1 bulunmustur. Ayrica bakteriyel endotoksinler ve proinflamatuvar
sitokinlerle ve travma veya kardiyojenik sok gibi olaylar sonucunda da PCT

uretiminin uyarildig: klinik ve deneysel arastirmalarla kanitlanmigtir[107].

Ilk deneysel calismada ABD’de Profesér Dandonna tarafindan gonullilere
giivenli dozlarda (4 ng/kg) endotoksin verilmis ve sonrasinda PCT ve sitokinler
Olciilmiistiir. PCT degerinin ilk 3 saatte zirve yaptigi, 6 saat sonra plato yaptigi ve 24
saat sonra ise eski seviyesine dondiigii tespit edilmistir. Bu bulgular gdstermistir ki
PCT seviyesi endotoksin sonras1 24 saat plazmada bulunmaktadir. ikinci ¢alisma
Profesor Smith tarafindan melioidosis hastalarinda yapilmistir. Bu hastaliktan

6lenlerde PCT seviyesinin 100 ng/mL iizerinde oldugu bulunmustur[108][109].
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2.3.2. PCT Molekiiliiniin Yapisi

PCT polipeptit yapisindadir . Yaklasik olarak 116 aminoasit igerir. Agirlig
ise yaklasik olarak 13 kDa’dur. PCT, tiroid bezinde iiretilen 32 aminoasitten olugan
kalsitonin hormonunun 6ncist bir proteindir. Aktif kalsitonin tiroid bezinin C
hlcrelerinde spesifik enzimlerin etkisi ile PCT dretilir. Preprokalsitonin diye
adlandirilan 141 aminoasit igeren bir peptidin transkripsiyonu ile baglar. Bu
baslangi¢ proteini bir sinyal dizini (1-25. aminoasitler), prokalsitoninin N-terminal
bolgesi, kalsitonin dizini ve katakalsin denilen PCT’nin C-terminal bdlgesini
icerir[110][111].
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Sekil 3: PCT Molekul Yapisi

2.3.3. Prokalsitonin Sentezi

PCT ve matlr kalsitonin Gretimi icin Calc-1 gen transkripsiyonu, normal
olarak tiroid C-hiicrelerinde gergeklesir. Ancak hamster kullanilarak olusturulan
sepsis modellerinde, kalsitonin-mRNA ekspresyonunun karaciger, bobrek, pankreas
ve beyin gibi ekstra-tiroidal dokularda, saglikli kontrollerin tiroid C-hiicrelerindeki
ekspresyona kiyasla, daha fazla oldugu gosterilmistir. Insanlarda yapilan
caligmalarda, insanlarda da sepsiste, yag dokularin1 da igeren ekstratroidal
hiicrelerde, mRNA ekspresyon cevabi ve Calc-1 gen transkripsiyon induksiyonu

gosterilmistir[112].  Septik  kosullarda ekstratroidal dokular inhibisyondan

30



kurtulmakta ve Calc-1 gen transkripsiyonu ile kalsitonin prekirsorlerinin sekresyonu
miimkiin olmaktadir. Calc-1 gen transkripsiyon ve PCT sekresyon stimulatorleri
sadece bakteriyel enfeksiyonlara 6zgii degildir. Enflamatuar cevabin da onemli bir
parcasidir. Ciinkii IL-1, insan adipositlerindeki kalsitonin mRNA’sinin ve PCT
sekresyonunun giiclii bir stimiilatoriidiir. Bakteriyel sepsis olmaksizin, ciddi SIRS
(Sistemik Enflamatuar Cevap Sendromu) olgularinda yiiksek konsantrasyonlarda
PCT saptanmaktadir[113]. Ancak sepsis ve sistemik enflamasyonda ilgin¢ olarak
kalsitonin oranlarinda artis olmamasi, alternatif bir enzimatik yolun varhigini
disiindiirmektedir. Goniilli insanlara E.Coli toksini enjekte edilmis ve 1-3 saat
icinde ates, titreme, myalji gibi semptomlar goriilmiistiir. Dort saat sonra PCT
konsantrasyonlari artmaya baslamig, 6 saat sonra pik yapmus, 8 ila 24 saat boyunca
plato ¢izmistir. Diger enflamasyon belirtegleri ile kiyaslandiginda PCT, daha ge¢ pik
yapmaktadir (TNF-alfa; 90 dakika ve IL-6; 3 saat). Ancak bu sitokinler 6-8 saat
icinde normal diizeylere donmektedir. Dolayisiyla, sinirlt 6l¢iim zamani nedeni ile
kullanim alanlar1 daralmaktadir. CRP, 12-24 saatte yukselir ve 20 ila 72 saat boyunca
plato gizer ve 3-7 giin yiiksek kalir. PCT konsantrasyonlari ise 2-3 glin sonra normale
doner. Bu nedenle PCT’nin hastaligit monitérize etmede dogal bir avantaji
bulunmaktadir. 1991°de PCT tanimlandiginda sadece ciddi bakteriyel sepsiste
yiikseldigi diistiniilmistiir. Glinlimiizde PCT’nin otoimmun hastaliklar, ciddi
travmalar, cerrahi sonrasi, yaniklar, kardiojenik sok, fungal ve parazitik
enfeksiyonlarda  yiikseldigi  gosterilmistir.  Ancak aymrict  tanmida, PCT
konsantrasyonlarindaki artts miktar1 O6nem kazanmaktadir. En yiiksek
konsantrasyonlar (>10 ng/mL) bakteriyel enfeksiyonlarda[114] ve travma sonrasi
multiorgan yetmezligi durumlarinda goriilmektedir[115]. 0.5 ng/mL ve 10 ng/mL
aras1 degerler sepsisi isaret eder. 0.5 ng/mL nin altindaki degerlerde sepsis olasi
degildir ancak lokalize enfeksiyonlar goriilebilir. Ornegin; antibiyoterapi gereksinimi
olan alt solunum yolu enfeksiyonlarinda 0.25 ng/mL ile 0.5 ng/mL arast PCT
degerleri saptanmistir[115].VGBCZ PCT nin biyolojik rolii tam olarak agikliga
kavugmamustir. Sepsiste yikici rolii oldugu bilinmektedir. PCT, septik peritonit
olusturulan hamsterlara enjekte edildiginde, 6liim orani iki katina ¢ikmig, PCT
reaktif antiserum verildiginde ise yasam siireleri uzamistir. 24 PCT’nin sepsis

hasaridaki rolii, sepsis tanisindaki roliinii de desteklemektedir.
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2.3.4. PCT’nin Klinik Kullanimu [116][117]

Sagliklt kisilerde prokalsitonin , 0,5 ng/mL’ den daha diisiik olup 0,5-2
ng/mL arasindaki degerler genellikle hafif, 2-5 ng/mL arasi ise orta derecede, 5
ng/mL’yi gecen degerler ise ¢ok yiiksek olarak degerlendirilir. 10 ng/mL’nin iizeri

degerler agir sepsisi ve septik soku diisiindiiriir olarak degerlendirilmektedir[111].

Kan kiiltiirlinde {ireyen mikroorganizmalarin siniflandirmasi ile PCT
degerleri karsilagtirildiginda, gram pozitif ve gram negatif arasinda PCT degerleri

bakimindan herhangi bir anlamlilik bulunmamustir[118].

Yogun bakimlarda sepsisin erken ve gilivenilir tanisinda ve sepsis siddetinin
saptanmasinin,Viral ve bakteriyel enfeksiyonlarin ayiriminda,Akut pankreatitte;
enfeksiyon ile steril nekrozun ayirici tanisinda , biliyer pankreatiti toksik etiyolojiden
erken donemde ayirt etmede, Nedeni bilinmeyen atesin enfeksiy6z etyolojisinin
belirlenmesinde,ARDS de enfeksiy6z ile nonenfeksiydoz nedenleri ayirt etmede,
otoimmin hastaliklarda ayirci tanisinda, immiinsiiprese hastalarin takiplerinde,
kemoterapi sonrasinda notropenik hastalarin takiplerinde, onkoloji hastalarinda
timor lizisi veya kemoterapinin indiikledigi ates ile enfeksiyoz etiyolojilerin ayirici
tanisinda, akut organ reddi veya viral enfeksiyonu, bakteriyel enfeksiyondan ayirt
etmede, enfeksiyon odaginin cerrahi eliminasyonu sonrasi tedavi basarisinin
izlenmesinde, peritonitte, anastomoz kagaginda ve nonspesifik abdominal

semptomlarin varliginda hastalik seyrinin izlenmesinde kullanmaktadir .
2.4. CRP

CRP, molekil agirligi 118.000 d olan pentraksin ailesinin bir Uyesi olan
inflamasyon belirteci bir proteindir. Hepatositler tarafindan salinan akut faz reaktani
protein olarak bilinmektedir. Plazma konsantrasyonu 0,3 ile 1,7 mg/L arasinda
degismektedir. Plazma yar1 dmrii kisa (yaklagik olarak 19 saat) olmakla birlikte tiim
kosullarda aynidir ve bu nedenle CRP’nin plazma konsantrasyonunu belirleyen tek
sey onun sentez hizidir. sekiz saat i¢erisinde pik yapabilmekte, seviyesi 500 mg/L’ye
kadar yiikselebilmektedir. CRP insanlarda, infeksiyon ve doku zedelenmesine yanit
olarak akut ve hizli yiikselen major bir akut faz reaktanidir. CRP diizeyleri, bazi

hasta ozelliklerinden etkilenmektedir. Bunlar, basta ejeksiyon fraksiyonu olmak
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tizere, alkol kullanimi, malignite, infeksiyon, travma, yas, sigara i¢imi, kan basinci
ve trigliserid diizeyleridir. Baz1 ilaglar da CRP diizeylerini etkileyebilmektedir.
Ormnek olarak statinler CRP diizeyini diisiiriirken, hormon replasman 19 tedavisi

karacigerden CRP sentezini uyararak diizey artisina yol agmaktadir.

Sepsisin klinik pratiginde yaygin olarak kullanilmasina ragmen yapilan
calismalarda enfeksiydz olan ve olmayan durumlarda olusan sistemik enflamatuar

yanitta ayirt edicliginin diisiik oldugu goriilmektedir[119].
2.5. PCT ve CRP iliskisi

Crp ve pct bakteriyel enfeksiyon tanisin1 nemli parametreler oldugundan bir
stire caligmalar yapilmis olup , genis Olgekli (351 c¢alisma) bir meta-analiz
calismasinda veriler detayli olarak degerlendirildiginde duyarlilik ve 6zgilliige ait
bulgularin ortalamalari alinmistir. Enflamasyonun sebep oldugu non-enfeksiytz
vakalarda bakteriyel enfeksiyon ayriminda PCT degerleri CRP degerlerinden daha
anlamli diizeyde duyarli bulunmustur. PCT duyarhilik degeri 88% (95%CI, 80%—
93%) , CRP ise 75% (95%ClI, 62%-84%) bulunmustur. Bu iki marker 6zgiillikk
degerleri karsilastirildiginda PCT igin 81%[95%CI, 67%—-90%] bulunmus , CRP
67% [95%CI, 56%-77%] bulunmustur[120]. Bu sonu¢ PCT degerlerinin CRP
degerlerinden enfeksiy6z ve non-enfeksiyoz durumlarinda daha degerli oldugunu
gostermektedir. Travmaya maruz kalmis hastalarda sepsis ya da sistemik enflamatuar
yanitta yaygin kullanimi1 bulunmakla birlikte duyarlilik ve 6zgiillik konusunda agik

olmayan bulgular tasimaktadir. [121].
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3.GEREC VE YONTEM
3.1. Hastalar

Calismamiza Ocak 2013 - Ocak 2019 tarihleri arasinda Katip Celebi
Universitesi Atatiirk Egitim ve Arastirma Hastanesi Gastroenteroloji , Genel
Dahiliye kliniklerinde A.pankreatit tanisiyla yatan 30 hasta dahil edildi. Calismamiz
kurumsal etik inceleme kurulu 14.02.2018 tarihli ve 36 sayili karar numarasi ile

desteklenmistir .

Aragtirma tek merkezli ve retrospektif olarak planlandi. Akut pankreatit
tanisi, akut karmn agrisi nedeni ile bagvuran hastalara asagidaki kriterlerin en az iki ya

da daha fazlasinin bir arada bulunmasina gére konulmustur:

-Epigastrik bolgede sirta vuran agri hissi,

-Serum amilaz ve lipaz degerlerinde 3 kat yada daha fazla yiikseklik bulunmasi,
-Goruntileme yontemleri ile pankreatit tablosunun dogrulanmasi

Calismamizda hastaligin siddetini siniflandirmak tizere modifiye bilgisayarli
tomografi (BT) siddet indeksi (Balthazar Skoru) kullanildi. Kontrasthh BT, AP’li
hastalarin ~ goriintiilemesinde, AP  siddetinin  degerlendirilmesinde tavsiye
edilmektedir [94]. Bu skorlama; nekroz derecesi, inflamasyon ve sivi
koleksiyonlarinin varhigina dayanilarak gelistirilmistir (Tablo 6). Maksimum skor

10°dur, eger skor >6 ise ciddi hastalik var demektir.

Hastalar kabul goérmiis AP standart yonetimi kullanilarak tedavi edildiler.
Tim hastalar yatirildiktan hemen sonra oral alimlari kapatildi. Sivi  tedavisi
uygulandi, elektrolit bozuklugu diizenlendi ve analjezikler verildi. Gerekli hallerde
sistemik antibiyotikler uygulandi. AP siipheli biliyere neden olan hastalara ilk 24 saat
icinde endoskopik retrograd kolanjiyopankreatikografi yapildi.

34



Tablo 6: Modifiye Balthazar Siddet indeksi (56)

Prognostik gosterge Skor
Pankreatilc inflanasyon

Normal pankreas 0
Peripankreatik vagda inflamatuar degisiklikler ile intrinsik pakreatik degisiklikler 2
Pakreatik ya da peripankreatik siv1 koleksiyonu va da peripankreatik yag nekrozu 4
Pankreatili nekrog

Yok 0
<% 30 2
=% 30 4
Ehtra-pankreatik komplikasyonlar 2

Plevral s1v1, asit, vaskuler komplikasyonlar, parankimal komplikasyonlar, G1S

etkilenmesi

Hafif akut pankreatit 0—2 puan, orta 4—6 puan ve ciddi 7—10 puandir.

Tablo 7: BT Siddet indeksi ile Modifiye BT Siddet indeksi Arasindaki Iliski

BTSIi (0-10) MBTSI (0-10)

Pankreatik ozellikler

Normal pankreas 0 0
Fokal veya diffiiz biiyiime 1 2
Peripankreatik inflamasyon 2 2
Tek siv1 koleksiyonu 3 4
2 veya daha fazla sivi koleksiyonu - 4

Pankreatik parankimal nekroz

Yok 0 0
< %30 2 2
%30-50 - 4
=%50 6 4
Ekstrapankreatik 0 5
komplikasyonlar

Tiim bu skorlama sistemlerinin ciddi AP’yi 6ngérme sensivite ve spesifitesi,

skorlama zamanlamas1 ve kullanilan parametrelerin cut off degerlerine gore %55 ve

%90 arasinda degisse de, bu skorlamalarin tamamlanmasi i¢in en azindan 48 saati

doldurmalar1 gerekmektedir. Calismada BT’ler basvurudan 48-72 saat sonra

cekilmistir.
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Atlanta kriterlerine gore tiim hastalarda hafif ve siddetli akut pankreatit
ayrimi yapilmis ve bu sayilar kaydedilmistir.

Calismamizda toplanan hastalar acil servisten yattigindan dolay1 ve acil servis
sartlarinda proklasitonin bakilamadigi i¢in proklasitonin diizeyi servisimize yattigi
giin istendi . Prokalsitonin Serum PCT konsantrasyonu kullanilarak o6l¢iildi. Bir
kemiliminesan imminoassay (LUMItest PCT, Brahms Diagnostica, Berlin,
Almanya). Analitik test hassasiyeti yaklasik 0.1 ng / ml. Fonksiyonel test duyarlilig
(% 20 testler aras1 degisim katsayisi) yaklasik 0.3 ng / ml. PCT'de kan 6rnekleri 10
dakika santrifuj edildi( -4 ° C'de dakikada 3.000 doniis). Serum uzaklastirildi ve
biyokimyasal analize kadar -80 ° C'de saklandi.

Hastane bilgisayar sistemi (probel) kullanarak c¢alismaya dahil edilen
hastalarin yas,cinsiyet,max proc, max crp, bun, kreatinin, kalsiyum, hastanin
modifiye BT siddet indeksi skorlamasi, plevral effuzyonu, klinik izlem notlari,
epikriz notlari, toplam hastanede yatis siiresi incelenmistir. Ayrica yatis boyunca,
varsa, gecirdikleri cerrahi girisimler (sayisal olarak ve tir olarak), ERCP

gereksinimi, girigimsel radyoloji islemleri ve mortalite sayilar1 kaydedilmistir.

Cahsmaya Alinma Kriterleri:
* Akut pankreatit tanis1 almig hastalar,
* Hasta yasinin 18 ve iistii olmast,
« Hastanemizde kontrastl iist batin BT ¢ekilmis olmasi,
* Prokalsitonin’in ¢alisilmis olmasidir.
Cahismadan Cikarilma Kriterleri:
* Calisma verileri eksik olan hastalar
* 18 yas altinda olan hastalar
* A.pankreatit tanis1 olup kontrastli batin BT ve PCT kaydi olmayanlar
 Akciger kanseri veya tiroidin mediiller karsinomu olan hastalar

» Bir hafta icerisinde tekrar akut pankreatit tanisi alan hastalar ayni atak kabul

edilerek ¢alismaya alinmadi.
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3.2. Laboratuar Testler

Acil servisinden ya da polikliniklerinden AP tanisiyla yatan hastalarin servise
yattiktan hemen sonra kan Ornekleri alind. Bu laboratuar tetkikleri asagida

sunulmaktadir:

PCT Siemens Advia Centaur XPT immunoassay cihazinda yapilmistir (Siemens
Healthcare GmbH, Erlangen, Germany) PCT kitinin referans araligi 0-0.1 ng/mL’dir.
CRP, ALT, amilaz, lipaz ve Ca 6lctimleri Abbott Architect c16000 spektrofotometre
cihazinda yapilmistir. (Abbott Park, illinois, U.S.A) CRP referans arahigi 0-0.5
mg/dL, ALT referans araligi 0-55 U/L, amilaz referans aralign 25-125 U/L, lipaz
referans aralig1 8-78 U/L, Ca referans araligr 8.5-10.5 mg/dL’dir. WBC sysmex XN
1000 tam kan sayim cihazinda yapilmistir. (Wakinohama-Kaigandori Chuo-ku,
Japan) WBC referans aralig1 4-10 10%/L’dir.

3.3. istatistik

Istatistiksel analiz igin SPSS-24 yazilim programi kullanilmistir.Sayisal verilerin
normallikleri Shapiro-Wilk testi ile degerlendirildi. Normal dagilim gdsteren sayisal
veriler ortalama ve standart sapma, normal dagilim gdstermeyen veriler ortanca ve
ceyrekler arast aralik ile belirtildi. Normal dagilim gosteren verilerin
karsilagtirilmasinda bagimsiz Student t test, normal dagilim gostermeyen verilerin
karsilastirilmasinda Mann-Whitney U testi kullanilmigtir. Kategorik degiskenlerin
karsilastirilmasinda Ki Kare Testi ve Fischer Exact testi kullanilmistir. Aktivite
seviyesi ve klinik degiskenler arasinda iliskinin analizinde Spearman korelasyon

analizi yapilmistir.
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4. BULGULAR

Calismaya akut pankreatit kesin tanisi alan 30 hasta dahil edildi. Bu hastalarin
1371 (% 43.33) erkek ve 17°s1 (%56.66) kadindi; en geng hasta 38 , en yasl hasta ise
93 yasinda idi. Yas ortalamas1 57.55 ve standart sapmast + 16.3 olarak hesapland: .

Tablo 8: Hastalarm Demografik Ozellikleri

57

16.3

13 (% 43.33)

17 (%56.66)

Grafik 1 : Hastalarm Demografik Ozellikleri
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%86.67 hastada biliyer nedenler , %6,67 hastada hipertriglestrimiye ve %6,67 ilaca
bagli olarak tespit edilmigtir

Grafik2:Akut Pankreatit Etiyolojisi

ETIYOLOJI

B BiLivER NEDENLER
I HiPERLIPIDEMI
OiLag

Modifiye BT siddet indeksi skorlamasinda akut pankreatitte pankreatik inflamasyonu
0 puan olan 2 hasta (%6.7) , 2 puan1 5 hasta (%16.7) ve 4 puani hasta sayis1 23
(%76.7) olarak saptandi .
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Tablo 9: Modifiye BT Siddet Indeksi Skorlamasi Pankreatik inflamasyonu

Skorlamast:

Hasta sayisi

2

23

30

Pankreatik nekroz skoru 0 olan hasta sayisi 25 (%83.3) , 2 olan hasta sayisi
4(%13.3) ve 4 olan hasta sayisi olan hasta sayist 1 (%3.39) olarak saptand: .

Tablo 10: Modifiye BT Siddet indeksi Pankreatit Nekreoz Derecesi

Hasta sayis1

25

30

Ekstrapankreatik komplikasyonu derecelendirilmesinde sifir puani olan hasta sayisi

12 (%40) , 2 puan olan hasta sayis1 18 (%60) olarak saptand: .
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Tablo 11 : Ekstrapankreatik Komplikasyon Derecesi .

Hasta sayisi
12
18
30

Modifiye BT siddet indeksi total skoru O olan hasta sayisi 1 (%3.3) , 2 olan hasta
sayist 6 (%20) , 4 olan hasta sayisi 6 (%20) , 6 olan hasta sayis1 12 (%40) , 8 olan

hasta sayist 4 (%13.3) ve 10 puani hastaya sayisi 1 (%3.3) olarak saptandi .

Tablo 12: Modifiye BT Siddet indeksi Total Skoru

Hasta sayisi

1

30

Akut pankreatit tanist konulan hastalarda kotii prognozu tahmin etmede
kullanilabilecek prokalsitonin minimim degeri 0.0ng/mL , maksimum saptanan
degeri ise 39.6800 ng/mL ortalamas1 1.9783 + 7.2907 olarak goruldu .
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Hastalarin minimim yatis siiresi 3 giin ,en fazla 23 gin, ortalama 10.133 +

5.20 glin saptand1 . CRP’ de goriilen en az deger 0.100 , en yiiksek deger ise 32.2700

ortalama olarak 15.639 + 9.127 saptandi. Kreatinin en diisiikk degeri 0.4600 en
yiiksek degeri ise 2.200 ortalamasi 0.845 + 0.3068 oldugu gorildi . BUN en diisuk

degeri 6 en yiiksek degeri 29.00 ortalamast 14.36 £ 6.96 . Kalsiyumun en diisiik
degeri 7.30 mg/dl en yiiksek degeri ise 9.800 mg/dl ortalamas1 8.2933 + 0.525

olarak saptandi.

Tablo 13 : Akut Pankreatit Tanis1 Konulan Hastalarda Kotl Prognozu Tahmin
Etmede Kullanilabilecek Parametreler.

39.68
3 23.00
0.1 32.27
0.46 2.20
6 29.00
7.30 9.800

1.9783 + 7.2907

10.133 £5.20

15.639 +9.127

0.845 + 0.3068

14.36 + 6.96

8.2933 +0.525
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Akut pankreatin sistemik komplikasyonlarindan biri plevral effiizyonu olup
calismamizda plevral effuzyonu olan hasta sayisi 14 (%46.7) plevral effuzyonu

olmayan hasta sayis1 16 (%53.3) oldugu saptandi .

Tablo 14 :Plevral Efflizyonu

Plevral efflizyonu Var (yuzdesi) Yok (yuzdesi)

14 (%46.7) 16 (%53.3)

Calismamiz yaslar1 38 ile 93 arasinda degismekte olan toplam 30 olgu
tizerinde yapilmistir . Bu calismada ortalama yas 57.55 , arastirilan parametreler ile
yas ve cinsiyet arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki saptanmadi. Bu
calismada akut pankreatit tanisiyla yatirilan hastalarin giriste bakilan PCT degerinin
farkli parametrelerle korelasyonunu arastirdik . Prokalsitonin degeri minumum 0.0
ng/ml, maksimum 39.68 ng/ml ortalama 1.97 ng/ml oldugu goriildii . Prokalsitonin
degeri ile hastalarin hastanede yatis siiresi arasinda anlaml iliski bulunmaktadir .
Toplam arastirilan 30 hastada yatis siiresi minumum 3 giin , maksimum 23 gin ,
ortalama 10.13 giin olmustur . Proklasitonin ile yatis siiresi arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir iliski oldugu belirlendi (r=0.437; p<0.016) (Tablo 15). Bununla
birlikte yatis siiresi ile CRP diizeyi arasinda ki iligkinin proklasiotinden daha gucli
oldugu goriildii. Arastirilan 30 hastada CRP duizeyi minimum 0.1 mg/dl , maksimum
32.27 mg/dl ve ortalamanin 15.6393 mg/dl oldugu saptandi (r=0.653; p<0,001)
(Tablo 15). Yatis siiresinin modifiye BT siddet indeksi total skoru ile olan iliski
diizeyi ve CRP ile olan iliski diizeyinin yakin oldugu saptandi. BT siddet indeksi
total skorunun minimum 0 , maksimum 10 ve ortalamanin 5 oldugu saptandi.
Modifiye BT siddet indeksi ile PCT ile iligskisi bulunamamistir (p:0,539) . Fakat
Modifiye BT siddet indeksi ile CRP arasinda pozitif iliski bulunmustur (p<0,0016).
BT siddet indeksi ile yatis siiresi arasindaki iliski, CRP ile olan iliskiden daha giiclii
oldugu goriilmistiir (p<0,001). Arastirilan 30 hastada bakilan serum kalsiyum
duizeyini sadece modifiye BT siddet indeksi total skorlamasi ile negatif iliski bulundu
(r="-0.483; p<0.007). Maksimum kalsiyum diizeyi 9,8000 mg/dl minimum duzeyi ise
7,3000 mg/dl .
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Tablo 15: Yatis Siresi ile ( YAS-PCT-CRP-KRE-BUN-CA-MBTSI) iliskisi :

P:0.75 | P:0.016 | P<0,001 | P:0.727 | P:0.351 | P:0.203 | P<0,001

*PCT: Prokalsitonin
**MBTSI: Modifiye BT Siddet indeksi

Tablo16: Modifiye BT Siddet Indeksi ile (Yas,PCT,Yatis Siiresi,CRP) ile liskisi
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5. TARTISMA

Akut pankreatitte klinik siddeti ve prognozu belirlemek igin ¢esitli skor
sistemleri kullanilmaktadir. Bunlarin baslicalari, Ranson kriterleri, Acute Physiology
and Chronic Health Evaluation (APACHE) Il skoru, Multiple Organ System Score
(MOSS), Modified Glasgow ve Modifiye BT siddet indeksi skorlaridir.

Akut pankreatitin yillik insidansi 100,000 kisi basma 13 ila 45 arasinda
degismektedir[93]. Akut pankreatitte klinik semptom ve bulgular 6zellikle yas ve
atagin siddetine bagli olarak ¢esitlilik gosterebilir. Ani baslayan karin agrisi, bulanti,
kusma, abdominal distansiyon sik gorillen semptom ve bulgulardir[123]. Bu
semptomlardan en sik goriileni epigastrik bolgede veya sol {ist kadranda hissedilen
karin agrisidir. Agr1 siklikla siddetli olmasina ragmen hastaligin siddeti ile orantili
degildir[124]. Bir¢ok c¢alismada etiyolojide {ilkeler arasinda farkliliklar olmakla
birlikte olgularin % 90’1inda safra kesesi taslar1 ve alkol sorumlu tutulmaktadir. Bati
ilkelerinde alkol AP etiyolojisinde ilk siray1 alirken, lilkemizde biliyer nedenler ilk
siradadir [125][126]. Bizim c¢alismamizda da literatiirle uyumlu olarak %386.67
hastada biliyer nedenler , %6,67 hastada hipertriglestrimiye ve %6,67 hastada ilaca
bagli olarak tespit edilmistir. Kadinlarda akut biliyer pankreatit oran1 %56,66 olarak
saptand1. Safra tagma bagli pankreatitin kadinlarda fazla goriilmesi safra tasinin
kadinlarda daha sik goriilmesine bagli olabilir ancak safra tasina bagli pankreatit
gelisme riski erkeklerde kadinlara gore rOlatif olarak daha yiksektir (rolatif risk
12’ye karsilik 25) [127]. Cinsiyetin akut pankreatinin siddeti ve mortalitesinde artisa
neden olmadigi bilinmektedir[71]. Bizim g¢alismamizda erkek ve kadin cinsiyet
arasinda mortalite ve komplikasyonlar agisindan anlaml fark tespit edilmedi. Ileri
yasta daha mortal seyreder[128][129]. Bizim ¢alismamizda literatiirle uyumlu olarak
pankreatit her iki cinste de benzer siklikta saptanmistir. Kontrastli BT akut pankreatit
tanis1 ve hastaligin siddetinin degerlendirilmesinde altin standart olarak kabul
edilmektedir[125][130]. BT ’nin akut pankreatit igin tan1 degerini %75-90 olarak
bulmustur[123]. BT anatomik yapilar1 daha iyi tanimlar ve pankreatik inflamasyon,
nekroz gibi komplikasyonlar1 ortaya koyabilmektedir[131][132][133]. BT ayrica
klinik siddet ve prognozun belirlenmesinde de yardimcidir. Akut pankreatitte BT de

pankreas %14- 28 oraninda normal olabilir. Pankreasin normal olmasi genellikle iyi
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klinik sonugla iligkilidir[134]. Modifiye BT siddet indeksi, akut pankreatiti, BT
bulgularina gore standart derecelendirme imkani saglamaktadir[135]. Bu skor
sisteminde pankreastaki inflamasyon ve nekrozun derecesi klinik siddeti
tanmimlamaktadir[136]. Akut pankreatit tanisinda hangi tetkiklerin istenmesi gerektigi
konusu halen tartigmali olmasma ragmen, Modifiye BT siddet indeksi skor’nun
yararlar1 goz Oniine alindiginda erken donemde BT ¢ekilmesi 6n plana ¢ikmaktadir.
Erken dénemde Modifiye BT siddet indeksi skor’nun degeri 0-3 arasinda olan
hastalarda, takip esnasinda rutin BT tekrarinin gerekli olmadig1 belirtilmekte ancak
bu hasta grubunda beklenmeyen klinik kotiilesme, apse, psodokist ve diger

komplikasyonlarin siiphesinde kontrol BT 6nerilmektedir[137].

Vriens ve arkadaglarinin yaptigi ¢alismada Modifiye BT siddet indeksi’nin
erken donemde belirlenmesinin komplikasyonlar1 ve mortaliteyi belirlemede énemli
bir prognostik gosterge oldugu bildirilmistir[136]. Modifiye BT siddet indeksi skoru
arttikca mortalite oran1 artmaktadir. Indeksi 0-2 olan hastada mortalite oran1 %0 iken
indeksi 7-10 arasinda olan hastalarda mortalite oran1 %17 olarak kabul edilmektedir
[135]. Bu goriisii destekleyen bir¢ok c¢alisma bulunmaktadir[138][2]. Ancak De
Waele ve arkadaslarinin 2007 yilinda yaptiklari ¢alismada Modifiye BT siddet
indeksi ile mortalite arasinda korelasyon saptanmamigtir[139][15]. Bizim
calismamizda, literatiirdeki birgok calisma ile uyumlu olarak modifiye BT siddet
indeksi skoru ile mortalite arasinda anlamli korelasyon bulunmustur. Calismamizda
kontrastli batin BT ¢ekilen 30 hastanin hesaplanan modifiye BT siddet indeksi skoru
ortalamasi 5 olarak saptandi. Calismamiz modifiye BT siddet indeksi skoru ile
hastanede yatis sliresi arasinda anlamli korelasyon oldugunu gdstermektedir
(p < 0.000).

Zrnic ve arkadaslarinin ¢aligmalarinda AP tanili hastalarda CRP diizeyleri ile
hastalik siddetinin korele oldugu goriilmiistir. Bu durumun olusabilecek
komplikasyonlar1 6ngérmede faydali oldugu gosterilmistir[141]. Dambrauskas ve
arkadaslarinin yaptiklar1 ¢alismada enfekte, pankreatik nekroz gelisiminde CRP ve
16kosit degerlerinin 6nemli ayirt edici parametreler oldugu saptanmistir[142]. Benzer
sekilde Schiitte ve arkadaslarinin yaptiklar1 ¢alismada, eritrosit sedimentasyon hizi

ve CRP’nin ilk 24 saatte akut pankreatit siddetini belirlemede basarili oldugu
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gostermistir[143]. CRP’nin sentezi tek bir uyarici sonrasi ¢ok hizli baglar ve serum
konsantrasyonlar1 yaklasik 6 saat civarinda 5 mg/L {izerine ¢ikar, 48 saat civarinda
ise pik serum konsantrasyonlara ulasir. CRP'nin plazma yarilanma 6mrii yaklasik
19 saattir ve CRP’nin dolasimdaki konsantrasyonunun tek belirleyicisi sentez
oranidir. Bu ylizden CRP iiretiminin uyarilmasi patolojik siireclerin siddetini yansitir.
CRP konsantrasyonu inflamasyon i¢in ¢ok yararli bir nonspesifik biyokimyasal
belirtectir. CRP Ol¢iimii organik hastalik taramasinda, enflamasyon ve enfeksiyon
tedavisine cevabin takibinde, immiin sistemi baskilanmis kisilerde eslik eden

enfeksiyon tespitinde dnemli katkilar saglar [140]

Calismamizda da literatiirle uyumlu olarak CRP diizeyindeki yiiksekligin
yatis siirelerini etkiledigi saptanmistir. CRP degerleri yiiksek olan hastalarin daha
uzun sure hastanede yattig1 gortldi ( p<0,001).

Biiyiilk calisma gruplarinda prokalsitonin, diger inflamatuar markerlar ile
karsilastirildiginda pankreatitin ciddiyeti ve nekroz gelisme riskini gostermede daha
basarili bulunmustur[144][145]. Prospektif uluslararasi ¢ok merkezli ¢alismada da
prokalsitoninin pankreatitin gelismesinde ve prognozunun belirlemesinde rol
oynadig1 kanitlanmistir. Rau ve arkadaslarinin yaptiklar1 ¢alismada, prokalsitonin ve
CRP degerleri karsilastirilmig erken tan1 ve prognozda prokalsitonin daha degerli bir
marker olarak bulunmustur[145]. Ranson kriterleri ve CRP duzeyinin, ciddi akut
pankreatit  gelisimiyle korele oldugu ancak prokalsitonin  diizeyi ile
karsilastirildiginda  prokalsitonin  diizeyi bakilmasinin daha etkin oldugu
gosterilmistir[146]. Bizim ¢alismamizda servise yatis anindaki prokalsitonin
degerleri ile modifiye BT siddet indeksi skoru arasinda iliski saptanmamigtir. Fakat
calismamizda hastanin yatisinda ilk alinan proklasitonin degeri ile hastanede yatis

sliresi ile anlaml1 korelasyon bulunmustur (p<0.016).

2017°de AP siddeti ile hastane yatis siiresi ile ilgili Karkirar Singh ve
arkadaslar1 calismalarinda 231 hafif AP hastasinin 46'sinda (% 20) uzamis hastane
yatist  (>8 gun) saptanmis [147]. Uzun siireli hastane yatisinin ana belirleyicileri

devam eden pankreatite bagli semptomlardir.

47



AP ile ilgili dogrudan saglik hizmetleri maliyetleri yillik olarak 2.6 milyar
dolar1 agmaktadir[148], bu masraflarin ti¢te ikisi hastanede yatis ile iliskilidir[62].
1997 yilinda AP ile yatan vakalarin ortalama yatis stiresi 5.8 , 2003 yilinda ise 6.4
gundir. Son on yil iginde ise yatis siiresinin orami 4.7 giine gerilemistir[148] .
Muhtemelen bunun nedeni AP'nin patofizyolojisinin daha 1iyi anlasilmasi,
komplikasyonlarin daha erken tanisinin konup tedavi edilmesidir. Ayrica saglik

hizmeti maliyetinin azaltilmas1 farkindaliginin artmasidir .

Karkirar Singh ve arkadaslarinin tecriibelerine gore, hafif ap hastalarinin
onemli bir kismi1 4-5 giinden daha uzun siire hastanede kalir. Uzun siire yatislarin ana
nedenleri komorbidite varligi, daha uzun siire a¢ kalma siiresi, devam eden karin
agrisi, oral yeniden besleme intoleransi, hastanede yatis sirasinda hastalari abdominal
gorinttleme ve endoskopik retrograd kolanjiyopankreatografi (ERCP) ihtiyacinin

olmasi ve yetersiz hidrasyon tedavisidir.

Tablo 17: Akut Pankreatitte Uzun Siireli Yatig Etiyolojisi

Uzun siireli LOS 'un etivolojisi

Uzun siireli LOS etivolojisi =46

Devam eden pankreatitle 1ligkili semptomlar (agn. oral yemden tahammiilsiizliik intoleranst) (%o) 31 (67.4)

Arni hastanede vatis swrasinda kolesistektomi (%) 11 (23.9)

Digerieri (%) 4 (8.7
Karaciger nakli ile iligkili morbidite 1
ER.CP sirasinda siipheli duodenal mikro deliklenme 1
Alkol voksunlugn 1
Koelesistektomi sonras: toplama ve ates 1

ERCP. endoskopik retrograd kolanjivopankreatografi. LOS, kalig siiresi.

Arastirmaya gdre yas, cinsiyet, viicut kitle indeksi (BKI), AP etiyolojisi,
sigara /alkol igcme Oykisl olan hastalarda yatis siiresinde herhangi bir iligki
bulunmamistir. Bagvuru sirasindaki SIRS varliginda (% 19,3 ve% 21,3) anlamli bir
iliski bulunmamistir. Bununla birlikte, bagvurudan 48 saat sonra, SIRS varliginda,
yatis siiresinin uzadigimi goriilmistiir. Hastanede yatis sirasinda kontrasth
goriintiileme yapilan hastalarda, devam eden semptomlar nedeniyle uzun siireli yatis

gOrulmiistiir. Buna ilaveten bu hastalarda tim goriintulemelerde lokal komplikasyon
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gOstermedi. Sonug olarak bu hastalara semptom tedavisi ve enteral beslenmeyi
saglayarak, yatig siiresi azaltarak ciddi maliyet tasarrufu yapilabilir. Hastalara
analjezik  tedavisinin ve nazoenteral tiip beslenmesinin baslatilmasindan

faydalanabilir.

Sonug¢ olarak hastane yatis siiresinin tahmin edilmesiyle ciddi maliyet
tasarrufu imkani olabilir . Hastanede yatis siiresini 6ngormek hastalara en uygun
tedavi planin1 yaparak yatig siiresini azaltabilir. Calismamiza gore yatis siiresi ile
iligskili olabilecek CRP , proklasitonin ve modifiye BT siddet indeksi skoru

hesaplanarak yatis siiresi tahmin edilebilmektedir .
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6. SONUCLAR ve ONERI
1.Akut pankreatit kadinlarda erkeklere nispeten daha sik goriilmiistiir.

2.Calismamiza gore etiyolojide en sik biliyer nedenler yer alirken bunu sirasiyla

hiperlipidemi ve ilacin takip ettigi bulundu.

3.Caligmamiza gore yatig siiresi ile iliskili olabilecek CRP , proklasitonin ve

modifiye BT siddet indeksi skoru hesaplanarak yatis siiresi tahmin edilebilmektedir

4. Hastalarin semptom tedavisi ve enteral beslenmesi ile yatis siiresi azaltilarak ciddi

maliyet tasarrufu yapilabilir ve hastaliginin mortalitisi azaltilabilir.

5.Prokalsitonin tek bir kez o6lgimu prognozu belirlemek igin yeterli olmayabilir,

takipler daha anlamlhidir. 6-24 saatlik araliklarla 6l¢iim yapilmalidir.

6.Akut pankreatit siddeti ile serum proklasitonin arasindaki iligkiyi daha net ortaya
koymak icin daha genis kapsamli prospektif caligsmalara ihtiya¢ vardir
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7. OZET

AKUT PANKREATIT VAKALARINDA SIDDETIN BELIRLENMESINDE
PROKALSITONIN DEGERI

Amag: Akut pankreatit prognozunu belirtmek icin birgcok belirte¢ ve skorlama
sistemleri kullanilmaktadir. Calismamizda prokalsitonin degeri, siddetli pankreatit
vakalarinda C-reaktif protein (CRP), modifiye bilgisayar tomografi siddet indeksi,
yatis slresi ve diger laboratuar gostergeleri ile iligkisi karsilastirilarak prognozu

ongdrmede oneminin arastirilmasi planlanmaistir.

Yontem: Kesitsel retrospektif olan calismamiza Ocak 2013- Ocak 2019 tarihleri
arasinda Katip Celebi Universitesi Atatiitk Egitim ve Arastirma Hastanesi
Gastroenteroloji ve Genel Dahiliye kliniklerinde A.pankreatit tanisiyla yatan 30 hasta
calismaya dahil edildi. Butln hastalarin Prokalsitonin, CRP,yatis siiresi, yas,cinsiyet,
BUN, kreatinin, kalsiyum, plevral effuzyonu, klinik izlem notlari, epikriz notlar1 ve
modifiye BT siddet skorlar1 kaydedilmis ve agir pankreatit olgularinin gelisiminde
prediktiviteleri karsilagtirilmistir.

Bulgular: Calismaya alinan 30 hastanin 13" (% 43,33) erkek, 17'si (% 56,66)
kadindir. Hastalarin %86.67’sinde biliyer nedenlere , %6,67 sinde hipertriglestrimiye
ve %6,67 sinde ilaca bagl olarak pankreatit tespit edildi. Hastalarin hastanede kalis
streleri ile procalsitonin, C-Reaktif Protein ve modifiye BT siddeti indeksi arasinda

pozitif ve istatistiksel olarak anlamli bir iligki bulundu.

Sonug: Pankreatit tanili hastalarda PCT , C-Reaktif Protein ve modifiye BT siddet
indeksine bakilmasi yatis siiresinin tahmininde kullanilabilir. Ancak akut pankreatit
siddeti ile serum proklasitonin arasindaki iliskiyi daha net ortaya koymak i¢in daha

genis kapsamli prospektif caligmalara ihtiyag vardir.

Anahtar Kelimeler: Akut pankreatit, prokalsitonin, modifiye BT siddet indeksi, C-
reaktif protein.
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8.SUMMARY

THE VALUE OF PROCALSITON IN DETERMINING VIOLENCE IN
ACUTE PANCREATITIS CASES

Abstract

Objective: Many markers and scoring systems are used to indicate the prognosis of
acute pancreatitis. In our study, it was planned to investigate the importance of
procalcitonin in patients with severe pancreatitis in terms of predicting prognosis by
comparing C-reactive protein (CRP), modified CT severity index, duration of
hospitalization and other laboratory indicators.

Materials and Methods:In our cross-sectional retrospective study,30 patients who
hospitalized with a diagnosis of A.pancreatitis were included in the study. The study
occurred from January 2013 to January 2019 at Katip Celebi University, Atatiirk
Training and Research Hospital, Gastroenterology and general internal medicine
clinics. Procalcitonin, crp, duration of hospitalization, age, gender, creatinine,
calcium, pleural effusion, clinical follow-up notes, epicrisis scores, and modified CT
severity scores were recorded in all patients.

Results: Of the 30 patients included in the study, 13 (%43.33) were male and 17
(%56.66) were female; The presence of stone in %86,67 of patients was detected in
%6.67 of patients due to hypertriglestrimia and %6,67 of patients due to drugs. A
positive and statistically significant correlation was found between the length of
hospitalization of the patients and procalsitonin, C-Reactive Protein and modified CT
severity index.

Conclusion: In patients with A.pancreatitis, the evaluation of proc, C-Reactive
Protein and modified CT severity index can be used to estimate the duration of
hospitalization. However, more extensive prospective studies are needed to clarify
the relationship between the severity of acute pancreatitis and serum procalcitonin.

Keywords: Acute pancreatitis, procalcitonin, modified IT severity index, C-reactive
protein
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