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OZET

Amag:Proksimal pankreatikoduodenektomilerin en 6nemli komplikasyonu
olan pankreatik fistulin nedenine yonelik literatiirde bir¢ok arastirma mevcuttur. Bu
calismalarda son yillarda anastomoz tekniginin ¢cogunlukla ayni teknikle yapilmasi
tizerine ayrintili ¢aligmalar yapilamamistir. Klinigimizce bu anastomoz 2 ana baslhik
altinda 3 farkli sekilde yapilmakta olup bu c¢alismada anastomoz tekniginin

pankreatik fistiil iizerine etkisini degerlendirmek amag¢lanmustir.

Hastalar ve Yontem: Bu c¢alismada, Izmir Katip Celebi Universitesi Atatiirk
Egitim ve Arastirma Hastanesi Genel Cerrahi Kliniginde Ocak 2011-Aralik 2015
tarihleri arasinda, cesitli etiyolojik nedenler ile pankreatikoduodektomi operasyonu
uygulanan 144 hasta incelendi. Hastalarin 54’1 kadin ve 90’1 erkekve ortalama
yaslar1 62.94 + 11.23’dir. Hastalar pankreatik anastomoz tekniklerine goére t¢ gruba
ayrildi. Her iic grup operasyon oncesi 3 ve operasyon sonrast 5 olmak iizere
toplamda 8 parametre agisindan kiyaslandi. Operasyon Oncesi parametreler yas,
cinsiyet ve serum direkt bilirubin olurken, operasyon sonrasi parametreler patoloji,
pankreatik kagak, dren amilazi, serum albumin degeri ve erken donem mortalite
olarak kabul edildi.

Bulgular: Her U¢ gruba ait tim degiskenlerin operasyon 0ncesi ve sonrasi
kiyaslandiginda farklilik gosterdigi goriildii.

Parametrelerden kacak oranlari, dren amilazi,  patoloji tipleri, serum
preoperatif direkt bilirubin, serum postoperatif albumin ve erken dénem mortalite
parametreleri istatistiksel olarak anlamli bulunmadi(P> 0.05). Yas ve cinsiyet

parametreleri ise istatistiksel olarak anlamli bulundu(p<0.05).



Sonug: Proksimal pankreotikoduodenektomi sonrasi pankreatik kagak
gelismesinde yas ve cinsiyet disinda higbir faktor tek basina etkili bulunmadi. Ancak
belirgin bir sekilde pankreatikoenterik anastomoz tekniginin pankreatik kagak

gelisiminde etkili oldugu kanaatine varildi.

Anahtar  Kelimeler:  Pankreatik  kacak, pankreatikoduodenektomi,

pankreatikoenterik anastomoz, risk faktorleri.



ABSTRACT

Aim: There are many studies about the cause of pancreatic fistula which
remains the most important complication after pankreaticoduodenectomy. Recently
there has not been detailed study specially using a single technique for performing
this anastomosis. We aimed to point out the correlation between the pancreatic
fistula and the anastomosis technique which was performed in three different ways in

two main groups in our center.

Material and Methods: During the period between January 2011 and
December 2015, 144 (90 male,54 female) pancreaticoduodenectomies were
performed at the Izmir Katip Celebi University Atatirk Education and Research
Hospital. The mean age was 62.94 + 11.23. Patients devided in three subgroups by the
anastomosis technique and eight different clinical variables including age, sex, serum
direct bilirubin levels preoperatively and pathologic findings, serum albumin levels,
pancreatic fistula, drain amylase, early mortality postoperatively are collected
retrospectively.

Results: All three subgroups when compared preoperatively and
postoperatively indicate diversity for all variables. Rate of pancreatic fistula drain
amylase, pathologic findings were not statistically significant(p>0.05). But

parametres of age and sex were statistically significant.

Conclusion:None of the preoperative and postoperative variables is shown as
an independent risk factor of pancreatic fistula after proximal
pancreaticoduodenectomy. Nevertheless, pancreaticoenteric anastomosis technique

is considered to be significantly effective on pancreatic fistula.

Key words: Pancreatic fistule, pancreaticoduadenectomy, pancreaticojejunal

anastomosis, risk factors.

Vi



1.GIRIS

Pankreatikoduodenektomi (PD); periampuller bolge timérlerinin tedavisinde
kiir sagladigma inanilan tek ve karmasik bir yaklasimdir. Ik kez 1899 yilinda
Codivilla tarafindan, ampulla vater tiimdrlii bir hastaya uygulanmistir. Fakat 1935
yilina kadar ampulla vater tiimorlerinde, Halsted’in tarif etmis oldugu transduodenal
yaklagim uygulanilmaya devam edilmistir. Bununla birlikte 1935 yilinda Allen
Whipple tarafindan PD serisi yaymnlanmis ve bu ameliyat, bu tarihten itibaren
Whipple Ameliyati olarak adlandirilmistir (5,7).

Ik tarif edildigi donemlerde iki evreli bir ameliyat olan whipple ameliyati,
daha sonra tek evrede gerceklestirilmeye baslanmis ve 1970’11 yillara kadar yiiksek
cerrahi mortalite ve morbidite ile seyretmistir. Standart whipple ameliyati, yillar
icinde baz1 degisikliklere ugramistir. Longmire ve Traverso tarafindan 1978 yilinda
Pilor koruyucu pankreatikoduodenektomi (PPPD) tarif edilmistir(5,7).

Periampuller bdlge patolojileri nedeniyle yapilan ameliyatlarda en biiyiik
sorunlar, islemin karmasiklig1 ve ameliyata bagli morbidite ve mortalite oranlarinin
yiiksek olusudur. 1960’11 yillarda ¢ogu cerrah ameliyata bagli mortalite oranini % 20-
40 olarak rapor etmislerdir. Bu sonuglar uzun siireli sagkalim oranmin da diisiik
olmasi ile birlikte ele alindiginda, ameliyatin hastaliktan daha kotii oldugu seklinde
yorumlanmasina ve sorgulanmasina yol agmustir (9). Ancak son donemde birgok
blyik seride, ameliyat mortalitesinde 6nemli 6lglide diisiis oldugu gosterilmis ve
mortalite orant genelde % 5’in altinda tesbit edilmistir. Mortalite ve morbidite
oranlarindaki azalmalar, perioperatif bakimda belli bir standartin  saglanmasi,
cerrahi tekniklerdeki ilerlemeler ve kazanilan  deneyim, girisimsel radyoloji ve

yogun bakim destegindeki gelismeler sonucunda gerceklesmistir. Bununla birlikte
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periampuller adenokarsinomlarda, whipple ameliyati sonrast uzun dénem sonuglari
beklentilerden uzaktir (12,13,14,15).

Bugun icin periampuller malignitelerde PPPD, standart whipple girisimine
tercih edilir olmustur (94). PPPD’nin, standart whipple ameliyatinda oldugu 6l¢iide
kiir saglayict olmasinin yanisira, postoperatif donemde yasam konforunu artirict bir

cok iistiinliige sahip oldugu bildirilmektedir (5,96,128,129,130).



2.GENELBILGILER

TARIHCE

Periampuller bolge tiimorleri; pankreas basi, koledok alt ucu, ampulla vateri ve
ampullaya komsu duodenumdan koken alan tiimorleri icermektedir. Periampuller
bolgeden gelisen neoplazmlar, kdken aldiklar1 dokuya gore farkli biyolojik davranig
gosterebilir ve genel olarak prognozlari birbirleri ile ayni degildir. Ancak diger
taraftan pankreas basi, koledok alt u¢, ampulla vateri ve ampullaya komsu duodenum
tiimorleri benzer klinik 6zellikler gosterirler; ¢ogu zaman goriintiileme yontemleriyle
dahi birbirlerinden ayirt edilemeyebilirler, hatta ameliyat esnasinda dahi tiimoriin
hangi dokudan koéken aldigi anlasilamayabilir. Ancak hepsinde de cerrahi tedavi
prensipleri benzediginden, periampuller bolge tiimorleri birarada incelenmektedir
(1,2).

Pankreatik ve periampuller kanserler biitiin gastrointestinal kanserlerin % 5’ini
olustururlar. Pankreas kanseri, erkeklerde tiim kanserler arasinda % 3, kadinlarda ise
% 5 sikliktadir. Pankreas kanserine bagli oOliimler, kanser Oliimleri arasinda
erkeklerde dordiincii, kadinlarda ise besinci sirada yer almaktadir(3). Pankreatik
kanser insidans1 yagla artmaktadir. Pik yaptig1 donem 7.- 8. dekatlardir. Ampuller
tumorler genelde 60 yas civarinda goriilmekle beraber, genglikten yashiliga kadar
herhangi bir yasta da ortaya c¢ikabilirler (4,5). ABD’de 1998 yilinda kansere bagh
Olimlerde, 28900 olgu ile pankreatik kanser dordiincii siradadir(6).

Pankreas basi ve periampuller bolgenin potansiyel olarak kirabl invaziv

adenokarsinomunda PD, giiniimiizde gegerli olan tedavi segenegidir. ilk basarili
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ampuller tiimor rezeksiyonu, William Stewart Halsted tarafindan 1899 yilinda
gergeklestirilmistir (7,8). Ayni donemde Codivilla, periampuller kanser igin
duodenum ve pankreas basini rezeke etmistir. Hasta operasyon siiresince yasamis
fakat cerrahi girisimi takip eden donemde komplikasyonlar nedeniyle Olmiistiir.
Periampuller tiimorlerde PD, Berlin’de Kausch tarafindan 1912°de iki evrede
gergeklestirilmistir. 1914 yilinda Hirschel tek evrede PD bildirmistir (7). Bu erken
donemlerde yapilmis olan rezeksiyon girisimlerine ragmen 1935 yilina kadar
ampuller kanserlerin ¢ogunda ilk olarak Halsted tarafindan tarif edilmis olan
transduodenal yaklagim kullanilmistir. 1935 yilinda Whipple, Parsons ve Mulins,
ampuller tiimorii olan ii¢ hastaya iki evrede PD uygulamislardir. Birinci evrede
kolesistogastrostomi ile gastrojejunostomi yapilmis ve ikinci evrede, birka¢ hafta
sonra pankreastan kuglk bir wedge rezeksiyon ile duodenum ikinci bélimine de
siirli rezeksiyon uygulanmistir (7). 1937 yilinda, Brunschwig PD endikasyonunu
genisleterek pankreas basi kanserinde de uygulamistir. 1941 yilinda, Whipple ve
Trimble tarafindan tek evreli basarili PD yapilmis ve yaymlanmistir. Bu raporlar
takiben PD girisimi artan bir siklikta tek evreli olarak gergeklestirilmistir, fakat
1970’li yillara kadar mortalitesi yiiksek olarak kalmistir. Howard 1968 yilinda 41
hastaya, hastane mortalitesi olmaksizin PD uygulamistir (7). 1960-1970 yillart
arasinda PD girisiminde hastane mortalitesi % 25 olarak gézlenmistir (7,9). 1980 li
yillarda mortalite oranlar1 dramatik olarak degismistir. Birgok degisik merkezde
hastane mortalitesi % 5’ten daha az olarak bildirilmistir (10,11). Standart PD girisimi
yillar iginde bazi degisikliklere ugramistir ve ilk kez 1944 yilinda Watson tarafindan
PPPD tarif edilmistir (7). Bu girisim, 1978’de Traverso ve Longmire tarafindan tarif
edilene kadar pek uygulanilmamistir.

Periampuller bolge patolojilerinin ameliyatlarinda en biiyiik sorunlar iglemin
karmasiklig1 ve ameliyata bagli morbidite ve mortalite oranlarinin yiiksek olusudur.
1960’11 yillarda ¢ogu cerrah ameliyata bagli mortalite oranin1 % 20-40 olarak rapor
etmistir.Bu uzun siireli sagkalim oraninin diisiik olmasi ile birlikte ele alindiginda
tedavinin hastaliktan daha kotii oldugu seklinde sorgulanmasina yol agmistir.Modern
cagda tanisal yontemlerdeki 6nemli gelismeler, hasta se¢imi, ameliyat sonrast bakim
ve birgok yonu ile pankreatik cerrahide kazanilan deneyim, bu ameliyatin
giivenilirliginin dramatik olarak artmasina 6nemli katkida bulunmuslardir. Yeni
yayinlanan serilerde ameliyat mortalitesinde 6nemli diisme oldugu gosterilmis ve

oran genelde % 5’in altinda olmustur (12,13,14,15). Ayrica bu ¢aligmalarin
4



bazilarinda rezeksiyondan sonra pankreas bast adenokarsinomunda, uzun siireli sag
kalim oranlarmin arttig1 gosterilmistir (16). Bugiin gelinen nokta, kiir i¢in cerrahinin
tek segenek oldugu ve bolgesel hastalig1 olanlarda rezeksiyon yapilmasi yoniindedir.
Ilk yillarda periampuller malignite, PD operasyonunun tek endikasyonunu
olusturmaktayken son donemlerde bu girisim, kronik pankreatit gibi neoplastik
olmayan durumlarda da uygulanim sahasi bulmustur. Cerrahi mortalite oranlarinin
%25 olarak belirlendigi yillarda, benign ve low-grade neoplazmlarda uygun bir
girisim olarak goriilmemistir. Fakat son yillarda cerrahi girisime bagli mortalite ¢ok

diistiigii icin PD endikasyon sahasi olduk¢a genislemistir (10,159).

ANATOMI

Periampuller saha anatomik olarak karisik bir bolgedir. Pankreas bas, boyun ve
unsinat proces, ampulla vater, koledogun pankreatik kismi ve duodenumun

periampuller kismi, hep birlikte periampuller sahay1 olusturur.

Koledok

Koledok baslica dort boliimde incelenir: Supraduodenal, retroduodenal,
pankreatik ve intramural bolim. Periampuller sahaya ugtincii ve dordinct boltmleri
katilmaktadir.

Koledogun pankreatik pargasi, pankreas basinin {ist kenari ile duodenum
duvarini penetre ettigi nokta arasindaki 2-3 cm’lik bolumdur. Koledok orifisinin daha
distalde oldugu olgularda 6 cm kadar olabilir. Koledok bu boliimde pankreasin
arkasinda yerlesmistir. Duodenum’un inen pargasinin sol kenarma komsu olarak
asagiya dogru inerken, dnce sola bakan hafif bir egrilik gdsterir. Kanalin sol lateral
kenarinda vertebra korpusu bulunur. Bu bdliimiin ilk yarisindan sonra koledok dnce
hafifce saga doner ve bir siire ilerler. Sonra 90 derece ag1 yapacak sekilde birden saga
yonelerek duodenumun ikinci pargasinin orta boliimiinde, posteromedial yiziinden
duvara girer. Gastroduodenal arter, kanalin hemen solunda bulunur. Bu arterin dali
olan A. Pankreatikoduodenalis Superior koledokun {i¢iincii pargasini, dnden veya
arkadan caprazlar. Pankreas basinin arka yiiziinde seyreden ve portal vene dokiilen
genis bir ven olan, V. Pankreatikoduodenalis kanalin sol kenarindadir. Bu bolgede
yapilan cerrahi islemlerde kolaylikla yirtilabilir. Pankreas basinin arka yiiziinde

koledok ve pankreasin iligkisi baslica bes tiptedir (150,151,152) (Sekil 1).



Sekil 1- Koledok kanalinin pankreas arka yiizii ile iligkisi (152).

ePankreas dokusundan olugmus bir dil, koledogu parsiyel olarak sarar (%42,5)
(Sekil 1-A,B).

ePankreas dokusundan olusmus bir dil, koledogu tamamen sarar (%30) (Sekil
1-C).

eKoledok, pankreas dokusu tarafindan sarilmaz. Tamamen retropankreatiktir.
Kendisine ait olukta seyreder. Retroperitoneal areolar doku ile ortultdir (%16,5)
(Sekil 1-D).

eHer iki yanda pankreas dokusundan olusmus iki dil, koledogu sarar (% 9)
(Sekil 1-E).

eDiger varyasyonlar (%2).

Koledogun dordiincii parcasi, virsung kanali ile birlikte duodenumun inen
parcasinin ortasinda, posteromedial yiizde duvara girer. Burasi transvers kolonun
duodenumu c¢aprazladigr boliimdiir. Koledok, duodenum duvarina girmeden Once

virsung kanalimin arkasinda ve iistiinde yer alir. Iki kanal duodenum duvarinda, tipki
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iireterin mesane duvarinda seyri gibi oblik olarak seyreder. Once duodenum diiz kas
tabakasini penetre ederler, sonra biiyiik bir bolimii submukozal olarak seyrederler.
Ortalama uzunluk 1,5 cm kadardir. Koledok duodenum duvarina girince ¢ap1 10
mm’den ortalama 5,4 mm’ye diiser. Virsung kanali da koledok gibi duodenum
duvarina girince daralir. Cap1 2,0 mm’den 1,4 mm’ye iner (150,151).

Koledok ve virsung kanallart duodenum duvarinda sirt sirta gider. Genellikle
aralarinda bir septum vardir. Cogu kez birka¢ mm’den sonra septum kaybolur ve iki
kanal birlesir.

Duodenum duvarindaki anatomik yapilar, koledok ve virsung kanallarinin
intramural parcasi, papilla vateri, eger bulunursa ampulla vateri ve sfinkter yapisi,

Dowdy'in vater sistemi adiyla bilinir (151).

Papilla vateri

Bu yap1 Abraham Vater’in adiyla bilinmesine ragmen, ilk kez 1685 yilinda
Gottfried Bidloo tarafindan gosterilmistir. Bilinmeyen nedenlerle Bidloo adi
unutulmustur.

Papilla Vateri, duodenal mukozada hafif bir ¢ikint1 yapan, koledok ve virsung
kanalinin birlikte veya ayr1 ayri orifisini igeren bir yapidir. Olgularin % 30’unda iki
orifis bulunur (153). Duodenumun ikinci pargasinin ortasinda posteromedial
yiiziindedir.Papillanin pilordan uzakligir 7-10 ¢cm arasinda degisir. Nadiren papilla,
duodenumun {i¢iincii pargasinda yer alabilir (150,154).

Papilla, duodenumun mukozal yuzinde, longitudinal seyirli mukoza
kiviimmin veya bir frenulumun, transvers mukoza kivrimiyla T sekli yaparak

kesistigi noktada bulunur (Sekil2).



Sekil 2- Papilla vateri’yi gosteren mukozal kivrimlarin olusturdugu T formu (118).

Duodenum acildiginda papilla vateri’nin aragtirilmasi ile ilgili bazi pratik
bilgiler sunlardir:

eDuodenotomi, papilla seviyesinin proksimalinden yapilmamalidir.

eAcilmis duodenumun asirt traksiyonu mukozal kivrimlart ve T formunu
bozar.

ePapilla, transvers bir mukoza kivrimi ile oOrtiilebilir.Bu kivrim nazikge
kaldirilmalidir.

oT formu gorilmezse ve papilla palpe edilemezse, koledok supraduodenal
parcadan kantle edilmelidir.

ePapillaya ¢ok yakin bir duodenum divertikiilii bulunabilir. Bu durum cerraha

ve endoskopiste giigliikler ¢ikarabilir (152,155).

Ampulla vateri
Ampulla vateri, pankreatikobilier kanalm papilla icindeki dilatasyonudur.iki
kanalin birlestigi noktanin distalinde yer alir. iki kanal arasindaki septum, duodenal

orifise kadar devam ederse ampulla olusmaz. Ampullanin uzunlugu 1-14 mm



arasinda degisir. Olgularin % 75'inde 5 mm veya daha kisadir. Pankreatikobilier
terminal yapi1 baglica iig tiptir:

oTip 1: Pankreatik kanal, papilla orifisinden degisik uzaklikta koledoka acilir.
Ortak kanal (% 85) dilate olabilir veya olmaz (Sekil 3-A,B).

oTip 2: Pankreatik kanal ve koledok birbirine komsu, fakat duodenal papillaya
ayr1 ayri orifislerle agilirlar (Sekil 3-C) (% 5).

oTip 3: Pankreatik kanal ve koledok duodenumda ayr1 ayr1 noktalara agilirlar
(% 9).

Gercek ampuller dilatasyon olgularin % 75'inde (Tip 1) bulunur. Tip 2 ve Tip
3'de gercek ampulla yoktur.

Sekil 3- Koledok ve virsung kanallarinin duodenal papilladaki iligkisi (152).

A- Ampulla ve ortak kanal.
B- Kisa ortak kanal ve kiigiikampulla.

C- Her iki kanalin duvara maksimum absorbsiyonu (ampulla yok)(152).

Oddi Sfinkteri

Safra ve pankreatik kanallarin sfinkterik mekanizmasi ile iliskili bugiin kabul
edilen sistemi, Boyden 1957°de tarif etmistir. Aslinda papilla vateri gibi oddi
sfinkteri de yanls isimlendirilmistir.ilk defa Francis Glisson 1681°de, koledogun

intramural pargasinin refliiyli 6nleyen aniiler liflerle ¢evrili oldugunu sdylemistir.
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Sekil 4- Oddi sfinkterinin yapisi (152).

Boyden, oddi sfinkter yapisini olusturan sirkller ve spiral dort diiz kas grubu
tarif etmistir: Ikisi koledoga ait olan superior ve inferior koledok sfinkteri, bir
pankreatik sfinkter ve bir ampulla sfinkteri (Sekil 4). Bu sfinkterler embriyolojik ve
fonksiyonel olarak duodenumun muskiler sisteminden bagimsizdirlar. Sfinkter
yapisinin total uzunlugu 6-30 mm arasinda degisir. Oddi sfinkteri, safranin

karacigerden barsaga akisini diizenler ( 151,155,156 ).

Pankreas

Embriyoloji

Pankreas, fetal hayatin dordiincii haftasinda, 6n barsagin kaudal kismindan
arka ve on pankreas tomurcuklar1 olarak ¢ikar. Her iki ¢ikinti da saga doner ve
ventral pankreasin ¢iktigi noktanin yaninda, birbirleriyle birlesir. Daha sonra
duodenum dondikge pankreas da sola kayar. Erigskinde sadece basin kaudal kismi1 ve
unsinat proges On pankreastan kaynaklanir. Basin kranial parcasi, gdvdenin timii ve
kuyruk, dorsal pankreastan cikar. Dorsal pankreas kanalinin biiyiik kismi ventral
pankreas kanali ile birlesir ve ana pancreas kanalini (virsung) olusturur. Kigik bir



kistm aksesuar kanal (santorini) olarak kalir. Insanlarin % 5-10’unda ventral ve
dorsal pankreas kanallar1 birlesmez ve pankreas bolgelerinin cogu santorini kanali ile
minor papillaya acilir. Sadece ventral pankreasin kiiciik bir kismi safra kanali ile

ortak olarak papilla vateriye acilir (125-126) (Sekil5).

Foregut
Liver Common
Dorsal bile
I
glildder anlage duct

/ Gall
Ventral bladder
anlage Ventral
‘ anlage
Midgut
—

Dorsal duct
Common bile duct of Santorini Common bile duct

Dorsal anlage

Duocdenum

Accessory duct
l of Santorini

L
/ ,ﬂ_ // 3 ; Minor

papilla

-
-

Main pancreatic duct

— Major (Wirsung)
; papilla )

; Ventral duct
of Wirsung

Pancreas divisum Normal pancreas

Sekil 5- Pankreasin embriyolojik gelisimi (126).

Histoloji

Pankreas 60-160 gr. agirliginda, sindirim enzimleri ve hormonlar tireten bir i¢
(endokrin) ve dis (ekzokrin) salgi organidir. Enzimler, ekzokrin kismin hiicreleri
tarafindan depolanir ve salinir. Endokrin salgilar ise langerhans adaciklar1 olarak
bilinen endokrin dokuda bulunan hiicre gruplar tarafindan sentezlenir. Distan gevsek
ve ince bir kapsiil ile saril1 olan pankreasin dis salgi iinitesi (ekzokrin iinitesi) birlesik
tiibiiloalveoler big¢imli olup saf serdz salgi yapar. Ribozomdan zengin bazal
sitoplazma, bazofilik boyanir. Salgi {riinli olan zimojenik graniiller apikal
sitoplazmada toplanir. Bu boliim ise asidofilik boyanir. Asinisi takip eden interkalar

duktus, tek katl kiibik epitelle kaplidir. Hiicrelerin apikalinde komsu hiicrelerin
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membranlar arasinda zonula okludens, zonula adherens ve desmozom tipi baglanti
yapilar1 bulunur. Gerek pankreasin bas, boyun ve korpus bdliimlerinin salgilarini
toplayan virsung kanali gerekse basin bir boliimiiniin salgisini toplayan santorini
kanal1 da yiiksek prizmatik veya yalanci ¢ok katli epitelyum ile doseli olabilir. Arada
goblet hiicreleri ve enteroendokrin hiicreler de yer alabilir.

Insan ekzokrin pankreasi su ve iyonlara ek olarak sindirim enzimleri ve
proenzimler salgilar. Bunlar, tripsinojen, kimotripsinojen, karboksipeptidaz,
deoksiribonukleaz, ribonukleaz, triagilgliserol lipaz, fosfolipaz A2, elastaz ve
amilaz’dir. Salg1 basta sentroasiner hiicreler ve kiiciik interkalar kanallar1 olusturan
hiicreler tarafindan iiretilir. Asiniislerde, az miktarda proteinden zengin sivi
salgilanirken, interkalar kanal hiicrelerinde sodyum ve bikarbonattan zengin, daha
fazla miktarda sivi salgilanir. Pankreas salgist duodenum mukozasindaki
enteroendokrin hiicreler tarafinda {iretilen sekretin ve kolesistokinin hormonlari
tarafindan kontrol edilir. Hormonal etkinin yam1 sira pankreasin otonomik
innervasyonu da salgilamada 6nemlidir. Sempatik sinir lifleri pankreasin kan akimini
regule ederken, parasempatik lifler de sentroasiner hiicrelerin ve asinlsin aktivitesini
stimule eder (125,126).

2.2.5.3.Anatomi

Komsuluklar:

Pankreas karin arka duvarinda, 1. ve 2. lomber vertebra hizasinda, ¢ogunlukla
hareketsiz, retroperitoneal yerlesimli bir organdir. Erigskin bir insanda pankreas bezi
80-90 gr, ortalama 15-20 cm uzunlugunda, 3 cm eninde ve 1-1.5 cm kalinligindadir.
Pankreas, sagda duodenum, solda dalak arasinda retroperitoneal olarak transvers
uzanir. Onde sagdan sola dogru; transvers kolon ve mesokolon transversum, bursa
omentalis ve mide ile komsudur. Arkada sagdan sola dogru; koledok, v. porta hepatis
ve v. lienalis, v. kava inferior, v. mezenterika superior, aort, sol bobrek ve dalak
hilusu yer alir (Sekil 6).
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Sekil 6- Pankreasin komsuluklar (118).

Pankreasin Bolumleri

Pankreas bas, unsinat proges, boyun, govde ve kuyruk olarak 5 bdliime
ayrilabilir.

eBas

Pankreas bagi, superior mezenterik arter ve venin saginda yer alir.
Duodenumun 2.ve 3. parcasina medial yiizii boyunca ileri derecede fiksedir. Basin
boyun ile birlesme yeri 6n yiizde {istte portal venden, altta superior mezenterik vene
cizilen hayali hattir. Anterior pankreatikoduodenal arkad duodenal kivrima
paraleldir, fakat bunun duodenumdan ziyade anterior pankreatik yiizeye bagh
oldugunu gozard1 etmemek gerekir. Posterior yiizey sag bobregin medial kenar1 ve
hilusu, sag bobrek damarlari, sol renal venin inferior vena kavaya girdigi kisim,
diafragmanin sag krusu, posterior pankreatikoduodenal arkad, sag gonadal ven ve
koledogun distal parcasi1 ile komsudur.

eUnsinat Proces

Pankreasin unsinat progesi, bas kisminin arka ylizeyinin sol alt pargasinda,
genellikle portal ven ve superior mezenterik damarlarin arkasinda, aort ve inferior
vena kavanin Oniinde yer alir. Sagital kesitte unsinat proges, superior mezenterik

arter ile aort arasinda, sol renal venin (izerinde, duodenumun 3. ve 4. kisimlarinin
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altindadir. Unsinat proges olmayabilir veya superior mezenterik damarlar1 tamamen
cevreleyebilir.Proges iyi gelismisse pankreas boynunun ayrilmasi sirasinda superior
mezenterik damarlar veya portal venin yaralanmasindan kaginmak gerekir.Superior
mezenterik arter ve venden ¢ikan ¢ok kiigiik dallar unsinat progesin beslenmesini
saglar, bunlarin nadiren baglanmasi gerekebilir.

eBoyun

Boyun 1,5-2 cm uzunlugunda, iistte ¢oliak trunkus ile altta superior mezenterik
damarlar arasinda fiksedir. Pankreasin superior mezenterik damarlar Uzerindeki
bolimudir. Sagda, gastroduodenal arter, anterior superior pankreatikoduodenal arteri
verir ve bu arter boynun ve basin iist bélimiiniin kanlanmasini saglar. Posteriorda
superior mezenterik ven, splenik ven ve portal ven ile komsudur. Bir veya iki kugik
ven portal vene, dort ya da bes dal da superior mezenterik vene dokiilebilir. Eger
varsa bunlarin kanamasi boynun altinda kalan yapilar1 ortaya ¢ikarmada giicliik
olusturacagi i¢in boynun dikkatli elevasyonu ve kisa damarlarin baglanmasi
gerekebilir. Portal venin sagindan ¢ok kiigiik kisa lateral dallar, solundan ise sol
gastrik, splenik ve nadiren inferior mezenterik ven girer.

eGovde

Pankreas govdesi superior mezenterik damarlarin solunda yer alir ve
duodenumun 4.kitasi, Treitz ligamani, bazi jejunal anslar, transvers kolonun sol
tarafi ile komsudur. Govdenin {ist kenar1 sagda ¢oliak aks ve hepatik arter, solda
splenik damarlarla komsudur. G6vdenin 6n yiizii, omental bursanin arka duvarmin
pankreas ve mide yiizeyinden ayiran ¢ift kat peritoneal tabaka ile ortiludur. Bu
tabakanin ayni zamanda transvers mezokolon ile de komsulugu vardir ve iki
tabakaya ayrilir; bir yapragi on yiizii, digeri inferior yiizii kaplar. Orta kolik arter
mezokolonun yapraklari arasindadir. Paraduodenal fossa ve inferior mezenterik ven
pankreas govdesinin alt kenarma yakindir. Pankreas govdesinin arka yuzeyi aort,
superior mezenterik arterin ¢ikisi, diafragmanin sol krusu, sol adrenal bez, perirenal
fasya, sol bobrek damarlari, sol bobrek ve splenik ven ile komsudur. Splenik ven ve
cogu ylizeyel dallar, pankreasin venleri olarak kabul edilir. Dalagin korunmasi
istenirse, splenik venin yaralanmasmin engellenmesi i¢in dallar dikkatlice
baglanmalidir.

oeKuyruk

Kuyruk kismen mobildir ve ucu dalagin visseral yiizeyine uzanir. Splenik arter,

splenik venin baslangici ile birlikte, splenorenal ligamanin iki tabakas ile sarilmigtir.
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Bu ligamanin dis tabakasi gastrosplenik ligamanin posterior tabakasindan meydana
gelir. Bu nedenle dikkatsiz diseksiyon kisa gastrik damarlarin yaralanmasina neden
olabilir. Ligaman hemen hemen avaskilerdir fakat kunt diseksiyon pedikdlde

durdurulmalidir.

Pankreatik Kanallar
Duktus pankreatikus major (Virsung kanali), kuyruk boliimiinden baslar ve
yolu boyunca bir¢ok dallar alarak bezin tim uzunlugunca seyreder. Duodenumun
ikinci boliimiiniin ortas1 hizasindaki papilla major duodeni’ye duktus koledok ile
birlikte agilir. Duktus pankreatikus bazen duodenuma ayri1 olarak agilabilir.
Duktus pankreatikus accessorius (Santorini kanali), eger mevcut ise pankreas
basinin Ust boliimiinii drene eder ve sonra ana pankreatik kanalin biraz {iistiinde

papilla duodeni mindr iizerinden duodenuma agilir (Sekil 7).

ampulla vateri

(duodenum iginde) Aksesuar pankroatik kanal

Ana pankreank kanal

Sekil 7- Pankreasin kanallar1 (118).

Virsung kanali ve santorini kanali, ana pankreas damarlarinin oniinde yer
alir.Iki pankreas kanalinin gelisiminden dolayr pek ¢ok varyasyonlar1 vardir. Bu
varyasyonlarin siklig1 asagida siralanmistir (¢ok nadirleri disinda)

¢ % 60 vakada her iki kanal duodenuma agilir.

¢ %30 vakada, virsung kanali tiim sekresyonu tasir, santorini kanali kor ugla
sonlanir.

¢ % 10 vakada santorini kanali tiim sekresyonu tasir, virsung kanali kiictiktiir

veya yoktur.

15



Kanalin en genis capi, duodenumun duvarma ac¢ildigi yerden hemen 6nce
pankreasin bag bolgesindedir. 2-3 ml kontrast madde ana pankreatik kanali, 7-10 ml

kontrast madde ise kiigiik kanallar1 ve dallarin1 doldurur.

Pankreasin arteryel kan akim
Pankreasin kan akimi, ¢6lyak trunkus ve superior mezenterik arterden saglanir.
Genelde kanlanmanin en fazla oldugu yer pankreas basidir, korpus ve kuyrukda daha
azdir, boyun kanlanmanin en az oldugu yerdir. Pankreas basi ve duodenumun konkav
yiizli, pankreatikoduodenal arteryel arkadin iki dali (anterior ve posterior) ile

beslenir. Tiim biiyiik arterler, kanallarin arkasinda yer alir (Sekil8).
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Sekil 8- Pankreasin arteryal ve vendz yapisi (119).

ePankreatik Arkad

Gastoduodenal  arter,  anterior  superior  ve  posterior  superior
pankreatikoduodenal arteri olusturmak tizere ayrilir. Anterior inferior ve posterior
inferior pankreatikoduodenal arterler, pankreas boynunun alt kenarindan veya
lizerinden superior mezenterik arterden ¢ikar.

eDorsal Pankreatik Arkad

Dorsal pankreatik arkad boynun arkasinda yer alir, siklikla splenik venin
arkasindadir. % 40 splenik arterden, % 22 ¢olyak arterden, % 14 SMA’ den, % 12
ise de birlesik hepatik arterden ¢ikar.
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eTransvers Pankreatik Arter

Transvers pankreatik arter, dorsal pankreatik arterin sol dalidir ve pankreasin
govde ve kuyrugunu besler.

eSplenik Arterin Dallar1

Splenik arter, pankreas govdesinin posterior yiiziinde ve kuyrugunda yer
alir.Splenik arterin 2-10 aras1 dallar1 transvers pankreatik arterle anastomoz yapar.
Bunlarin en biiyiigii olan, biiyiik pankreatik arter ( Von Haller ) pankreas kuyrugunu
besleyen ana arterdir.

eKaudal Pankreatik Arter

Kaudal pankreatik arter, sol gastroepiploik arterden veya dalak hilusundaki

splenik dallardan ¢ikar.

Pankreasin venoz drenaji
Pankreasin venleri, genellikle arterlere paraleldir ve arterlere gore daha
yizeyeldir. Hem arter hem de venler kanallarin arkasindadir. Venler portal ven,

splenik ven, superior ve inferior mezenterik venlere bosalir (Sekil 8).

Pankreasin lenfatik drenaji

Lenfatik sistem, parankim i¢inde interlobiiler alandan baslaylp kiiglik
kanalciklar1 olusturarak 6nce pankreas yiizeyine, buradan da bolgesel lenf bezlerine
ulagsmaktadir. Lenf kanallari, siklikla damarlara paralel olarak seyrederler. Pankreas
basinin ana lenfatikleri once, 6n ve arka pankreatoduodenal lenf bezlerine, daha
sonra ise pankreas basinin alt boliimiindeki lenf bezlerine, barsak lenf kanallarina ve
ardindan da jukstaaortik ve aort ¢evresi lenf bezlerine ulasirlar. Pankreastan ¢ikan
bazi lenfatik kanallar ise, direkt olarak lomber lenfatik kanallara, sisterna siliye veya

duktus torasikusa acilabilmektedir (Sekil9).
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PPD

Sekil 9- Peripankreatik ve bolgesel lenf nodu gruplari (17).

ePeripankreatik lenf nodu gruplar1 (N1 grup) : Superior pankreatik lenf nodlar1
(SH): pankreas bas ve gdvdesinin superiorunda bulunan lenf nodlari. Inferior
pankreas lenf nodlar1 (IH): pankreas bas ve gdvdesinin inferiorunda bulunan lenf
nodlari. Anterior pankreas lenf nodlar1: anterior pankreatikoduodenal (APD), pilorik
(Py) ve proksimal superior mezenterik (SM) lenf nodlari. Posterior pankreatik lenf
nodlar1: posterior pankreatikoduodenal (PPD), koledok (CBD) veya perikoledokal ve
proksimal superior mezenterik (SM) lenf nodlari. Splenik lenf nodlari: Dalak hilusu
ve pankreas kuyrugu lenf nodlar1.

eBolgesel lenf nodu gruplart (N2 grup): Hepatik arter gevresi nodlar,
infrapilorik nodlar (yalnizca bas kismi tiimorleri i¢in); suprapilorik nodlar (yalnizca
bas kismu tiimdrleri i¢in); ¢6lyak nodlar (CT) (yalnizca bas kismi tiimdrleri igin);
distal superior mezenterik, retroperitoneal ve lateral aortik nodlar (PA); duktus
hepatikus kommunis (CHD); pankreas govdesinin superioru (SB); pankreas

govdesinin inferioru (IB); ve orta kolik arter (MC) ¢evresi nodlar (17).
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Pankreasin innervasyonu
Pankreasin sempatik ve parasempatik innervasyonu vardir. Sinirler genellikle
varacaklar1 yere damarlari takip ederek gider. Céliak ganglion, hem sempatik hem de
parasempatik innervasyonun merkezidir. C6liak ganglionun cerrahi veya kimyasal
ekstirpasyonu, hem sempatik hem de parasempatik sistemin afferent liflerinin
iletisini keser. Tetraetil amonyum klorur, fenol ve alkol, ganglion destriiksiyonunda

kullanilir. Bu tedaviler sadece birkag aylik siirecte etkilidir(118,119).

ETYOLOJIi

Pankreatik adenokanserin neden veya nedenlerini saptamak i¢in bir¢ok ¢aligma
yapilmistir. Kafein ya da kahve nedenler arasinda suglanmis ancak daha genis
caligmalarla patogenezde rolii olmadigi gosterilmistir. Sigara icimi ile pankreas
kanseri arasinda onemli bir birliktelik mevcuttur. Sigara icen kisilerde pankreas
kanseri 2-3 kat daha fazla goriilmektedir (17,18). Sigara i¢enlerde yapilan otopsi
bulgularina gore, sigara, pankreas duktus hiicrelerinde hiperplazi, ¢ekirdeklerinde ise
atipik degisikliklere neden olmaktadir. Deneysel ¢aligsmalar, sigaradaki nitrosaminin,
pankreas icin karsinojenik oldugunu gostermistir. Prospektif g¢alismalar, sigara
icenlerde pankreas kanserinden 6liim oraninda artig oldugunu gostermektedir.

Diger 6nemli bir faktor de diyettir. Taze sebze ve meyve tiiketiminin fazla
oldugu kisilerde pankreas kanseri daha az gorilmektedir. Bunun nedeni olarak
yiiksek diizeyde proteaz inhibitdrleri iceren bitkisel kaynakli proteinlerin koruyucu
etkisi gosterilmektedir (17). Ayrica naftilamin, benzidin ve petrol iriinlerinin
kullanildig1 bazi endiistri kuruluslarinda c¢alisanlarda, pankreas kanseri daha sik
gorilmiistiir (17).

Kronik pankreatitli hastalarda yasam boyu risk artmistir. Ancak, pankreatit
pankreas kanserine oranla ¢ok daha seyrek goriiliir ve bu nedenle olgularin ¢ogunda
neden bilinmemektedir. Kronik pankreatitle olan iligkisi, ¢aligmalarda alkol tiiketimi
ile pankreas kanseri arasinda iliski bulundugunu agiklar. Alkolin pankreas
kanserinden direk sorumlu olmasi ¢ok diisiik bir olasiliktir ancak, alkole bagl kronik
pankreatit olusmus bir pankreastan, adenokarsinom gelisebilir. Herediter pankreatite
son zamanlarda artan ilgi, nedeni ne olursa olsun kronik pankreatitin etyolojide
onemli olabilecegi fikrini desteklemistir. Herediter pankreatiti olan hastalarda yasam

boyu risk % 40’lara kadar ¢gikmaktadir (5,18).
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IPMT (Intramukozal papiller musindz tiimor), pankreas duktal epitelinde, bir
alanda degisiklik olarak baslar. Duktal adenokarsinomanin oncii lezyonu oldugu
diisiiniilmektedir. Nadir olmasina karsin invaziv adenokarsinom olusmadan ¢ok dnce
tedavi edilebilme sansi verdiginden erken tani ¢ok oOnemlidir. IPMT ile iliskili
tiimorlerin prognozu, duktal adenokarsinomdan daha iyi olmasina ragmen, invaziv
komponenti olan ve olmayan IPMT olarak ayrildiginda, invaziv komponenti olan

timorlerin prognozu da duktal adenokanserler kadar kétii bulunmustur.

PATOLOJI

Her ne kadar diger benign ve malign neoplaziler periampuller bolgede goriilse
de, pankreatik ve periampuller kanserlerin biiyilk kismi1 adenokarsinom grubuna
aittir. Fonksiyonel ve fonksiyonel olmayan adacik hiicreli timorler, Kistik
neoplaziler, sarkomlar, lenfomalar, karsinoid timdorler, schwanomalar ve metastatik
timorlerin de pankreas basi ve periampuller bdlgede, adenokarsinomlara klinik
olarak benzerlik gosterebilecegi bilinmelidir.

Periampuller bolge karsinomlarmin %50-70°1 pankreas, %15-25’1 ampulla
vateri, %10°u duodenum ve %10°u da distal koledok kokenlidir. Duktus hiicrelerinin
tim pankreas hiicrelerinin %4’linli olusturmalarina karsin, pankreasin ekzokrin
kanserlerinin %90’dan fazlas1 duktal epitelden kaynagini alan adenokanserlerdir
(8,19). Pankreasin ekzokrin kanserlerinin sadece %1°1 asiner hiicre kokenlidir.
Pankreas kanserlerinin %60-70’i pankreas basina, %15-20’si pankreasin govdesine
ve % 5-10’u da pankreasin kuyruguna yerlesirler. Olgularin %16-30’unda pankreas
kanseri multifokaldir(20).

Onemli olarak ampuller, bilier ve duodenal neoplaziler siklikla rezektabldir ve
kiiratif amagli rezeksiyon yapildiginda daha iyi prognoza sahiptirler. Rezektabl ise,
pankreatik neoplazilere de hastayir kiir sansindan mahrum etmemek icin agresif
olarak yaklasilmalidir.

Periampuller kanserlerin anatomik ve histolojik smiflamasini tam olarak
yapmak zor olabilir. Rezeke edilen spesimenin dikkatli patolojik incelemesi
sonucunda baslangigtaki klinik taninin degismesi nadir degildir. Rezeke edilen
spesimende inspeksiyon ile saptanan tiimoriin yerlesim yeri ve herhangi bir
karsinoma insitu varligi ile; yerlesim yeri pankreas, safra yolu, ampulla ve

duodenumu igeren 4 kategori ile ilgili siniflamay1 kolaylastirir. Bununla beraber,
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yapilan bu islemlere ragmen bazi periampuller timorlerde net bir siniflama
yapilamaz(4,20).

Cerrahi olarak ¢ikarilan pankreas basi kanserlerinde tiimor ¢api ortalama 3 cm’
dir. Govde ve kuyrukta tiimoriin ¢api ortalama 8-10 cm’e ulasir. Makroskobik olarak
sinirlart diizensiz, sert kivamli, soluk goriiniimlii kitle seklindedir.Kanama ve nekroz
genellikle bulunmaz. Mikroskobik olarak degisik miktarlarda miisin {ireten kiiboid
veya kolumnar epitelyum ile doseli, kiicik ve biliylk glandiiler yapilar
seklindedir.Glandlarin etrafi fibréz matriks ile ¢evrilidir. Tiimoriin sertliginden bu
yapilar sorumludur. Duktal kanserlerin farklilagimi; gland sekillenmesine, miisin
uretimine ve epitelyal anaplaziye goére iyi, orta ve az diferansiye timorler olarak
siiflandirilir (4,5).

Pankreas kanseri de bir¢ok kanserin baslangici gibi, duktal hiperplazi, in situ
kanser ve invaziv kanser siralamasini takip eder. Kanser nedeniyle pankreas
rezeksiyonu yapilan hastalarin ¢ikarilan pankreas dokusunda, papiller epitelyal
hiperplazi, atipik duktal hiperplazi, in situ duktal kanser ve kanal ici papillomlar
tespit edilmektedir. Pankreas kanseri daha baslangi¢ halindeyken de perindral
araliklara, lenfatiklere, interstisyel aralik yoluyla pankreas igine, yayilma
yapabileceginden cerrahi sinirlarin ¢ok dikkatli bir sekilde kontrolii gerekir. Pankreas
kanseri, multisentrik olabildiginden ¢ikarilan pankreasin ¢ok dikkatli kesitlerinin
yapilip, baska karsinom odaklarinin olup olmadig1 arastirilmalidir (4,5,20). Pankreas
kanserinde peripankreatik ve retroperitoneal dokulara, bolgesel lenf diiglimlerine,
superior mezenterik ven (SMV), superior mezenterik arter (SMA), portal ven ve
hepatik arterlere lokal invazyonlar olur. Cerrahi eksplorasyon sirasinda, pankreas
bas1 kanserlerinin % 50°sinde, gévde ve kuyruk kanserlerinin de % 95’inde metastaz
bulunur. Karacigerde % 50 oraninda metastaz vardir. Diger metastaz yerleri, periton,
akcigerler, adrenaller, kemikler, uzak lenf diigimleri, deri ve merkezi sinir
sistemidir.

Ampulla vateri kanserleri, anatomik yerlesim yeri 6zelliklerinden dolay1 erken
belirti verdiklerinden olgularin 3/4’tinde cerrahi olarak ¢ikarilmalart miimkiindiir.
Pankreas kanserlerine gore daha az infiltratif ve metastatik potansiyel tasirlar. Papilla
tmorleri, ortalama 2 cm (1-6 cm) capinda, yumusak polipoid yapida ya da yuvarlak
pembe renkli, genellikle iyi diferansiye adenokanserlerdir.

Distal koledok kanseri, olgularin pek c¢ogunda infiltratif, skirréz tip

adenokanserlerdir. Kronik Ulseratif kolit, opisthorchis sinensis, koledokolitiasis,
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papilloma, koledok kistleri ve sklerozan kolanjit zemininde gelisirler. Erken
dénemde % 50’sinde metastazlar bulunur.

Duodenal malign tiimorlerin % 90’1 adenokanser, % 10’u leiomyosarkom ve
lenfosarkomdur.

Komsu organlarin timérlerinin pankreasi invazyonu sonucu sekonder tiimorler
gelisebilir. Mide ve transvers kolon kanserleri; perigastrik, peripankreatik ve ¢olyak
lenf diigiimlerinin sekonder tiimorleri pankreasa invazyon yapabilirler. Meme, tiroid,
akciger kanserlerinde kan yoluyla pankreasa metastazlar olabilir.  Pankreasin
sekonder timorleri nadiren pankreas fonksiyonlarinda bozulma yaparlar ve klinik

bulgu verirler. Bunlar pankreasta genellikle iyi sinirli nodiiller seklindedirler.

EVRELEME

Son 15 yil iginde pankreatik kanser i¢in iki evreleme sistemi gelistirilmistir.
Japon hastalar Japanese Pancreas Society evreleme sistemine gore evrelenmistir (21).
Bu sistem lokal tiimdr biliylimesi ve pankreasa komsu dokularin tutulmasimni
degerlendirmede daha iistiin iken, karmagsik bir sistemdir ve bat1 iilkelerinde yaygin
olarak kullanilmamaktadir.

Batili hastalar Union Internationale Contra Concrum (UICC) TNM evreleme
sistemine gore evrelenmistir (22). Bu sistem primer tiimoriin biytikliigiine (T),
bolgesel lenf nodlarmin durumuna (N) ve metastatik hastalik (M) varligina
dayanmaktadir.Bu sistem kolay uygulanabilir olup, lenf nodu metastazini en 6nemli
prognostik faktdr olarak ele almaktadir (Tablo 1). Pankreas disi adenokarsinomlar
icin de TNM smiflamas1 benzerdir.Pankreas kanserinde RO rezeksiyon; artik
tiimoriin olmamasi, R1 rezeksiyon; mikroskobik artik timor kalmasi, R2 rezeksiyon;

ise makroskobik artik tiimoriin kalmasi olarak tanimlanir.

Tablo 1. Pankreatik karsinom i¢cin TNM evrelemesi

Primer tumor (T)

TX: Primer tiimor degerlendirilemiyor.
TO: Primer tumor ile ilgili bulgu yok.
Tis: In situ karsinom.

T1: Timor pankreasta siirli ve en biiyiik cap1 2 cm’ den kiiciik.
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T2: Timor pankreasta sinirli ve en biiyiik ¢ap1 2 cm’ den biiyiik.
T3: TUmOr direkt olarak doudenum, safra kanali1 veya peripankreatik dokulara
yayilmis.

T4: Timor direkt olarak mide, dalak, kolon veya komsu kan damarlarina yayilmas.

Bolgesel lenf nodlar1 (N)
NX: Bolgesel lenf nodlar1 degerlendirilemiyor.
NO: Bolgesel lenf nodlarina metastaz yok.
N1: Bolgesel lenf nodu metastazi var.
pN1a: Tek bir bolgesel lenf noduna metastaz var.

pN1b: Multipl bélgesel lenf noduna metastaz var.

Uzak metastaz (M)
MX: Uzak metastaz varlig1 degerlendirilemiyor.
MO: Uzak metastaz yok.

M1: Uzak metastaz var.

Evre gruplamasi

Evre T N M
0 Tis NO MO
I T1-2 NO MO
I T3 NO MO
I Herhangi bir T N1 MO
IVA T4 Herhangi bir N MO
IVB Herhangi bir T Herhangi bir N M1

Tumor

Pankreatik veya periampuller tiimdriin komsu dokulara yayilmasi hastaligin T
evresinin ilerlemis oldugunu gosterir, artmis lenfatik, vendz ve perindral yapilara
invazyon insidansi ile kotii prognozun habercisidir (23). Pankreas dig1 periampuller
kanser, pankreas parankimini tutarsa prognoz daha da koéti olup, lenfatik invazyon
orant artar (5,24). Ampuller kanserlerin, duodenal duvara invazyonu pankreatik
invazyonda oldugu gibi kotii sonu¢ vermez (5). Pankreasa invazyon veya tumor

kaynaginin pankreas parankimi olmasi kotii prognoz habercisidir (25).
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Lenf nodu metastazlari

Pankreatik kanserlerin % 56-79’u (26,27), duodenal kanserlerin % 36-47’si
(28), ampuller kanserlerin % 30-50’si (20) ve safra yolu kanserlerinin % 56-69’u
(14,29) lenf nodu metastaz1 ile birliktedir. Pankreasin pankreas dis1 tiimorle
invazyonu, paraaortik bélgeyi de iceren lenf nodu metastaz oranini 6nemli derecede
arttirir (30). Ampuller timorler lenf nodu metastazi yapmaya daha az egilimlidir. Bu
timorler en sik olarak peripankreatik nodlara (N1) ve nadiren ¢6lyak veya superior
mezenterik arter solundaki nodlara (N2) metastaz yaparlar (31,32). Bunun tersine
pankreatik kanser N1 ve N2 lenf nodu gruplarina daha sik metastaz yapar. Duodenal
timorler dogal yapilarindan dolay1r biyolojik olarak pankreas kanserlerinden
farklidirlar. Clink( % 36-47’lik lenf nodu metastaz oranina ragmen 5 yillik yasam %
40-50’ye ulasmaktadir (28). Bunun aksine lenf nodu metastazi olan pankreas
kanserlerinde 5 yillik yasam sansi sadece % 5’tir (26,33). Bu gozlemler lenf nodu
metastazi olsa bile, duodenal ve ampuller tiimorlerde rezeksiyonu kuvvetli bir sekilde

desteklemektedir (28,34).

Perindral invazyon

Ozellikle intrapankreatik perindral invazyon Kkotii prognoz habercisidir,
Mezenterik noral pleksus tutulumu genelde derin oldugundan radikal rezeksiyon
yapilsa bile negatif retroperitoneal sinir elde etmek zordur (35,36). Cameron, noral
invazyon ile yasam siiresi arasinda iliski bulamazken, diger gruplar noral pleksus
tutulumu olanlarda azalmis yasam siiresi rapor etmislerdir (11,37,38). Pankreatik
kanserli hastalarin ¢cogunda perindral invazyon vardir ve bu muhtemelen yiiksek
oranda retroperitoneal niiks olusmasina neden olmaktadir (39). Bunun aksine
perindral invazyonun %5-17 oraninda goriildiigii ampuller kanserde rezeksiyon
yapilmasi durumunda lokal niiks ¢ok daha azdir (40). Pankreas disi periampuller

tiimorlerde perinoral invazyon varliginda prognoz, pankreatik kanser ile aynidir.

KLIiNiK DEGERLENDIiRME

Pankreas ve periampuller tiimdrlerin belirtileri ve olusturduklar klinik bulgular
genelde belirsiz ve 6zgiil degildir (41). Bununla birlikte, 6zellikle geng bir hastada

pankreas veya periampuller kanserden siipheleniliyorsa dikkatli bir hikaye ve tam bir
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fizik muayene gereklidir (42). Erken tani, belirtilerin ¢ok iyi taninmasi ve bu konuda
hekimlerin istekli ve duyarli olmasina baghdir. Hastaligin yayginligi, eslik eden
onemli hastaliklar ve hastanin ameliyat i¢in aday olup olmadig1 kanaatine varmak
icin genel durumu hakkinda bilgi edinilir.

Periampuller kanserler genellikle ekstrahepatik safra yolu tikanikligi ile
gorullrler, fakat kansere bagli yapisal belirtiler ile sariligin olusma zamani arasinda
ince farkliliklar vardir. Sarilik, agr1 ve kilo kayb1 pankreas basi kanserinde en sik
goriilen semptomlardir, bununla beraber, sarilik daha ge¢ ortaya cikar ¢iinkii safra
yolu veya ampuller bélgenin tikanmasi genelde ilerlemis hastalikta goriiliir. Govde
ve kuyruk tiimorleri safra yollarin1 tikamaz, bu nedenle bu hastalar erken donemde
sarilik sikayeti ile gelmezler, bunun yerine daha cok karin veya sirt agrisi ile
miracaat ederler. Ozellikle unsinat progese yerlesimli, pankreas kanalina yakin olan
tiimdrler safra yolundan once pankreatik kanali tikarlar ve sarilik olugsmadan &nce
steatoreye neden olurlar. Ayrica karin agrisi, halsizlik, kusma, erken doyma,
istahsizlik veya kilo kaybi1 gibi temel belirtiler, sariliktan Once ortaya cikabilir
(Tablo2).

Tablo 2: Pankreas basi kanserinde belirtiler

Belirtiler Hasta (%)
Kilo kayb1 90
Sarilik 80
Agrt 70
Anoreksi 65
Koyu idrar 60
Steatore 60
Kasinti 40
Halsizlik 35

Pankreas kanserinde en sik goriilen semptom kilo kaybidir. Hastalarin ¢ogu,
tan1 konuldugunda kilosunun %10’undan fazlasini kaybetmistir. Kilo kaybi ile
birlikte anoreksi gorilir. Gida alimina karsi isteksizlik olur. Kilo kaybmnin diger bir
nedeni pankreas kanali tikanmasina bagli olarak enzimlerin duodenuma akisinin

engellenmesi sonucu, yag ve protein emiliminin bozulmasidir. Ayrica timor
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hiicreleri tarafindan salgilanan bazi hiimoral maddelerin katabolizmayi arttirmasinin
da malniitrisyona yol actig1 ileri siiriilmektedir.

Pankreas basi kanseri hastalarinin %70’inde karin agris1 goriiliir. Karin agrisi,
safra yolu tikanmasina bagl karaciger dis1 safra yollar1 ve safra kesesi distansiyonu,
pankreas kanalinin tikanmasina bagli kanal genislemesi veya pankreas kapsiil
gerilmesine baglidir. Ayrica retroperitoneal veya perinoral invazyon da sorumludur.
Agr genellikle epigastriyumda hissedilir (43). Dispepsi, bulanti ve epigastrik
dolgunluk erken belirtiler olarak aciga ¢ikarlarsa da, subjektif olduklarindan
baslangigta ¢ok az Onemsenirler. Olgularin %30’unda duodenal tikaniklik sonucu
kusma olur. Bulanti ve kusma genellikle duodenal tikanikliga bagli olarak kabul
edilir ancak bazen tiimorin, retrogastrik sinir pleksusunu invaze etmesi nedeniyle
olusan gastropareziye de bagli olabilir.

Bunlarin disinda hastalar kotii siirvi veya anrezektabilite habercisi olan sirt
agris1 gibi diger belirtiler ile miiracaat edebilirler (44). Pankreas govde ve kuyruk
adenokarsinomu olan hastalarin hemen hepsi karin veya sirt agrisindan yakinirlar ve
bu agn siklikla pankreas basi tiimdrlerinde olan agridan daha siddetlidir (45,46).
Pankreas kanseri olan hastalarin %10 kadarinda sarilik olusmadan 6-12 ay kadar
once glukoz intoleransi gelisebilir. Bu oran gesitli ¢alismalarda % 6-68 gibi degisik
oranlarda bildirilmistir (47). Bu nedenle ailevi diyabet hikayesi ve sigman olmayan
yetigskin bir hastada diyabet ortaya c¢iktiginda, pankreas kanseri tanis1 mutlaka goz
onitinde bulundurulmalidir. Bu hastalik muhtemelen diyabetojenik bir hormon olan
pankreatik polipeptidin, adaciklardan salinmasina baglidir.

Migratuar tromboflebit (Trousseau belirtisi) pankreas kanseri icin
patognomonik degildir. Varliginda dikkatle {izerinde durulmahdir. Pankreas
kanserlilerin  otopsilerinde %50 oraninda flebotromboz bulunur. Migratuar
tromboflebit mide, kolon, over, akciger kanserlerinde de goriilir. Bunun
kriyofibrinojenemiye ikincil oldugu ileri siiriilmektedir.

Distal safra yolu veya ampulla adenokarsinomlarinda sarilik en sik goriilen
erken belirti olup, genellikle diger temel belirtilerden once goriilir. Ampulla vater
karsinomunda, klinik sarilik aralikli olup kolanjit ile birliktedir. Clnk0 bu tumorler
tekrarlayan nekroz ve tiimoriin yumusamasi sonucunda sarilik ve kolanjitin gegici
olarak diizelmesine misaade ederler. Hastalarin {igte bir kadarinda iilserlesen bir
timdrden olan gizli kanama anemiye neden olabilir. Gegici agrisiz sarilik, anemi ve

palpabl safra kesesinden olusan klinik tiglii ampuller kanser i¢in nispeten 6zgiildiir,
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ancak hastalarin %10’undan daha az bir kisminda goriiliir. Ampuller tiimdrlerde kilo
kaybina % 4-10, karin agrisina % 8-25 oraninda rastlanmaktadir (4,5,48).

Duodenal adenokanserin klinik seyri gastrointestinal sistemin baska
yerlerindeki kanserlere benzer olup gizli gastrointestinal kan kaybina bagl anemi,
melena ve tikanmaya neden olabilir.

Fizik muayenede asit, sol supraklavikiler adenopati (Virchow nodild),
periumbilikal nodiiller (Sister Mary Joseph nodiilii), palpabl karaciger kitlesi veya
palpabl pelvik kitle (Blummer’s shelf) gibi ilerlemis hastalik veya metastaza ait
kanitlar arastirilmalidir. Palpe edilen safra kesesi (Courvoisier- Terrier kurali) varligi,
% 25-30 hastada goriiliir, ancak, aksi ispat edilene kadar koledogun malign
obstriiksiyonuna isaret eder. Courvoisier tikanma sariliginda, dilate safra kesesi ele

geldiginde, tikanmanin olast nedeninin safra tas1 olmadigini belirtmistir.

LABORATUVAR DEGERLENDIRME

Rutin hematolojik ve biyokimyasal incelemeler taniya yardimci olmasa da,
organ ve sistem islev bozuklugu, koagiilasyon bozukluklari, gastrointestinal kan
kaybin1 saptamak ve beslenme durumunu degerlendirmek icin secilmis laboratuvar
testleri kullanilir. Karaciger fonksiyon testleri, tikanma sariliginin kalibin1 ortaya

koyabilir, fakat prognostik degeri diisiiktiir.

2.7.1 Biyomolekuler belirleyiciler

Pankreas ve periampuller kanserlerin tani ve taramasinda kullanilan bir dizi
serum tumor belirleyicisi mevcuttur. Bunlar CEA (karsinoembriyojenik antijen),
karbonhidrat antijen CA 19-9, CA 125, CA 50, CA 242, CA 494, CAM 17-1, TAG
72, SPAN-1, DUPAN-2 ve Elastaz-1’dir. Bu belirleyicilerin higbiri, pankreas ve
periampuller kanser tanis1 i¢in yeterli dogruluga ve giivenilirlige sahip degildir.

Bu belirleyiciler arasinda CA 19-9 en 6zgiil ve hassas olani olup, pankreas
adenokarsinomu i¢in klinik kullanimda en 6nemli ve en yararli tiimdr belirleyicisi
durumundadir (49,50,51,52). Bu belirleyici, pankreas ve safra sisteminden
kaynaklanan tiimorlerle ¢ok yakindan iligkilidir. Bu nedenle bu bdlge i¢in kullanislt
bir belirleyicidir ancak pankreas adenokarsinomu ile safra yollarmin alt
kisimlarindaki tliimdrler arasinda ayirict  ozelligi  yoktur. Ancak, bu bdlge

tiimorlerinin tedavisi benzer oldugundan klinik ayrim genelde 6nemsizdir. Karaciger,
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safra yollar1 ve bazi selim pankreas hastaliklarinin % 10’unda ve gastrointestinal
kanserlerde de yiikselmesi nedeniyle pankreas kanseri icin tarama testi olarak
kullanilmas1 uygun degildir.

CA 19-9 bir karbonhidrat antijeni olup, hiicre membran glikolipid ve musin
glikoproteinine baghidir.CA 19-9 pankreas sivisi, serum ve pankreas dokusunda
immunohistokimyasal olarak belirlenir.

CA 19-9 ilerlemis pankreas kanserlerinde asir1 derecede yiikselmistir. Serum
diizeylerindeki artis, maalesef tiimoral dokunun kitlesel biiytikliigiine baglidir ve bu
durum CA 19-9’un 6zellikle siirli tiimorlerde tanisal degerini diisiiriir. Ayni nedenle
preklinik hastaligin tanisinda tarama testi olarak kullanimi da anlamsizdir (50,51,52).
CA 19-9’un yiiksek (37 U/ml’nin iizeri) olarak saptandigi pankreas kanserleri
genellikle semptomatiktir. CA 19-9’un simir degeri 100-120 U/ ml alinirsa bunun
tizerindeki degerler, BT bulgular ile birlikte pankreas kanseri tanisinda % 99-100
pozitif belirleyici degere sahiptir.

CA 19-9, artik genellikle ilerlemis hastaligi olanlarda tedaviye yaniti
monitdrize etmek i¢in kullanilmaktadir. Ameliyat sonras1 donemde belirgin ve uzun
stireli yiikselme niiksiin habercisidir (53,54,55). Ancak, ameliyat sonrasi artmig
serum CA 19-9 diizeyi, gegici yiikselmeler olabilecegi i¢in her zaman niiks hastalig1
gostermeyebilir (56). Rezeksiyondan sonra, CA 19-9 seviyesi normale diisen
hastalarin, diismeyen hastalara gore sagkaliminin daha uzun oldugunu bildiren
yayinlar vardir.

Diger timor belirleyicileri icersinde CA 494’iin pankreas kanserini, kronik
pankreatitten ayirmada yararli olacagi, yapilan arastirmalarda ileri siiriilmektedir. Bir
calismada immunoreaktif elastaz diizeyi ve testosteron/dihidrotestosteron oraninin
erkek hastalarda pankreas kanserinin erken evrede taninmasinda yol gosterici olacagi

belirtilmektedir (50,51).

2.8 TANISAL GORUNTULEME

Pankreas basi ve periampuller bolge tlimoriinden siiphelenilen her hastada
oncelikle karaciger, safra yollar1 ve pankreasin USG (Ultrasonografi) ile

degerlendirilmesi gerekir. USG kolay uygulanabilir olmasi ve onemli bilgiler

vermesi nedeniyle pankreas basi ve periampuller bolge tiimoriinden stiphelenilen her
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hastada fizik muayenenin ayrilmaz bir pargasi olmalidir. Tan1 ve evreleme i¢in ise en

degerli bilgiler BT (Bilgisayarli tomografi) ve MR (Magnetik rezonans) ile saglanir.

2.8.1 Ultrasonografi (USG )

Pankreas ve periampuller bolge tiimorlerinin saptanmasinda % 60-70 oraninda
duyarl olan ve genellikle ilk basvurulan tan1 yontemidir. Pankreas kanserinin USG
ile belirlenmesinde 3 cm’den daha biiyiik timorlerde duyarliligi, % 95; 1-3 cm’lik
tiimorlerde, % 81; 1 cm’den kiigiik timoérlerde ise % 50°dir. Ancak barsak gazlari
nedeniyle % 20 hastada iyi goriintii alinamayabilir.

Sarilikli hastalarda, karacigerden kaynaklananlarla, safra yolu tikanikliklarina
bagli olanlarin hemen ayrilabilmesini saglar. Safra yollarmin genislemesi
ekstrahepatik safra yolu taslari ile birlikte ise sariligin nedeni siklikla bu taglardir.
Karaciger i¢i safra yollarinin genislemesi ise hemen daima malign bir tikanikligi
gosterir (17,60).

USG, portal ven ve SMV’ e invazyon, splenik ve portal ven trombozu gibi
timoriin ¢evre dokularla iliskisi hakkinda da bilgi verebilir (60). Ancak BT ile
timoriin bu yapilara invazyonu, USG’ den daha iyi gosterilmektedir. Renkli Doppler
USG ise tlimoriin pankreas etrafindaki damarlara invazyonunu % 84-87 oraninda
dogru olarak gostermektedir. USG, olgularin ¢ogunda karaciger metastazlarimi da
giivenle gosterek, tedavi edilebilir hastaligir olmayan olgulara daha fazla ve invaziv
tetkiklerin yapilmasin1 da engeller. Yine de, metastaz oldugunu dogrulamak i¢in
USG esliginde karaciger biyopsisi yapilarak histolojik inceleme i¢in doku alinmasi

uygun olabilir (60,61).

2.8.2. Bilgisayarh tomografi ( BT )

Agizdan ve damar i¢inden kontrast madde verilerek ¢ok fazli, ince kesitli,
yuksek kaliteli cekilen BT guvenilirdir. BT ile pankreas basi ve periampuller
bolgedeki kitlelerin % 96’ s1 ortaya konur. BT’ nin yanlis pozitifligi % 10’dan daha
azdir. Bu duruma genellikle fokal pankreatit, timor izlenimi veren normal pankreas
dokusu yol acar. Pankreas ve periampuller bolgeden alinan ince kesitler hem tani
hem de evreleme igin ¢ok 6nemlidir (57,58,59,60,81,83).

Kontrast verilerek helikal BT ile mukemmel gortntuler elde edilse de, ne
peripankreatik nodal metastazlari, ne de 1 cm’den kiigiik peritoneal ve hepatik

metastazlar1 tanimlamada yiiksek degere sahip degildir ( 58,59,60 ). Peripankreatik
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veya list abdominal lenfadenopati not edilebilir, ancak bu siklikla tikanma sariligina
baghdir. BT, capt 1 cm’den kiigiik lenf nodlar1 i¢in 6zgil degildir.Metastaz
olmaksizin bu biytlikliigiin istiindeki lenf nodlarinin goriilmesi ¢ok nadir
oldugundan, BT’ de goriiliirse siipheli olarak not edilmelidir.

Hepatik arter cevresi, porta hepatis, arterin ¢ikis yeri, ¢6lyak trunkus veya
SMA cevresi gibi timorden uzaktaki lenf nodu blyimeleri koéti prognostik
isaretlerdir. 1 cm’den biiylik izole lenf nodlar1 reaktif olabileceginden, cerrahi
kararin1 olumsuz etkilememelidir. Bu nedenle rezeksiyon kriterlerine uyan hastalara
rezeksiyon Onerilmektedir. BT de bir kitle goriintiilendigi zaman kitle biiytikligi ve
pankreas c¢evresindeki dokularla iliskisi saptanabilir, bu da rezektabiliteyi
degerlendirmeyi saglar.

Spiral BT ile rezektabl oldugu saptanan tiimorlerin sadece % 80’1, cerrahi
girisim sirasinda rezektabl olarak tespit edilmektedir. Anrezektabl olarak
saptananlarin ise % 95’inde bu bulgu ameliyatta dogrulanmaktadir. Yalniz timor
capina bakilarak hastayr rezeksiyondan mahrum birakmamak gerekir. Colyak aks,
hepatik arterler, superior mezenterik arter ve superior mezenterik-portal ventz
yapilar gibi peripankreatik ana damarlar ¢evresindeki yag dokusunun korunmus
olmasi tiimoriin bu yapilara direkt bir invazyonunun olmadigin1 ve rezeksiyon igin
uygun oldugunu gosterir (55,81,83). Tumorin medialde mezenterik damarlara veya
portal vene dogru yayilimi en sik inoperabilite nedenidir. Vendz tutulumun
tomografik bulgulari, timor ve damarlar arasindaki yag planlariin silinmesinden (ki
bu bulgu, bunun diginda operabl olan olgularda cerrahi ekstirpasyona engel degildir),
damar duvarinda diizensizlik, liimene basi, belirgin daralma ve vendz akimin tam
tikanmasina kadar degisebilir.

Onceleri pankreas adenokarsinomunda tek basma mezenterik-portal ven
bileskesinde tutulma olmasi rezeksiyon icin kontrendikasyon olarak kabul edilirdi.
Ancak artik tlimorle ¢epecevre sarilma veya damarlarda tikanma olmadik¢ca SMV ve
PV (portal ven) tutulumu rezeksiyon icin kontrendikasyon olarak kabul
edilmemektedir. SMV veya SMV-PV bileskesinin rezeksiyonunun yapildigi
hastalarda ortalama yasam siirelerinin standart PD yapilanlara benzer oldugunu ve
mortalitede biiyiik bir fark olmadigini gdsteren yayinlar vardir (61,62,63,64,65).
SMV veya SMV-PV bileskesine tiimdr invazyonu, tiimoriin biyolojik agresifliginden
cok timoriin yerlesim yerine bagli bir durumdur (62). Abdominal BT pankreasin

SMV-PV bileskesine yapisikligini %84 oraninda bir dogrulukla gdsterir
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(60,66). Yapisiklik timor ¢evresindeki inflamatuar reaksiyona bagli olabilir, fakat
olgularin ¢ogunda damar invazyonunun oldugu histolojik olarak saptanir. Bundan
dolay1 ven ve pankreas kolayca ayrilamaz ise tiimdr invazyonu oldugu kabul edilmeli
ve cerrahi ug¢ negatif rezeksiyon icin tek engel ise vendz rezeksiyon goz onunde
bulundurulmalidir.

Bunun yanisira mezenterik ven dallar1 arasinda, mezenterik veya portal ven
Otesine direk yayilim, Ozellikle bu seviyede yapilacak rezeksiyon uzunca bir
incebarsak segmentinin kanlanmasini bozacagindan inoperabilite kriteridir. Dahasi
tiimdr pankreas Otesine bu yolla yayildiginda, lenf nodu ve diger metastazlar da son
derece yaygindir. Tiimor mezenterik veya portal ven etrafinda yayilarak, hepatik
arter veya SMA’de ulasabilir. Eger vendz sinirlar temizse artere ulasan timor (
cevresel olarak % 25°den azi tutulmussa) tiimorle damar arasi sinir bulunabilirse
rezeke edilebilir. Arterin % 50’ sinden fazlasinin tiimorle sarilmis olmasi ¢ok giiclii
bir inoperabilite kriteridir ve bunu dogrulamak igin cerrahi girisimin gerekliligi bile

stiphelidir(61,62,63).

Manyetik rezonans goruntileme (MR) ve manyetik rezonans
kolanjiopankreatografi ( MRCP)

MR’in pankreas ve periampuller kanserlerin tani ve evrelemesindeki rolii
heniiz net degildir. Baz1 ¢alismalarda tiimor rezektabilitesini gostermede MR’1in
BT’ye goriiniir bir ustiinliigli olmadig1 rapor edilmistir. Buna karsin yliksek hizl
MR’ evreleme ve rezektabilite degerlendirmesinde BT ye iistiin oldugunu belirten
yayinlar da vardir(71,72,73,74).

MRCP invaziv olmayan bir yontem olup, pankreatik ve bilier tikanmalarin
tanisal degerlendirilmesinde yaygin kullanim alani bulmaya baslamistir ve
muhtemelen tanisal amagli ERCP’nin yerini alacaktir (75). Bu yontem ayrica
pankreatik  ve  bilioenterik  anastomozlarin  devamlilik  ve islevlerinin
degerlendirilmesinde ameliyat sonrasi erken donemde invaziv yoOntemlerin
kullanilmasimi engelleyecektir. Es zamanli voliim rendering MRCP’nin arta kalan
bilier sistemi ve bilioenterik anastomozlardaki enterik sistemi degerlendirmede
faydali oldugunu bildren yayinlar mevcuttur (76).

MR ve MRCP’nin pankreatobilier malignitelerdeki klinik rolii gelismekte olup,
ERCP (Endoskopik retrograd kolonjiopankreatikografi) ve PTK (Perkitan

transhepatik kolonjiografi) gibi invaziv tanisal yontemlerin yerini yavas yavas
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alabilecektir. MRCP’nin dezavantaji, tespit edilen patolojiden biyopsi yapilamamasi
ve gereginde safra yollarmi drene etmek igin stent yerlestirmenin miimkiin

olmamasidir (75).

Endoskopik retrograd kolanjiopankreatografi (ERCP) ve stentler

Helikal BT bilier tikanma ve kiigiik ¢apli pankreatik tiimorleri tanimlamada
nispeten hassas bir yontem oldugundan, ERCP ve PTK ameliyat oOncesi
degerlendirmede rutin olarak kullanilmamaktadir.Ancak tikanma sariligi olan bir
hastada, safra tasi hikayesi varsa veya BT’de pankreatik veya periampuller kitle
bulgusu yoksa ERCP tercih edilmelidir (67).

Rezeksiyon i¢in aday olan hastalarda endobiliyer stentlerin yerlestirilmesi
onerilmemektedir, ¢iinkii stent yerlestirmenin potansiyel olarak kanama ve pankreatit
gibi kendine has komplikasyonlar1 vardir ve postoperatif pankreatik fistillerin
goriilme sikligini arttirabilir (68). Bu komplikasyonlar ameliyat1 geciktirip karmasik
hale getirmekle kalmayip, ERCP sonrasinda nekrotizan pankreatit gelismesi
durumunda imkansiz hale getirebilir. Ameliyat Oncesi biliyer drenaj yara ve
intraabdominal enfeksiyon oranini ve PD sonrasi 6liim oranini arttirir (70).

Bu nedenle segici davranilarak, biliyer stentler, ameliyatinin fazla
geciktirilmesi gereken hastalarda kagintiy1 hafifletmek veya sirozu diigiindiiren serum
bilirubin diizeyinin 30 mg/dl iizerinde olmasi durumunda ve sepsisli, beslenmesi
bozuk ve tibbi olarak riskli bazi hastalara ameliyat morbidite ve mortalitesini
azaltmak i¢in kullanilmahdir (69). ERCP ve stentleme ayni zamanda inoperabl,

nonrezektabl hastalarda sarilig1 diizeltmek i¢in, palyatif amagli olarak da kullanilir.

2.8.5. Perkiitan transhepatik kolanjiografi (PTK)

Yuksek derecede bilier obstriksiyonu bulunan hastalarda, PTK uygun bir
girisimdir. Rekonstriiksiyon i¢in kullanilacak olan proksimal bilier anatomiyi ortaya
koymak agisindan ¢ok faydalidir. PTK obstruktif tipteki periampuller kanseri
goriintiilemenin yaninda, perkiitan transhepatik yolla bilier agacin internal ya da
eksternal kateter drenajim1 da miimkiin kilmaktadir. PTK, daha Once mide
rezeksiyonu veya pankreatikoduodenektomi gecirmis ve ERCP ile safra yollar

kateterizasyonu basarisiz olmus sarilikli hastalarda da uygulanabilir(74,75).
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2.8.6 Positron emisyon tomografisi ( PET)

PET yeni bir goriintileme teknigi olup, goriintiilemenin temeli kanser
hiicrelerinde artmis glukoz metabolizmasina dayanir (77). PET’in pankreatik
kanserin karaciger metastazlarin1 gostermede, BT veya USG’den daha giivenilir
oldugunu bildiren yaynlar vardir (78). Diger ¢alismalarda bu yontemin ayrica lenf
nodu metastazlarin1 gostermede ve pankreatik kanseri kronik pankreatitten ayirt
etmede, BT den daha giivenilir oldugu bildirilmistir (79,80). Bu yontem yiiksek
maliyet nedeni ile yaygin olarak kullanilmamaktadir, bu nedenle periampuller

kanserleri degerlendirmedeki rolii belirlenme asamasindadir.

2.8.7. Anjiografi

Ameliyat Oncesi evreleme ve rezektabilitenin degerlendirilmesi amaci ile
anjiografinin yeri smurhdir (81). Bu yontemin yandaslari, damar invazyonunu
gostermede ve énemli ¢olyak trunkus veya SMA anomalilerini ortaya koymada bu
yontemi yararli bulmaktadirlar (82). Bununla birlikte hepatik arter ve portal venin
tam tikanmasi disinda bu yapilarin daralmasi tiimor invazyonu igin 6zgiil olmayip,
yalanci pozitif bir isaret olabilir.

Anjiografik anomalilerin olmamas1 pankreas kanserini veya vaskiiler invazyon
varligini ihtimal dis1 birakmaz (83). Deneyimli pankreas cerrahi, ameliyat esnasinda
karsilasabilecegi herhangi bir damar anomalisini tanimaya hazirliklt olmalidir. En sik
rastlanan anomali, sag hepatik veya ana hepatik arterin, SMA’den ¢ikmasidir.
Bununla beraber, helikal abdominal BT’de pankreas basi ¢evresinde arteryel
kollateraller goriiliirse, ameliyat Oncesinde anjiografi faydali olabilir. Bu bulgu
colyak arterin darlik veya tikanmasini akla getirir ve pankreas rezeksiyonu
sonrasinda karaciger iskemisini 6nler(83).

Ameliyat Oncesinde radyoterapi alanlarinda olusan fibrozis, daha onceki
eksplorasyon veya bilier by-pass nedeni ile olusan yapisikliklar ameliyat esnasinda
damarlarin degerlendirilmesini zorlastirir, bu nedenle ameliyat Oncesi visseral
anjiografi damarsal yapilarin tanimlanmasinda yardimci olarak iatrojenik arteryel

yaralanma riskini azaltir (81).
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Endoskopik ultrasonografi

Endoskopik USG’nin evrelendirmede, damarlara invazyon ve kii¢iik tiimorlerin
tespitinde yararli oldugu gosterilmistir. Ozellikle PV-SMV invazyonun tespiti,
timoriin ~ ¢ikarilabilirligine, pankreas  c¢evresindeki lenf  ganglionlarinin
degerlendirilmesine ve hastanin ameliyata aday olup olmadigina karar vermede
onemlidir (58,59,60,84).

Lokal evreleme (T ve N) ve pankreatik ve periampuller adenokarsinomlarin
doku dogrulamasi1 amagli kullanilmasinda artis vardir. Endoskopik USG ile tespit
edilen timorlerden ve lenf ganglionlarindan, ince igne aspirasyon biyopsisi
yapilabilmektedir(55,85).

Pahali olmasi, sedasyon gerektirmesi, karacigerin degerlendirilmesinin sinirl
olmasi ve uygulayan kisiye bagimliliginin 6nemli olmas1 endoskopik USG’nin rutin
kullanilmasini sinirlayan faktorlerdir. Genelde BT de farkli olarak tiimdr rezektabl
olarak goriluyorsa, bu teste ait bulgulara dayanarak ameliyattan vazge¢memek
gerekir. Genelde endoskopik USG ve biyopsi, ameliyat diisiiniilmeyen hastalarda,
pankreatik lenfoma siiphesi olanlarda ve BT veya ERCP’de gdsterilemeyen fakat
pankreas veya periampuller kitleden siiphelenilen hastalarda  Onerilir

(55,58,59,60,84).

Laparoskopi

Preoperatiferatif donemde en gii¢ ortaya ¢ikarilan metastazlar; kii¢iik karaciger
metastazlar, kiiclik peritoneal implantasyonlar ve visseral damarlarin
infitrasyonudur. Bir ¢ok metastaz BT ile saptanamaz, fakat laparoskopi esnasinda
saptanip biyopsi alinabilir. Bu nedenle laparoskopi bu timorlerin evrelemesinde
olduk¢a 6nem kazanmistir(86).

Yiksek c¢ozinirlikli, kontrastli spiral BT de hastalarin % 5-10’unda kiigiik
hepatik veya peritoneal metastazlar gdzden kacar ve timor rezektabl olarak gorulir
(60). Ameliyattan 6nce evreleme laparoskopisi, siiphelenilmeyen portal veya hepatik
metastazlar1 ortaya koyarsa laparotomiden uzak durularak palyasyon endoskopik
olarak saglanir. Ancak siiphelenilmeyen peritoneal veya hepatik metastazlarda yarari
diisik  oldugundan evreleme laparoskopisinin rutin olarak  kullanilmasi
Onerilmemektedir. Daha ¢ok smirli laparoskopiyi palyatif isleme ihtiyag
duymayabilecek hastalarda ameliyatin ilk basamagi olarak kullanilmasi

onerilmektedir. Bu hastalar ameliyat 6ncesinde endobilier stent uygulananlar, bilier
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veya duodenal obstriiksiyonu olmayan proksimal lezyonlar ve pankreas gévde veya
kuyruk lezyonu olanlardir. Siipheli peritoneal veya hepatik lezyonlardan biyopsi
alinir ve metastaz teyit edilirse ameliyat sonlandirilir. Ayni zamanda peritoneal lavaj
da yapilarak periton igine yayilan timor hiicreleri saptanabilir. Laparoskopi negatif
ise, ayn1 anestezi seansinda direkt olarak eksplorasyona gegilir (86,87).

Ote yandan laparoskopiye, laparoskopik USG ilavesi énemli katkilar saglar.
Karaciger ve peritoneal ylizeylerin gorsel degerlendirilmesine ek olarak,
laparoskopik USG ile 5 mm ve altindaki parankimal metastazlarin ve biyiik
damarlarla tiimo6r arasindaki iliskinin degerlendirilmesi de saglanmis olur.
Laparoskopi icin gerekenden cok daha fazla deneyim gerektirmesine ragmen, bu
kombinasyon olgularin degerlendirilmesinde 6nemli rol oynamaya adaydir. Ancak
bazi nedenlerden dolayr nodal veya wvaskiiler tutulumu degerlendirmek igin
genisletilmis laparoskopi veya laparoskopik USG’nin uygulanmamasini belirten
yayinlar vardir. Lokal olarak rezektabl olmayan hastalikta cerrahi palyasyon daha
ustiindur; standart cerrahi alan icindeki lenfadenopati ameliyat icin kontrendikasyon
teskil etmez; abdominal BT, PV-SMV bileskesine yapisiklik gosteriyorsa, gerekirse

anblok rezeksiyon yapmaya hazirlikli olarak ameliyata girilir (88).

AMELIYAT ONCESI BiYOPSI ENDIKASYONU

Pankreas veya periampuller kitlesi oldugu kabul edilen ve genel durumu iyi
olan tikanma sarilikli hastalarda malignitenin histolojik teyidi gereksizdir, ¢linki
ameliyat karar1 hastanin klinik durumu ve radyolojik bulgularina baglidir. Malignite,
negatif biyopsi ile kesin olarak ihtimal dis1 birakilamaz ve rezeksiyondan 6nce doku
desteginin istenmesi, cerrahiden en fazla fayda gorebilecek olan kiiciik ¢apli tiimori
olanlar1 cerrahiden mahrum birakabilir. Ayrica her ne kadar az olsa da, ince igne
aspirasyon sitolojisinin de kanama, igne hattina tiimor ekilmesi, veya tliimdriin
yayilmas1 gibi komplikasyonlar1 vardir. Bazen biyopsi sonrasi pankreatit goriilebilir
(89,90).

Malignitenin histolojik teyidi, neoadjuvan protokollere aday hastalar veya
cerrahiye uygun olmayip palyatif kemo-radyoterapi igin uygun bulunan hastalara
saklanmalidir. Genelde klinik olarak rezektabl pankreatik Kitlesi olan genel durumu

1yl olan hastalarda ameliyat 6ncesi veya ameliyat esnasinda biyopsinin yeri yoktur.
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Kolay ve giivenilir bir sekilde ulasilabilen duodenal veya ampuller kitlelerde
endoskopik olarak veya ameliyat esnasinda biyopsi alinabilir. Bununla beraber,
endoskopik biyopsi yalanci negatif sonug¢ verebilir. Duodenal veya ampuller Kitlenin

benign oldugu ancak kitlenin tam ¢ikarilmasindan sonra dogrulanabilir (89,90).

AMELIYAT ENDIKASYONU

Basitce ameliyat endikasyonu, uygun hastalarda pankreas veya periampuller
malignitenin tanismin konulmasi seklinde ifade edilebilir. Pankreas basi veya
periampuller tiimdriin klinik tanisinin konulmasi basit veya karmasik olabilir. Doku
tanisinin konulmasi zorunlu degildir, boyle bir islem istendigi ve yapildigi zaman
ameliyat1 zorlastirabilir ve ameliyattan en fazla fayda gorebilecek hastalar1 bu
islemden mahrum birakabilir (86,87).

Litaratiirlerde pankreatik veya periampuller malignite tanisi  konulup
rezeksiyon yapilanlarin yaklasik %5’inde benign bir durum vardir (91). Giiniimiizde
PD’nin giivenilirligi (ameliyat mortalitesi %5 ten az), PD’den sonra hayat kalitesinin
iyl olmasi ve ameliyatin semptomlar1 ortadan kaldirmasindan dolayr bu yaklasim
dogrudur (5,92,96,128,129,130).

Cerrahi rezeksiyon yalnizca lokal ve bolgesel hastaligi olanlara fayda saglar.
Sistemik metastazlar1 ihtimal disi birakmak igin ameliyat 6ncesinde uygun
goriintiileme yontemlerinin kullanilmas: gerekir. Ameliyattan 6nce USG, BT, ERCP,
endoskopik USG, laparoskopi ile metastaz ve lokal invazyon saptanmayan pankreas
bas1 kanserlerinin ancak % 80’ine kiiratif rezeksiyon yapilabilmektedir. % 20’sinde
ise bu incelemeler ile ortaya ¢ikarilamayan periton ve omentumda mikrometastazlar
ile gizli karaciger metastazlar1 saptanmaktadir. Superior mezenterik, ¢élyak veya
hepatik arterlerin sarildigina veya SMV-PV bileskesinin tikandigina dair radyolojik
bulgunun olmamasi gerekir. Eger cerrah vendz rezeksiyon ve rekonstriiksiyon
yapmak i¢in hazirlikli ise segmenter vendz tutulma (tam tikanma ve kollateraller yok
ise) ameliyat i¢in kontrendikasyon degildir. Standart ameliyat sahasindaki nodal
metastazlar (N1 pankreatik nodlar), rezeksiyonu engellemez.

Rezeksiyona aday olanlarin biiyiik bir abdominal isleme dayanabilmeleri i¢in
genel durumlarmin ve fizyolojik rezervlerinin iyi olmasi gerekir. Geng, zinde
hastalarda fizyolojik durumun degerlendirilmesi kolay olabilir, yandas hastalig

olanlarda, major organ ve sistem fonksiyonlar1 ve ameliyat riski dikkatlice
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degerlendirilmelidir. PD i¢in, kronolojik yas kesin bir kontrendikasyon olmamalidir
(93).

PERIAMPULLER TUMORLERDE CERRAHI PROSEDURLER

Standart pankreatikoduodenektomi ( Whipple ameliyati)

Periampuller bolge patolojileri i¢in en sik uygulanan ameliyattir. Ameliyat
mortalitesi deneyimli merkezlerde % 5’den az, komplikasyon oram1 %25-40
arasindadir. Cerrahi teknigin ve ameliyat sonrast bakim kosullarinin gelismesi ile
morbidite oranlar1 % 5-10’lara diismistiir ( 12,13,14,15).

Standart PD’ye sag subkostal veya {ist orta hat insizyonu ile baslanir. Karaciger
ve diger peritoneal ylizeyler metastaz acisindan dikkatli bir sekilde gozlenir ve palpe
edilir. Genis bir kocher manevras: yapilarak tlimoriin retroperitoneal alana veya
SMA’e invazyon yapmadigi teyid edilir. Bu arterin posterior ve medial tarafi palpe
edilerek gross tiimor yayilimi ekarte edilir. Ameliyat oncesi ¢ekilen BT ile tlimor-
damar iligkisinin degerlendirilmesine giivenilir, bununla beraber, yalanci negatiflik
olabilir ve unsinat proges bolgesinde negatif sinir elde etmek sorun olabilir.

Eksplorasyonda rezeksiyon sahasimin disina tiimor yayilimi saptanmaz ise
insizyon genisletilir. Sag kolon, hepatik fleksuranin asag1 dogru serbestlestirilmesi ile
mobilize edilir ve kocher manevras1t SMV’in sag lateral yanina kadar devam ettirilir.
Gastrokolik ligaman acilir ve biiyllk omentum, transvers mezokolonun sag
yarisindan serbestlestirilerek bursa omentalise girilir. Boylece pankreasin 6n yiizii
tamamen ortaya konmus olur. Gastrokolik ven6z trunkus kesilerek SMV’in 6n ve
lateral yanlar1 gozlenir. Bu asamada pankreas boynu ile SMV-PV bileskesi
arasindaki iliski degerlendirilmelidir. Bu SMV-PV bileskesi on yiizii ile pankreas
arka yiizli arasina dikkatli bir sekilde kiint klemp ge¢irilmesi ile yapilir. Daha sonra
gastrohepatik ligaman kesilir, sag gastrik ve gastroduodenal arterler baglanir ve
kesilir boylece suprapankreatik PV aciga ¢ikarilir. Bu esnada A. hepatika propria,
sag ve sol hepatik arterler ve gastroduodenal arter iyice ortaya konmalidir. Arteryal
anatomi olduk¢a degisik sekillerde olabilir, yaklasik %18 vakada sag hepatik arter,
¢colyak aksisten kaynaklanmak yerine dogrudan SMA’den kaynaklanabilir ve
pankreas basi boyunca seyredebilir. Bu vakalarda rezeksiyon yapilirsa vaskiiler
rekonstriiksiyon gereklidir. Gastroduodenal arter, porta hepatis ve hepatik arterden

uzak, antrum ve duodenuma yakin olarak baglanmalidir. Bu asama SMV ve PV’in

37



On yiizii ve pankreasin arka ylizii arasinda tiimorsiiz bir alandan ilerlemeyi saglar.
Timorsiiz alanin olmasi nispeten rezektabiliteyi gosterir. Tiimor, SVM veya PV’in
posterior lateral duvarina fikse olsa bile bu plan siklikla olusturulabilir. Posterolateral
yapisiklik genelde duodenum veya pankreas kesilmeden ortaya ¢ikmaz ki bu
asamada cerrah PD’ye baslamis durumdadir. Bu da pankreas cerrahlarinin bu
durumla basa ¢ikmalar i¢in bir teknik stratejilerinin olmasi gerektiginin Onemini
ortaya koyar.

Venoz rezeksiyon gerekirse, rezeksiyonun son agamasina birakilmalidir.Venoz
rezeksiyonun genisligine gore SMV-PV bileskesinin rekonstriiksiyonu lateral
venorafi, primer uguca anastomoz veya interpozisyon grefti ile yapilabilir.Burada
distan giiclendirilmis polytetrafloroetilen greftleri de tatmin edici olarak
kullanilabilir.

Rezektabilite teyid edildiginde, safra kesesi karaciger yatagindan ayrilir ve
duktus hepatikus kommunis mobilize edilip sistik kanalla birlestigi yerin hemen
proksimalinden kesilir. Eger koledok kanseri, ampulla vater tiimorii veya safra
kanalin1 i¢ine almis bir pankreas basi kanseri s6z konusuysa, tiimdriin listiinde 2 cm’
lik sinir birakilacak sekilde ana hepatik kanal bufirkasyona 1 veya 1,5 cm’ye kadar
rezeke edilmelidir. Rezeksiyon islemi yapilirken, hepatik kanalda  timor
kalmamasina 6zen gosterilmelidir. Clinkii timdr niiksiiniin en 6nemli yerlerinden biri
bu bolgedir. Distal safra kanali, tiimériin agilmasini engellemek igin baglanmalidir.
Proksimal safra kanali gecici olarak klempe edilir veya baglanir. Treitz ligamani
mobilize edilir ve jejunum treitz ligamanimmin 8-10 cm distalinden kesilir. Jejunum
mezenteri, duodenumun dordiincii kismina dogru kesilir ve baglanir. Mobilize edilen
duodenum ve jejunum superior mezenterik damarlarin altindan, supramezokolik
alana gegirilir. Sag gastroepiploik arter kesilir ve distal gastrektomi i¢in mide
hazirlanir.

Bu asamada pankreas boynu, portal venin oniinden kesilip laterale dogru asilir
ve vendz dallarin goriilmesi saglanir. PV-SMV, portal ven olugunda yoklanarak,
unsinat progesden gelen vendz dallar baglanir ve kesilir.Bu manevra, PV’in mediale
dogru ¢ekilmesiyle, SMA’in 6n yiiziiniin agi8a ¢ikmasini saglar. SMA 6n ve lateral
duvar g¢evresindeki yumusak doku retroperitoneal sinir olup, lokal niksun yiksek
oranda goriildiigii bolgedir.

SMA iskeletize edilir ve unsinat progese giden dallar klemple tutulur, kesilir ve

baglanir, bu pankreasin unsinat progesinin tam olarak ¢ikarilmasina izin verecek
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azami sinir1 saglar. Bu esnada inferior pankreatikoduodenal arterin izole edilip,
baglanmasina 6zellikle dikkat edilmelidir. Cikarilan spesimen patoloji laboratuarina
gonderilmeden once, spesimenden elde edilen sinirlar, safra yolu, pankreas boynu ve
unsinat progesi icermelidir. Safra yolu, pankreas boynu ve unsinat progeste pozitif
kenarlar miimkiin ise temiz sinir elde edilene kadar daha ileri rezeksiyonu gerektirir.
Bundan sonra rekonstriikksiyon asamasina gegilir. Rekonstriiksiyon sirayla
basamak basamak yapilmalidir. Kesilen jejunum ucu, transvers mezokolonda kolik
damarlarin sagindan yapilan kiiclik bir insizyondan veya superior mezenterik
damarlarin altindan gecirilir. Anastomoza ilk olarak PJ ile baslanir. Ancak
anastomoz sizintisina karsi dikkatli olunmalidir. PD sonrasi en sik goriilen
komplikasyon ve Oliim nedenleri PJ kacagi ile ilgilidir ve %9-18 oraninda
goriilmektedir (97,98). Bu durum, pankreatik kanal dilatasyonu olmaksizin PD
uygulanan erken periampuller vakalarda biiyiik bir problem olusturmaktadir.
Dikislerin dogru bir sekilde konulmasi ve anastomozun acik kalmasin
saglamak i¢in, serbest yiizen bir silikon kateter kullanilabilir. Anastomoz
yapilmaksizin, sadece pankreatik kanalin baglanmasi, bazi gruplarda tercih
edilmistir. Fakat eksternal fistiil oraninin ortalama % 50 siklikta goriilmesi lizerine,
terkedilme egilimine girilmistir (99,100). PJ’ye, PG kabul edilebilir bir alternatiftir
(101,102). PJ, anastomozunun 4-6 cm distalinden u¢ yan hepatikojejunostomi tek
kat, tek tek veya devamli olarak absorbabl dikisle yapilir. Bu anastomozun 8-10 cm
distalinden, antekolik ug-yan gastro-jejunostomi olusturulur ve jejunum mezokolonu
caprazladigi yere tespit edilir. Treitz ligamani hizasindaki agiklik kapatilir. Rutin

olarak pankreatik anastomoza yakin sahaya intraperitoneal dren konulur.

Potansiyel klratif rezeksiyon (Pilor koruyucu
pankreatikoduodenektomi)

Standart PD ameliyatindan sonra goriilen postgastrektomi belirtilerini (gastrik
dumping sendromu, alkelen reflii gastrit) onlemek amaciyla tanimlanmaistir.

Pankreas bas1 veya periampuller malignenside PPPD, standart PD girisimine
tercih edilir olmustur (94,96,127). Standart PD’ye benzer olmakla birlikte, midenin
tamaminin, pilorun ve duodenumun proksimal segmentinin korunmas: ile standart
teknikten ayrilir. Pilor korundugunda, pilorik ve perigastrik nodlar ¢ikarilmadigindan
dolay1 bazi cerrahlar pankreas basi kanserlerinde standart PD’yi ( distal gastrektomi

ile birlikte ) tercih ederler (95). Her ne kadar ¢ikarilan nodal doku agisindan daha az
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radikal goziikse de, pilorun korunmasi ile uzun siireli sagkalimin etkilenmedigi

gosterilmistir (96,127,128,129,130).

Total pankreatektomi

Pankreas kanserlerinin % 16-37’sinin ¢ok odakli olabilecegi, kanal i¢i yayilim
s0z konusu oldugu, standart PD ameliyatinda yapilan PJ’den sonra anastomoz
sizintisinin mortaliteyi arttirmasi ve total pankreatektomiden sonra pankreas ¢evresi
lenf diseksiyonunun daha kolay olmasi nedeniyle ortaya atilmistir (5,11,95). Ancak
total pankreatektomiden sonra morbiditenin daha az olmadigi, glukagon yoklugu ile
birlikte ortaya ¢ikan, insiiline bagimli diyabetin kontroliiniin bazen gii¢ olabilecegi
gorlilmiistiir. Diger yandan, bircok calisma, total pankreatektomiye ragmen
sagkalimda bir artma saptanmadigini bildirmistir. Total pankreatektomi, pankreas
rezeksiyonu sonrasi, cerrahi siirda timor varliginda ve pankreasin anastomoz igin

uygun olmadig1 durumlarda yapilmaktadir (97,124,136).

Genisletilmis lenfadenektomi

Pankreas kanserinin bolgesel lenf ganglionlarina metastaz ve retroperitona
dogrudan invazyon sikliginin yiiksek olmasi nedeniyle, genisletilmis PD ameliyati
(bolgesel pankreatektomi) ortaya atilmistir. Standart PD ameliyatina ek olarak,
¢olyak trunkustan ilyak bifurkasyona, vena kavanin sagindan sol iiretere kadar
retroperitoneal tiim yumusak dokularin ¢ikarilmasi ve lenfatik diseksiyonu, invazyon
varligina gére SMV ve PV rezeksiyonu yapilmakta ve pankreasin bas ve gévdesinin
rezeksiyonunu igermektedir. Standart PD ameliyatinda ¢ikarilmayan ancak
genisletilmis PD ameliyatinda ¢ikarillan lenf ganglionlarmin %33’linlin metastaz
icermesi bu ameliyata ilgiyi arttirmistir. Ancak sagkalim agisindan bu ameliyatin
standart rezeksiyondan farki olmadig1 gorilmiistiir (94, 95).

Pankreas basi1 duktal adenokarsinomu nedeni ile potansiyel kiiratif rezeksiyon
yapilan hastalarda, lenf nodlarina metastaz olmasinin tiimor niiksii ve uzun yasam
stiresi lizerine onemli etkisi vardir (11,26,103). PD uygulanacak hastalarda, uzak
metastaz gelismeden Once, bolgesel nodal hastaligi eradike etmek amaci ile birkag
grup genisletilmis lenfadenektomiyi savunmustur (104,105). Japon cerrahlar bu
yaklasimi agresif olarak uygulamis ve standart PD ameliyatina gére daha iyi siirvi
rapor etmislerdir (108). Bununla beraber, yeni prospektif randomize bir ¢alismada

nod pozitif hastalarin segilmis bir alt grubunda, genisletilmis lenfadenektominin
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morbidite ve mortalitede artis olmaksizin daha uzun yasam siiresinin oldugu
bildirilmistir (106,107). Seg¢ilimis vakalar disinda genel olarak genisletilmis
lenfedenektomi morbidite artisina neden olurken yasam siiresini uzatmaz.(98).
Ayrica genisletilmis radikal rezeksiyonun mutlak bir taniminin olmamasi, rezeke
edilen lenf diigiimii sayisindaki farklar ve farkli adjuvan rejimler gibi bir¢ok faktor

bu ¢alismalarin birbirleri ile mukayesesine izin vermez(98).

2.11.5. Pankreatikoduodenektomi’ye alternatifler

PD, periampuller invaziv adenokarsinomda halen kabul edilen tedavi seklidir.
Bununla beraber, bazi ampuller ve periampuller duodenal kanserlerde daha
konservatif yaklasim olan lokal eksizyon secilmis bazi hastalarda uygulanabilir. Bu
yaklagim yalnizca erken evre kanseri olan ( karsinoma in situ, pTis) veya radikal bir
cerrahi islemi kaldiramayacak hastalara uygulanir.

Her ne kadar ampullektomi yiizyili asan bir siireden beri uygulanmakta ise de,
ampuller ve periampuller duodenal kanserlerdeki rolii halen tartismalidir (5,110). Bu
tartisma, ampuller timoriin ve bitisik duodenal mukozanin basit eksizyonundan,
timoriin  papilla, komsu duodenal, duktal ve pankreatik dokularin genis
rezeksiyonuna kadar, degisiklik gosteren ampullektominin cerrahi tekniklerindeki
farkliliklardan kaynaklanmaktadir (111,112).

Ampullektomi, diisiik risk evresi (pTis ve p TINOMO ), iyi diferansiye (gradel-
2) kanseri olan, yiiksek riskli hastalarda endike olabilir (113). Benzer olarak papillay1
tutmamis erken duodenal kanserler, transduodenal eksizyon veya parsiyel
duodenektomi ile tedavi edilebilirler.

Kesin timor evrelemesinin rezeke edilen spesmenin histolojik incelemesi ile
mumkin olacagr ve daha onemli olarak T1 ampuller kanser veya karsinoma in
sitularin % 6-10’unda lenf nodu olabilecegi akilda tutulmalidir. Hasta segim kriterleri
g0z Oniine alinmaksizin bu hastalarda PD’ye gore genel yasam siireleri daha kisa ve

lokal niiks daha fazladir (114).

Cerrahi palyasyon
Uzak metastaz varliginda veya lokal olarak anrezektabl tiimorii olan vakalarda
amag, bilier ve duodenal obstriiksiyonun giderilmesi ve agr1 kontroliiniin saglanmasi

olmalidir (115).
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Bilier obstriiksiyonun palyasyonu icin genel olarak tercih edilen Roux-en-Y
hepatikojejunostomidir (116). Safra yollarina, barsak igeriginin refliisii ve sekonder
kolanjiti dnlemek i¢in Roux-en-Y tipi anastomoz, loop rekonstriiksiyona tercih edilir.
Teknik olarak iyi yapilan bir hepatikojejunostomiden sonra tikanma ender goriliir.
Sarilik % 90 hastada kaybolur. Yaklasik % 10 hastada ise karaciger yetersizligi veya
karaciger metastazi nedeniyle devam eder.

Viicut sekline, O6dem veya uzamis sarihifa bagli, mezokolon veya
hepatoduodenal ligamanda endurasyon olmasi gibi hepatikojejunostomiyi
zorlagtiracak durumlar varsa kolesistojejunostomi veya koledokoduodenestomi iyi
alternatif olabilir. Sayet kolesistojejunostomi planlaniyorsa, sistik kanalin agik ve
timorin proksimal ucundan uzak mesafede (en az 2 cm) oldugunu tespit etmek igin
kolanjiografi cekilmelidir.

Pankreas bas1 kanseri ilk teshis edildiginde, gastroduodenal tikaniklik belirtileri
goriilmesi sik degilse de, 6lmeden Once bu hastalarin %15-30’unda duodenal
tikaniklik gelisir. Bu nedenle bilier obstriikksiyon palyasyonunda ayni zamanda
profilaktik gastrojejunostomi yapilmasi Onerilir. Bu yaklasim gelisecek olan
duodenal tikaniklik nedeni ile gerekecek ikinci bir ameliyati onler ve ameliyat
mortalitesini arttirmaz. Gastrojejunostomi, tlimor invazyonu ihtimaline karsi
antekolik olarak yapilmali ve mide motilite bozukluguna neden olmamak igin
vagotomi eklenmemelidir. Anrezektabl duodenal veya ampuller adenokarsinomlarda
benzer sekilde bilier veya gastroenterik by-pass yapilir(32,33,48,117).

Karin ve sirt agrisi, cerrahi olarak anrezektabl periampuller tiimodrlerde 6nemli
bir problem olusturur. Hastalarin % 30-40’1 opioid analjeziklere cevap vermeyen, %
30’u ise cevap veren agridan sikayet ederler. Bu nedenle intraoperatif olarak, ¢olyak
trunkus seviyesinde, aortun sagina ve soluna % 6 fenol veya %350 alkol ile yapilan
kimyasal splanknisektomi %80 agr1 kontrolii saglar. Ilk kez 1978°de Copping
tarafindan uygulanan bu yontem, birgok merkezde basari ile uygulanmaktadir.
Laparotomi gecirmeyen hastalarda, BT kilavuzlugunda perkiitan ¢olyak sinir blokaji

ile de agr1 % 80-90 oraninda azalmaktadir.
Cerrahi dis1 palyasyon

Cerrahiye aday olmayan semptomatik hastalara, en etkili ve en ekonomik,

cerrahi dis1 palyasyon Onerilir. Taniy1r teyid etmek, endikasyon var ise palyatif
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radyoterapi ve kemoterapiye misaade etmesi icin malignitenin histolojik teyidi
yapilir.

Bilier tikanikligin giderilmesi, endoskopik olarak yerlestirilen bilier stentler
veya perkutan konulan transhepatik drenaj kateteri ile saglanir. Endoskopik olarak
yerlestirilen bilier stentler, kanama, hemobilia ve kagaga neden olabilen perkiitan
transhepatik stentlere gore daha ¢ok tercih edilir (120).

Duodenal tikaniklik varliginda, cerrahi girisim yapilmaksizin iyilestirme
zordur, bu vakalarda eksternal radyasyon ve sistemik kemoterapi basarisi da
smirhidir. Yiksek diizeyde duodenal tikaniklik varliginda gastroenterostomi ile
cerrahi yardim gereklidir. Ameliyat riski nedeni ile ameliyat edilemeyen hastalarda
veya terminal donem hastalig1 olanlarda duodenal obstriiksiyonu rahatlatmak i¢in
perkiitan gastrostomi kullanilabilir. Enteral besleme igin, diger bir tiip
gastrostomiden gegirilerek endoskopik olarak tikanikligin distaline ilerletilebilir. Son
zamanlarda, malign duodenal tikanikliklarin tedavisinde endoskopik genisleyebilen

metal stentler kullanilmaktadir(121).

Cerrahinin sonuglar:

Cerrahi olarak ¢ikarilma orani, ampulla vater tiimoriinde %70-80, duodenal
timor ve distal koledok tiimoérinde %50-60 olmak tzere, periampuller kanserlerde
oldukea yiliksek oranlardadir. Pankreas basi kanseri i¢in ise bu oran %15-20°dir. Sag
kalim oranini belirleyen baslica faktor, tiimoriin yerlesimidir. Rezeksiyona uygun
duodenum, distal koledok ve ampulla kanseri i¢in 5 yillik sagkalim orani %20-40
iken, rezektabl pankreas basit kanseri i¢cin bu oran %5-20 olarak belirlenmistir
(141,144).

Mortalite oranindaki belirgin azalmaya ragmen ameliyat sonras1 komplikasyon
insidansi halen yiiksektir. Standart PD operasyonunda, perioperatif mortalite %5’ in
altinda ve morbidite % 30 civarinda ger¢eklesmektedir (5,7,127).

PD’den sonra en sik goriilen komplikasyonlar, mide bosalmasinda gecikme,
pankreas anastomozundan sizinti, fistiil, karin i¢i abse, kanama, yara enfeksiyonu,
diyabet ve pankreas ekzokrin salgt  yetersizligine bagli  metabolik
komplikasyonlardir. PD’den sonra gelisen en ©onemli komplikasyon, pankreatik
anastomozdan sizinti olmasidir. Yaklagik %5-15 hastada gorulir. Pankreas

fistiillerinin %80’i konservatif yontemlerle iyilesir. Yeterli drenaj saglanamayan
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yaklasik %15 hastaya perkiitan drenaj uygulanir. Pankreas fistiiliine bagli sepsis
gelisip hastanin genel durumu bozulursa, reeksplorasyon gerekir.

Standart PD girisimi sonrasinda, dumping sendromu, diare, dispeptik sikayetler
ve anastomoz ulserleri gibi komplikasyonlar, PPPD operasyonuna gore daha fazla
oranda gortlmektedir. PPPD girisiminden sonra %30-50 oraninda gecikmis gastrik
bosalim bildirilmistir (128,129,130). Sebebi tam olarak bilinmemekle birlikte,
genellikle gastrik dekompresyon ve parenteral sivi tedavisi ile gerilemekte ve
prokinetik ajanlarin kullanimindan fayda gormektedir. Patogenezinde pilor 0Oni
norovaskiiler yapilarin yaralanmasi, mide hareketlerinde bozukluk, duodenal
pacemakerlarin rezeksiyondan sonra atonisi, endojen prokinetik hormonlarin
dolasimda azalmasi gibi etkenlerin rol oynadigi ileri siiriilmektedir.

PPPD’de gida alimi ve kilo artis1 bariz olarak daha iyidir, gastrik ve jejunal
tilserler % 5’den daha az goriiliir. Standart PD girisimi yapilan hastalarda ise bu oran
%20 civarindadir (99,100,129,130). PPPD’de, dumping sendromu gibi sindirim ile
ilgili klinik bozukluklar gériilmemistir. Hayat kalitesi daha iyidir, daha az hastanede
kalim stiresi saglar. Beslenme ve sindirim fonksiyonu, pilor mekanizmasi korundugu
icin normal olarak gelisir (131,132,135).

Grace ve arkadaslar1 tarafindan 1990 yilinda, periampuller tiimorlerde
PPPD’nin, diisiik mortalite ve morbidite oranlar1 ile giivenilir bir radikal girisim
oldugu gosterilmistir (136). Bir¢ok arastirmaci; midenin, pilorun ve duodenumun
kiictik bir boliimiiniin korunmasinin, cerrahi girisim sonrast sindirim ile ilgili

bozukluklar1 6nleme agisindan yararli oldugu diisiincesindedir.

ADJUVAN TEDAVIi

Periampuller tiimorlerde, kiiratif amagli olarak yapilan rezeksiyonlardan sonra
tek bagina kemoterapi uygulanmasi yeterli olmamaktadir. 5- florourasil, mitomisin c,
streptozotosin veya yiiksek doz metotreksat ile yapilan tek ajan tedavisi, %15-20
oraninda cevap vermesine ragmen, sagkalim oranimi degistirmemektedir. Kombine
olarak kemoterapdtik ajanlarin kullaniminin, secilmis vakalarda cevap oranini
arttirdigr goézlenmistir. Fakat herhangi bir kemoterapotik ajanin sagkalim oranini
olumlu etkiledigi gosterilememistir.

Kombine kemoterapi ve radyoterapi kullaniminin, kiiratif amacgli yapilan

rezeksiyon sonrasi sagkalim oranini arttirdig1 belirlenmistir (137).
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1985 yilinda Gastrointestinal Tiimor Calisma Grubunun bildirdigi arastirma
sonuglarina gore, pankreas basi kanserinde kiiratif cerrahi tedaviden sonra
kemoterapi (5-FU) ve radyoterapi uygulanan hastalarda, ortalama sagkalim 20 ay,
uygulanmayanlarda ise 11 aydir (139). Bu amagla, pankreas ve periampuller
kanserlerde potansiyel olarak kiratif cerrahi geciren veya cerrahi uclar pozitif olan
hastalara, standart tedavi olan radyosensitiviteyi arttiran 5- florourasil ve eksternal
radyoterapi onerilir(137,138).

Gemcitabine, radyasyona duyarlilig1 arttiran yeni bir kemoterapétik ilagtir. 5-
FU ile karsilastiridiginda, sagkalimin daha uzun oldugunu gosteren ¢aligmalar vardir.
Palyatif kemoradyasyon tedavisi, uzak metastazi olmayan lokal olarak ilerlemis
hastaligt olanlara Onerilir; bunun 3-6 aylik siirvi avantaji saglamasi beklenir.
Pankreas g¢evresi disinda uzak metastazi olan hastalarda beklenen yasam slresi 6 ay

olup bu hastalar palyatif kemoradyasyondan fayda gérmezler (140).

UZUN SURELI TAKIP

Bes yillik yasam sansi, duodenal ve ampuller kanserlerde en yiiksek, safra yolu
kanserlerinde, orta ve pankreas kanserlerinde ise en diisiiktiir.

Hastalarin ¢ogunda pankreas duktal adenokarsinomu halen dliimciil bir hastalik
olarak devam etmektedir. Genel olarak kiiratif rezeksiyondan sonra 5 yillik yasam
sanst % 10’un altindadir (140). Son zamanlarda pankreas cerrahisinde deneyimli
birka¢c merkezde, 5 yillik yasam oraninin kiiratif cerrahi sonrasinda % 20’yi gectigi
rapor edilmistir (7, 11,123).

Pankreas bas1 kanserinde rezeksiyon sonrasinda, sagkalim oraninda en 6nemli
faktor, lenf ganglionlarinin durumudur. Lenf ganglionlarinin pozitif olmasi sagkalim
oranin1 negatif yonde etkiler. Tiimor boyutunun 2,5 cm’den biiylikk olmasi ve
diferansiyasyon derecesinin diisiik olmasi, rezeksiyon sonrasi sagkalim oraninin kot
olacagin1 gosterir. Flow-sitometri ile yapilan c¢alismalarda, pankreas kanseri
vakalarinin ¢ogunda andploidik durum goriilmiistiir ve bu durumun rezeksiyon
yapilan hastalarda, sagkalim siirelerini kisalttig1r belirlenmistir. Lenf ganglionu
metastaz1 ve yeri, az diferansiye tipte histoloji, andploidi, tiimor boyutunun biiyilik
olmasi, perindral yayilim, vaskiiler invazyon, cerrahi sinirda tiimor varligi, cerrahi
tedavi sonrasinda prognozun kotii olacagini gosteren faktorleri olusturmaktadir

(142,143).
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Duodenum primer adenokarsinomu, PD sonrasinda pankreatik kanserden daha
iyi ve genelde primer ampulla kanserinden biraz daha iyi prognoza sahiptir. Yeni
serilerde 5 yillik yasam % 30 ile % 60 ve daha iizerinde, ameliyat mortalitesi % 5 ve
daha az bir oranda bildirilmistir ( 33,124,145). Lenf nodlarina metastaz, ilerlemis
timor evresi ve cerrahi uclarin pozitifligi, rezeksiyondan sonra azalmis yasam siiresi
ile iligkilidir (5). Lenf nodu pozitifligine ragmen timdr cerrahi uglar negatif olacak
sekilde tam ¢ikarilirsa PD kiir saglayabilir ( 5,34,146).

Ampulla adenokarsinomunda prognoz duodenal kanserde oldugu gibi daha
iyidir ve rezeksiyondan sonra ¢zellikle pankreatik duktal kansere oranla daha iyidir.
Bes yillik yasam bolgesel lenf nodu metastazi olsa bile % 50’ye ulagsmaktadir (147).

Distal safra yollarinin adenokarsinomu, periampuller kanserlerin yaklagik %
5’ini olusturur. Yeni seriler distal safra yolu kanserlerinin tedavi sonuglarinin
degerlendirilmesinde 5 yillik yasam oranini %30’dan % 54’e varan oranlar arasinda

vermektedir (38,148,149).

PANKREAS CERRAHISINDE ANASTOMOZ SIZMASI

Periampuller bolge timarlerinin secici tedavisi hala cerrahidir. PD karmasik ve
yiiksek riskli bir cerrahi yaklasimdir. Rekonstriiksiyon safhasinda ¢ok baglayici
islemler igerir ve belki de intraabdominal cerrahi iginde en fazla olanidir (5-109).

Giiniimiizde PD, uzmanlasmig yiiksek deneyimli merkezlerde rutin bir
yaklagimdir ve mortalite son 2 dekadta onemli Ol¢iide azalmistir. Uygun hasta
secimi, cerrahi tecriibenin artmasi, operasyon sonrasi takipte gelismeler ve
multidisipliner ¢alisma daha iyi sonuglar elde etmemizi saglamistir. Buna ragmen
tecrubeli merkezlerde dahi mortalite %3-5, toplam morbidite oran1 ise % 30-50dir
bu da hastanede kalig siiresi ve maliyetin artmasina neden olur(5-122).

PD’den sonra en 6nemli komplikasyon, PF (pankreatik fistiil) gelismesidir.
Pankreatik fistiil diger major komplikasyonlarin sebebi oldugu diisiiniilmektedir.
Pankreatik sizintidan salgilanan enzimlerin aktif hale gelmesi, otodigesyona bu da
peripankreatik koleksiyon, intraabdominal abse, mide bosalmasinin gecikmesine ve
postoperatif hemorojiye neden olur.

Pankreatik fistlil oram1 %?2-50 arasinda rapor edilmistir. Bu genis aralifin

nedeni fistiiliin, uluslararasi kabul edilen bir taniminin olmamasidir(5-122).
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Patofizyoloji ve risk faktorleri

Pankreatik fistiil gelismesinde en 6onemli risk faktorii, pankreas giidiigiidiir. Bu
dokudan salgilan proteaz enzimler aktif hale gelirse, ¢evre dokular1 parcalayip
sindirebilir ve anastomozun kismi veya tam ayrismasina neden olur.
Pankreatikoenterik anastomozun fistilizasyonu ile ¢evre dokularda infilamasyon ve
hatta retroperitoneal bélgede dramatik olarak ana damarlarin erezyonuna sebep olur.
Bu durumda hemorojik fenomenin 6nde oldugu, intaabdominal ve retroperitoneal
koleksiyon, mide bosalmasinin gecikmesi gibi komplikasyonlar ¢ogunlukla
izlenir.Intraabdominal bir abse, pankreatik anastomoz sizmas ile yakindan iliskilidir
ve en azindan abselerin %50-60’1 pankreatik anastomoz sizmasini takiben gelisir.
Tiim bu komplikasyonlar, sepsis gelismesine, sok, tek yada ¢oklu organ yetmezligi
ve Olime sebep olur (162).

Pankreatik fistiil gelismesinde 2 onemli risk faktorli, pankreasa ait giidiigiin
yumusak olmasi1 ve pankreatikoenterik anastomozun yapilmasini giiclestiren dar ve
derin bir virsung kanalinin varhigidir (163,164). Bu durum duodenum, ortak safra
kanali, ampulla vateri, pankreasin aksesuvar kanal kanseri ve endokrin kanserler gibi
pankreatik kanal tikanikligi yapmayan kanserlerde siktir. Diger tarafdan kronik ve
tikayict pankreatiti olan hastalarda, PD sonrasi pankreatik fistiil gelismesine az
rastlanir. Ciinkli pankreas dokusu fibrotiktir, virsung genislemis ve pankreasin
ekzokrin salgis1 azalmistir.Baz1 yazarlar fibrotik pankreas dokusunda, pankreatik
fistiil oranin1 %0-9, normal pankreas dokusunda ise %12-36 olarak bildirirler (162).

Pankreatik fistiil gelismesinde diger cerrahi faktorler, anastomozun gergin
ve/veya kanlanmasinin bozuk olmasidir (5). Ayrica acil operasyon, sarilik derecesi,
siroz, bobrek yetersizligi, preoperatiferatif kotii beslenme, pankreatik fistiil gelisimi
acisindan yiiksek risk olustururlar (162).

Bugiin bir¢ok yazar pankreatik anastomoz sizmasinin oranini etkileyen en
onemli faktorler arasinda cerrahin ve merkezin tecriibesi oldugu diisiincesini
destekler. Pankreatik rezeksiyon yapilan hastalarda preoperatiferatif segim,
peroperatif beceri ve hepsinden 6nemlisi postoperatif takibin en iyi yapilabilmesi
i¢cin, cerrah, radyolog, anestezist, gastroenterelog ve uzmanlasmis bir hemsirenin

bulundugu multidisipliner bir ¢alisma gerektirir (5,162).
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Pankreatik giidiigiin idaresi

PD’yi izleyen mortalite ve morbiditenin en 6nemli nedenlerinden biri olan
pankreatik anastomozun ayrigmasi problemini ¢dzmek i¢in pankreatik giidiik ile
gastrointestinal devamliligin tekrar insasi igin ¢esitli cerrahi rekonstriiksiyon
teknikleri gelistirilmis hatta anastomozdan kagmak icin total pankreatektomi
yapilmistir (162).

PD’nin orijinal tanimlamasinda, rezeksiyonlardan sonra pankreatik giidiik
genelde pankreatikojejunal anastomoz seklinde sonlandirilir. Bunun igin bir¢ok
alternatif yontem gelistirilmistir, u¢ uca invajinasyon PJ, u¢ yan dukt to mukozal
(virsungojejunostomi) PJ, fibrin glue veya siitiir ile pankreatik kanalin okliize
edilmesi sonrast PJ uygulamalari sayilabilir. Diger bir segenekte PG
(Pankreatikogastrostomi) dir. PG’nin farkli teknik avantajlari vardir.

e Pankreas ve mide arasindaki anatomik yakinliktan dolayr gerilimsiz
anastomoze edilir.

e Midenin kanlanmasi fazla oldugundan, anastomozun kanlanmasi iyidir.

¢ Midenin asiditesi ve enterokinaz yoklugu nedeni ile enzimler inaktif kalir ve
pankreatik fistll riski azalir.

eEndoskop yardimi ile pankreatik anastomoz kontrol edilebilir, gerekirse
kanama kontrolii saglanabilir (162).

Genelde pankreatik anastomozun yakinina 1 dren yerlestirilir. Dren
anastomoza degmemelidir. Teknik olarak bu anastomoz sizmasini artiran bir
faktordir. Ayni sebepten dolay: dren fazlaca batinin soluna itilmemeli ve miimkiin
olan en kisa zamanda ¢ekilmelidir. Ancak ayni1 zamanda sola itilmis bir dren, fistiil
oldugunda relaparatomi ihtiyaci olmadan drene de edebilir(5,109,122).

Pankreatik anastomoz sizmasinda somatastatin kullaniminin yeri: Postoperatif
donemde komplikasyon olusumunda, PD sonrasi pankreatik enzimlerin aktif hale
gelmesi sebep gosterilir. Perioperatif donemde farmakolojik inhibisyon saglanarak
ekzokrin salginin azaltilmasi, pankreatik sizintinin 6nlenmesinde yardimer olabilir.
Octreotid enterik salgilara ek olarak, pankreatik ve mide salgilarini azaltan uzun
etkili somatastatin analogudur. Bu nedenle elektif pankreas basi rezeksiyonu sonrasi
profilaktik  kullanilabilir.  Ancak  kullanim:  konusunda  bir  konsessus
olusturulamamistir. Amerikali cerrahlar yararina inanmazken, Avrupali cerrahlar

profilaktik kullaniminin yararina inanirlar(164).
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Pankreatik fistiiliin, objektif ve uluslararasi bir taniminin olmamasi bir takim
zorluklara neden olmustur. Bu problemi ¢6zmek i¢in uluslararasi yiiksek deneyimli
merkezlerde calisan 37 cerrah, ISGPF ( International Study Group on Pancreatic
Fistula Definition) ad1 altinda kendi deneyimleri ve litaratiirleri inceleyerek ortak bir
tanim kararlastirdilar (162,166).

ISGPF’ye gore pankreatik fistiiliin tanimi; enzim akiskan maddenin, pankreatik
kanal epiteli ile pankreatik diger yiizeyel epitelyum hiicreleri arasinda anormal
iletisim kurmasi olarak tanimlanir. Operasyon veya operasyondan sonra yerlestirilen
perkutan drenden gelen akigkan sivinin debisi nekadar olursa olsun, postoperatif 3
giin boyunca, 3 farkli zamanda alinan dren amilaz degerinin, serum amilaz
degerinden yiiksek olmasi seklinde kabul edilir (162,166).

Bu nedenle pankreatik fistiil gelisimini erken donemde tesbit edebilmek icin
drenden gelen igerigin giinliik renk ve debi takibi, icerigin amilaz degerinin
Olciilmesi, hastanin klinik halinin, laboratuar testleri ve monitarizasyon ile izlenmesi
ile miimkiindir. Dren iceriginin rengi kabaca fikir verebilir. igerigin renginin koyu
kahverengi olmasi infekte fistiilii, yesilimsi olmasi safra fistiiliinii, temiz maden suyu
goriinimde olmasi ise de pankreatik fistiili distindiiriir (162,166). Labaratuvar
testlerinde 10kositoz ile birlikte C reaktif protein artisi olur. Hastalar karmn agrisi
tarifleyebilir, mide bosalmasi ve barsak hareketleri degisebilir. Ates ve abdominal
gerginlik, sepsis bulgularin1 gosterir.

Radyolojik goriintiileme, pankreatik fistiil teshisinde zorunlu degildir. Yinede
intrabdominal koleksiyon veya abseyi gostermesi ayrica drenin batin igindeki
yerlesiminin izlenmesi ve stent migrasyonunu degerlendirilmesi agisindan degerlidir.
Pankreatik fistiilii smiflandirmak i¢in degisik kriterler kullanilir. Drenden gelen
igerigin tipi esas alindiginda; sadece pankreas sivisi igeriyorsa saf, pankreas sivisina
ek olarak safra ya da enterik siv1 igeriyorsa mikst fistiil denir. Giinliik fistiil debisi
200 cc altinda ise diistik debili, 200 cc nin tizerinde ise yiksek debili fistll olarak
adlandirilir (162).

ISGPF, pankreatik fistiilii klinigin agirligina gore de derecelendirdi (162).

eGrade A Fistll: Gegici fisttl de denir. Bu durumda klinik belirti yoktur.Hasta
klinik olarak iyidir, antibiyotik, octreotid, parenteral tedavi ihtiyact yoktur.Fistiiliin
drenaj1 postoperatif konforu etkilemez. Konservatif tedavi ile diizelir.

eGrade B Fistiil: Hastada karin agrisi, ates, 16kositoz gibi klinik belirtiler

mevcuttur. Parenteral veya enteral nutrisyon baglanir. Hastanede kalis  siiresini
49



uzatarak maliyeti artirir. USG ve BT ile drenin yerlesimi kontrol edilir ve belirgin
koleksiyon varsa dren yenilenebilir ya da perkiitan drenaj ihtiyaci olabilir. Genellikle
konservatif tedavi yeterli olur.

eGrade C Fistiil: Hayat1 tehdit eden bir durumdur ve postoperatif takipte major
degisiklikler gerektirir. Parenteral ve ya enteral beslenme, IV antibiyotik tedavisi,
octreotid verilmesi ve yogun bakim ihtiyact vardir. BT taranmasinda endise verici
peripankreatik toplanmalar1 gdsterebilir. invaziv cerrahi (relaparatomi veya perkiitan

drenayj) gerektirir. Sepsis ve ¢coklu organ yetmezligi gelisebilir.

Pankreatik Fisttl Tedavisi
Hastada gelisen fistiiliin tedavisindeki yaklagim, hastanin klinik kondiisyonu ile
yakindan iliskilidir. Fistiillerin %85-90’1 konservatif tedavi ile diizelir. Geri
kalaninda invaziv islemler ile araya girmek gerekir. Cerrahi eksplorasyon, coklu
organ yetmezligi olsun ya da olmasin intraabdominal abse ve sepsislerde yapilir.
Relaparotomide hastanin eksplorasyon bulgularina gbre basit veya genis bir
peripankreatik  drenaj, pankreatikoenterik anastomozun yenilenmesi veya

tamamlayici1 pankreatektomi yapilabilir(162).
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3. GEREC VE YONTEM

Bu c¢aligmada Izmir Katip Celebi Universitesi Atatiirk Egitim ve Arastirma
Hastanesi Genel Cerrahi Klinigi tarafindan 01.01.2011-31.12.2015 tarihleri arasinda
proksimal pankreatikoduodenektomi yapilan ve kayitlarina ulasilabilen 144 hastanin
verileri retrospektif olarak incelendi.

Ameliyat Oncesi yas, cinsiyet, serum direk bilirubin degerleri kaydedildi.

Ameliyat sonrasi donemde pankreatik fistiil gelisip gelismedigine, ¢ikarilan
piyesin patolojisine, serum albumin degerine, erken dénem mortalite ve anastomoz
teknigine bakild1.

Veriler ameliyat Oncesi ve sonrasi klinik notlari, ameliyat raporlarina,
laboratuvar sonuglar1 ve patoloji raporlar1 iceren tibbi kayitlar incelenerek elde
edildi.

Ameliyat sonrasi donemde POPF, ISGPF’nin o6nerdigi sekilde postoperatif
3.Giin veya sonrasinda elde edilen dren sivisindaki amilaz degerinin, serum amilaz

degerinden 3 kat daha fazla olmasi olarak tanimlandi.
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Calismada pankreatik giidiik devamliliginin saglanmasi i¢in ii¢ rekonstriiksiyon
teknigi degerlendirildi; ug-uca invajinasyon(teleskopik)PJ (Sekil 10), ug-yan dukto-
mukozal(wirsungojejunostomi)(Sekil 11) ve teleskopik teknigin bir varyanti olan
peng yontemi incelendi.

Ug uca invajinasyon PJ tekniginde, pankreas artik pararankim dokusu,
jejenumun 2 cm igine invajine edildi. 1ki adet retansiyon sitiirii konduktan
sonra 3-0 absorbabl shtur ile pankreas kapsulli ve jejenum tek kat cepecevre
stitiire edildi (Sekil 10).

Sekil 10- Ug uca invajinasyon (teleskopik) PJ teknigi (152).

Dukto-mukozal (Wirsungojejenostomi, WJ) anastomoz tekniginde,
posterior slturler, pankreas gudik parenkiminin posterior kapsulu ile
jejenumun seromuskuler tabakasi arasinda 3-0 absorbabl siitiir kullanilarak
yapildi. Pankreatik kanal anastomozu i¢in jejenumun antemezenterik duvari,

kanal ¢apmna uygun olacak sekilde acildi. Sonra pankreatik kanal ile
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jejenumun tiim katlar1 arasinda 4-0 absorbabl siitiirle, diigiimler disarida
olacak sekilde tek tek yapildi. Takiben pankreas artik parenkiminin anterior
kapstlii ile jejenumun seromuskuler tabakasi anastomozun anterior duvarini

olusturacak sekilde aymi teknik ile kapatildi. Dukto-mukozal PJ anastomozu,

pankreatik kanala stent konulmadan yapild1 (Sekil 11).

Sekil 11: Ug yan dukto-mukozal (virsungojejunostomi) PJ teknigi (152).

Calismada kullanilan patoloji verileri Izmir Katip Celebi Universitesi Atatiirk
Egitim ve Arastirma Hastanesi Patoloji Klinigi tarafindan incelemeler esas alinarak
calismaya dahil edildi.

Bioistatistiksel Degerlendirme:Verilerin analizinde SPSS 22.0 (IBM
Corporation,Armonk, New York, United States) programi kullanildi.Verilerin
normal dagilima uygunlugu Shapiro-Wilk testi ile varyans homojenligi Levene testi
ile degerlendirildi.Bagimsiz ikiden fazla grubun nicel degigskenlere gore
karsilastirilmasinda One-Way Anova Testi Bootstrap sonuglariyla birlikte
kullanildi. Kategorik verilerin bir biri ile karsilastirllmasinda ise Pearson
Chi-Square testi Monte Carlo Similasyon teknigi ile test edildi. Kantitatif veriler
tablolarda ortalama + std.(standart sapma) ve Range (Maximum-Minimum)
degerleri seklinde ifade edilmistir.Kategorik veriler ise n(say1) ve yiizdelerle(%)
ifade edilmistir.Veriler %95 giiven diizeyinde incelenis olup p degeri 0.05’ten

kiiglik anlaml1 kabul edilmistir.
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Etik Kurul Karar1: Izmir Katip Celebi Universitesi Atatiirk Egitim ve Arastirma
Hastanesi Genel Cerrahi hekimlerinden Dog¢.Dr.Erciiment Tarcan sorumlulugunda
yapilmast planlanan “Proksimal Pankreatikoduodenektomi Operasyonlarinda
Anastomoz Tekniginin Pankreatik Fistiil Olusumuna Etkisi” adli arastirma basvuru
dosyast ile ilgili belgeler aragtirmanin gerekce, amag,yaklasim ve yonelimleri dikkate
almarak incelenmis ve uygun bulunmus olup basvuru dosyasinda belirtilen
merkezlerde gerceklestirilmesinde etik ve bilimsel sakinca bulunmadigina toplantiya
katilan etik kurul iiyelerinin oy birligi ile 24.03.2016 tarihinde 63 karar numarali

dosya ile karar verilmistir.
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4. BULGULAR

Izmir Katip Celebi Universitesi Atatiirk Egitim ve Arastirma Hastanesi Genel
Cerrahi Klinigi tarafindan 01.01.2011-31.12.2015 tarihleri arasinda proksimal
pankreatikoduodenektomi yapilan ve verilerine ulasilan 144 hasta(%100) ¢alismaya
dahil edilmistir.

Proksimal pankreatikoduodenektomi yapilan hastalarin yas araligt 18-86
olmustur. Hastalarin yas ortalamasi 62.94 + 11.43 diir. Hastalarin %38.2(55/144) si 60
yas altinda, %61.8(89/144)’1 60 yas tizerindeydi. 60 yas ve alt1 hastalarin %33.9°unda,
60 yas iizeri olan hastalarin %17.6’sinda postoperatif fistiil gelistigi gortildii(p=0.040).

Hastalarin  %62.5(90/144) erkek, 9%37.5(54/144) kadindi. Kadin hastalarin
%52.7’sinde, erkek hastalarin  %29.8’inde  postoperatif  pankreatik  fistl
gelisti(p=0.039). Yas ve cinsiyet parametreleri ile POPF gelisimi istatistiksel olarak

incelendiginde anlamli bulundu.
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Proksimal pankreatikoduodenektomi yapilan hastalarin %34.72 (50/144)’si
teleskopik, %59.02(85/144)’si dukto-mukozal, %6.25(9/144) teleskopik teknigin bir
varyantt olan peng yontemi ile anastomoz edildi. Teleskopik yontemde postoperatif
pankreatik fistiil oran1 %19.1(9/49), dukto-mukozal yontemde postoperatif pankreatik
fistiil oranm1 %28(23/82), peng yonteminde ise %11.1(1/9) olarak belirlendi.
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Hastalarin patolojik tanilarin dagilimina bakildiginda; olgularin 116’sinda (%80.6)

adenokarsinom, 8’inde (%5.6) intraepitelial neoplazi,

I’inde (%0.7) invaziv ductal

karsinom, 1’inde (%0.7) nonspesifik duodenit, 5’inde (%3.5) kronik pankreatit, 7’sinde

(%4,9) noroendokrin karsinom, 4’tinde (%2.8) pseudopapiller tm ve 2’sinde (%1.4) villoz

adenomgoriilmiistiir (Tablo 4).

Tablo 4. Hastalarin patolojik tanilarin dagilim

Patolojik Tam n (144) %
Adenokarsinom 116 80.6
Intraepitelial neoplazi 8 5.6
Invaziv ductal karsinom 1 0.7
Non-spesifik duodenit 1 0.7
Kronik Pankreatit 5 3.5
Noroendokrin karsinom 7 4.9
Pseudopapiller tm 4 2.8
Vill6z Adenom 2 14

Operasyon sonrast serum albumin degeri 3.5 g/dL ve alti olan hastalar

%90.9(111/122) olarak belirlenirken bu hastalarin %24.3iinde, operasyon sonrasi

serum albumin degeri 3.5 g/dL {izeri olan hastalar %8.9(11/122) olarak belirlenirken

bu hastalarin %9’unda postoperatif pankreatik fistiil gelisti(p=0.454).

Operasyon oOncesi serum direkt bilirubin degeri 0.5 mg/dL ve altinda olan

hastalar %42.7(59/138) olarak belirlenirken bu hastalarin %22’sinde, operasyon

oncesi serum direkt bilirubin degeri 0.5 mg/dL Uzerinde olan hastalar %57.2(79/138)

olarak belirlenirken bu hastalarin %25.3’Unde postoperatif pankreatik fistdl

gelisti(p=0.691)(Tablo 5).
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Tablo 5. Genel risk faktorlerinin dagilim (operasyon sonrasi serum albumin

ve operasyon oncesi serum bilirubin dizeyi)

Parametreler n %
Serum Albumin Normal 11 8.9
Duzeyi Diisiik 113 91.1
Serum Bilirubin Yiksek 83 57.6
Duzeyi Normal 61 42.4

Pankreatik fistiil gelisim ile operasyon dncesi donemde serum albumin diizeyi
diisiikligi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski bulunmadi (p>0.05).
Pankreatik fistiil gelisimi ile operasyon Oncesi donemde serum bilirubin dizeyi
yiiksekligi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski bulunmamadi (p>0.05)
(Tablo6).

Tablo 6. Pankreatik fistiil gelisiminde genel risk faktorlerinin

degerlendirilmesi.

Pankreatik Fistul

Parametreler Var Yok P
n (%) n (%)
o o Yiiksek 20 (%60.6) 59(%56.2)
Bilirubin Dizeyi 0,691
Normal 13 (%39,4) 46 (%43,8)
_ ) Normal 1(%3,6) 10 (%10,6)
Albumin Diizeyi 0,454
Diisiik 27(%96,4) 84 (%89,4)

Ki-Kkare test” Fisher’s Exact test* p<0.05

Proksimal pankreatikoduodenektomi yapilan hastalarin erken dénem mortalite
orant %6.3(9/144) olurken, erken donem mortalite oranlarindan istatistiksel olarak

anlamli bir iliski bulunamadi(p=0.242).
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Tablo 7.PPD yapilan hastalarda gelisen POPF’lerin risk faktorleri ile iliskisi

Yok Var
Kagak (n=105) (n=33) P Degeri
n(%) n(%)
Yas
<60 35 (33,3) 18 (54,5) © 0,040
>60 70 (66,7) 15 (45,5) 2,40 (1,08-5,32) *
Cinsiyeti
Kadin 44 (41,9) 7(21,2) 0,039
Erkek 61 (58,1) 26 (78,8)° 2,68 (1,07-6,72) *
Patoloji
Adenokarsinom 86 (81,9) 24 (72,7) 0,511
intraepitelial neoplazi 5(4,8) 3(9,1)
invaziv duktal karsinom 0(0,0) 1(3,0)
Kr.pankreatit 3(2,9) 2(6,1)
Non-spesifik duodenit 1(1,0) 0(0,0)
No6roendokrin karsinom 6 (5,7) 1(3,0)
Psoudopapiiler tm 3(2,9) 1(3,0)
Villoz adenom 1(1,0) 1(3,0)
Dren amilazi
Normal 16 (100,0) 0(0,0) <0,001
Yiiksek 0(0,0) 33 (100,0)
Serum direk bilirubin PREOPERATIF
<0.5 46 (43,8) 13 (39,4) 0,691
>0.5 59 (56,2) 20 (60,6)
serum albumin POSTOPERATIF
<3 84 (89,4) 27 (96,4) 0,454
>3 10 (10,6) 1(3,6)
Erken dénemde ex
Yok 103 (98,1) 31(93,9) 0,242
Var 2(1,9) 2(6,1)

Pearson Chi-Square Test(Monte Carlo) - Fisher Exact Test(Exact) - * Odss ratio (%95 Giiven araligi) - °© Odss ratio igin
referans
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Tablo 8.PPD yapilan hastalarda anastomoz teknikleri ile risk faktorleri iliskisi

Anastomoz tipi Duktomukozal Peng Teleskopik Total
P Degeri
(n=85) (n=9) (n=50) (N=144)
62,16+11,23 (86- 61,89+10,74 (76- 64,46+11,37 (83- 62,94+11,23 (86-
Yas Ort.1SS. (Max.-Min.) 18) 42) 33) 18) 0,500
n(%) n(%) n(%) n(%)
Yas
<60 34 (40,0) 3(33,3) 18 (36,0) 55 (38,2) 0,856
>60 51 (60,0) 6 (66,7) 32 (64,0) 89 (61,8)
Cinsiyeti
Kadin 31(36,5) 2(22,2) 21 (42,0) 54 (37,5) 0,533
Erkek 54 (63,5) 7(77,8) 29 (58,0) 90 (62,5)
Patoloji
Adenokarsinom 74 (87,1) 5 (55,6) 37 (74,0) 116 (80,6) 0,142
intraepitelial neoplazi 2(2,4) 2(22,2) 4 (8,0) 8(5,6)
invaziv duktal karsinom 1(1,2) 0(0,0) 0(0,0) 1(0,7)
Kr.pankreatit 2(2,4) 1(11,1) 2 (4,0) 5(3,5)
Non-spesifik duodenit 0(0,0) 0(0,0) 1(2,0) 1(0,7)
Noroendokrin karsinom 3(3,5) 0(0,0) 4 (8,0) 7 (4,9)
Psoudopapiiler tm 3(3,5) 1(11,1) 0(0,0) 4(2,8)
Villoz adenom 0(0,0) 0(0,0) 2 (4,0) 2(1,4)
Kagak
Yok 59 (72,0) 8(88,9) 38(80,9) 105 (76,1) 0,384
Var 23(28,0) 1(11,1) 9(19,1) 33(23,9)
Dren amilazi
Normal 7(23,3) 3(75,0) 6 (40,0) 16 (32,7) 0,077
Yiiksek 23(76,7) 1(25,0) 9 (60,0) 33(67,3)
Serum direk bilirubin PREOPERATIF
<0.5 37 (43,5) 5 (55,6) 19 (38,0) 61 (42,4) 0,631
>0.5 48 (56,5) 4 (44,4) 31(62,0) 83 (57,6)
Serum albumin POSTOPERATIF
<3 66 (89,2) 7 (100,0) 40 (93,0) 113 (91,1) 0,516
>3 8(10,8) 0(0,0) 3(7,0) 11 (8,9)
Erken dénemde ex
Yok 81(95,3) 8(88,9) 46 (92,0) 135 (93,8) 0,535
Var 4(4,7) 1(11,1) 4(8,0) 9(6,3)

OneWay ANOVA Test (Method:Bootsrap ) - Pearson Chi-Square Test(Monte Carlo) - Ort. :Ortalama SS.:Standart Sapma Max.: Maximum - Min.: Minmum
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5. TARTISMA

Proksimal pankreatikoduodenektomi(Whipple) pankreas bast tiimorlerine,
duodenum tiimdrlerinde, koledok alt ug¢ tiimorlerinde, ampulla karsinomlarinda,
kronik pankreatitte ayrica pankreasin kistik neoplazmlarinda, intraduktal papiller
miisindz neoplazmlarda, adacik hiicre tiimorlerinde ve duodenum distal koledok veya
portal veni igeren pancreas basinin biiyiik yaralanmalarinda uygulanir(5).

Giliniimilizde periampiiller timdrlerde potansiyel kiir sansit olan yegane tedavi
sekli proksimal pankreatikoduodenektomidir. PPD karmagsik ve yiiksek riskli bir
cerrahi yaklagimdir (5-109). Son yillarda PPD deneyimli merkezlerde rutin bir
yaklagim olup mortalite orani son 2 dekatda 6nemli dlglide azalmistir. Uygun hasta
se¢imi, cerrahi deneyimin artmasi peroperatif ve postoperatif takipteki gelismeler ve
multidisipliner yaklagim, daha iyi sonuglar elde etmemizi saglamistir. Buna ragmen
tecrtibeli merkezlerde dahi hala mortalite %3-5, toplam morbidite ise % 30-50’dir. Bu
da hastalarin hastanede kalis siiresini ve maliyetin artmasina neden olur
(5,12,13,96,122,128,129,130).

PPD’den sonra en Onemli komplikasyon, pankreatik fistiil gelismesidir.
Pankreatik fistiilin diger major komplikasyonlarin, gelismesine neden olabilecegi

diistiniiliir. ISGPF’ye gore POPF insidans1 %5 ile %30 arasinda degismektedir.
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Bizim serimizde POPF %23.9(33/144), mortalite orani ise %6.3(9/144)
bulunmus olup literatur ile karsilastirildiginda sonuglarin benzer oldugu goriildii;
Duffas JP ve Ark. serilerinde mortalite %11, pankreatik fistiilde %18 (169). Andivot
ve Ark. mortalite % 5.08, morbidite %61, pankreatik fistll ise % 13.55 (170). Yang
YM ve Ark.’nin serilerinde postoperatif mortalite % 4.84, postoperatif morbidite %
43.5 ve pankreatik sizma da% 16.1 idi (134). Fang WL ve Ark. da ise postoperatif
mortalite % 8.9, postoperatif morbidite % 56.4 ve pankreatik sizma ise % 17.6 olarak
tesbit edilmistir (167).

PPD sonrasi pankreatik fistiil gelisimi i¢in bircok risk faktorleri litaratiirlerde
sunulmustur. Yas, cinsiyet, sariligin derecesi, kotii beslenme, periampuller bolge
hastaliginin patolojisi, rezeke edilen pankreas kismi, pankreas giidiigiiniin kivama,
pankreatik kanalin genisligi, operasyon zamani, rezeksiyonun tipi, pankreatik
anastomozun teknigi ve intraoperatif kan kaybi bunlar arasinda sayilabilir
(5,134,162). Ayrica yeni litaratiirler, cerrahin tecriibesini ve profilaktik somotostatin
kullanimini, pankreatik fistiili  etkileyen faktorler arasinda bildirmislerdir
(5,134,158,162,163,164).

Olgularimizda 3 tip anastomoz teknigi kiyaslandi. Teleskopik tip PJ uygulanan
47 hastanin 9’unda (%19.1) POPF gelisirken, duktomukozal tip PJ 82 hastanin
23’tinde POPF gelisti. Peng yonteminde ise bu oranin %11.1(1/9) oldugu goriildii. Bu
i¢ yontemin kiyaslanmasi istatistiksel olarak anlamli bulunmadi(p=0,384). Bu konu
ile ilgili literatur taramasi yapildiginda ¢ok farkli sonuglarin oldugu gézlemlendi. Kim
JH ve Ark’nm (168) yaptiklar1 ¢alismalarda virsungojejunostomi yapilan grupta
pankraetik sizma % 3.2 iken, teleskopik PJ grubunda ise % 17.5 bulundu (P<0.05).
Ayrica operasyon sonrasi takiplerinde, teleskopik PJ grubunda belirgin olarak
pankreatik kanal ¢apinin arttigi ve pancreas kalinliginin azaldigir gézlemlendi(168).
Poon ve Ark.(157) duktomukozal anastomoz teknigini, teleskopik PJ tekniginden
daha etkin buldu. Marcus ve Ark’t (158) ise kendi serilerinde hastalar1 belirli
kriterlerine gore yliksek ve diisiik riskli diye ayirdilar ve duktokukozal anastomoz
teknigini digik riskli hastalarda emniyetli bulurken yiksek riskli hastalarda
emniyetsiz buldular. Teleskopik teknigi ise yiiksek riskli hastalarda daha emniyetli
buldular.Yang YM ve Ark. (134) serilerinde pankreatik fistiil oranin1 duktomukozal
tipte 16 hastada 1 (% 6.25), geleneksel teleskopik yontemini de 46 hastada 9 (%19.6)
olarak buldular (P >0.05). iki grup arasinda POPF farki acik olmasina ragmen higbir

istatistiksel anlam bulunamadi. Bunu duktomukozal PJ yapilan hastalarin sayisinin
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azligma bagladilar. Yang ve Ark. (134) retrospektif bildirimlerinde ise 2000 yilindan
onceki yillarda, pankreatik kanalin ¢apina bakilmaksizin teleskopik PJ uyguladilar,
2000 yilindan sonra pankreatik kanal ¢ap1 dilate olanlara uyguladiklar1 duktomukozal
PJ ile kiyasladiklarinda, duktomukozal PJ grubunda pankreatik fistiil oran1 belirgin
sekilde azalmasina ragmen istatistiksel olarak anlamli bir fark bulamadilar. Hosotani
ve Ark. (161) multivarite analizi yaparak sadece PJ anastomoz tekniginin bagimsiz bir
risk faktorii oldugunu ve dukto-mukozal PJ’nin pankreatik anastomoz sizma oranini
azaltigm bildirdiler. Liv Yingbin ve Ark.’min (172) yaptiklar1 g¢alismada peng
yontemini kullandiklar1 100 hastada 0 POPF orani bulundu. Javier ve Ark.’in(173)
yaptiklar1 ¢alismada peng yontemi ile yapilan 30 hastada 2(%6.7) POPF belirlendi.

Olgularimizda iki genel faktorii; preoperatiferatif donemdeki serum direkt
bilirubin dlzeyi ve postoperatif dénemdeki serum albumin dizeyi, pankreatik fistl
olan ve pankreatik fistiil olmayan gruplar arasinda kiyaslandi (Tablo 6). Serum
bilirubin degeri yiiksek olan 79 hastanin 20’sinde (%33.8) fistul goruldu, bilirubin
degeri normal olan 59 hastanin ise 13’ilinde (% 22) pankreatik fistiil gelisti. Degerler
istatistiksel olarak kiyaslandiginda P>0.05 oldugundan serum bilirubin degeri
yiiksekliginin, pankreatik fistiil gelisimi agisindan risk olusturmadigi kanaatine
varildi. Postoperatif serum albumin degeri diisiik olan 111 hastanin 27°sinde (% 24.3)
fistiil gelisirken, albumin degeri normal olan 11 hastanin 1’inde (%9) pankreatik
fistiil gelisti. Degerler P>0.05 olarak kiyaslandigindan serum albumin degeri
diisiikliigliniin pankreatik fistiil gelisimi ac¢isindan risk olusturmadigir kanaatine
varildi. Bu konu ile ilgili litaratiir caligmalar1 incelendiginde Marcus SG ve Ark.
(158), Yeo CJ ve Ark. (133), Poon RT ve Ark. (157), Popiela T ve Ark. (164), Yang
YM ve Ark. (134) serilerinde, bu ¢alismadaki sonuclar ile benzer oldugu goézlendi.
Yeo CJ ve Cameron JL ilk serilerinde bu iki faktorii pankreatik fistiil gelisiminde risk
faktorleri arasinda sayarken (5), sonraki ¢alismalarinda Yeo CJ ve Ark. pankreatik
fistiile 6zgli olarak degil, genel risk faktorii olarak bildirmislerdir (133). Nitekim
burada ayrica belirtilmesi gereken bir hususta preoperatiferatif donemde belirgin
serum bilirubin yuksekliginin karaciger, bobrek ve immun sistemin bozulmasina,
miteakiben postoperatif morbidite ve mortalitenin artmasina neden oldugudur. Bu
nedenle secilmis hastalarda operasyon oOncesi safra yollar1 drenajinin uygun
olabilecegidir (8, 123, 124).

Suziki ve Ark. calismasi PD sonrasi pankreatik sizmayi azaltmak igin

pankreatik kanalin stentlenmesi ile yapilan internal veya eksternal drenajin, bir yarari
63



olmadigr yoniinde idi (160). Stentlemenin yararint savunan c¢alismalar, stentin
pankreasin ekzokrin salgisinin verecegi zararlar1 azaltip ve anastomozu gilivence altina
alarak fistiil oramini1 azaltacagin1 savunurlar. Bazi caligmalar ise stentlemenin
sakincalarini buldular ve stentin obstruksiyon veya stent tiipliniin yapacagi erozyon ile
pankreatik fistiil oranini artirabilecegini tesbit ettiler. Yine de stent uygulanan ile stent
uygulanmayan hastalarda, pankraetik sizma orant benzer bulunur (134,162). Bu
caligmada pankreatik anastomoz uygulanan hi¢bir hastada internal stent uygulanmasi
yapilmadi.

Pankreasin ekzokrin salgisinin inhibisyonu PD den sonra pankreatik fistil
oranmini azaltabilecegi diisiiniildii. Ozellikle son yillarda, PD sonras1 profilaktik
somotostatin kullanimi {izerinde duruldu ancak bir konsessus olusturulamadi. Avrupa
kaynakli calismalar pankreas rezeksiyonunda, octreotidin mortalite oranlarinda bir
azalma gostermemesine ragmen; morbidite ve pankreatik fistiil oraninin azalttigin
bildirir. Bagka bir caligmada ise distal pankreatektomi ve parsiyel pankreatik
rezeksiyon yapilan hastalarda octreotid kullanimi ile pankreatik fistiil oraninda bir
azalma olurken; PD sonrasi1 octreotid kullaniminin pleceboya iistiinligi
gosterilemedi (134). Yeo ve Ark.’1 octreotid ve tuzlu su kullanarak 211 randomize
hastaya PD uyguladi. Pankreatik fistiil oran1 octreotid grubunda % 11, kontrol
grubunda % 9 idi. Yeo ve Ark.’1 PD sonras1 profilaktik octreotid kullaniminin fistiil
oranini azaltmadigi kanisina vardi ( 133 ). Poon ve Ark. 1990 Ocak- 2000 Aralik
arasinda yapilan 6 prospektif randomize ¢aligmanin metaanalizini yapti ve profilaktik
octreotid kullaniminin higbir yararh etkisini gosteremediler (157). Bu calismada ise
profilaktik olarak somotostatin analogu kullanimi ilk 5 yillik dénemde kullanilmis ve
sonraki yillar kullanimi birakilmistir. Bu nedenle bu veri ¢aligma kapsami disinda
tutulmustur.

PD c¢ok organ rezeksiyonu ve anastomoz gerektiren karmasik bir girisimdir. Bu
nedenle operasyon sonrasi goriilen komplikasyonlar tek bir nedene baglanamamakta
ve her islemin kendisininde bir risk faktorii olusturdugu kabul edilmektedir.
Pankreatik fistiil gelisimi tek basina komplikasyonlardan sorumlu tutulmamakla
birlikte, pankreatik sizintidan salgilanan enzimlerin aktif hale gelmesi otodigesyona,
bu da intrabdominal koleksiyon, intraabdominal abse, mide bosalmasinin gecikmesine
ve postoperatif hemorojiye neden oldugu diistintiliir
(5,7,8,70,99,100,122,129,131,132,152,166).
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6. SONUCLAR

Bu calismada PD sonrasi pankreatik fistiil gelisimi {izerine etkili oldugu
diistiniilen yas, cinsiyet, operasyon Oncesi serum bilirubin degerleri, operasyon
sonrast serum albumin degerleri, anastomoz teknigi gibi faktorler ve paremetreler
degerlendirildiginde yas ve cinsiyet disinda hi¢gbir paremetrenin tek basina pankreatik
fistiil gelisimi {izerine etkisi olmadigi tesbit edilmis ve vurgulanmistir.

Ancak burada 0Ozellikle pankreatikoenterik anastomoz tekniklerine dikkat
cekilmesi gerekmektedir. Teleskopik PJ uygulanan 49 hastanin 9’unda fistiil
goraltrdi (% 19.1). Duktomukozal PJ uygulanan 82 hastadan 23’iinde pankreatik
fistul goruldi (% 28). Peng yontemi ile PJ yapilan 9 hastanin 1’inde pankreatik fistiil
goruldi(%11.1). Sayisal olarak farklilik gdsteren bu sonuglar istatistiksel olarak
anlamli bulunmadi(p=0,384).

Genel bir kani olarak duktomukozal PJ uygulanmasi teknik olarak zor
oldugundan o6nceki yillarda pankreatik kanali dar olanlarda tavsiye edilirdi. Ancak
giinlimiizde pankreatik kanalin ¢ap1 ne olursa olsun yapilmasi dnerilmektedir. Yang

ve Ark. calismalarinda anastomoz teknigini, artik pankreas dokusunun durumuna
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gOre se¢me kararina vardilar. Pankreatik kanal ¢api dilate(>3mm) olan hastalarda
duktomukozal PJ’yi stentsiz olarak, pankreas artik dokusunun yumusak ve pankreatik
kanal ¢ap1 dilate olmayan hastalarda ise teleskopik tip PJ’yi stentli olarak yapilmasi
gerektigini bildirdiler(134).

Bu calisma proksimal pankreatikoduodenektomi sonrast pankreatik fistiil
geligme riski belirlemede katki saglayabilir. POPF gelisme riski yiiksek olan hastalara
ameliyat sirasinda pankreatik kanala stent konularak, somatostatin analogu verilerek,
anastomoz hattina fibrin yapistiricilar kullanilarak POPF gelisme riski azaltilabilir.
Ameliyat sonrast donemde POPF gelisme riski diisikk olan hastalarda dren erken
donemde c¢ekilebilir veya dren konulmayip POPF nedeniyle olusabilecek mortalite ve
morbitide oranlar1 azaltilabilir. Fakat bu c¢alismalar tam olarak kanitlanmamistir

dolayistyla bu konuda daha ¢ok ¢alismaya ihtiya¢ vardir.
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