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1.GIRIS VE AMAC

Abdominal goriintiileme yOntemlerinin gelismesiyle birlikte pankreas
kistlerinin tesadiifen tespit edilmesi siklagsmistir. Farkli endikasyonlarla abdominal
manyetik rezonans goriintiileme yapilan hastalarin yaklasik %15’inde pankreas kisti
tespit edilmektedir ve yasin ilerlemesiyle goriilme sikligi artmaktadir. Pankreas
Kistleri genel olarak non-neoplastik (psodokist) ve neoplastik olmak tizere iki
kategoride smiflandirilmaktadir. Neoplastik pankreas kistleri Diinya Saglik
Orgiitii’niin siniflamasina gére serdz kistik tiimérler, intra duktal papiller miisindz
timoriin de (IPMN) icerisinde yer aldigi miisindz kistik tiimorler ve solid psddo

papiller timorler olarak siniflandirilmaktadir.

Pankreasin neoplastik kistlerinin % 32-39’unu seroz kistik tiimorler, %10-
45’ini misindz kistik tiimorler, %21-33’{inii intra duktal papiller miisindz tiimorler

olusturmaktadir. Solid ps6do-papiller tiimorler de %10’dan azini olusturmaktadir.

Pankreasin kistik neoplazilerinin tanisinda abdominal ultrasonografi (USG),
bilgisayarli tomografi (BT), manyetik rezonans goriintiileme (MRG), endoskopik
retrograd kolanjiopankreatografi (ERCP), endoskopik ultrasonografi (EUS),
endoskopik ultrasonografi esliginde igne aspirasyon biyopsisi (EUS-FNA)
kullanilmaktadir. Pankreas kistleri lokularite, boyut ve pankreas kanaliyla iliskili
olup olmamasina gore de radyolojik olarak simiflandirilirlar. Lokiilaritelerine gore
unilokiiler, diizgiin kenarli, bilokiiler-lobule kontiirlii-kalin septali, oligolokiiler ve
multilokiiler; boyutlarina gore ise multipl mikrokistik, makrokistik-icinde mural
nodiil olan, bal petegi goriiniimii, miks (mikrokistik ve makrokistik); pankreas kanali
ile baglantisina gore de ana kanal ile baglantili, yan dal genislemesi ve kanalla

baglantisiz diye gruplandirilirlar.

BT pankreasin kistik tlimorlerinin tanisinda yaygin olarak kullanilan bir
yontemdir. Ancak benign malign ayrimin1 yapmada yetersizdir. Yanlis yorumlanma
orani yiiksektir. Tanisal dogruluk orani da ¢ok degisken olup %20-95 arasindadir.

Pankreasin kistik tiimorlerinin tanisinda kullanilan bir bagka yontem de MRG dir.



MRG BT’den iistiin olmakla birlikte kist duvarindaki kalsifikasyonlar1 ve septal

yapilart gostermede yetersizdir.

Pankreasin kistik tiimorlerinin tanisinda EUS yaygin olarak kullanilmaktadir
ve tanisal dogruluk oranlart BT ve MRG’den istiindiir. EUS islemi sirasinda kist
duvarinin kalin olmasi, septali goriiniim, kist i¢ginde mural nodul ve kist duvarinda
kalsifikasyon varlig1 kistin malign olabilecegini diigiindiiriir. Serdz kistlerin EUS
goriiniimii genellikle mikrokistik, bal petegi goriiniimiinde, oligokistik ve santral
kalsifikasyon seklindedir. Miisindz kistik tlimorler ise unilokiiler, septali, solid
komponent ve duvarinda kalsifikasyon gozlenir. Ana kanal tutulumlu IPMN’de ise
pankreatik kanalda dilatasyon, parankimal atrofi ve bazen solid komponent vardir.
Pankreasin neoplastik kistlerinin tanisinda EUS’a ince igne aspirasyonunun (FNA)
ilave edilmesi malign-benign kist ayrimi oranini artirir. EUS-FNA yontemi sirasinda
Kistten alinacak sivinin goriiniimiiniin ve yogunlugunun degerlendirilebilmesi, alinan
kist sivi 6rneginde amilaz, timor belirtegleri (CEA, CA 19-9) ve sitolojik inceleme

yapilabilmesi kistin benign-malign ayrimina 6énemli katkida bulunmaktadir.

Bu caligmanin amaci pankreas kistlerinin degerlendirilmesinde radyolojik,
biyokimyasal ve sitolojik 6zelliklerin benign-malign ayrimina 6ngdriicii katkisini

saptamaktir.



2.GENEL BIiLGILER

2.1.Anatomi

2.1.1.Yerlesim ve Komsuluklar:

Pankreas anatomik olarak retroperitoneal bolgede anterior pararenal

kompartmanda yer alan endokrin ve ekzokrin bir organdir. (1)

Uzunlugu 12-20 cm, genisligi 3-5 cm, kalinhigr 1-3 cm arasinda
degismektedir. 70-100 gr agirhginda olup konturlar1 diizgiin veya lobule olabilir.
Yash hastalarda dejenerasyona bagli olarak konturlar lobulasyon gosterebilmektedir.
1)

Epigastrik ve sol hipokondrik bdlgede, lomber vertebralar ventralinde mide
dorsalinde yeralmaktadir. Retroperitoneal alandaki konumu L1-L3 seviyesinde
anterior pararenal kompartman olup, abdominal aorta ve inferior vena kavanin
onitinde sagda duodenuma, solda dalak ile bobrek arasina dogru uzanir. Kuyruktan
basa dogru 11. torakal vertebradan 2. lomber vertebraya oblik dogrultuda horizontal
bir seyir gostermektedir. (1) Orta ¢izginin saginda yer alan genis bas kismi

duodenumun C harfi seklindeki bosluguna yerlesir. (2)

Pankreas arka yiiziinde sagdan sola dogru koledok kanali, vena porta
hepatisin baglangici, superior mezenterik arter ve sag renal arter ile komsuluk yapar.
Boyun kismu siiperior mezenterik ven ve vena porta hepatisle komsudur. Govde
bolgesi 1. 2. lumbal vertebra hizasinda sagdan sola ve biraz da yukariya dogru
uzanir. Ug yiizlii bir prizmaya benzer. On yiiz midenin arka yiiziiyle, alt yiiz ince
barsak kivrimlariyla, arka yiiz ise sagdan sola dogru sirasiyla aorta, siiperior
mezenterik arterin baglangici, sol renal arter, diyaframin sol kurusu, sol bobrek iistii
bezi ve bobrekle komsudur. Dalagin damarlar1 da bu boélgeden geger. Solda dalak
hilusu, asagida sol kalin barsak fleksurasi ve arkada sol bobrek hilusu ile komsudur.
Kuyruk bazen dalaga kadar gelemez ve periton yapraklarindan yapilmis

pankreatikolienal ligament ile dalak hilusuna tutunur. Pankreasin 6n yiiziiniin biiyiik



bir kismi periton ile ortiilidiir. Sadece pankreas basinin sag ve yukari kismi
peritonsuzdur. Intraembriyonel yasamda her tarafi peritonla ortiilii olup, eriskinde
arka yiiziinde peritonu olmadigi igin sekonder retroperitonel bir organ olarak

tanimlanir. (2)

2.1.2.Pankreasin Boliimleri

Pankreas bas, uncinate ¢ikinti, boyun, govde ve kuyruk olarak 5 boliime

ayrilr. (3,4)

Bas

Pankreas basi 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 ylizde istte portal venden, altta superior mezenterik vene
cizilen hayali hattir. Anterior pankreatikoduodenal arkada duodenal kivrima
paraleldir, fakat bunun duodenumdan ziyade anterior pankreatik yiizeye bagl
oldugunu gozardi etmemek gerekir. Posterior yiizey sag bobregin medial kenar1 ve
hilusu, sag bobrek damarlari, sol renal venin inferior vena kavaya girdigi kisim,

diafragmanin sag krusu, sag gonadal ven ve Koledok distal pargas: ile komsudur.
3.4)

Uncinate Cikinti

Pankreasin uncinate ¢ikintiyr basin arka yiizeyinin sol alt pargasinda,
genellikle portal ven ve superior mezenterik damarlarin arkasinda, aort ve inferior
vena kavanin oniinde yer alir. Sagital kesitte uncinate ¢ikinti superior mezenterik
arter ile aort arasinda, sol renal venin iizerinde, duodenumun 3. ve 4. parcasinin
altindadir. Uncinate ¢ikintt olmayabilir veya superior mezenterik damarlari tamamen

cevreleyebilir. (3,4)



Boyun

Boyun 1,5-2 cm uzunlugunda, istte c¢oliak trunkus ile altta superior
mezenterik damarlar arasinda fiksedir. Pankreasin superior mezenterik damarlar
tizerindeki  boliimiidiir.  Sagda, gastroduodenal arter anterior superior
pankreatikoduodenal arteri verir ve bu arter boynun ve basin {ist boliimiiniin
kanlanmasini saglar. Posteriorda superior mezenterik ven, splenik ven ve portal ven
ile komsudur. Bir veya iki kiiclik ven portal vene, dort ya da bes dal da superior

mezenterik vene dokiilebilir. (3,4)

Govde

Pankreas govdesi superior mezenterik damarlarin solunda yer alir ve
duodenumun 4 kitasi, Treitz ligamani, baz1 jejunal anslar, transvers kolonun sol tarafi
ile komsudur. Govdenin iist kenar1 sagda ¢o6liak aks ve hepatik arter, solda splenik
damarlarla komsudur. Gévdenin 6n ylizii omental bursanin arka duvarmin pankreas
ve mide yiizeyini ayiran ¢ift peritoneal tabakasi ile oOrtiiliidiir. Bu tabakanin ayni
zamanda transvers mezokolon ile de komsulugu vardir ve iki tabakaya ayrilir; bir
yapragi 6n yiizii, digeri inferior yiizii kaplar. Midkolik arter mezokolonun yapraklari
arasindadir. Paraduodenal fossa ve inferior mezenterik ven pankreas gdvdesinin alt
kenarina yakindir. Arka yiizeyi aort, superior mezenterik arter ¢ikisi, diafragmanin
sol krusu, sol adrenal, perirenal fasya, sol bobrek damarlari, sol bobrek ve splenik
ven ile komsudur. Splenik ven ve ¢ogu yiizeyel dallar pankreasin venleri olarak
kabul edilir. (3,4)

Kuyruk

Kuyruk kismen mobildir ve ucu dalagin visseral yiizeyine uzanir. Splenik
arter, splenik venin baglangici ile birlikte splenorenal ligamanin iki tabakasi ile
sartlmistir. Bu ligamanin dis tabakasi gastrosplenik ligamanin posterior tabakasindan

meydana gelir. (3,4)



2.1.3.Pankreatik Kanallar

Ana pankreatik kanal pankreasin kuyrugundan basa dogru uzanarak Oddi
sfinkteri araciligiyla duodenumun ikince pargasina drene olur. Normal pankreatik
kanal ¢ap1 1-2 mm arasinda degismektedir. Drenaj1 saglayan kanal, Wirsung kanali
olarak bilinmektedir. Ancak olgularin %10’unda embriyolojik olarak dorsal
pankreastan olusan pankreasin bas boliim drenaji aksesuar Santorini kanali ile minor

papillaya dogru olabilir. (1)

Pankreatik Kanal (Wirsung)

Pankreast soldan saga dogru ¢aprazlar. Arka yiize daha yakin olarak uzanir.
Pankreasin kuyruk kesiminde bulunan lobiillere ait kiiglik kanallarin birlesmesi ile
baslar. Pankreas bas kesiminde sag yaninda uzanan ductus choledochus’a yaklasir.
Iki kanal birlikte egik olarak duodenumun inen segment (2. kita) duvarini deler.
Burada kisa bir genisleme yaparak iki kanal birlesir. Bu genislemeye “ampulla
hepatopancreatica” adi verilir. Ampullanin daralan alt ucu duodenumun bir
pargasinda i¢ ve arka duvarlarin birlesme yerinde bulunan “papilla duodeni major”
un tepesine agilir (Sekil 1). Bazen pankreatik kanal (ductus pancreaticus) ve koledok
(ductus choledochus) ayr1 ayri duodenuma agilir. Siklikla ek bir kanal daha goriiliir.
Bu kanal pankreasin bas kesiminin alt boliimiinden gelen kiigiik kanallar1 alir ve
ductus pankreaticus accessorius (aksesuar pankreatik kanal) olarak bilinir. Esas
pankreatik kanalin onilinde yukariya dogru ilerler. Bir ara kanal vasitasi ile esas
pankreatik kanala baglanir. Aksesuar pankreatik kanal, major duodenal papillanin 2

cm tistiinde “papilla duodeni minor” iizerinde duodenuma agilir. (1)



Koledok

Pankreatik Kanal

" ™. Koledok
Sfinkten

Pankreatik Kanal
Sfinkten

Oddi Sfinkteri

Sekil 1. Pankreatik kanal anatomisi. Koledok ve pankreas distal kesimini saran, ¢esitli

eksenlerde uzanim gosteren siki kas liflerinden olusan Oddi sfinkteri izlenmektedir.

2.1.4.Pankreasin Arterleri

Pankreasin kan akimi ¢6lyak trunkus ve superior mezenterik arterden
saglanir. (3,4) Colyak trunkusun dali olan a.splenica, gastroduodenal arterin dali olan
aa.pancreaticoduodenales superior ve superior mezenterik arterin dali olan
a.pancreaticoduodenales  inferior pankreasin arterleri olup sekil 2 ‘de

gosterilmektedir. (5)

Genelde kanlanmanin en fazla oldugu yer pankreas basidir, korpus ve

kuyrukta daha azdir, boyun kanlanmanin en az oldugu yerdir. (3,4)



2.1.5.Venoz Drenaj

Pankreasin venleri genellikle arterlere paraleldir ve arterlere gore daha
yiizeyeldir. Hem arter hem de venler kanallarin arkasindadir. V. porta, v.splenica, v.
mesenterica superior ve V. mesenterica inferiora dokiilmekte olup Sekil 2’de

gosterilmistir. (3-5)

Sekil 2. Pankreas arteryel ve venoéz kan akim



2.1.5.Pankreasin Lenfatikleri

Sekil 3’de pankreasin lenf damarlar1 ve lenf yollar1 gosterilmektedir.

PPD

Sekil 3. Peripankreatik ve bolgesel lenf nodu gruplari

Peripankreatik lenf nodu gruplart (N1): superior pankreas (SH), pankreas bas
ve govdesinin superiorunda bulunan lenf nodlari; inferior pankreas (IH), pankreas
bas ve govdesinin inferiorunda bulunan lenf nodlari; anterior pankreas, anterior
pankreatikoduodenal (APD), pilorik (Py) ve proksimal superior mezenterik (SM)
lenf nodlari; posterior pankreas : posterior pankreatikoduodenal (PPD), koledok
(CBD) wveya perikoledokal ve proksimal superior mezenterik (SM)
nodlar;splenik:dalak hilusu ve pankreas kuyrugu. Bolgesel lenf nodlar1 (N2): hepatik
arter; infrapilorik ( yalnizca bas kismi1 tiimorleri i¢in); subpilorik (yalnizca bas kismi
timorleri i¢in); ¢olyak (CT) (yalnizca bas kismui tlimorleri igin); distal superior
mezenterik, retroperitoneal ve lateral aortik (PA); duktus hepatikus kommunis
(CHD); pankreas govdesinin superioru (SB); pankreas govdesinin inferioru (I1B); mid
kolik (MC) . (10)



2.1.6.Pankreas Inervasyonu

Plexus lienalis (splenicus) i¢inde n.vagus ve nn.splanchnici’den gelir.

Langerhans adaciklar1 6zellikle kolinerjik innervasyondan zengindir. (1)

Pankreas karigik bir bezdir. Bezin biiyiik boliimii dis salgi yapan asiner bez
dokusundan ibarettir. Bu doku i¢ine dagilmis olarak i¢ salgi hiicrelerinden olusmus
Langerhans adaciklart bulunur. Cesitli sindirim enzimlerini igeren dis salgisinm
pankreatik kanal ile duodenuma bosaltir. Parasempatik (kolinerjik) etki insulin ve
glukagon salinmasini arttirirken, sempatik (noradrenerjik) etki insulin salinmasini

inhibe eder. Insulin kan sekerini diisiiriir. Glukagon ise yiikseltir. (5)

2.2.Embriyoloji

Pankreas taslagi gelisimin 21. giiniine dogru belirir. (6) Pankreas,
duodenumun i¢ yliziinii doseyen endodermden iki tomurcuk halinde gelisir. Dorsal
pankreas tomurcugu dorsal mezenter iginde yer alirken, ventral pankreas tomurcugu
koledoga ¢ok yakin bir yerlesim gosterir. Duodenum saga rotasyon yapar ve C
seklini alirken, ventral pankreas tomurcugu da, tipki koledogun duodenuma giris
deligi gibi arkaya dogru go¢ eder. Sonugta, ventral tomurcuk dorsal tomurcugun
hemen altinda ve arkasinda yer alir. Daha sonra, dorsal ve ventral pankreas
tomurcuklarinin parankim ve kanal sistemleri biribiriyle birlesir. Ventral tomurcuk
unsinat prosesi ve pankreas basinin inferior parcasini olusturur. Bezin geri kalan
kisimlar1 dorsal tomurcuktan gelisir. Ana pankreas kanali (Wirsung) dorsal pankreas
kanalinin distali ve ventral pankreas kanalinin tiimiiniin birlesmesi ile meydana gelir.
Dorsal pankreas kanalinin proksimal kismi timiiyle oblitere olur veya aksesuar
pankreas kanali (Santorini) adi verilen kiigiik bir kanal halinde kalir. Ana pankreas
kanali, koledokla birlikte duodenuma major papilla, aksesuar kanal ise minor papilla
yoluyla agilir. Olgularin %10’unda kanal sistemi hi¢ birlesmez ve ayr1 ayri

duodenuma agilabilir. (7)
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2.3.Pankreas Neoplazmlari

2.3.1.Pankreas Kanseri

Pankreas kanseri oldukca kotii prognozlu kanserlerden biridir. Amerika
Birlesik Devletleri’nde 4. siklikta kanser 6liim nedenidir ve goriilme siklig1 giderek
artmaktadir. Elli yasindan sonra goriilme siklig1 artar. (8) Pankreas kanseri, bugiin
i¢in tiim teknolojik ve bilimsel gelismelere ragmen modern tibbin ¢ogunlukla ¢aresiz
kaldig1 hastaliklardan biridir. Bununla birlikte erken tan1 konulabilen vakalarda uzun

sagkalim stireleri saglamak da miimkiin gériinmektedir.

Pankreastan kaynaklanan tiim kanserlerin yaklagitk % 95’ini ekzokrin
pankreas kanserleri olusturur. (9) Duktus hiicrelerinin tiim pankreas hiicrelerinin %
4’ini olusturmalarina karsin, pankreasin ekzokrin kanserlerinin % 90’ dan fazlasi
duktal epitelden kaynagimi alan adenokanserlerdir. (10,11) Diger pankreatik
kanserler 0rnegin; asiner hiicreli karsinom, dev hiicreli karsinom, adenosquamoz
karsinom, miisindz karsinom, kist adenokarsinom, papiller kistik timdor, miisindz
duktal ektazi, intraduktal papiller neoplazm, fibrosarkom, leyomiyosarkom ve
lenfoma nadir rastlanan tiimorler olup ekzokrin tiimorlerin %10 undan daha az bir

kismin1 kapsar.

Pankreas kanserlerinin asag1 yukar1t % 5 ‘ini adacik hiicre tiimorleri olusturur.
Bu tiimoérler kendini salgiladiklar1 hormon kadariyla gosterirler. Gastrin, insiilin,
glukagon, vazoaktif intestinal polipeptid (VIP), pankreatik polipeptid (PP),
ndrotensin ve somatostatin sekrete eden bu tiimérler ya tek tiimorlerdir ya da multipl

neoplazm sendromlarinin bir pargasidirlar. (9)
2.3.2.Pankreas Kistik Tiimdrleri
Pankreas kistik tiimorleri diger tiimorlerinden daha az siklikta goriiliir. Cogu

hastanin hi¢bir semptomu yoktur. Semptom oldugunda ise semptomlarin timdoriin

patolojik tipine katkis1 yoktur. Kistik tiimdorler heterojen bir gruptur. Neoplastik ve
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inflamatuvar lezyonlar arasinda ayirici tanida sikinti vardir. Bu vakalarda cerrahi

prosediiriin tan1 koymadaki rolii kadar tedavi degeri de s6z konusudur.

Siniflandirma

Pankreasin kistik timor ve nonneoplastik kistik lezyonlar1 arasinda ayirici
tan1 kist duvarindaki epitelin varligi ya da yokluguna baglidir. Bu yaklagim basit
Kistleri ve psodokistleri ayirmamizda yardimer olur. Epitelle gevrili oldugu saptanir

ise epitelin farkli 6zellikleri tiimorlerin tiirlerini belirleyecektir.

Kistik neoplazmlar zaman i¢inde yavas gelismekte ve genelde klinik olarak
asemptomatik kalmaktadir. Semptomlar ortaya ciktiginda bunlar genelde kitleyle

iligkilidir. IPMN’nin klinik ve goriintiilleme bulgular1 kronik pankreatiti taklit eder.

CEA’nin yiiksek olmas1 ve/veya ikiden fazla serum tiimor markirinin yiiksek
olmas1 (CEA,CA19-9,CA125) potansiyel olarak malign miisindz kistik neoplazm

varligini gostermede yararli olabilir.

WHO Simiflamasi
e Seroz kistik tiimorler
- Ser6z kistadenom
- Ser6z kistadenokarsinom
e Miisindz kistik tiimorler
- Miisindz kistadenom
- Miisindz kistadenom orta displazi
- Miisindz kistadenokarsinom (non infiltatif, infiltratif)
- Intraduktal papiller miisin6z adenom

- Intraduktal papiller miisinéz adenom orta displazi
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- Intraduktal papiller miisinéz adenokarsinom (non infiltatif, infiltratif)
e Solid pseudopapiller timor

2.4.Pankreas Kistik Lezyonlarimin Degerlendirilmesi

John Hopkins Universitesi’nde diger sebeplerden cekilen BT lerde pankreas
Kistlerine rastlanma oranlant %2,3, MRG’da %2,3-13,5 arasindadir. Kistlerin
degerlendirilmesi ve zararsiz kistlerin ayirt edilmesi 6nemlidir. Bunun i¢in primer
hekimin, cerrahin, gastroenterologun, radyologun, onkologun, patologun,

biyokimyanin destegine ihtiyag vardir. (12)

2.4.1 Klinik Ozellikler

Pankreas kistleri temel olarak benign, malign ve malign potansiyeli olan
lezyonlar olarak degerlendirilir. (Tablo 1) Rezeke edilen lezyonlarin %801 miisindz,
ser6z ve IPMN’dir. (12)

Tablo 1. Malign potansiyellerine gore pankreas kistleri

Malign Potansiyel Yok  Malign Potansiyel Malign

Psodokist Intraduktal papiller miisindz Kistik duktal adenokarsinom
neoplazm

Lemfoepitelyal kist Miisinoz kistik neoplasm Kistik néroendokrin timor

Retansiyon Kisti Intraduktal tiibiiler karsinom Solit psddopapiller neoplazm

Konjenital kist Kistik pankreatoblastom

Endometriyal kist Kistik asiner

kistadenokarsinom
Kistik Lemfanjiyom Matiir kistik teratom
Kaverndz hemangiyom

Seroz kist adenoma
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Seroz Kistadenom (SCA)

John Hopkins’den (13) 257 hasta, Japonya’dan (14) 172 SCA’ll hasta
degerlendirilmistir. Hastalarin %50’si cerrahiye gitmistir. Seréz kistadenom 60’11
yaslarda ve %70 kadinlarda gozlenir. Vakalarin %80’inde bas ve korpusta goziikiir.
Vakalarin sadece %20-40’1 semptomatiktir. Semptomlarin ¢ogu nonspesifik olup,
sadece %6’s1 ikter ve pankreatit ile gelir. BT, kistleri klasifiye ederken ¢ok iyi
degildir. Bir biiylik c¢alismada BT, cerrahi rezeksiyon gegiren hastalarin sadece

%25’ini dngoérmektedir. (13)

Miisinoz kistik neoplazm (MCN)

Cerrahi rezeksiyon geciren hastalarda miisindz kistadenomlar 5. sikliktadir.
(12) ve miisin ireten neoplazmlar, ovarian-tip stromanin mevcudiyeti ile
karakterizedir. (15) Kadimlarda, 40’l yaslardan sonra daha sik goziikiir ve %99

korpus ve kuyrukta izlenir. Ama 18-90 yas arasinda goziikebilir.

Intraduktal Papiller Miisinéz Neoplazi (IPMN)

IPMN, sikligr giderek artmaktadir. Bu farkindaligin artmasi ile ilgili
goziikmektedir. Valsangkarr ve ark.’min (12) yaptig1 calismada, 1989’dan o6nce
rezeksiyona giden hastalar %3 lerde iken, son dekatta %50’lere ¢ikmaktadir. IPMN,
erkek ve kadinlarda esit saptanir. IPMN’in 3 tipi vardir: Ana kanal, yan dal ve miks
tip IPMN. Son yillarda 6zellikle ana kanal iligkili IPMN tanimlanmasinda degisiklik
olmustur. Ana kanalin 5 mm’den fazla segmental ve diffliz dilatasyonu ana kanal
IPMN olarak degerlendirilmektedir. (11) Daha o6nceleri 10 mm smnir olarak
bildirilmekteydi. Bu radyolojik teshis, duyarlilik ve spesifisiteyi siirdiirmek i¢in esigi
diistirmektedir. (16,17) IPMN’nin tipini saptamak, malign transformasyonu

ongdrmek ve yonetmek agisindan onemlidir.

Diger nadir pankreatik kistik tiimorler, solid psddopapiller neoplazm, kistik

noroendokrin tiimdr ve kistik duktal adenokarsinomdur. Solid psédopapiller
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neoplazm (SPN), rezekte edilen pankreas kistik neoplazmlarin %5’inden daha azinm
olusturur. Ozellikle gen¢ kadinlar etkilenir. SPN, siklikla tek ve siklikla korpus ve
kuyrukta lokalizedir. Cok yiiksek olmayan maligh potansiyel sebebiyle, metastatik

oldugu zaman bile cerrahiye elverisli olabilir. (18)

2.4.2.Goriintiileme

Seroz Kistadenom (SCA)

SCA, genellikle tek ve diisiik CEA diizeyleri ile birliktedir. SCA’larin biiyiik
kism1 mikrokistik ve mikst tiptedir (Sekil 4a ve b). SCA’larin %20’si makrokistiktir
(Sekil 4c ve d). Makrokistik SCN’yi yandal IPMN ve miisingz tiimorden ayirt etmek
zor olabilir. Khashab ve ark. (13)’nin yaptigi c¢alismada, preoperatif BT
degerlendirmesinde vakalarin sadece %23’tinde dogru tami koyulabilmistir. Bu
calismaya sadece rezeke edilen hastalar alinmasi, atipi gosteren vakalarin alindigini

gostermekte ve de cerrahi gecirmeyen hastalardaki BT basarisini yansitmamaktadir.

Sekil 4. BTde a), b) Mikrokistik SCA, ¢), d) makrokistik SCA goriiniimii
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Miisinéz kistik neoplazm (MCN)

MCN c¢ogunlukla tektir, septasyonlar ve mural kalsifikasyonlar igerebilir.
CEA seviyeleri, MCN’de siklikla yiikselmistir. Sitolojide 6ne ¢ikan 6zellik, miisin
icermesidir. Ana pankreatik kanalla baglant1 olmamasi, IPMN’den ayirt edilmesinde
Klasiktir. Yamao ve ark. (19) nin yaptigi ¢caligmada, cerrahi olarak asikar MCN olan
hastalarin preoperatif degerlendirmeleri gézden geg¢irildiginde 1/5’inde kanal-Kist
baglantisindan s6z edilmistirr. MCN ve IPMN arasindaki farki ortaya koymasi
bakimindan, serum amilaz seviyelerinin anlamli olabilecegi diisiiniiliirken, son

caligmalarda yandal IPMN, MCN ayriminda amilaz degerli bulunmamustir. (20)

Intraduktal Papiller Miisinoz Neoplazi (IPMN)

SCA ve MCN’den farkli olarak, IPMN’lerin %15-30’u ¢ok sayidadir ve
pankreasin tiim kisimlarinda bulunabilir. Ana kanal iligkili IPMN (MPD-IPMN)’de
segmental yada diffiiz dilatasyon (>5 mm) izlenir. Mikst-tip [IPMN’de dilate ana

kanal ile birlikte, bununla iligkili cep seklinde genisleme gozlenebilir.

Gorlintiilemede, malignlesme siirecini degerlendirmede en degerli bulgu
mural nodiildiir. (21) IPMN’de lokiile alan igerisindeki yogun miisini, mural
nodiildeki neoplastik epitelyal uzantilardan ayirt etmek zor olabilir. (Sekil 5) Zhong
ve ark. (22)’'min yaptigi ¢alismada bu ayrimi 3 parametreye baglamislardir:
1) Smurlarin hiperekoik goziikmesi, 2) ¢evre doku ile kiyaslandiginda hipoekoik
merkez, 3) diizgiin kenar ve miisin igerik. Bu 3 6zellik %90’ inda dogru sonug verir.
Kist igerisindeki ekojenik lezyonun musin olup olmadigini, hastanin pozisyonunu
degistirerek ya da kist aspirasyonu sonrasi pozisyonuna bakarak karar verebiliriz.
(Sekil 5b) Yine renkli Doppler USG’de vaskiiler akim goriilmesi mural nodiilii
destekler. Kontrasth EUS da ayrimda yardimci olur. Yamashita ve ark.’nin (23)
yaptig1 caligmada, %94 oraninda mural nodiil ayirt edilebilmis ve bunlarin %75’inde

ya high-grade displazi yada invaziv karsinom saptanmuistir.
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Sekil 5.a) Mural nodiil iceren Miisinéz Tiimér b) Miisinéz tiimor’den iiAB

c) Solid komponenti bulunan Miisin6z Tiimor

2.4.3.Kist Sivi Analizi

EUS-FNA ile elde edilen sividan CEA analizi, miisin iireten kistlerin (IPMN,
MCN) taninmasinda altin-standart olarak degerlendirilmektedir. Kist sivisinda 192
ng/ml CEA diizeyi %80 dogrulukta, miisin iireten kistleri tanimaktadir. (24) Fakat

yeterli sivi elde etme orani %40’lara diismektedir. (25)

Tim bu zorluklar ile miisinéz-nonmiisindz tiimorleri ayirt etmek ve high
grade displazi (HGD) ve invaziv karsinomu saptamak igin yeni belirteglere
yonelinmistir. Bert Vogelstein onciiliiglindeki grup, pankreasta bulunan 4 yaygin kist
grubu i¢in 5 farkli gen (VHL, RNF43, CTNNBI1, GNAS ve KRAS) identifiye
etmislerdir (Sekil 6). (26)
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Sekil 6. Pankreasin Kistik lezyonlarinda DNA analizleri

Bir diger ¢alismada, SCA ve IPMN ayirt etmek igcin, KRAS ve GNAS
calisilmistir. (27) %96 oraninda IPMN’lerde ya KRAS ya da GNAS saptanirken,
SCA’da ikisi de negatif saptanmistir. MCN’de KRAS pozitif bulunurken, GNAS
saptanmamistir. GNAS ve KRAS’1n mevcudiyeti %96 duyarlilik, %100 6zgiilliikte
IPMN’i SCA’dan aymririr. Duyarlili@i diisik olmasma ragmen GNAS varlig
IPMN’yi MCN’den ayirir. Bu verilerin prospektif ¢alismalarla teyidine ihtiyag
vardir. ideal olan1 az miktarda siv1 ile ucuz analiz yapabilmektir. Kanda ve ark. (28)
sekretinle pankreas sivisimi indiikleyerek yaptiklar: calismada GNAS pozitifliginin
%68 IPMN’1 gosterdigini ortaya koymuslardir. GNAS ve KRAS kistlerin ayriminda
etkin kullanilirken, displazi derecesi hakkinda fikir vermez. Bununla birlikte p53
mutasyonunun HGD ve invaziv karsinomu saptamada etkinligi vardir. Kanda ve
ark.’nin (29) yaptig1 ¢alismada, p5S3 mutasyonunun sivida %>5’°1 agsmasi diisiik derece
displazi, %50’yi agmas: yiiksek dereceli displaziyi, %70’1 agmasi invaziv karsinomu
ayirt ettirir. P53 mutasyonu, kronik pankreatiti ve normal pankreasi IPMN’den ayirt
ettirmeyebilir.
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2.4.4.Hasta Yonetimi

Kistin yonetimi gelis semptomu ve kistin tipine baghdir.

Seroz Kistadenom (SCA)

429 hastanin degerlendirildigi bir c¢alismada KC metastazi %0,7 sinde
meydana gelmis ve bunlarin tamaminin ¢apt >10 cm’dir. (13,14) Bu bulgular
is1ginda SCA, miisinézden ayirt edilemiyorsa ve semptomatik ise opere edilebilir.
SCA’larin biiyiik kismu takip edilir. Fakat ne siklikta, ne kadar takip edilecegi net
degildir. Bu sorunun cevabi i¢in Malleo ve ark. 'nin (24) yaptig1 ¢calismada; SCA, ilk
7 yil 0,1 mm/y1l biiyiimektedir. Fakat 7 yil sonra 0,6 mm/y1l biiylimektedir. Bu
bilgiler 1s181nda, SCA uzun siire takip edilmelidir.

Miisinoz kistik neoplazm (MCN)

MCN’m onceleri oldukca yiiksek malign potansiyeli oldugu diistiniiliirdii.
Yapilan son c¢aligmalarda 156 tane rezeke edilen MCN vakasinda, %13.4 HGD ve
%3.9 invaziv kanser saptanmistir. (19) Bu sonuglar diger biiyilk caligmalara
benzerdir (HGD ve invaziv kanser toplami < %18). (30) Minimal invaziv kanser
prognozu miikemmeldir. 4 yilda rekiirrens % 5 civarindadir. (26) MCN hastalarinin
bliylik kismi1 genc oldugundan, rezeksiyon gerceklesmezse uzun yillar takip ve
goriintiileme gerekir. Mitkkemmel cerrahi sonuglar nedeniyle uluslararasi kilavuzlar

cerrahi rezeksiyon dnermektedir. (21) Yasl hastalarda takip diisiiniilebilir.

IPMN

Uluslararas1 kilavuzlar, Ana kanal ilskili IPMN ve ikterik ya da solid
komponentinde biiyiime olan yan dal IPMN’li hastalara cerrahi 6nermektedir. (Sekil
7) (21) Yine pankreatit ile gelen, biiylime géstermeyen mural nodiilii olan ve ana
kanal 5-9 mm olan hasta, ana kanalda ani kesilme ve tortuosite EUS ile

destekleniyorsa cerrahi énerilir. Onceki kilavuzlar 3 cm’den biiyiik IPMN’lere direkt
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cerrahi Onermekte idi. (31) Oysa yeni kilavuzlarda kistin boyutlarindaki artisin
gozlenmesi onemlidir. Kistin ilk saptandigindaki ¢ap1 malignite i¢in iyi bir prediktor
degildir. Herhangi bir malignite bulgusu yoksa ve hasta yaslh ise, >3 cm lezyonlar

takip edilebilir. Oysa ek hastaligi olmayan geng hastalarda cerrahi onerilir.

Asagidaki 6zelliklerden herhangi biri yiiksek malisnensi riski ile

. Pankraas basmda kistiklezvom olan birhastada obstriaktif sarhl
. Kistigariinds solit komponent artin
. Ana pankraatik kanalm = 1 {mm olman
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Sekil 7. IPMN ve MCA’l hastalarda 2012 Uluslararasi Konsensus Kilavuzu
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IPMN’li hastalarda mide, kolon, lenfoma, bobrek ve tiroid kanseri riski
artmistir. (32,33) Ek olarak, pankreatik duktal adenokarsinom (PDAC) riski,
IPMN’den ayr1 olarak artmis gozlenir. (34)

IPMN nedeniyle operasyon geciren hastalarin %15-30’unda tekrar IPMN
gelismektedir. (35) Kalan pankreas dokusunda invaziv kanser gelisme olasiligi
%17°dir. Ozetle; IPMN nedeniyle operasyon gegiren hastalar hemen takipten

¢ikarilmamalidir.

2.4.5.Tedavide Deneysel Metodlar

Pankreas kistleri 6zellikle yaslilarda gozlenir. Pankreatiko-duodenektominin
mortalitesi, biiylik merkezlerde bile %2, morbiditesi %20-40 civarindadir. (36-38)
Bu sonuglar cerrahi olmayan metodlarla, kist igerisindeki epitelin ortadan
kaldirilmas: fikrini tetiklemektedir. Bu da daha ¢ok etanol ya da etanol+paklitaksel
kombinasyonu ile olmaktadir. Vakalarin %33-79’unda kistler rezoliisyona
ugramaktadir. (39-44) Bu noktadaki 6nemli sorulardan biri, kist boyutlar1 azalmayan
hastalarda epitelyal ablasyon nasil olmaktadir? Kist ablasyonu sonrasi cerrahiye

giden hastalarin degerlendirmesinde, epitelyal ablasyon %0-100 arasindadir.

RFA (radyofrekans ablasyon), displastik barret 6zofagusta rutin
kullanilmaktadir. Yine unrezektabl pankreas adenokanserlerde de kullanilmaktadir.
Cok merkezli bir c¢alismada, EUS esliginde pankreas kistik tiimorleri ve
noroendokrin tiimorlerde kullanilmigtir. (45) 6 hastada parsiyel cevap, 2 hastada
komplet rezoliisyon gozlenmistir. Hastalarin higbiri cerrahiye gitmediginden
epitelyal ablasyon degerlendirilememistir. Bu yontem cerrahiye aday olmayacak

hastalarda kullanilabilir.
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2.4.6.Pankreas Kistlerinde American Gastroenterology Association (AGA)

Onerileri

Pankreas kistlerinin degerlendirmesinde anahtar nokta, erken invaziv kanser
ve yiiksek dereceli displazileri saptamak ve/veya gelecekte bu hale gelecek
lezyonlarin saptanmast Onemlidir. Pankreatik adenokarsinomda uygun zamanl
cerrahi rezeksiyon, mortaliteyi azaltabilir. Pankreatik kist igin cerrahi rezeksiyon,
anlamli morbidite ve mortalite ile birliktedir.Klinisyen agisindan, cerrahiden fayda
gorecek hastalarin  iyi se¢imi Onemlidir. Burada zorluk, yiiksek riskli hastalarin
saptanmasinda kullanilan EUS esliginden biopsi-sitoloji, MRG, BT suboptimal
tetkiklerdir. (46)

AGA, 3 cm den kiigiik kistlerin takibinde, 1 yil sonra ve sonrasinda 2 kez 2
yilda bir, toplam 5 yil boyunca takip edilir. Kistin boyutlarinda ve karakterinde
degisim olmadiginda takipten ¢ikarilir. Pankreatik kist insidans1 USA toplumunda
70 yas iizerinde, %25 lere kadar ¢ikmaktadir. Pankreatik miisindz kistadenokarsinom
ve duktal adenokarsinom nadirdir. Deneyimli bir radyolog tarafindan degerlendirilen
MRG’da, kistte maligniteyi ¢agristiran bir durum yoksa takipte MRG yeterli olur.
Kist-pankreatik kanal iligkisini saptayabildigi ve radyasyon s6z konusu olmadigi igin

BT’ye tercih edilir. MRG, EUS’dan daha az invazivdir. (47)

AGA, pankreatik kist >3 cm ise ve dilate pankreatik kanal ve solid
komponent varligi sz konusu ise; malignite riski yiiksek olarak degerlendirir. EUS-
FNA inceleme 6nerilmektedir. Solid komponent varligi 8 kat, >3 cm olusu malignite
riskini 3 kat artirmaktadir. Bazi yayinlarda, dilate pankreatik kanalin malignite
iliskisi gozlenirken, bazilarinda saptanmamistir. EUS esliginde FNA yapilmasi
duyarlilig1 %60’a, 6zgilligi %90’a ¢ikarmaktadir. Baz1 klinisyenler, tek bir yiiksek
risk faktoriiniin olmasini EUS-FNA acisindan yeterli gormektedir. EUS-FNA’de
herhangi bir risk faktorii géziikkmiiyorsa, ilk yilin sonunda ve daha sonra 2 yilda bir
takip onermektedir. EUS-FNA duyarlilig1 orta yiiksekliktedir. EUS-FNA, negatif
prediktif degeri %100 olmamasina ragmen yiiksektir. (47)
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AGA, takip edilen kistik lezyonlarda 5. yilin sonunda degisiklik yoksa
takipten ¢ikarmay1 onermektedir. Pankreatik kistlerin malign transformasyonu yilda
% 0.24’tiir.  Stabil kistler i¢in malign progresyon nadirdir. Bu ylizden takip pahali,
cerrahi riski fazladir. Eger giiclii aile Oykiisii var ve kistte belirsiz degisiklikler varsa,

klinisyen takibi siirdiiriilebilir. (47)

AGA: Kistin solid komponenti mevcut, pankreatik kanal dilate ve/veya EUS

sitolojide kuskulu 6zellikler tasiyorsa, takip igin 1srarci olunabilir.” (47)

AGA, EUS esliginde ince aspirasyon biyopsi + sitoloji pozitif ise, cerrahi
onermektedir. Beraberinde goriintiileme de destekliyorsa, malignite riski yiiksektir.
Bununla birlikte goriintilemede (EUS ve MRG) solid komponent ve dilate
pankreatik kanal varsa, sitoloji negatif olsa bile malignite agisindan risklidir. (46)
Bazi merkezlerde, ¢cok sayida riskten ve bu risklerin sayisi arttikga malignite riskinin
arttigindan s6z edilmekle birlikte bunu destekleyecek yeterli veri yoktur. Cerrahi
yapilacaksa iyi merkezlere yonlendirilmelidir. Cerrahi sonucu mortalite, deneyimli
merkezlerde %6,6’lardan %?2’lere diismektedir. Invaziv kanser veya yiiksek dereceli
displazi nedeniyle opere olan hastalarda takip 2 yilda bir yapilmalidir. (47)
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3.MATERYAL VE METOD

Calismamiza Izmir Katip Celebi Universitesi-Atatiirk Egitim Arastirma
Hastanesi Gastroenteroloji Klinigi Endoskopi Unitesinde Ocak 2011- Nisan 2015
tarihleri arasinda endoskopik ultrasonografi ile pankreas kisti saptanan hastalar
retrospektif olarak dahil edildi. Caligmaya alinan hastalarin tamaminda retrospektif
kayith MDBT (Multidedektér BT), MRG, MRCP ve EUS, sividan calisilan CEA,
amilaz, miisin igerik, sitoloji verileri ve cerrahi/patoloji sonuglar1 degerlendirildi.

EUS morfolojik tanisi, EUS+amilaz+CEA tanisi, Cerrahi sonuglar ile karsilastirildi.

Multidedektor Bilgisayarlt Tomografi (MDBT), MRG ve MRCP c¢ekim ve
yorumlanmasi, EUS uygulamasi, operasyon ve histopatolojik degerlendirmesi, ilgili

kliniklerde bu konu iizerinde uzman olan ayni hekimler tarafindan yapilmstir.

Hastalarin MDBT’si dort dedektorlii Toshiba marka cihaz ile ¢ekilmistir.
Hastalara 12 saatlik aclik sonrasi islemden 30 dakika 6nce baslayarak 1500cc su
icine 20 cc oral yolla iyonik kontrast madde konularak i¢irilmis, 100 cc intravendz
yolla noniyonik kontrast madde otomatik enjektor ile uygulanmistir. Cihazin voltaji
120 kV, siddeti 100 mAs olacak sekilde ayarlanmistir. Kesitler 5 mm kalinlik, 2 mm
aralik birakilacak sekilde planlanmis, goriintiiler prekontrast, arteriyel fazda 30.

saniyede ve portal-venoz fazda 70. saniyede elde edilmistir.

Endoskopik ultrasonografi incelemeleri Pentax ve Hitachi EUB500

ultrasonografi cihazlarinin radial endoskopik problari ile yapilmistir.

Endoskopik ultrasonografide kistin duvar yapisi, solid/kistik yogunluk,
debris, mural nodiil varligi, septasyon igerip igermedigi, unilokiiler, multilokiiler olup
olmadigi, kapsiil varligi, vaskiilarizasyon, vaskiiler invazyon varligi, pankreatik
kanal, ¢ap ve konturlarina ait kayith veriler gézden gecirildi. Pankreas Kisti nedeniyle

opere edilmis hastalarin patoloji raporuna Probel sisteminden ulasildi.
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Gruplar

18 yas iistii, pankreas Kisti tanisi ile hastanemiz Gastroenteroloji klinigi

tarafindan takip edilen hastalar ¢calismaya dahil edildi.

Calismaya Dahil Olma Kriterleri

18 yas iistii, Gastroenteroloji Klinigi Endoskopi Unitesinde endoskopik

ultrasonografi ile pankreas kisti saptanan tiim olgular.

Calismaya Dahil Olmama Kriterleri

18 yastan kiigiik olma
Hasta verilerinde tan1 koymayi engelleyecek veri eksikligi olmasi
- Ayni anda sitoloji, CEA ve Amilaz eksikligi olmasi

- EUS ile kanal iliskisi gosterilemeyen IPMN’ler icin MRCP eksik olmasi

ISTATISTIKSEL ANALIZ

Bagimsiz iki grup arasindaki karsilagtirmalarda verilerin dagilim yapisina ve
kategorik degisken olup olmamasina gore ve degiskenlerin sayisina gére Mann
Whitney U testi, Mc-Nemar, Kruskal-Wallis testi kullanilmistir. Verilerin
duyarliligini, 6zgilliginii, PPD, NPD, +LR saptamak i¢in 2x2 ki-kare testi
uygulanmistir. Degigkenlerin etkinligini saptamak ve duyarlilik ve 6zgiilliik i¢in
kritik degerleri saptamak adma ROC analizi kullanilmigtir. Siirekli degiskenler
arasindaki korelasyon, Pearson korelasyon katsayist kullanarak hesaplanmistir.
Kategorik degiskenler i¢in Mc-Nemar testi, niceliksel Ol¢iimler igin ve standart
sapmalar birlikte verilmistir. P < 0.05 anlamlilik siir1 kabul edilmistir. Istatistiksel

hesaplamalar SPSS 17.0 program ile gergeklestirilmistir.
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4 BULGULAR

Calismamiza 152 hastanin verileri dahil edilmistir. Bu hastalardan 13’iine,
EUS, BT, MRCP, CEA ve Amilaz degerlendirmelerine ve tekrarlayan sitolojik
degerlendirmelere ragmen tan1 konulamamistir. Hastalarin 34’1 psodokist, 27 SCA,
41 MCA, 5 Miisinoz kistadenokarsinom, 18 MPD-IPMN, 12 BD-IPMN, 1 seroz
papiller metastaz1 (over’den), 1 tane de kistik NET olarak saptandi. (Sekil 8)

152

Pankreas kisti

13

Tanisi

34
Psadokist

Konulamayan

13 12 2
MPD-IPMN BD-IPMN Diger

Miisin6z Miisindz

Serdz
Kistadenom

Kistadenom Kistadeno Ca

Sekil 8.Pankreas Kistlerinin tani semasi

Retrospektif degerlendirmede bu hastalardan 22’sinin operasyona (Whipple
veya distal pankreatektomi) gittigi izlendi (izmir Katip Celebi Universitesi Atatiirk
Egitim Arastirma Hastanesi, Genel Cerrahi Klinigi’nde). Opere olan hastalarda 1
SCA, 9 MCA, 5 Miisinoz kistadenokarsinom, 4 MPD-IPMN, 1 BD-IPMN ve 2
psodokist saptandi. (Sekil 9)
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22 (n=22)
Opere hasta

(veya distal pankreatektomi)

1[n=27) 9 (n=41) 5 (n=5)

2
Psodokist

4 (n=18) 1(n=12)

" Miisingz Miisindz
Serdz MPD-IPMN BD-IPMN

Kistadenom Kistadenom KistadenoCa

Sekil 9.0perasyona giden (Whipple veya Distal pankreatektomi) pankreas Kistlerinin tani

semasi

Pankreas kistlerinin demografik 6zelliklerini inceledigimizde; serdz, miisindz,
MPD-IPMN ve BD-IPMN siklikla 6-7. dekadlarda go6zlenirken, yas araliginin
SCA’da 40’l1 yaslardan sonra basladigi, fakat diger miisinéz tiimoérlerin, 3-4.
dekattan itibaren basladig1 saptanmistir. Psodokistler ise her yasta izlenebilmektedir.
SCA ve MCA’da kadin hakmiyeti izlenirken, IPMN’lerde ve psddokistte kadin/erkek
orani esit izlenmektedir. MCA disindakilerin bas lokalizasyonunda daha sik izlendigi
gozlenirken, MCA korpus/kuyrukta daha sik izlenmektedir. Yine timor ¢aplarinin en
fazla miisindz tiimorlerde oldugu ve kanal ¢ap1 en genis MPD-IPMN’de izlenirken,
daha sonra miisinéz tiimoérde izlenmektedir. Mural nodiile en sik miisindz tiimorde
rastlanirken, solid alan ise en stk MCA ve psodokistte gozlenmistir. En sik debris,
psodokistte izlenmektedir. Coklu kist en stk MPD-IPMN’de izlenmistir. Malign

vasifta pankreas sivisina ise en stk MCA’da rastlanmistir. (Tablo 2)
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Tablo 2. Pankreas kistlerinin demografik, biyokimyasal, morfolojik ve sitopatolojik 6zellikeri

Seroz Miisin6z MPD-IPMN BD-IPMN Psodokist
(n=27) (n=46) (n=18) (n=12) (n=34)

61.4(41-82)  63.0(25-86)  64.0(23-81)  66.7(36-86)  55.8(19-83)

Cinsiyet (E/K) %26-%74 %37-%63 %50-%50 %42-%58 %50-%50
CEA (ng/ml) 18.2+39.7 49829+81110 2112+3611 1319+2152 211 +477
Amilaz (U/ml) 109 + 85 1082 +£2259 38484 +82664 7541838 31856+61784
Lokalizasyon (%) %70/11/19 % 41/44/15 %72/28/0 %67/33/0  %56/23/21
(Bag/korpus/kuyruk)

Cap 28.5+16.5 40.3+21.5 30.3+12.2 19.0+9.5 42.8+22.0
Mural Nodiil % (var/yok) %0-%100 %11-%89 % 6-%94 % 8-92 % 8-92
Solid alan % (var/yok) %0-%100 %37-%63 % 6-%94 % 17-%83 %21-%79
Pankreatik kanal ¢api 2.631£0.74 4.012.6 5.0+£1.8 2.6+0.5 3.5712.0
(mm)

Septa varligi %52-%48 %41-%59 %64-%36 %33-%67 %35-%65
Debris varlig1 % %4-%96 %7-%93 %12-%88 %0-%100 %26-%74
(var/yok)

Kist sayis1 % (1/ >1) %96-%4 %91-%9 %78-%22 %0-%100 %85-%15
Sitoloji % %65/0/9/26 %22/39/22/10 %33/20/13/33 %36/0/9/55 %92/0/0/8

(benign/malign/kugkulu
/non-diagnostik

Hasta gruplarim1 pre-malign karakterlerinden dolay1, miisinéz (MCA, MPD-
IPMN ve BD-IPMN) ve Non-miisinoz (SCA ve Psodokist) olarak
gruplandirdigimizda, her iki grup arasinda yas, amilaz, kist ¢api, lokalizasyon,
pankreatik kanal capi, septa varligi, kist sayisi, miisin varligi agisindan istatistiksel
fark saptanmamustir. Fakat CEA (p<0.001), mural nodil (p<0.001), solid alan
(p<0.001), debris varligi (p<0.001), sitolojik 6zellikler (p<0.001) agisindan belirgin
fark saptanmistir. (Tablo 3)
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Tablo 3. Miisinoz (Miisin6z/IPMN) ve Non-miisinoz (Seroz/Psodokist) tiimorlerin demografik,

biyokimyasal, morfolojik ve sitopatolojik ozellikleri

Non-miisindz Miisin salgilayan
(Seréz/Psédokist) (Miisin6z/MPD ve BD-

IPMN

n 62 76

Yas 58.4 t 14.8 63.8 + 14.1 0.03
Cinsiyet % ( E/K) % 39-%61 %41-%59 0.47
CEA (ng/ml) 119 +352 26460 + 62323 <0.001
Amilaz (U/ml) 19480 *50132 14643 + 51832 0.16
Kist ¢ap1 % ( >30 mm / <30 mm) %53-%47 %52-%48 0.23
Cap 36 20 35 £15 0.76
Lokalizasyon % %63/18/19 %53/38/9 0.61
(Bag/korpus/kuyruk

Mural Nodiil % (var/yok) %5 /95 % 10 / 90 <0.001
Solid Alan % (var/yok) %11/ 89 %27/ 73 <0.001
Pankreatik kanal capi (mm) 31+15 39 £ 2.2 0.38
Septa varligi % %42 [ 58 %45 [ 55 0.9
Debris varligi % % 16 / 84 %7/ 93 <0.001
Kist sayist % (1/ >1) %89 /11 %90 / 10 0.83
Miisin varligi % (var/yok/yorum yok) %11/20/69 %38/2/60 0.07
Sitoloji (benign/malign/kuskulu/non- %79/0/4/16 %27/27/24/22 <0.001
diagnostik

Ser6z tiimorleri (SCA) tespit etmede goriintiileme yontemlerinin sensitivitesi
%76, spesifisitesi %87, PPD %61, NPD %93, +LR 5.6, Kappa degeri =0.57 saptandi.
Goriintiileme yontemlerine ilaveten, Amilaz, CEA eklendiginde, sensitivitesi %72,
spesifisitesi %91, PPD %78, NPD %89, +LR 8.8, Kappa degeri =0.68 olarak izlendi.
(Tablo 4)
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Tablo 4. Seroz tiimorler icin EUS+BT/MR-MRCP, EUS+BT/MR-MRCP+CEA+Amilazin
taniya ulasmadaki etkinlikleri

r—— T

EUS+BT/MR-MRCP 0.57
EUS+BT/MR-MRCP 12 91 718 89 8.8 0.68
+CEA+Amilaz

PPD: Pozitif prediktif deger, NPD: Negatif prediktif deger, +LR: Pozitif likelihood Ratio

Psodokistleri tespit etmede goriintiileme yontemlerinin sensitivitesi %45,
spesifisitesi %98, PPD %91, NPD %80, +LR 23,4, Kappa degeri =0.45 saptandi.
Goriintiileme yontemlerine ilaveten, Amilaz, CEA eklendiginde, sensitivitesi %64,
spesifisitesi %91, PPD %78, NPD %84, +LR 7,3, Kappa degeri =0.58 olarak izlendi.
(Tablo 5)

Tablo 5. Psodokistler icin EUS+BT/MR-MRCP, EUS+BT/MR-MRCP+CEA+Amilazin taniya

ulagsmadaki etkinlikleri

I Y [ N I
EUS+BT/MR-MRCP 23.4 0.45
EUS+BT/MR-MRCP 64 o1 78 84 7.3 0.58
+CEA+Amilaz

PPD: Pozitif prediktif deger, NPD: Negatif prediktif deger, +LR: Pozitif likelihood
Ratio

Miisindz tiimorleri (MCA) tespit etmede goriintileme yOntemlerinin
sensitivitesi %70, spesifisitesi %85, PPD %74, NPD %83, +LR 4.76, Kappa degeri
=0.56 saptandi. Goriintiileme yontemlerine ilaveten, Amilaz, CEA eklendiginde,
sensitivitesi %55, spesifisitesi %97, PPD %89, NPD %83, +LR 19,5, Kappa degeri
=0.58 olarak izlendi. (Tablo 6)
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Tablo 6.Miisinéz tiimérler icin EUS+BT/MR-MRCP, EUS+BT/MR-MRCP+CEA+Amilazin
taniya ulasmadaki etkinlikleri

I ) T o L )

EUS+BT/MR-MRCP 0.56
EUS+BT/MR-MRCP 55 97 89 83 19.5 0.58
+CEA+Amilaz

PPD: Pozitif prediktif deger, NPD: Negatif prediktif deger, +LR: Pozitif likelihood Ratio

MPD-IPMN tiimorleri tespit etmede goriintiileme yontemlerinin sensitivitesi
%56, spesifisitesi %94, PPD %65, NPD %91, +LR 8,7, Kappa degeri =0.52 saptandi.
Goriintiileme yontemlerine ilaveten, Amilaz, CEA eklendiginde, sensitivitesi %61,
spesifisitesi %98, PPD %93, NPD %90, +LR 48, Kappa degeri =0.68 olarak izlendi.
(Tabo 7)

Tablo 7. MPD-IPMN tiimérler icin EUS+BT/MR-MRCP, EUS+BT/MR-MRCP+CEA+Amilazin
taniya ulasmadaki etkinlikleri.

TT———

EUS+BT/MR-MRCP

EUS+BT/MR-MRCP 6l 98 93 90 48 0.68
+CEA+Amilaz

PPD: Pozitif prediktif deger, NPD: Negatif prediktif deger, +LR: Pozitif likelihood Ratio

BD-IPMN tiimorleri tespit etmede goriintiilleme yOntemlerinin sensitivitesi
%25, spesifisitesi %97, PPD %67, NPD %87, +LR 10,7, Kappa degeri =0.30
saptandi. Goriintilleme yontemlerine ilaveten, Amilaz, CEA eklendiginde,
sensitivitesi %10, spesifisitesi %87, PPD %14, NPD %81, +LR 0.74, Kappa degeri =
-0.04 olarak izlendi. (Tablo 8)
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Tablo 8.BD-IPMN tiimérler icin EUS+BT/MR-MRCP, EUS+BT/MR-MRCP+CEA+Amilaz
taniya ulasmadaki etkinlikleri.

I O O

EUS+BT/MR-MRCP

EUS+BT/MR-MRCP 10 87 14 81 0.74 -0.04
+CEA+Amilaz

PPD: Pozitif prediktif deger, NPD: Negatif prediktif deger, +LR: Pozitif likelihood Ratio

Miisinz tiimorleri (MCA) tespit etmede pankreas kist sivisindan yapilan
CEA olg¢iimlerinin etkinliginin yiiksek oldugu saptandi (AUROC: 0.84, p<0.001).
Ayrica 82 ng/ml temel alindiginda kistin MCA oldugunu tespit etmede sensitivite
0.85, spesifite 0.68 iken, kriter 112 ng/ml’ye tasindiginda sensitivite 0.75°¢
gerilerken, spesifisite 0.81°e ¢ikmaktadir. (Sekil 10)

ROC Curve
1,0
06 CEA Spesifite
(ng/ml)
206 82 0.85 0.68
.
=
o 112 0.75 0.81
& 0.4
Area Under the Curve
Test Result Variable(s):smananlizCEA
0,24 Asymptotic 35% Confidence
Interval
Aswnpptic
Std. Error® Sig. Lower Bound | Upper Bound
045 Joo 733 950
0,0 T T T T
00 02 04 06 08

1 - Specificity
Diagonal segments are produced by ties.

Sekil 10. Miisinoz tiimorleri tanmmlamada Kkist sivisindaki CEA diizeylerinin etkinligi
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Psodokistleri, diger kanalla iligkisiz ¢gogunlukla tek olan SCA ve MCA’dan
ayrimda, pankreas kist sivisindan yapilan Amilaz Ol¢limlerinin etkin oldugunu
gozlendi (AUROC: 0.81, p<0.001). Amilaz degeri 252 U/ml olarak alindiginda
sensitivite 0.88, spesifisite 0.65 iken, kriter 346 U/ml’ye tasindiginda sensitivite ayni
kalirken, spesifisite 0.69’a ¢ikmaktadir. (Sekil 11)

ROC Curve
1,0
0,87 . .
Amilaz Spesifite
(U/ml)
£ 05 252 0.88 0.65
=
w
c 346 0.88 0.69
4~
n 0 Area Under the Curve
TestResu Variame;s}:smanalizarnilaz
Asymptotic 35% Confidence
0,27 Interval
Asympl,’ntil:
Area | Std. Error? Sig. LowerBound | Upper Bound
807 052 000 708 908
0,0 T T T T
00 02 04 06 08 10

1 - Specificity

Diagonal segments are produced by ties.

Sekil 11. Psodokist ve Serdz/Miisinéz Kistlerin ayriminda kist sivisindaki Amilaz diizeylerinin

etkinligi
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IPMN’leri (MPD-IPMN ve BD-IPMN) diger miisindz vasifli MCA’dan
ayrnmda Amilaz diizeylerinin etkin oldugu gozlendi (AUROC: 0.80, p=0.004).
Amilaz degeri 118 U/ml olarak alindiginda, sensitivite 0.81, spesifisite 0.65 iken,
kriter 250 U/ml’ye tasindiginda sensitivite ayni kalirken, spesifisite 0.83’e
cikmaktadir. (Sekil 12)

ROC Curve
1,0 . :
Amilaz Spesifite
(U/ml)
0,87
118 0.81 0.65
£ 06 250 0.81 0.83
>
3
< Area Under the Curve
& 04
Test Result Variable(s) smanalizamilaz
Asymplotic 35% Confidence
0 Interval
AsvmpLulic
Area | Std. Error® S Lower Bound | Upper Bound
798 082 004 837 959
00 T T T T
00 02 04 06 08 10
1 - Specificity

Diagonal segments are produced by ties.

Sekil 12.IPMN ve Miisinéz Tiimor ayriminda pankreas sivisindaki Amilaz diizeylerinin etkinligi
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5.TARTISMA VE SONUC

Pankreas kistlerinde temel problem, saptandiktan sonra, displazi, invaziv
kanser siireglerinin nasil tespit edilecegi, hastanin nasil yonetilecegi ve maliyet etkin
bi¢imde takibin nasil siirdiiriilecegidir. Endosonografinin ve beraberinde FNA
yapilmasi problemlerin ¢O6zlimiinde bir asama saglamistir. Sonrasinda, sivi
analizlerinde miisin, amilaz, CEA, KRAS, GNAS, heterozigosite kayb1 bakilabilmesi
giin gegtikge problemleri ¢oziilebilir hale getirmistir. (47,48) Son zamanlarda,
endomikroskobi alanindaki gelismeler de, problemin ¢oziimii adina yeni pencereler

agmaktadir.

Ayirici tanida kabaca, neoplastik ve nonneoplastik (psddokist) ayrimi, daha
sonra, miisin iireten (MCA, IPMN) ve miisin liretmeyen (seréz) ayrimi yapilmasidir.
Miisin tretenlerin kanal baglantisina gore; baglanti yoksa MCN varsa IPMN,
sonrasinda yan dal ilskili ise; BD-IPMN, ana kanal ilskili ise; MPD-IPMN, her ikisi
mevcut ise; Mikst-tip IPMN olarak adlandirilir. Diger nadir goriilen tipler (SPPN ve
kistik NET) klasik kaliplara uymadiginda degerlendirilir. (47) Ayriminda radyolojik,
biyokimyasal, klinik farkliliklar giris bolimiinde deginildiginden, bundan sonraki

kisimda teknik detaylara deginip, kendi ¢alismamizla kiyaslayacagiz.

Malignite Riskini Ongérmede Kist Ozellikleri

Kist boyutu > 3 cm

6 calismanin degerlendirildigi bir meta-analizde (37,49-53), 644 hastanin
381’inde (%59) kist ¢cap1 >3 cm’dir. Malignite saptanan 381 hastanin 163’iinde
(%43) kist boyutu >3 cm iken, 263 hastanin 57’sinde (%22) kist ¢ap1 <3 cm’dir. Kist
capinin artigi ile risk belirgin bi¢imde artmaktadir (OR: 2.97, 1.82-4.85, % 95 ClI).
Duyarlilik %74, Ozgiillik %49, PPD (1.47, 1.24-1.75), NPD (0.53, 0.39-0.72)
saptanmustir. (47)
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Solid komponent varlig

5 galismanin degerlendirildigi meta-analizde (37, 49-52) 816 hasta gbzden
gecirilmis,816 hastanin 186 (%23)’sinda solid komponent saptanmistir. Bu hastalarin
136 ‘sinda (%73) malignite saptanmis olup solid komponent olmayanlarin %23’iinde
malignite saptanmistir.(OR: 7.73, 3,38-17.67, %95 CI) (47)

Dilate pankreatik kanal

4 calismanin degerlendirildigi meta-analizde (37,49-51), 669 hastanin
148’inde pankreatik kanal dilate idi (%47). Bu 148 hastanin 69’unda malignite
saptanirken (%47), pankreatik kanali dilate olmayan 461 hastanin 150’sinde
malignite  saptanmustir  (%33). Bu sonuglar istatistiksel bir  farklilik

olusturmamaktadir.

Kist stvinin karakteri

Sadece EUS ile morfolojik degerlendirme, saglikli sonuglar vermeyebilir.
Alinan sivida bazi testlerin ¢aligilmasi, segilen hastalarda degerlidir. (54,55) Cogu
uzman, bakteriyel inokiilasyon endisesiyle, proflaktik antibiyotik yaptirmaktadir.
(56) Kiigiik lezyonlarda, aspire edilen igerigin voliimii nedeniyle, lezyonun g¢apini

igeren degerlendirmeler kisith kalabilir. Kist hacmi 4/3 nr3 ile hesaplanir.

EUS’ta mural nodiil kadar, kistle birlikte olan solid kisim da hedeflenebilir.
Bazen yapisik mukustan, solid kismi ayir etmek zor olabilir. Burada malignitenin
dislanmasi igin sistematik dislamaya ihtiya¢ vardir. (22) Aspire edilen sividan,
amilaz ve tiimor belirtegleri (CEA, CA 19-9) calisilir. CEA’nin yiiksek saptanmasi
miisindz (MCA, IPMN), non-miisindz (psodokist, serd6z) ayrimi i¢in Onemlidir.
Miisindz igerik tastyanlar pre-malign potansiye tasirlar. Non-miisindz olanlarin ¢ok
diisiik malign potansiyeli oldugu ya da hi¢ malign potansiyeli olmadigi kabul edilir.
Amilaz <250 mg/dl oldugunda, SCA ya da MCA olma agisindan duyarlilik %44,
ozgillik %98’dir. CEA <5 mg/dl oldugunda SCA ve psddokist agisindan duyarlilik
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%50, 6zgiillik %95°tir. Oysa CEA>800 mg/dl oldugunda MCA ve IPMN agisindan
duyarhilik %48, 6zgiillik %98’dir. (57) CEA i¢in yapilan ROC analizinde 192 mg/dl
temel alindiginda, miisindz tlimérler igin duyarlilik %75, 6zgiillik %84 tiir. EUS ile
morfolojik degerlendirmeye, sitoloji ve CEA katildiginda elde edilen duyarlilik,
yalmizca CEA’dan oldukga yiiksektir (%91, %75). Fakat spesifite diismektedir.
(p<0.001) Bu ylizden EUS morfoloji, sitoloji ve CEA diizeylerinin birlikte
degerlendirilmesi miisinéz, non-miisindz ayriminda bir ayricalik saglamamaktadir.

(58)

Sitoloji

Sitoloji miisindz kanserlerin yalnizca %48’inde maligniteyi ortaya koyar.
Sitolojinin miisindz, nonmiisindéz ayriminda duyarliligi 0.63 (0.56-0.70), 6zgilligi
0.88 (0.83-0.93) bulunmustur. PPD 4.46, NPD 0.46 saptanmistir. (59) Bu yiizden
miisinéz oldugunu diislindiiglimiiz vakalarda EUS-FNA yapmak iyi sonuglar
verirken, kotii NPD degeri nedeniyle, vakadan kuskulanmiyor isek; sitoloji almak iyi
sonuglar vermeyebilir. Maligniteyi ayirt etmede sitolojinin belirgin faydasi
goziikmekle birlikte, bu vakalarin rezeksiyona gidiyor olmalari, bias ihtimalini

distindiirmektedir.

Bizim c¢alismamizda SCA’larin goriilme bolgeleri ve yas aralig: literatiir ile
uyumlu izlenmektedir. (13) Yine MCA ile ilgili, cinsiyet agirligl ve goriilme yasi
literatiir ile uyumlu goéziikkmektedir. Fakat %90’dan fazla gorildigii belirtilen
korpus/kuyruk lokalizasyonunun, bizim taramamizda bu dl¢lide baskin olmadigini
belirtmeliyiz. Bunun sebebi olarak, bas boyun bélgesinde nisbeten ¢ok goziiken
IPMN’lerle karigsmis olma olasiligi ve vakalarin tiimiiniin cerrahi/patoloji sonuglari
ile degerlendirilememesi olabilir. (48) IPMN ile ilgili sonuglarimiz yas araligi,

lokalizasyon ve cinsiyet agisindan degerlendirildiginde literatiir ile uyumludur. (12)
SCA’nin ¢ogunlukla tek (%96), diger kistik tiimorlerin tamamina gore CEA

ve amilaz diizeylerinin diisiik olmasi oldukg¢a belirleyicidir ve diger calismalarla

uyumludur. (48) Goriintiileme yontemleri, CEA ve Amilaz’a ragmen, duyarlilikta
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%70’lerin asilamamasinin sebebi; makrokistik SCA’larin, MCA ve IPMN’lerle
morfolojik benzerlikleridir. Bir baska yayinda, sadece BT nin basarisinin %25’lerde
kaldigindan  bahsedilmektedir. (13) Bu noktada EUS’un  morfolojik

degerlendirmedeki basariy1 ciddi bi¢imde artirdigi gézlenmektedir.

MCN ile IPMN’lerin vakalarin 9%20’sinde yanlis taniya sebep oldugu
belirtilmekte ve ayirt etmede amilazin faydali olmayabilecegi belirtilmektedir.
(19,20) Fakat bizim c¢alismamizda goriintiileme yontemlerine, CEA ve Amilaz

diizeyleri eklendiginde, duyarlilifin %45’den %64’e ¢iktigin1 gozledik.

MPD- IPMN’lerin literatiir ile uyumlu olarak multipl olusunu izledik, fakat

ayni neticeyi BD-IPMN ile izleyemedik. Bu sonucu, vaka sayisinin yetersiz olusuna

bagladik. (48)

Miisindz tiimorler (MCA ve IPMN’lerde) CEA yiiksekligi beklenen bir
bulgudur. (24) Bizim c¢alismamizda da non-miisindz grupla anlamli bir fark
saptanmistir (p<0.001). Fakat sitolojik degerlendirme i¢in materyal elde etmek en
biiyiik problem olarak goziikmektedir. (25) Bizim ¢alismamizda da kuskulu ve non-
diagnostik grup yaklasik % 40’1 olusturmaktadir.

Retrospektif taramamizda, 46 MCA vakasindan, 5 tanesinin invaziv kanser
seklinde saptanmis olmasi, ciddi bir malignite potansiyelini ortaya koymaktadir.
Literatiirde de, % 15-20 araliginda HGD ve invaziv kanser slirecinden

sozedilmektedir. (19)

Hastanemizde opere edilen vakalarin, yaklasik %25’inin IPMN olmasi bu
konudaki degerlendirmenin giderek arttigin1 gostermektedir. Diinyada da trendin bu

konuda oldugu sdylenebilir. (12)
Maligniteyi 6ngormek icin, psodokistler disarida birakildiginda, sitolojisi

kuskulu ve malign olanlar birlikte degerlendirildiginde, mural nodiil varliginin,

istatistiksel olarak ciddi bir prediktér oldugundan s6z edebiliriz (p<0.001) Fakat kist
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capmin >3 cm olusunun, malignite i¢in direkt bir gosterge oldugunu saptayamadik
(p=0.24). Pankreatik kanal dilatasyonu i¢in de literatiirde ¢eliskili sonuglar
mevcuttur. Bizim taramamizda da istatistiksel bir fark gozlenmedi. Ozellikle kist
capmin anlamli bir belirti olmayis1 vaka sayisinin azligindan ileri gelebilir. Fakat
burada esas dikkat edilmesi gereken nokta kistin ¢apindan ziyade biiyiime hizidir.
(46)

Pankreas kistik lezyonlarmin degerlendirmesinde psodokistleri
degerlendirirken ¢ok ciddi bir problemle karsilasmadigimizi sdyleyebiliriz. Gerek
Klinik, gerek laboratuvar olarak ve kistin duvar yapisi, debris olusu, kist igerisinin
vaskiiler olmayisi ¢ok belirleyicidir. En 6nemli problem, diger kistik tiimdrlerin
pankreatite sebep olusu ve drenaj yetersizligi sonucu psodokist meydana gelisidir.
Psodokistte esas problem maskeleme ihtimalidir. Yine kronik pankreatitlerle %20
oraninda bulunabilecek psoddokistin, kronik pankreatit zemininde meydana
gelebilecek solid ya da kistik bir problemin gozden kacabilme ihtimalidir.
Calismamizda basvuru sikayetleri, klinigi (ikter, karin agrisi, pankreatit, kolestaz)
kayitlarda yeterince detayli olmadigindan solid tiimoérlerin de calismaya dahil
edilerek yapilmasi uygun olabilir. Bu sekilde kistik/solid kitle kronik pankreatit
birlikteliklerinin ne kadar problem oldugu gozden gegirilebilir.

Makrokistik SCA’lar1 morfolojik olarak ¢ogu zaman MCA’dan ayirt
edemeyebiliriz. Bu noktada sividan yapilacak CEA diizeyleri ve sitolojiye
thtiyactmiz ¢ok fazladir. Eger yol gosterici olmazsa, tekrarlayan Ornekleme ve
takiplerde biiyiime belirgin ise; cerrahi Onerilir. Biiylime olmazsa ilk yil ve
sonrasinda 2 kez 2 il takip Onmerilir. Biiyiime olmazsa takip birakabilir. ilk
saptandiginda yada takiplerde, ikter, pankreatit klinigi, kanalda dilatasyon, mural
nodiil, nodiil vaskiilaritesinde artis, boyutlarda artis oldugunda, 6zellikle geng yas

grubunda cerrahi diigiiniilmelidir.
MCA ve MPD-IPMN’lerin malignite potansiyelleri yiiksek oldugundan >3

cm, geng hastalarda ¢ok tereddiit edilmeden cerrahi mantikli géziikmektedir. < 3cm

MCA ve MPD-IPMN’ler dikkatli bi¢cimde takip edilebilir. Ciinkii diger yandan
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operasyonun meydana getirdigi morbidite ve mortalite akildan ¢ikarilmamalidir.
MCA’larin ¢ogunlukla korpus ve kuyrukta izlenmesi subtotal pankreatektomi ve
distal pankreatektomi agisindan imkan vermektedir.

Ozetle; pankreasin kistik lezyonlarina, goriintileme ydntemlerinin yaygin
kullanilmas: ve niifusun yaslanmasi sebebiyle daha ¢ok rastlayacagimiz kesindir.
Klinisyenler olarak, miisindz-nonmiisindz, premalign/malign-benign lezyonlarin
taninmasi i¢in daha fazla dikkate, egitime, KRAS, GNAS gibi genetik belirteglerin,
maliyet etkin asamaya geldiginde konfokal lazer endomikroskobinin kullanilmasina
ihtiya¢g vardir. SCA nedeniyle, Whipple operasyonu olan hasta, miisinéz
kistadenokarsinomlu hastalarin takipte goézden kaybolmamasi i¢in, EUS, CT,
MR/MRCP, CEA ve Amilaz’a ilaveten, randomize kontrollii ¢alismalar1 yapilmis
yeni teknolojilere ihtiyag vardir. Maliyet-etkin takip, operasyon, sinirlarin daha
belirgin olmasi ve tibbi hatalarin minimize edilmesi i¢in daha fazla randomize-

kontrollii calismaya ihtiya¢ mevcuttur.
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6.0ZET

Sofistike goriintiileme yoOntemlerinin artis1 ile birlikte, pankreas kistlerine
insidental rastlanma oranlar1 gittikge artmistir. Diger sebeplerden abdominal MRG
cekilen hastalarda, %15 oraninda pankreas kisti saptanmaktadir. Pankreas kistlerinin
degerlendirmesinde anahtar nokta, erken invaziv kanser ve yiiksek dereceli
displazileri saptamak ve/veya gelecekte bu hale gelecek lezyonlarin saptanmasi
onemlidir. Pankreas kistleri hakkinda temel problem, saptandiktan sonra displazi,
invaziv kanser siireglerinin nasil tespit edilecegi, hastanin nasil yonetilecegi ve
maliyet etkin bicimde takibin nasil siirdiiriilecegidir. Bu calismanin amaci pankreas
kistlerinin degerlendirmesinde radyolojik, biyokimyasal ve sitolojik 0Ozelliklerin

malign benign ayrimina 6ngoriicii katkisini saptamaktir.

Calismamiza Izmir Katip Celebi Universitesi-Atatiirk Egitim Arastirma
Hastanesi Gastroenteroloji Klinigi Endoskopi Unitesinde Ocak 2011- Nisan 2015
tarihleri arasinda endoskopik ultrasonografi ile pankreas kisti saptanan 152 hasta
retrospektif olarak dahil edilmistir. Calismaya alinan hastalarin tamaminda
retrospektif kayithh Multidedektor Bilgisayarli Tomografi (MDBT), Manyetik
Rezonans Goriintileme (MRG), Manyetik Rezonans Kolanjiyopankreatikografi
(MRCP) ve Endoskopik Ultrasonografi (EUS), sividan galisilan CEA, amilaz, miisin
icerik, sitoloji verileri ve cerrahi/patoloji sonuclart degerlendirilmistir. EUS
morfolojik tanisi, EUS+amilaz+CEA tanisi ve Cerrahi sonuglari ile karsilastirilmistir.
Gorilintliileme yontemlerinin farkli tiimdr tiplerindeki sensitivite, spesifite, pozitif
prediktif deger ve negatif prediktif degerleri saptanmuigtir.

152 hastanin 13’tne, EUS, MDBT, MRCP, CEA ve amilaz
degerlendirmelerine ve tekrarlayan sitolojik degerlendirmelere ragmen tam
konulamamistir. Hastalarda 34’1 psodokist, 27 Seréz Kist Adenom (SCA), 41
Miisindz Kist Adenom (MCA), 5 Miisinoz Kistadenokarsinom, 18 Ana Kanal iliskili
Intraduktal Papiller Miisindz Neoplazi (MPD-IPMN), 12 Yan Kanal Iliskili
Intraduktal Papiller Miisindz Neoplazi (BD-IPMN), 1 adet over kaynakli serdz

papiller timor metastazi, 1 tane de Kistik Noroendokrin Tiimér (NET) saptandi.
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Miisindz ve non-miisindz tiimorlerin 6zellikleri agisindan CEA diizeyi, mural nodiil,
solid alan, debris varlig1 ve sitolojik ozellikler agisindan istatistiksel olarak anlamli
fark saptanmistir. Goriintiileme yontemleri en yiiksek sensitiviteye (%76) ve Negatif
Prediktif Deger’e (NPD) (%93) serdz tiimorlerde sahipken, en yiiksek spesifiteye
(%98) ve Pozitif Prediktif Deger’e (%93) psddokistte sahipti.

Pankreasin  kistik lezyonlarina, goriintiileme yontemlerinin  yaygin
kullanilmas1 ve niifiisun yaslanmasi sebebiyle daha ¢ok rastlayacagimiz kesindir. Bu
nedenle miisindz-nonmiisindz, premalign/malign-benign tiimérlerin taninmasi igin
daha fazla dikkate, egitime, KRAS, GNAS gibi genetik belirteclerin, konfokal lazer
endomikroskobinin kullanilmasina ihtiya¢ vardir. Maliyet-etkin takip, operasyon ve
tibbi hatalarin minimize edilmesi i¢in daha fazla randomize-kontrollii galismaya

ithtiya¢ mevcuttur.
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7.ABSTRACT

CONTRIBUTION OF RADIOLOGICAL, BIOCHEMICAL AND
CYTOLOGICAL CHARACTERISTICS OF PANCREATIC CYSTS TO
MALIGN AND BENIGN DIFFERANTIATION

Committee and approved by the AGA Governing Board incidental identifica
tion of pancreatic cysts is common with the growing use of sophisticated abdominal
imaging techniques. Approximately 15% of patients unde r going abdominal
magnetic resonance imaging (MRI) for other indications harbor un suspected
pancreatic cysts. A key component of clinical management of pancreatic cysts is a
reliab le strategy to identify the small minority of cysts with early invasive cancer or
high-grade dysplasia (HGD ) and to predict those that will develop them in the
future. Although the concern for current or future malignancy is justified, a rational,
evidence-based, cost-effective approach to care of the patient with a pancreatic cyst
remains poorly defined. Aim in our study, in evaluation of pancreas cysts, to
determine role of predictive of radiological, biochemical and cytological features in
differences between benign and malign lesions.

152 patients with pancreatic cysts which was detected with endoscopic
ultrasonography were retrospectively included in our study between January 2011-
April 2015 from Gasroenterology Clinic of Izmir Katip Celebi University, Atatiirk
Training and Research Hospital. Multi Detector Computerized Tomography,
Magnetic Resonance Imaging, Magnetic Resonance Cholangiography, Endoscopic
Ultrasonography, surgical/pathology reports and CEA, amylase levels in cyst fluid,
mucin content and cytology data in patients which were included to study were
evalated retrospectively. Morphological diagnosis of EUS, EUS+amylase+CEA and
surgical results were compared. Sensitivity, specifity, positive predictive value and

negative predictive value of imaging technics were determined in different tumour

types.

13 of 152 patients could not got a diagnosis although Endoscopic
Ultrasonography (EUS), Multi Dedector Computerized Tomography (MDCT),
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Magnetic Resonance cholangiopancreatography (MRCP) screening; CEA, amylase
analysis and repetetive cytology evaluation were done. 34 psedocysts, 27 Serous
Cyst Adenoma (SCA), 41 Musinous Cyst Adenoma (MCA), 5 Musinous Cyst
Adenocarcinoma, 18 Main Pancreatic Main Pancreatic Duct Intra Ductal Papillary
Musinous Neoplasm (MPD-IPMN), 12 Branch Duct Intra Ductal Papillary Musinous
Neoplasm (BD-IPMN), 1 serous papiller metastasis from ovarium and 1 cystic
Neuroendocrine Neoplasm (NET) were determined in patients. There were
statistically significant difference between charactestics of mucinous and non-
musinous tumours regarding CEA level, mural nodule, solid area, existence of debris
and cytologic features. Although the highest sensitivity (%76) and Negative
Predictive Value (%93) of imaging technics were in serous tumours; highest specifity
(%98) and Positive Predictive Value (%93) were in pseudocysts.

It is clear that we will encounter with pancreatic cysts frequently because of
common usage of imaging technics and aging. For this reason there is necessity to
usage of confocal laser scanning microscopy and genetic markers like KRAS and
GNAS, attention and education for identifying musinos-nonmusinous,
premalign/malign-benign tumours. More randomized controlled trials are needed for

cost effective follow up, operation and minimisation of medical errors.
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