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1. GIRIS ve AMAC

Karm agrisi, acil servislere tiim yas gruplarinda ve her iki cinsiyette sik
bagsvuru nedenleri arasinda yer almaktadir. Yapilan c¢alismalarda, farklilik
gostermekle beraber, erigkin yas grubunda acil servis basvurularinin yaklagik
%6,5 nedeni karin agris1 kokenlidir (1).

Akut karm agrisi, 7 gin ya da daha az siireli karm agris1 olarak
tanimlanmakta olup, baz1 hastalar acil cerrahi girisim gerektirebilmektedirler. Acil
cerrahi girigim gerektiren karin agrisi nedenlerine erken tani konulmasmin ve
erken cerrahi girisimin mortalite ve morbidite oranlarinda azalmaya neden oldugu
bilinmektedir (1).

Bununla beraber acil cerrahi girisim gerektirmese de, erken tani ve
tedavinin ¢ok Onemli oldugu akut karin agris1 nedenleri de mevcuttur ve bu
nedenlerden birisi de akut pankreatitdir.

Akut karm agrili tiim hastalarda oldugu gibi, akut pankreatit 6n tanil
hastalarda da tanmi i¢in en degerli veri ayrintili tibbi 6ykii ve odaklanmis fizik
muayene bulgular: ile elde edilir. Tibbi oykii ve fizik muayene ile elde edilen
verilere ek olarak, akut pankreatit tanisinda laboratuvar testleri ve goriintiileme
yontemleri de sik olarak kullanilmaktadir. Tan1 konan hastalarin %80’inde akut
pankreatit atagi hafiftir ve ciddi morbidite olmaksizin iyilesir, kalan %20 hastada
ise ciddi hastalik gelisir ve lokal ve sistemik komplikasyonlar: ile yiiksek oranda
morbidite ve mortalite ortaya ¢ikar (2).

Tim yas gruplari ve nedenler dikkate alindiginda, akut pankreatit
hastalarinda ortalama 6liim oran1 %35’tir ve gastrointestinal sistem kaynakli en sik
goriilen 14. 6liim nedenidir. Ancak, ¢oklu organ yetmezligi olan hastalarda bu
oran %47 gibi yiiksek bir degere ulasir (3).

Akut pankreatit tanist kondugunda tedavi hastaligin  siddetinin
degerlendirilmesine  baghdir.  Degerlendirme  klinik  komplikasyonlarin
ongoriilmesi ve potansiyel 6liim tehdidinin saptanmasinda c¢ok Onemlidir ve
objektif parametrelere dayanmalidir. Akut pankreatit hastalarinda oliimlerin
%65°1 14 giin icerisinde ve %80’1 30 giin icerisinde olmaktadir. Bu nedenle akut

pankreatit ataginin siddetini erken donemde dogru tahmin edebilmek c¢ok



onemlidir. Hastanin ilk basvuru aninda hasta ve hastalig: ile ilgili elde edilen
bilgiler kisith oldugu icin basit bir skorlama sistemi arayis1 halen devam
etmektedir (4).

Bir¢ok klinik 6lgiit, laboratuvar testleri ve goriintiileme yontemlerinin
kullanildig1 c¢ok sayida prognoz siniflamalar1 gelistirilmigse de, bu skorlama
sistemlerinin bir ¢ogunda prognoz tahmini i¢in kullanilan verilere sofistike
tetkikler ve uzun siireli gézlem araciligi ile ulasilabilmektedir. Bu nedenle birgok
skorlama sistemi acil servis gibi az sayida veri ve hizli karar verme gerekliligi
olan alanlarda kullanisli degildir. Son donemde yapilan ¢aligmalar, az sayida ve
kolay elde edilebilen veriler aracilig1 ile hesaplanan HAPS (The Harmless Acute
Pancreatitis Score) adi verilen prognoz tahmin sisteminin de giivenilir oldugunu
gostermektedir (5,6).

Bu ¢alismanin amaci acil serviste akut pankreatit tanis1 koyulan hastalarda

erken donemde prognozu tahmin etmede HAPS 1n degerliligine bakmaktir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Tarihge

Pankreas, midenin arkasinda, duedonumdan dalaga kadar uzanan hem i¢
salgt hem de disg salgi islevleri olan bir organdir. Pankreasin ilk tanima,
M.0.300’lerde Chalkadion’lu Herophilus tarafindan yapilmis ve 400 yil kadar
sonra da, Rufus tarafindan “pankreas” olarak isimlendirilmistir. Ana Pankreas
kanal1 1642 yilinda Johann Wirsung ve aksesuar pankreas kanali ise 1724 yilinda
G.D. Santorini tarafindan tanimlanmistir (7).

Gilintimiizde pankreas ile ilgili bir¢ok hastalik tanimlanmis durumdadir. Bu
hastaliklarin igerisinde pankreas dokusunun iltihab1 olarak tanimlanan akut
pankreatit en sik goriilenidir ve antik ¢aglardan beri bilinen bir hastaliktir (8).

Akut ve kronik pankreatitin tanimi ilk kez 1579 tarihinde Pare tarafindan
yapilmistir. Ancelet, 1856 yilinda akut pankreatit, pankreatik gangren ve
pankreatik absenin patolojik tanimlamasmi yapmistir (9). Reginald Fitz, 1889
yilinda akut pankreatitin dogru olarak ilk tanimlama ve smiflamasmi yapmis ve
bu olgularda cerrahi miidahalelerin yan etkilerini bildirmis ve akut pankreatiti
hemorajik, siipliratif ve gangrentz pankreatit olarak smiflandirmistir. Senn, 1886
yilinda nekroz veya apse ile komplike olan akut pankreatit olgularinda cerrahi
debritman tedavisini Onermigtir. 1980’lerin ortalarinda dinamik bilgisayarl
tomografi ve C reaktif protein ile nekrotizan pankreatitin cerrahi eksplorasyon
olmadan taninabilmesi saglanmistir (8,10-12).

Halsted ve Opie, 1901 yilinda akut pankreatit nedeniyle Olmiis iki
hastasinin otopsi bulgular1 olarak Ampulla Vateri’de impakte olmus safra
taglarinin varhigin1 bildirmisler ve safra tasma bagli pankreatit patogenezini
tanimlamislardir (8,13-15).

Friedreich, 1887’de alkol kullanimi ve akut pankreatit arasindaki
baglantiya dikkat ¢ekmistir ancak alkol ile akut pankreatit iliskisi bilimsel olarak
1917 yilinda gosterilebilmistir. Herediter pankreatite neden olan genetik defekt
1996 yilinda tanimlanmustir (16,17).

Daha onceki yillarda hekimler i¢in akut pankreatit tanisinda daha ¢ok tibbi

Ooykii ve fizik muayene bulgular1 yol gosterici iken, ilk defa Elman isimli bir



arastirmaci tarafindan 1929 yilinda serum amilaz diizeyi ile akut pankreatit
arasindaki iligki tanimlanmistir (16). Biyokimyasal parametreler 1940’11 yillardan
sonra daha yaygin olarak kullanilmaya baslanmis ve akut pankreatitin aslinda
karin agrisimin sik rastlanan nedenlerinden biri oldugu gézlenmistir (16,18).

Akut pankreatit bircok hastada iliml1 bir seyir izlerken bazi hastalar da acil
cerrahi girisim, uzamis hastane yatislart ya da yogun bakim ihtiyaci
gosterebilmektedir. Erken donemde hastaligin seyri ile ilgili giivenilir 6n
goriilerde bulunmak hasta yOonetimi ve maliyet analizi agisindan son derece
onemlidir. Bu nedenle ¢ok uzun zamandir hastaligin seyrini 6n gorebilmek i¢in
calismalar yapilmaya devam edilmektedir. Ranson ve arkadaslar1 1974 yilinda
yaptiklar1 caligmalar1 1ile siddetli hastalik gecirenlerin erken tanmmasini
kolaylastiracak bir prognostik skorlama sistemini tanitmislardwr. 1979 yilinda
safra tasi iligkili pankreatitler i¢cin modifiye etmislerdir. Modifiye Glaskow (Imrie)
skorlama sistemi ise 11 parametreden olusan Ranson kriterlerinin 8 parametreye
indirilmis halidir. 1984 yilinda her tiirlii akut pankreatit durumunda gecerli oldugu
gosterilmistir.

1980’lerde kullanilmaya baslayan Akut Fizyoloji ve Kronik Saglk
Degerlendirmesi (APACHE 1II) kritik hastalar1 degerlendirmek i¢in kullanilan
baska bir prognostik skor sistemidir. APACHE II sisteminin pankreatit ve diger
ciddi tibbi ve cerrahi kosullarin siddetinin derecelendirilmesi i¢in bir ara¢ olarak
kullanimi1 1989 yilindan bu yana giderek artmistir.

Bilgisayarli Tomografi Siddet indeksi (CTSI) ise Emil J. Balthazar ve
arkadaslar1 tarafindan 1990'larin basinda gelistirilen akut pankreatit siddetini
belirlemek i¢in kullanilan bir evreleme sistemidir (8,19-21).

Akut pankreatit tedavisinde geleneksel yontemlere ek olarak son yillarda
sistemik antibiyotik kullaniminin ve endoskopik sfinkterotomi (ES) ile birlikte
endoskopik retrograd kolanjiopankreatikografi (ERCP)’nin etkinlikleri ile ilgili
cok sayida prospektif randomize ¢alismalar yapilmistir Bu ¢aligsmalar ile ad1 gecen
tedavi yontemlerinin etkinlikleri gosterilmis olup bugiin aktif ve yaygin olarak
kullanimlarini1 desteklemektedirler (22-24).

Sitokin ¢aligmalarmnin artmasi akut pankreatit patogenezinin anlasilmasina

yeni bir boyut eklemistir ve yeni tedavi edici girisimlerin kapisin1 agmstir (25).



1992 yilinda yapilan Atlanta sempozyumunda pankreas nekrozu, enfekte
ve steril nekroz, pankreas flegmonu, pankreas absesi, pankreatik sepsis, pankreas
cevresi sivi birikimleri, pseudokist ayr1 ve 0zgiil kavramlar olarak son bir kez

tanimlanmistir (26).

2.2. Anatomi

Pankreas, gestasyonun 4. Haftasindan itibaren on barsaktan, ventral ve
dorsal iki ayr1 tomurcuk halinde dogar. Ventral pankreas, safra agaci ile birlikte
olusur ve ventral pankreas kanali Vater papillasindan duedonuma ulagmadan 6nce
ana safra kanali ile birlesir (27) daha sonra duedonum dondiikce pankreas sola
kayar. Eriskinde sadece basin kaudal kism1 ve processus incinatus 6n pankreastan
kaynaklanir. Dorsal pankreas kanalinin biiyiik kismi ventral pankreas kanali ile
birlesir ve ana pankreas kanalimi1 (Wirsung) olusturur. Kii¢tik bir kism1 aksesuar
kanal (Santorini) olarak kalir (28).

Pankreas, karnin iist kisminda retroperiton igerisinde yatan ince eliptik bir
organdir. Eriskinlerde 12-15 cm uzunlugunda, 70-100 gr agirhigindadir (29).

Kirli sar1 renkli bir organdir. Pankreas, unsinat prosesle birlikte olan bas,
boyun, govde ve kuyruk kisimlari olmak iizere 4 parg¢adir. Boyun kismi
pankreasin en dar yeridir (30).

Bas orta hatta 2. lumbar vertebra hizasina kadar, gévde 1.lumbar vertebra
hizasinda uzanir. Posterior yiizii aorta, sol adrenal bez ve bobrek, sol renal
damarlar ve st smirinda uzanan splenik arter ve venle temas halindedir.
Pankreasin kuyrugu 12. dorsal vertebra hizasinda uzanir ve ucu genellikle dalak
hilusuna ulasir (31).

Pankreas retroperitoneal bir organ olup ekzokrin ve endokrin sistemin bir
parcasidir. Yerlesim yeri itibariyle vena porta, biiyiik damarlar ve duodenuma
yakindir (32).

Pankreas salgilarinin duedenuma akmasi i¢in iki kanal vardir. Birincisi ana
pankreas kanalidir (Wirsung). Pankreas kuyrugundan baslayrp tiim pankreasi
katederek papilla wateri ile duedonuma acilir. Yaklasik %70 civarinda Wirsung
kanali ductus koledokus ile pankreas basinin hemen arkasinda birlesir ve birlesik

kanal olarak duedenuma agilir. Ikincisi ductus pankreaticus mindr (Santorini)



kanalidir. Cogu defa pankreas iginde Wirsung kanali ile birlesir ya da papilla
waterinin 2-2,5 cm yukarisindan mindr papilladan duedenuma agilir (30,33).

Pankreasin kan akimi ¢oliak truncus ve siiperior mezenterik arterden
saglanir. Genelde kanlanmanin en fazla oldugu yer pankreas basidir, korpus ve
kuyrukta daha azdir; boyun kanlanmanin en az oldugu yerdir. Pankreasin venleri
genellikle arterlere paraleldir ve arterlere gore daha yiizeyseldir. Hem arter hem
de venler kanallarin arkasindadir. Venler portal ven, splenik ven, siiperior ve
inferior mezenterik vene bosalir (34).

Pankreasin lenfatik drenaji zengindir ve genellikle tim ydnlerde venoz
drenaji izler (31).

Sempatik ve parasempatik sistem tarafindan inerve edilir. Coliak ganglion

hem sempatik hem de parasempatik inervasyon merkezidir (31).

Sekil 2.1. Pankreas anatomisi (Human anatomy / Michael McKinley, Valerie
O'Loughlin. 3rd ed. Chapter Twenty Endocrine System).
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Sekil 2.2. Pankreas anatomisi. Rosen (Redrawn from Feldman M, Friedman LS,
Sleisenger MH [eds]: Sleisenger & Fordtran’s Gastrointestinal and Liver Disease:
Pathophysiology, Diagnosis, Management, 7th ed. Philadelphia, Saunders, 2002.)

2.3. Fizyoloji

Pankreas, hem endokrin hem de ekzokrin salg1 yapan bir bezdir. Endokrin

sekresyon, Langerhans adaciklarindan salgilanir. Langerhans hiicrelerinin
1) %60-80’ini olusturan beta hiicreleri insiilin,

2) %10-20’sini olusturan alfa hiicreleri glukagon,

3) Hiicrelerin yaklasik %10’ unu olusturan Delta hiicreleri ise somatostatin

salgilanmasindan sorumludur.
Pankreas ekzokrin salgis1 hormonal ve sinirsel olarak kontrol edilir;

1) Vagal sinir uglarindan salgilanan asetilkolin,

2) Ince bagirsaga giren besin maddeleri nedeniyle duodenum ve jejunumdan

salgilanan kolesistokinin,

3) Ince bagirsaga giren yiiksek derecede asidik maddeler nedeniyle

duodenum ve jejunumdan salgilanan sekretin (35).



Asiner hiicrelerden pankreatik enzimlerin (tripsin, lipaz ve amilaz dahil)
salgilanmasini saglayan asetilkolin (ACh) ve kolesistokinin (CCK) ikincil haberci
olarak sitoplazmik kalsiyumu kullanirlar. Sekretin, ikincil haberci olarak siklik
AMPyi aktive ederek ACh ve CCK’nin asiner hiicreleri iizerindeki etkilerini
potansiyalize eder (36).

Pankreasin temel ekzokrin salgi iinitesi asiniistiir. Pankreas, giinde 1500 -
3000 ml alkalin (pH>8,0) yaklasik 20 farkli enzim igeren siv1 salgilar. Pankreas
salgis1 gastrointestinal sistemin sindirim faaliyeti i¢in gerekli 6nemli enzimleri ve
bu enzimlerin fonksiyonu i¢in en uygun pH’ y1 saglamak icin gereklidir (37).

Pankreas ekzokrin salgis1 temel {i¢ besin maddesinin sindirimini saglayan
enzimleri igerir: protein, karbonhidrat ve yaglarin sindirimi. Proteolitik enzimlerin
en Onemlileri tripsin, kimotripsin ve karboksipolipeptidazdir. Bunlar i¢inde en
fazla miktarda olan tripsindir. Tripsin ve kimotripsin proteinleri peptidlere
parcalar. Karboksipolipeptidaz peptidleri aminoasitlere pargalar. Karbonhidratlar1
parcalayan esas enzim pankreatik amilazdir. Bu enzim karbonhidratlar1
parcalayarak disakkaritleri ve az miktarda trisakkaritleri olusturur. Pankreasin yag
sindiriminden sorumlu baglica enzimi ise pankreatik lipazdir. Notral yaglar1 yag

asitlerine ve monogliseritlere pargalar.

2.4. Patogenez

Akut pankreatit, 1992 yilinda Atlanta’da yapilan bir uluslararasi toplantida
“pankreasin ¢esitli derecelerde etkilendigi ve lokal doku ve organ sistemlerinin
eslik edebildigi inflamatuvar bir siire¢” olarak tanimlanmistir (38).

Akut pankreatit, sistemik inflamatuar yanit ve multisistem organ
yetmezligine kadar ilerleyen steril inflamasyon ornegini temsil etmektedir.
Benzersizdir, c¢ilinkii bakteriyel {riinler inflamatuar yanit1 baslatmaz ve
siriiklemez. Akut pankreatitin klinik bir hastalik olmasmnin yaninda, tetikleyici
faktor dikkate almmaksizin, organ yaralanmasi ve Oliim ile sonuglanan ortak

inflamatuar bir yol olmas1 muhtemeldir (39).



Proteolitik enzimler pankreas hiicrelerinde sentez edildiklerinde inaktif
formdadir. Bunlar intestinal kanala salgilandiktan sonra aktif duruma gecerler.
Pankreas salgilarindaki proteolitik enzimlerin barsaga dokiiliinceye kadar aktif
duruma gegmemeleri Onemlidir. Pankreas asinuslarina proteolitik enzimleri
salgilayan hiicreler ayni zamanda tripsin inhibitorii adi verilen maddeyi de
salgilarlar. Diger proteolitik enzimlerin aktivasyonu tripsinle gerceklestigi igin,
tripsin inhibitorii tlimiiniin aktivasyonunu engeller. Ayrica enzimlerin farkl
bdlmelerde bulunmasi, aktif tripsinin otolizi ve hiicre i¢i diisiik iyonize Ca™
konsantrasyonu da koruyucu mekanizmalardir. Bununla beraber pankreas agir
sekilde hasara ugrar veya kanali tikanirsa, pankreasin hasarlanan kisminda ¢ok
miktarda enzim birikir. Bu durumda tripsin inhibitorii ve diger mekanizmalar
yetersiz kalir ve pankreas salgist aktive olup, tiim pankreasi sindirebilir, sonucta
akut pankreatit gelisir (2,40).

Karm i¢indeki diger anatomik olusumlarin akut inflamasyonunda pek de
karsilasmadigimiz  bicimde ciddi sistemik etkiler ve organ veya doku
yetmezlikleri bu patolojide sik¢a goriilmekte ve bu etkiler slirecin seyrinde gorece
erken ortaya ¢ikmaktadir. Sepsis, septik sok, respiratuar ve renal yetmezlik gibi bu
sistemik sonuclar akut pankreatiti morbidite ve mortalite kaynagi onemli bir
patoloji olarak giindemde tutmaktadir.

Akut pankreatitte hiicresel hasar bir kez basladiginda lizozomal ve
zimogen graniilleri birlesir ve tripsinojen tripsine doniigiir. Hiicre i¢i tripsin tiim
zimojen aktivasyonu basamaklarmi tetikler. Salg1 vezikiilleri interstisyum i¢ine
bazolateral zar boyunca uzatilir ve inflamatuar hiicreler icin kemoatraktan
molekiiler parcalar1 olarak gorev alir.

Aktive notrofiller stiperoksit veya proteolitik enzimleri (kollajenaz, elastaz
ve katepsin B, D, G) brrakarak sorunu daha da siddetlendirebilir. Son olarak,
makrofajlar lokal (ve agir vakalarda sistemik) inflamatuar yanitlara aracilik eden
sitokinleri salgilar. Bugiine kadar tanimlanmig erken mediyatorler, tiimor nekrozis
faktor-alfa (TNF-a), interlokin (IL) -6 ve IL-8’dir.

Inflamasyonun bu mediyatdrleri, pankreatik vaskiiler permeabilitede bir
artisa yol agarak kanama, 6dem ve sonunda pankreatik nekroza neden olabilir.

Dolasima salgilanan mediyatorler, gastrontestinal flora translokasyonu nedeniyle



bakteriyemi, akut solunum sikintis1 sendromu (ARDS), plevral efilizyon,
gastrointestinal (GI) kanama ve bobrek yetmezligi gibi sistemik komplikasyonlar
ortaya cikarabilir. Ayrica sistemik enflamatuvar yanit sendromu (SIRS) da
geliserek sistemik sok gelisimine Onciiliik edebilir.

Akut pankreatitte, ilk ortaya ¢ikan parankimal 6dem ve peripankreatik yag
nekrozudur, bu akut 6dematdz pankreatit olarak da bilinir. Nekrozun parankimi
ihtiva etmesi durumunda, kanama ve bezin fonksiyon bozuklugu ile birlikte,
inflamasyon hemorajik ya da nekrotizan pankreatite dontisiir.

Psodokist ve pankreatik apseler nekrotizan pankreatit sonucu olusabilir
clinkii enzimler graniilasyon dokusu (psédokist olusumu) veya pankreatik ya da
peripankreatik dokuya bakteriyel invazyon (pankreatik apse olusumu) ile kapali
cidarli hale gelebilir (41,42).

2.5. Epidemiyoloji

Akut pankreatit insidanst son iki dekatta artmistir (2). Acil servislerde
pankreatik enzim seviyelerinin rutin kullanilmaya baslanmasi1 da daha ¢ok tani
alan hasta anlamma gelmektedir ve siklik artisinin bir diger nedeni olabilir. Tan1
alan hasta sayisinda artisa paralel olarak akut pankreatit nedeniyle hastaneye yatis
yilizdelerinde de %100 artis vardir (43). Amerika birlesik devletlerinde her yil
akut pankreatit nedeniyle iki yiliz binin ilizerinde hastane yatis1 yapilmaktadir.
Ugiincii en sik goriilen gastrointestinal sistem taburculuk tanisidir (44).

Giliniimiiz verileri ile tiim akut pankreatit hastalarinda genel 6liim orani %5
iken, ¢oklu organ yetmezligi olan hastalarda bu oran %47 gibi yiiksek degerlere
ulagmakta ve gastrointestinal sistem kaynakli en sik goriilen 14. 6liim nedeni
olmaktadir (3).

Hastalarmm %80’ninde akut pankreatit atagi hafiftir ve ciddi morbidite
olmaksizin iyilesir, kalan %20 hastada ise 6nemli morbidite ve mortalite nedenidir
(2). Pankreatit sikligindaki artisa ragmen ciddi akut pankreatit sikliginda artis
yoktur (45,46).

En sik baslangic yasi 6. dekat olarak bildirilmesine ragmen etiyolojik
etmene bagli olarak ortalama goriilme yas1 da degismektedir (47). Alkole ikincil

pankreatit olgularinda ortalama yas 39 iken, bilier kokenli hastalarda 69, travmaya
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ikincil olgularda 66, ila¢ kokenli olgularda 42, ERCP’ye ikincil olanlarda 58,
AIDS ile iliskili olgularda 31 ve vaskiilite bagl gelisen olgularda 36 olarak
bildirilmektedir. Oliimlerin %65°i 14 giin icinde, %80’i 30 giin i¢inde olmaktadir
(4).

Ulkelere goére ve zaman iginde degismekle birlikte erkeklere gore
kadinlarda safra tasi tikanikligma bagli pankreatit daha sik iken alkole bagl
pankreatit daha nadirdir (2).

Danimarka’dal7.000°den fazla kisiyle yapilan bir calismada sigara i¢cimi
akut pankreatit gelisimi i¢cin bagimsiz bir risk faktorii olarak bulunmustur (48).

Sigara igen kisiler arasinda akut pankreatit gelisimi ile ilgili otuz binden
fazla Isvecli ile yapilan bir baska prospektif kohort calismasinda da RR (géreceli
risk) 2.14 bulunmustur (49).

2.6. Etyoloji

Pankreatitin ¢esitli nedenleri vardwr, ancak olgularin biiyiik ¢ogunlugu
(%80) safra kesesi tas1 ya da kronik alkol kullanimina ikincil ortaya ¢ikmaktadir
(vaklasik %45°e karst %35). Yayimlanan bir¢ok ¢alismada safra kesesi taslar1 en
stk neden olarak bildirilmistir. Tiirkiye’de yapilan bir calismada etiyolojik
nedenler safra tasi (%80,9), hiperlipidemi (%4,5) ve herhangi bir etiyolojik neden
saptanamayan (%14,5) olarak bulunmustur (50-52).

Akut pankreatit tanisi ile yatirilan hastalar lizerinde yiiriitiilmiis klinik bir
calismada hastalarin %88’inin digkisinda atag: takip eden ilk 10 giin igerisinde
safra tas1 bulunmustur. Bu bulgular gergekten de safra tasimni Oddi sfinkterinden
gecisi ile pankreatit siireci arasinda bir iligki olabilecegini diistindiirmektedir (53).

Hiicresel seviyede, alkol sindirim enzimlerinin hiicre i¢i birikimine, erken
aktivasyonuna ve serbest kalmasina yol agar. Duktal seviyede ise kanallarin
gecirgenligini artirarak enzimlerin parankime ulagsmasina ve pankreas hasarina
neden olur. Alkol pankreatik salgmin protein igerigini artirir, bikarbonat
seviyesini ve tripsin inhibitdr konsantrasyonunu azaltir. Bu durum protein
tikaclarm olugmasina ve pankreatik akimin durmasia neden olur (54).

Travma akut pankreatit tanis1 konan hastalarin yaklasik %5’inde neden

olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Pankreas yaralanmasi daha ¢cok penetran abdominal
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travmada karsimiza c¢ikmaktadir. Kiint abdominal yaralanmada da karin
bolgesinin geriye omurgalara dogru sikistigi yaralanma tiplerinde duktal
yaralanma ve takip eden akut pankreatit oldular1 ile karsilagilmaktadir.

Enfeksiyonlar olas1 bir diger nedendir. Enfeksiyon kokenli akut pankreatit
olgular1 6zellikle cocuk yas grubunda daha sik goriiliir. Enfeksiyon kdkenli akut
pankreatit hastalarinda alkol kullanimina ikincil gelisen olgulara oranla ¢ok daha
hafif bir klinik ile karsilagilir. Kizamik, sitomegaloviriis, hepatit viriisleri, Epstein-
Barr viriisii ekoviriis gibi viral etkenler daha sik akut pankreatit olusturmasina
ragmen mikoplazma pnomoni, salmonella, kampilobakter ve mikobakteryum
tiiberkiilozis gibi bakteriyel etkenlere de rastlanmaktadir. Diinya genelinde
duedonal papilladan gecis ile akut pankreatit yaptig1 saptanan ¢ok sayida askaris
olgusu da bildirilmistir.

Herediter pankreatit katyonik tripsinojen geninin (PRSS1) mutasyonlari ile
iliskili otozomal dominant bir hastaliktir. Bu gendeki mutasyonlar tripsinojenin
tripsine erken aktivasyonuna neden olur. Buna ek olarak, CFTR mutasyonu duktal
sekresyon anormalliklerine neden olarak hastalarda akut pankreatit olusumu igin
predispozan bir rol oynar. Ayrica tripsinin aktif baglanma bolgesini bloke ederek
inaktif hale getiren SPINKI1 proteininin mutasyonlar1 akut pankreatite yatkinliga
neden olabilecek bir rol oynayabilir (54).

Ilaglar, hiperkalsemi, ciddi hipertrigliseridemi, toksinler, vaskiiler
anormallikler, otoimmiin nedenler, cerrahi girisimler, pankreasn gelisimsel
anormallikleri ve malignite diger akut pankreatit nedenleridir (55).

Nekrotizan pankreatit hastalarin %?25’inde gelisebilir ve mortalite orani
%15-20’dir. Akut pankreatit pankreasin inflamatuvar hastaligidir ve genel
populasyonda %5-9, yashlarda %20-25 fatal seyreder (56,57).
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Tablo 2.1. Akut pankreatit nedenleri (2).

Obstriiktif Biliyer tas veya ¢amur, pankreas veya ampulla

tiimori, koledok kisti ve koledokosel, annuler

pankreas, pankreas divisum, kronik pankreatit, Oddi sfinkter
isfonksiyonu, duodenal obstriiksiyon (duodenum

divertikiil, Crohn hastalig)

Toksik Alkol, akrep sokmasi, organofosfat insektisitler

Swif 1 ilaglar * Asparaginaz, pentamidin, azatioprin,

steroidler, sitarabin, sulfametoksazol-trimetoprim,
didanozin, furosemid, sulfasalazin, mesalazin, sulindak,
merkaptopiirin, tetrasiklin, opiyatlar, valproik asit,
pentavalan antimonials, ¢esitli dstrojenler

Smf 2 ilaglar * Parasetamol, hidroklorotiyazid,

karbamazepin, interferon, sisplatin, lamivudin,
siklopentiyazid, oktreotid, enalapril, fenformin
eritromisin, rifampisin

Cerrahi sonrasi ERCP, abdominal veya kardiyak cerrahi

Genetik PRSSI1, SPINK1, CFTR

Bakteriyel enfeksiyon | Mycoplasma, lejyonella, leptospira, salmonella

Kabakulak, koksaki, hepatit B, sitomegalovirus, varisella-

Viral enfeksiyon zoster, herpes

Parasitik enfeksiyon Ascaris, kriptosporodium, toksoplazma

Metabolik Hiperkalsemi, hiperlipidemi

Otoimmiin Sistemik lupus eritematozus, Sjogren sendromu
Diger Gebelik, iskemi, travma

Idiopatik

* pankreatit ile iligkili stmif 1 ilaglar: 20 veya daha fazla olgu raporlar1 ve tekrar maruz kalma;

10°dan fazla 20°den az vaka raporlar1 tekrar maruz kalma olabilir ya da olmayabilir (58).
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2.7. Tam

Akut pankreatit tanis1 genellikle asagidaki li¢ 6zellikten ikisi varliginda
konulur (3).

1) Karin agris1 — Tipik olarak ani baslangicli, net olarak lokalize edilemeyen
ama en c¢ok epigastrik ve periumblikal alanlarda hissedilen, sag veya sol
ist kadrana, sirta, gogse, bogre ve alt abdomene yayilabilen, hafif agri
yakinmasindan, dayanilmaz agriya kadar degisebilen karin agrisi

2) Serum amilaz ve/veya lipaz seviyelerinde normalin 3 kati kadar veya
normalin {ist smir1 kadar artis

3) Ultrasonografi (USG) veya bilgisayarli tomografi (BT) de tipik akut
pankreatit bulgular1

2.7.1. Klinik

Tibbi Oykii

Akut pankreatit i¢in ayirici belirti ani baslangicli, inatgi iist karm agrisidir.
Agr1 genellikle 30-60 dakika icinde doruk noktasina ulasir ve genellikle birkag
giin i¢inde sonlanir, bazen giinler ya da haftalar boyunca devam edebilir. Agrinin
alisilmis lokalizasyonu epigastrik ve periumblikal alanlardir, sag veya sol iist
kadranda da olabilir. Agr1 sirta, gogse, bogre ve alt abdomene yayilabilir. Hastalar
genellikle rahatsizdir, 6ne dogru egilip dizlerini karnma c¢ekerek agriy1 azaltmaya
calisir ¢linkii yatar pozisyon semptomlar1 arttirabilir. Tiim hastalarda ayni sekilde
agr1 olmayabilir ya da agr1 varlig1 hastayr degerlendiren hekimden yeterli ilgiyi
gormeyebilir. Birgok geriye doniik analiz 6liim ile sonuglanan akut pankreatit
hastalarmm  %30-40’nin  tanisinin  sadece otopsi ile  konulabildigini
gostermektedir. Bu hastalarda akut pankreatitten siiphe edilmemistir ¢ilinkii karin
agris1 ya yoktur ya da diger klinik semptomlar (6rnegin, koma ya da ¢oklu organ
yetmezligl) klinik tabloya hakimdir. Akut pankreatit hastalarmin biiyiik bir
cogunlugunda bulant1 ve kusma sikayeti vardir (1,59,60).
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Tablo 2.2. Belirtilerin goriilme siklig1.

Belirti Goriilme sikhg

Karin agrist % 90-95

Bulant1 ve kusma % 85-90
Fizik Muayene

Fizik muayene bulgular1 hastaligin siddetine baghdir. Hafif hastalikta,
palpasyonda iist abdomende duyarlilik ortaya ¢ikmaktadir. Bagirsak seslerinin
yoklugu veya azalmasi genellikle eslik eden ileus nedeniyledir. Sarilik sik
goriilmez.

Hastalarm %10 kadarnda pulmoner bulgular vardir ve hafif
hipoksemiden, akut distress sendromuna kadar uzanan c¢esitlilikte olabilir.
Diyafram inflamasyonuna, plevral eflizyona ya da solunum sistemi tutulumuna
ikincil olarak hastalarda yiizeysel solunum ya da takipne goriilebilir. Bir¢ok
hastada genellikle az miktarda plevral effiizyon olusur ama bunlar genellikle
kendiliginden geriler. Eger biiyiik plevral efflizyon saptanirsa pankreatiko-plevral
fistiilden siiphe edilmelidir.

Hastalarda ates, tasikardi, hipotansiyon, takipne, ciddi karmn duyarliligi,
karinda sigkinlik, defans, rebound ve solunum zorlugu olabilir.

Pankreatit ataginin baglamasindan 1-2 giin sonra peripankreatik kanamanin
gobek hizasinda deri altmma yayilmasi sonucu olusan ekimoza Cullen belirtisi,
ekimoz her iki bogiirde olursa Grey-Turner belirtisi ve inguinal ligamanimn altinda
ekimoz olusursa buna da Fox belirtisi denir. Bu bulgular nekrotizan pankreatiti

isaret eder (2,59,61,62).

Ayiricr Tam

Akut pankreatit ayiric1 tanisinda asagidaki tabloda yer alan diger karin
agrist nedenlerini ya da hastalik durumlarmi klinik belirti ve bulgularin benzer
olmalar1 nedeni ile diisiinmek gerekli oldugu gibi makroamilazemi ya da

makrolipazemi gibi nadir nedenlerinde akilda tutulmasinda fayda vardir.
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Tablo 2.3. Bulgularin goriilme siklig1 (54).

Bulgular Goriilme sikhg:
Defans/rebaund % 68
Abdominal siskinlik % 65

Ates % 76
Tasikardi % 65
Sarilik % 28
Dispne % 10
Hemodinamik bozukluk % 10
Hematemez/melena %35

2.7.2. Laboratuvar

Amilaz: Semptomlar bagladiktan sonra ilk 12 saat i¢inde hizla yiikselir ve
3-5 giin i¢inde normale doner. Zirve degerine 12-72 saat arasinda ulasir. Tani1 i¢in
kullanilan amilaz esas olarak pankreas ve tiikriik bezlerinde bulunur fakat fallop
tiipleri, overler, testisler, akciger ve ince bagirsakta da vardir. Bu nedenle amilaz
yiiksekligi pankreatit dis1 bir nedene bagl olabilecegi gibi, aksine akut pankreatit
olgularinda normal de olabilir. Serum amilazi hastaneye yatis sirasinda vakalarin
%19-32’sinde normal olabilir, bu gecikmis bir bagvuru ya da ekzokrin pankreas
yetersizligi sonucunda olabilir. Amilaz degerinin akut pankreatit atagi icin
duyarliligr %75-92 ve segiciligi %20-60’tir. Akut ataktan 10 giin sonra devam
eden yiiksek amilaz diizeyi psddokist veya apse olusumunu diisiindiirmelidir.
Amilaz degerinin erken donemde normale donmesi, hastaligin diizelmekte
oldugunu gosterebilecegi gibi agir pankreas hasarinin belirtisi de olabilir (63-66).

Lipaz: lipaz sadece pankreasa 6zgii degildir, serum seviyeleri bagka intra
abdominal patolojilerde ve bobrek yetmezliginde de yiikselebilir. Akut pankreatit
tanis1 i¢in lipazin duyarhiligt %90, se¢iciligi %70 oranindadir ve serumda 8-10
giin kadar yiiksek kalir (67,68).

Akut pankreatitli olgularda serum lipaz diizeyi %87 oraninda yiiksek
bulunur. Amilazdan daha spesifiktir. Serum lipaz yiiksekligi amilaz
yiiksekliginden daha uzun siire devam ettigi icin klinik tanis1 ge¢ konan hastalarda

daha yararli bir parametredir. Lipaz/Amilaz oraninin yiiksek olmasi alkolik
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pankreatit tanisinda kullanilabilir. Lipaz, alkolik pankreatitte biliyer pankreatite
oranla, amilazdan daha fazla artis gOstermektedir. Ayrica heparin endotelyal
zarlara bagl lipaz1 ¢ozdiigii i¢cin heparin verilmesinden sonra serumda lipaz

diizeyi artar (32,63).

Tablo 2.4. Ayirici tani (54).

e Akut mezenter iskemi
e ARDS

e Pnomoni

o Kolanjit

o Kolesistit

o Koledokolitiazis

o Kolelitiazis

e Kronik pankreatit

e Kolon adenokarsinomu
o Kolonik obstriiksiyon
e Duedenal iilser

e Mide kanseri

e Gastroenterit

e Irritabl bagirsak hastaligi
e Miyokard Enfarktiisii

e Pankreas kanseri

o Pankreatik psddokist

e Hepatit

o Akut peritonit

Akut pankreatit tanis1 koymada serum lipaz yiiksekligi, serum amilaz
yiiksekliginden daha giivenilirdir ve mevcut ise lipaz diizeyinin calisilmasi tercih

edilmelidir (69-72).
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Tablo 2.5. Amilaz ve lipaz yliksekligi nedenleri (60)

Amilaz Lipaz

Akut pankreatit Akut pankreatit
Akut pankreatiti . . . .
taklit eden nedenler Pankreatik psodokist Pankreatik psddokist

Kronik pankreatit Kronik pankreatit

Pankreatik kanser Pankreatik kanser

Biliyer hastaliklar (kolesistit,
kolanjit, koledokolitiazis)

Biliyer hastaliklar (kolesistit,
kolanjit, koledokolitiazis)

Intestinal hastaliklar | Intestinal hastaliklar
(obstriiksiyon, (obstriiksiyon,
psodoobstriiksiyon, iskemi, | psddoobstriiksiyon,  iskemi,
perforasyon) perforasyon)
Akut apandisit Akut apandisit
Ektopik gebelik

Diger nedenler Bobrek yetmezligi Bobrek yetmezligi
Parotit
Makroamilazemi

Over kisti veya kanseri

Akciger kanseri

Diabetik ketoasidoz

HIV enfeksiyonu

Kafa travmasi ile beraber

intrakranial kanama

Idrar tripsinojen-2: Akut karin

agrist ile bagvuran 500 kisilik bir

calismada pankreatit icin %94 duyarli ve %95 segici saptanmustir. Uriner

tripsinojen-2 diizeyinin daha yiliksek negatif prediktif degeri (%99) vardir. En

biiylik avantaji erken tan1 koymaktir fakat konsantrasyonu 48 saat i¢cinde hizlica

diiser bu nedenle hastaligin seyrinde kullanilamaz (68,73).
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Elastaz 1: Elastaz 1, akut pankreatitli biitiin hastalarda yiiksek oranlarda
saptanmaktadir. Amilaz, lipaz ve tripsine kiyasla daha uzun siire serumda ytliksek
oranlarda bulunur bu nedenle ge¢ donemdeki pankreatit hasarini géstermede 6zel
olarak faydalidir (65,74).

C-reaktif protein (CRP) degerlerinin tan1 konduktan 24-48 saat sonra
calisilmas1 prognoz agisindan faydali bilgiler verebilir (39). Yiiksek degerlerin
coklu organ yetmezligi gelisimine egilim ile iliskili oldugu gosterilmistir. CRP bir
akut faz reaktani olup akut pankreatit i¢cin spesifik bir test olmamasima ragmen 10
mg/dl ve lizerindeki gibi ¢ok yiliksek degerler giiclii bir sekilde siddetli pankreatit
atagini gostermektedir.

Lokositoz, yliksek hematokrit degerleri, hiperglisemi, hipokalsemi,
hiperbilirubinemi, alkalin fosfataz, aspartat aminotransferaz ve laktat
dehidrogenazin yiiksek serum diizeyleri; hipoksemi; azalmis serum albiimin
diizeyi ve hipertrigliseridemi hastaligin nedenine ve siddetine bagli olarak
goriilebilir. Bu testlerin bazilarinin sonuglar1 da hastaligin siddetini tahmin etmek
icin prognostik skorlama sistemlerinde kullanilir, ancak akut pankreatit teshisi i¢in

ne duyarli, ne de spesifik olabilir (62).

2.7.3. Goriintiileme

Radyolojik goriintiileme, klinik taniyr dogrulamak ya da diglamak, olas1
nedeni saptamak, hastaligin siddetini degerlendirmek, komplikasyonlarini tespit
etmek ve tedavi segenekleri i¢in rehberlik saglamak amaglar1 ile kullanilir. Son
yillarda goriintiileme ¢esitleri artmistir. Geleneksel yontemler olan direk grafi,
abdominal USG, BT ve (Endoskopik Retrograd Kolanjiyopankreatografi)
ERCP’ye yeni secenekler olarak endoskopik USG ve (Manyetik Rezonans
Kolanjiyopankreatografi) MRCP eklenmistir (59).

Direk Grafiler
Bu goriintiilleme yonteminin akut pakreatit hastalarinda son derece kisith
rolii vardir. Ayakta direk batin ve posteroanterior akciger grafilerinde diyafram

alt1 serbest hava, ileus, pndmoni, kalsifiye pankreas ve safra taslar1 saptanabilir

(61).
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Pankreatit hastalarinin {igte birinde hemidiyaframda elevasyon, plevral
efflizyon ve pulmoner infiltrasyon goriilebilir. Direk grafilerdeki higbir bulgu akut
pankreatit i¢in duyarl ya da se¢ici degildir (2,62).

USG

Transabdominal USG safra taglarim1 ve c¢amurunu, safra kanali
genislemesini tespit etmede BT ve MRG’den duyarhidir. Fakat bagirsak gazi
nedeniyle distal safra kanalindaki tas ve pankreas goriintiilenemeyebilir. Bazi
calismalar iyilesme sonrasi tekrar yapilan USG’nin safra kesesi taslarmi tespit

etmede daha verimli oldugunu séylemektedir (59,60,75).

Endoskopik USG

Taglar1 ve tiimorleri son derece dogru belgeleyebilen endoskopik
ultrasonografi pankreatik parankim ve pankreatik kanali goriintillemede
transabdominal USG’ye {stiindiir. Obez hastalarda ve ileusu olan hastalarda
yararl oldugu gibi akut pankreatit olan hastalarda tedavi edici ERCP’den en ¢ok
yararlanacak hastalar1 belirlemeye de yardimci olabilir (76,77).

Deneyimli kisiler tarafindan yapilan sekretin ile uyarilmis endoskopik
USG sirasinda papilla diizeyinde kanaldan akisa kars1 direng oldugu gosterilebilir.
Bu bulgu ozellikle tekrarlayan  idiopatik  pankreatit  hastalarinin

degerlendirilmesinde yardimci olabilir.

BT

Tipik klinik ve laboratuvar bulgular1 ile tan1 kondugunda ve etiyolojik
ajanda daha geleneksel yontemler ile net olarak saptanabiliyor ise, BT nin rutin
kullanim1 biiytik olasilikla gerekli degildir (3).

Hafif pankreatitte bez normal goriinebilir ve hafif pankreatitli hastalarin
%15 -%30’unda normal BT bulgular1 vardir (78,79).

Bu nedenle BT bagvurudan 48-72 saat sonra c¢ekilirse daha bilgi verici
olabilir. Kontrast nefropatisinden korumak amaciyla sivi resiisitasyonu da

yapilmalidir (80).
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Tam konulduktan sonra, hasta yonetimindeki 6nemli noktalar prognozu
belirleme ve komplikasyonlar1 saptama yetenegi ile ilgilidir. BT genellikle
gortintiileme agisindan merkezi bir rol oynar. Karmasik bir klinik prezantasyon ve
akut prezantasyon sirasinda hastalik siddetinin degerlendirilmesinde BT tani i¢in
yararli olur. Taniy1 kesinlestirmek, alternatif tanilar1 dislamak ve ayrica sonraki

komplikasyonlarin potansiyel olarak degerlendirilmesinde de yararhdir (60,81).

Tablo 2.6. Balthazar BT hastalik siddet indeksi (82-84).

BT hastalik siddet indeksi Puan
Derece
A) Normal pankreas 0
B) Pankreatik genisleme 1
C) Pankreas ve peripankreatik yag >
dokusuyla smirl inflamasyon
D) Peripankreatik bir alanda siv1 3
koleksiyonu
E) 2 veya daha fazla alanda s1v1 4
koleksiyonu
Nekroz derecesi
Nekroz yok 0
Pankreasin 1/3’{inde nekroz 2
Pankreasin 1/2’sinde nekroz 4
Pankreasin 1/2’sinden fazla alaninda nekroz 6

Puanlama: BT derece + nekroz skoru

Skoru ikiden az olanlarda morbidite %4 civarinda ve mortalite sifira yakin
iken, 7-10 aras1 skorlar %92 morbidite ve %17 mortalite ile iliskili bulunmustur

(85).
MRG

BT’ye esdeger tamisal degerliligi vardir. Renal yetmezligi ve kontrast

madde alerjisi olanlarda kullanilabilir. Cok erken donemde BT den duyarlidir.
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Yeni bir teknik olan sekretin MRI ana pankreatik kanali goriintiileme
kalitesini arttir, pankreas divisum ve aksesuar pankreas kanallar1 gibi anatomik

varyantlar1 goriintiilemeyi saglar (85).

ERCP
Safra yollar1 ve pankreas kanalini tikayan lezyonlar i¢cin kullanilan tan1 ve
tedavi segenegidir (3). Bununla beraber, akut pankreatit hastalarinda dikkatle
kullanilmali ve ilk tanisal yontem olarak asla tercih edilmemelidir (86).
Sadece asagidaki durumlarda tercih edilmesi uygun olacaktir;
1. Siddetli akut pankreatit atagi olan ve akut koledokolitiazise ikincil gelisen
olgular
2. Maksimum destek tedaviye ragmen klinik tablonun kétiilestigi, sariligin
ilerledigi biliyer pankreatit olgular
Pankreatitin daha az yaygin nedenlerinin (6rnegin; mikrolitiazis, Oddi
sfinkter fonksiyon bozuklugu, pankreas divisum ve pankreatik kanal darliklari; iyi
huylu veya kétii huylu olabilir.) degerlendirilmesinde de yararhdir (87).
ERCP’nin sfinkterotomi sonrasi kanama gibi ¢esitli dezavantajlar1 vardir

ve kendisi de akut pankreatite neden olabilir (3).

MRCP
Pankreas kanallar1 ve tiim ekstrahepatik safra yollarinin noninvaziv
degerlendirilmesini saglar. Duktal goriiniirlik i¢in temel zayifligi, diger sivi

iceren organlarin st liste ortiigmesidir (6rn. mide ve onikiparmak bagirsagi) (88).
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Tablo 2.7. Akut pankreatit i¢in goriintiileme tekniklerinin karsilastirilmasi (59).

Gériintiileme teknigi | Etkinligi

Kontrasth bilgisayarh Siddetli akut pankreatit i¢in %78 duyarlilik ve %86

tomografi ozgilliik

Transabdominal Safra tasi tespit etmek i¢in %87 ila 98 oraninda duyarlilik
ultrasonografi

Endoskopik . o 0/ O i 1ss
ultrasonografi Safra kesesi taglari icin %100 duyarlilik ve %91 6zgiilliik
Manyetik rezonans Siddetli akut pankreatit icin %83 duyarlilik ve %91
goriintiileme ozgilliik

Manyetik rezonans

kolanjiopankreatografi Koledok taglarmi tespit etmek i¢in 81 ila %100 duyarlilik

Safra kanali taslar1 i¢in %98 negatif prediktif deger ve %94
pozitif prediktif deger

Pankreatitin siddetinin tanimlanmas1 ve pankreatik
nekrozun 6ngoriilmesinde kontrasth bilgisayarl tomografi
kadar hassas

2.8. Siniflama

2.8.1. Akut 6dematoz pankreatit

Makroskopik olarak gland biiyiik, ¢evredeki mezenter ve omentumda
beyazims1 gri renkli, sertge yag nekrozu alanlar1 dikkati ¢ceker. Ancak 6dematdz
pankreatitte yag nekrozu fazla degildir ve ¢ok defa mikroskopik diizeyde kalir.

Genellikle karin i¢inde agik pembe renkli bir sivi vardir. Nekroz goriilmez.

2.8.2. Akut nekrotizan pankreatit

Makroskopik olarak gland sismis ve biliylimiistiir. Retroperitoneal alanda,
duodenum, kolon ve mide gibi komsu organlarda belirgin 6dem vardir. Karim tist
bolimiinde yaygm yag nekroz alanlari1 saptanir. Pankreas boslugunda kirli
kahverengi-siyah renkli bir sivi bulunur. Retroperitoneal bolgede, agir olgularda
kolon mezosunda ve dalak pedikiiliinde kanamalar saptanir.

Mikroskopik olarak pankreasin tiimii nekroze olabilecegi gibi, yer yer

normal ve nekroze pankreas dokulari da yanyana goriilebilir.
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2.9. Prognoz

Siddeti dogru tahmin edebilmek i¢in basit bir skorlama sistemi arayisi

devam etmektedir. En sik kullanilanlar Ranson, Acute Physiology and Chronic

Health Evaluation (APACHE) II ve Imrie skorlama sistemleridir. Her birisinin

avantaj ve dezavantajlar1 vardir ve gilincel verilere gore higbiri tek basina standart

Olgiit olarak kabul edilmemektedir. Akut pankreatitin Atlanta smiflamasi

arastirma amacgh caligmalarda kullanilmakta ve bu smiflama hafif ve siddetli akut

pankreatit olgularin1 tanimlamaktadir. Atlanta smiflamasina goére asagidaki

bulgular1 olan hastalar siddetli atak olarak kabul edilmektedir;

Tablo 2.8. Atlanta Siniflamasi (4,38).

Organ yetmezligi

Sok (sistolik kan basmei < 90 mmHg)

Akciger yetmezligi (PaO, < 60 mmHg)

Bobrek yetmezligi (rehidratasyon sonrasi serum kreatinin
diizeyi > 2 mg/dL)

Gastrointestinal kanama (> 500 mL/24 saat)

Lokal komplikasyonlar

Pankreatik nekroz (parankimin %30°dan fazla veya 3
cm’den fazla)

Pankreas absesi (kiiglik pankreatik nekroz igeren ya da
nekroz olmayan sinirli irin toplanmasi)

Pankreatik psoddokist (graniilasyon dokusu veya fibroz
dokudan olusan bir duvar iginde pankreas suyu
toplanmast)

Olumsuz prognostik
isaretler

Ranson skoru > 3

Apache II skoru > 8

2.9.1. Apache II skalasi

Denklem yas, rektal sicaklik, ortalama arter basinci, kalp hizi, PaO,,

arteriyel pH, serum potasyum, serum sodyum, serum kreatinin, hematokrit, beyaz

kiire sayimi, Glasgow Koma Skala Skoru, kronik saglik durumu faktérlerini igerir.
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Skorlama: http://www.mdcalc.com/apache-ii-score-for-icu-mortality adresinden

yapilabilir. Calismalar APACHE II skoru 8’in altinda ise mortalitenin yiizde 4’ten

az 8’den fazla ise yiizde 11-18 arasinda oldugunu gostermektedir (89).

2.9.2. Ranson Kriterleri

Tablo 2.9. Ranson Kriterleri (21).

Parametre Alkol Safra tas1
Basvuru aninda

Yas (yil) >55 >70

Beyaz kiiresayisi/ml >16000 >18000

Glukoz (mg/dl) >200 >220

LDH (IU/L) >350 >400

AST (IU/L) >250 >250
48 saat icinde

Hct diistisii (rakam) > 10

BUN artis1 (mg/dl) >5 >2

Kalsiyum (mg/dl) <8 <8

PaO, (mmHg) <60

Baz acig1 (mEg/L) >4 >5

S1v1 sekestrasyonu (L) > 6 >4

Puanlama: Her kriter igin bir puan.

Ranson skoru 0-2 arasinda ise Oliim orani en azdir ve hasta tedavi ve
destek amacli normal bir servis yatagina yatirilabilir. Eger Ranson skoru 3-5 ise
beklenen 6liim orani %10-20 olacaktir ve bu hastalar yogun bakim iinitesine
yatirilmalidir. Eger 48 saat sonra Ranson skoru 5’ten fazla ise 6liin oran1 %50°den
fazladir ve bu hastalarda eslik eden sistemik komplikasyonlara ¢ok daha sik

rastlanir.

25



2.9.3. Modifiye Glaskow (Imrie) puanlama sistemi

Tablo 2.10. Modifiye Glaskow (Imrie) puanlama sistemi (21).

Parametre

Yas (yil) > 55
Beyaz kiire sayisi/ml > 15000
Glukoz (mg/dl) > 180
BUN (mg/dl) > 96
PaO, (mmHg) <60
Kalsiyum (mg/dl) <8
Albumin (g/dl) <32
LDH (IU/L) > 600

Puanlama: Bagvuru sonrasi 48 saat i¢inde gergeklesen her kriter i¢in bir puan.

Hesaplanan skor 3 ve iistiinde ise ciddi pankreatiti isaret eder ve hastalarin

yogun bakim tinitesinde takip edilmesi uygun olur (5,6,21).

2.9.4. HAPS

Basvuru aninda ii¢ parametreye bakilir. Bu ii¢ parametre Harmless Acute
Pancreatit Score (HAPS)’1 olusturmak i¢in kombine edilmistir. Peritonit bulgular1
(rebaund ve/veya defans) olmamasi, normal hematokrit ve normal serum kreatinin
diizeyi olmasi akut pankreatit seyrinin siddetli olmayacagini Oongdrmektedir.
HAPS hesaplanmasi sirasinda bir hastada yukarida bahsedilen ii¢ degiskenin
herhangi birisinin pozitif olmamas1 durumunda akut pankreatit atagmin siddetli
olmadig diisiintilmelidir.

Akut pankreatit diisiiniilen bir hastada bu ii¢ parametreyi toplamak i¢in 30
dakikalik bir siire yeterli olacaktir. Uzman olmayan kisiler i¢in bile yiiksek

giivenilirlik ile hasta yonetimini saglayabilecektir (43).
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3. GEREC ve YONTEM

Akdeniz Universitesi Hastanesi Bashekimliginin izni ile Medihasta®
programi araciligiyla ICD-10 (International Classification of Disease-10)
sisteminde K85 kodu (Akut Pankreatit) ile 01.01.2006 ile 15.06.2010 tarihleri
arasinda tetkik edilen tiim hasta dosya numaralar1 elde edildi. Bu hasta
dosyalarina arsiv kayitlarindan ulasildi. Akut Pankreatit kesin tanili hasta dosya
verileri ve Medihasta® ¢ikis 6zetleri, fizik muayene bulgular1 ve tibbi dykiileri,
laboratuvar sonuglar1 ve goriintiileme rapor sonuglari, varsa hastalarin yattiklari
servis ve oOzellikle yogun bakim yatisinin olup olmadigi, ameliyat olup
olmadiklari, yatis siireleri ve olim gelisip gelismedigi incelendi ve Ek-1°de
gosterilen ¢aligsma veri formuna kaydedildi.

Arastirmadan ¢ikarilma kriterleri:
» Akut pankreatit olmayan hastalar
» Etiyolojide travma diisiiniilen hastalar
* 16 yas alt1 hastalar
* (Calisma verileri eksik olan hastalar
* Bir hafta igerisinde tekrar akut pankreatit tanis1 alan hastalar ayni atak
kabul edilerek ¢alismaya alinmadi.

Defans ve rebaund bulgular1 var ve yok olarak degerlendirilmistir. USG ya
da BT bulgular1 safra kesesi tas1 var ve yok olarak, pankreatik nekroz ile uyumlu
ve uyumlu degil olarak farkli iki kategoride degerlendirilmistir. Yatan hastalarin
sonu¢landirilmasi taburcu ve 6liim, yogun bakim yatis1 var ve yok olarak ve
hastanede kalis siiresi agisindan degerlendirilmistir. Vakalarin aldiklar1 tan1 biliyer
pankreatit, alkolik pankreatit, ilaca bagli pankreatit, hiperlipidemiye bagl
pankreatit, pankreas kanseri ve tan1 konulamayan sinif olarak degerlendirilmistir.

HAPS skorlar1 hesaplanirken peritonit bulgular1 (rebaund ve/veya defans)
olup olmamasi, normal hematokrit ve normal serum kreatinin diizeyi dikkate
almmistir. HAPS hesaplanirken serum kreatinin diizeyinin 2 mg/dI’nin {stiinde
olup olmadig1 ve hematokrit degerinin erkek hastalarda 43’tin kadmn hastalarda

39.6’nin iistiinde olup olmadig: dikkate alinmaktadir.
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Yogun bakim yatis1 ya da 5 (bes) giinden daha uzun hastane yatis1 ya da
Oliim olaylarindan herhangi birisinin gelismesi kotii prognoz 6lgiitleri olarak kabul
edildi.

Arastrmada toplanan veriler bilgisayarda SPSS 16.0 programina
aktarilmis ve istatistiksel analizler yapilmistir. Calisma verileri SPSS 20.0
programinda analiz edildi. Numerik degiskenler ortalama/standart sapma ve
ortanca (minimum-maksimum), kategorik veriler ise yiizde olarak ifade edildi. iki
grup karsilastirilmasinda kategorik degiskenler i¢in Ki-kare, kesikli degiskenler
icin ise Mann Whitney U testi kullanildi. Tiim hipotezler ¢ift yonlii olarak kuruldu
ve alfa kritik degeri 0.05 olarak kabul edildi.
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4. BULGULAR

Caligmaya akut pankreatit kesin tanisi alan 144 hasta dahil edildi. Bu
hastalarin 69’u (% 47,9) erkek ve 75’1 (%52,1) kadindi; en geng hasta 18, en yash
hasta ise 93 yasinda idi. Yas ortalamasi1 58,7£15,4 ve ortancast 61 olarak
hesaplandi (Tablo 4.1).

Tablo 4.1. Hastalarin demografik 6zellikleri.

Yas Ortalamasi 58,7
Yas ortancasi 61

Erkek 69 (%47,9)
Cinsiyet

Kadin 75 (%52,1)

Hastalarin fizik muayenelerinde yedi hastada defans ve rebound varligi
birlikte tespit edildi. Tek basina defans bulgusu saptanan 29 hasta, tek basma
rebound saptanan 4 hasta mevcuttur.

Tim hastalara USG ile goriintiileme yapilmis olup safra tasi gibi
pankreatit nedenini agiklayabilecek bir neden bulunamayan ya da klinik bulgular:
geregi 43 hastaya batin BT ¢ekilmis olup 14 hastada peripankreatik sivi, 12
hastada nekroz, 7 hastada peripankreatik yag dokusunda bulaniklasma, 3 hastada
kist veya apse olabilecek goriiniim ve 3 hastada kitle tespit edilmistir. Hastalardan
ikisine ERCP ve 1 hastaya MRCP yapilmistir. Biliyer pankreatit tanis1 konan 89
hastanin 79’unda safra tas1 saptanmis ve 10 hastada ise safra ¢amuru ve/veya
mikrolitiazis nedeniyle biliyer pankreatit gelistigi diisliniilmiistiir.

Calismaya alinan olgularm 89’u (%61,8) biliyer, 7’si (%4,9) pankreas
kanseri, 3’1 (%2,1) ilaca bagli, 2’si (%1,4) alkolik; 2’si (%]1,4) hiperlipidemiye
bagli akut pankreatit tanis1 almis ve 41 (%28,5) hasta nedeni belirlenemeyen akut
pankreatit grubunda yer almistir. Hastalarin cinsiyete gore akut pankreatit

nedenlerinin dagilim verileri Tablo 4.2°de verilmistir.
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Tablo 4.2. Akut pankreatit tanis1 alan hastalarn etiyolojisine gore

siniflandirilmast.
Tam Hasta sayis1 (%) Erkek (%) Kadin (%)
Biliyer 89 (%61,8) 39 (%27,1) 50 (%34,7)
Alkolik 2 (%1,4) 2 (%1,4) 0 (%0)
Pankreas kanseri 7 (%4,9) 3 (%2,1) 4 (%2,8)
Hiperlipidemi 2 (%1,4) 1 (%0,7) 1 (%0,7)
flag 3 (%2,1) 1 (%0,7) 2 (%1,4)
Diger 41 (%28,4) 23 (%15,9) 18 (%12,5)
Toplam 144 (%100) 69 (%47,9) 75 (%52,1)

Hastaneye yatan 144 hastanin 14’tinde (%9,7) yogun bakim ihtiyaci
gelistigi ve 8 (%5,6) hastada hastane ici 6liim gelistigi saptanmistir. Yogun bakim
ithtiyaci gelisen hastalarin 5’inin 61diigi tespit edilmistir (Tablo 4.3).

Tablo 4.3. Akut pankreatit tanis1 koyulan hastalarin sonucu.

Sonug Hasta sayisi
Servis 127 (88,2)
Taburcu
Yogun bakim 9(6,2)
N Servis 3(2,1)
Oliim
Yogun bakim 5(3,5)
Toplam 144

Calismaya dahil edilen hastalarin 12’sinde (8,3) pankreatik nekroz tespit
edilmistir. Bu hastalarin 4’ (%30) 6liim ile sonuglanmistir (Tablo 4.4).

Tablo 4.4. Pankreatik nekroz.

Pankreatik nekroz Var (%) Yok (%) Toplam (%)
12 (8,3) 132 (91,7) 144 (100)
Oliim 4 (30) 4 (3) 8 (5,6)

Hastalarm 68’inin (%47,2) kotii prognoz kriterlerine (14 hasta sadece

yogun bakim yatisi, 3 hasta yogun bakim yatis1 olmadan gerceklesen 6liim ve 51
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hasta sadece uzun siireli hastane yatis1 nedeniyle) uydugu tespit edildi. Bu
hastalarin 38’1 erkek, 30’u kadn idi. Kotii prognostik Olciitlerden higbirine sahip
olmayan hastalarin yas ortalamasi 55+16 iken, en az bir Olciite sahip hastalarin yas
ortalamast 63+13 bulundu ve aradaki farkin istatistiksel olarak anlamli oldugu
tespit edildi (p=0.001).

Koétii prognostik gostergelerden en az birisine sahip hastalarin yaklasik
%59’unda HAPS skorunun pozitif oldugu saptandi. HAPS ile pankreatit seyrini
tahmin etme arasindaki iliski anlamli bulundu (p=0.013) (Tablo 4.5). HAPS ve
kot prognoz arasindaki iliski dikkate alindiginda Odds oraninin 2.3 (%95 CI 1.18
—4.52) oldugu ve %58 duyarliliga ve %62 secicilige sahip oldugu tespit edildi.

Koétii prognoz olgiitii olarak sadece yogun bakim yatis1 ve/veya o6liim
gergeklesmesi dikkate alindiginda 17 (%11.8) hastada kotii prognoz gelistigi
saptandi. Bu hastalar1 tahmin etmede HAPS %76.5 duyarli ve 9%55.9 secici olarak
tespit edildi ve bu fark istatistiksel agidan anlamli bulundu (p=0.012).

Tablo 4.5. HAPS ve prognoz arasindaki iliski.

HAPS Iyi prognoz Kotii prognoz Pearsgndégh‘:gquare
0.013
+ 29 (%38) 40 (%59)
i 47 (%62) 28 (%41)
Toplam 76 (%100) 68 (%100)

Koétii prognozu tahmin etmede HAPS oOl¢iitleri disindaki degiskenler de
arastirildi ve yapilan lojistik regresyon analizinde bagimsiz degiskenlerden yas ve
kotii prognoz arasinda anlamli bir iliski bulundu (p=0,023). Yine pankreatik
nekroz ve kotii prognoz arasinda da anlamli bir iligki tespit edildi (p= 0,018).
Ozellikle pankreatik nekrozun kétii prognozu tahmin etmede son derece yiiksek
bir Odds oranina sahip oldugu ancak %95 giivenilirlik araliginda alt ve {ist limitler
arasinda ¢ok yiiksek bir fark oldugu saptandi (Tablo 4.6). Fizik muayene sirasinda
hastada rebound varligmin kétii prognoz gelismesini tahmin etmek amaclt yliksek
bir Odds oranmna sahip oldugu ama p degerinin anlamlilik gdstermedigi de

saptandi. HAPS hesaplanirken kullanilan diger iki parametre olan hematokrit
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diizeyi ile serum kreatinin diizeyinin her ikisinin de hem Odds orant hem de p
degeri acgisindan kotii prognoz gelisimini tahmin etmek amaci ile tek baslarina

giivenilir birer degisken olmadiklar1 da tespit edildi.

Tablo 4.6. Akut pankreatit tanis1 koyulan hastalarda kotii prognozu tahmin
etmede kullanilabilecek bagimsiz degiskenlerin belirlenmesi i¢in yapilan lojistik
regresyon analizi.

% 95 C.1i¢cin odds oram
Degisken Odds oram P degeri
Lower Upper
Cinsiyet 1,741 0,752 4,034 0,196
Yas 1,032 1,004 1,060 0,023
Defans 1,497 0,605 3,701 0,383
Rebound 7,621 0,844 68,775 0,070
Kreatinin 1,427 0,800 2,544 0,228
Hematokrit 0,955 0,884 1,032 0,244
Pankreatik nekroz 14,064 1,586 124,705 0,018

HAPS’1n kotii prognozu tahmin etmede p degeri anlamli olarak saptansa
da, cok sayida kotli prognozu olan hastayr hala dngéremedigi de (yanlis negatif
oranlar1) Tablo 4.5 incelendiginde dikkati ¢ekmektedir. Bu nedenle HAPS 1in
komponentleri arasina hastanimn 65 yasm {istiinde olup olmadigi gibi hizla elde
edilebilecek bir degisken daha eklenmesi ile hem p degeri anlamlilig
belirginlesmis (p=0.004) hem de yanlis negatif oranlarinda belirgin azalma
saptanmistir (Tablo 4.7). HAPS hesaplamasma yas faktorii eklenip modifiye
HAPS skoru olarak degerlendirildiginde Odds oraninin 2.8’e (%95 CI 1.37 — 5.9)
yiikseldigi, duyarliliginin %78’e ciktig1 ama artan degisken sayisi nedeni ile
yanlis pozitif hasta oranindaki (%55) artisa bagh olarak secicilik oraninin %45’e

distiigii de saptandi.
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Tablo 4.7. 65 yas listii hastalarda HAPS ile prognoz arasindaki iligki.

Modifiye HAPS Iyi prognoz Kotii prognoz PearS(I))ndégh(;fgquare
0.004
+ 42 (%55) 53 (%78)
- 34 (9%45) 15 (%22)
Toplam 76 (%100) 68 (%100)
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5. TARTISMA

Eriskin yas grubunda acil servis bagvurularinin yaklasik %6,5 nedeni karin
agrist kokenlidir. Karin agris1 ile basvuran hastalarda Olimciil olabilen
nedenlerden birisi akut pankreatittir. Hastaligin siddeti hafif pankreatik 6demden
yogun pankreatik nekroz ve kanamaya kadar degisebilir. Ciddi formlarda
tagikardi, hipotansiyon, sindirim sistemi kanamasi, solunum yetmezligi ve koma
durumu goriilebilir.

Frey ve ark. tarafindan 2006 yilinda yayinlanan 1994-2001 yillar1 arasinda
California’daki tiim akut pankreatit vakalarmi iceren 70231 hasta ile yapilan
calismada hastalarin %46’s1 erkek ve ortalama yas 55 bulunmustur (45). 2006
yilinda Yadav ve ark. tarafindan yaymlanan Ingiltere’den 8 calismay1 ve
Avrupa’daki diger merkezlerde yapilan 10 ¢calismay1 iceren 18 ¢alismadan olusan
derlemede, hemen hemen tiim ¢aligmalarda artan yasla birlikte akut pankreatit
goriilme siklhiginda artis oldugunu bildirmislerdir (46). Yine bu derlemedeki
bir¢cok caligmada ilk pankreatit atagi icin ortalama ve ortanca yas altinci dekatdir.
Cinsiyet dagilimi ise bir¢ok ¢alismada erkeklerde daha yiiksek orandadir (46).

Yapilan ¢alismada da yas ortalamasi ve ortancasi literatiir verilerine benzer
sekilde sirasiyla 58 ve 61 olarak saptanmistir. Calismada kadin hasta oraninin
daha yiiksek olusu ise etiyolojide biliyer hastaliklarin daha fazla yer almasina
bagli olabilir.

Pankreatitin en sik iki nedeni safra yolu hastaliklar1 ve alkol kullanimidir.
Calismamizin = sonuglart  Ozellikle biliyer pankreatit acisindan paralellik
gostermektedir. Safra tasmma bagli akut pankreatit siklig1 yasla 6zelliklede 65
yasindan sonra her iki cinste (siklikla kadinlarda) artmaktadir (46).

Lankisch ve ark. 2002 yilinda yayinladigi 1988-1995 yillar1 arasinda
Almanya’da yaptig1 228 akut pankreatit hastasmni kapsayan calismada etyolojide
%40 biliyer, %32 alkole bagli, %20 nedeni bulunamayan ve %18 diger nedenler
tespit edilmistir. Yine ayni ¢alismada 90 pankreas kanseri vakasi arasinda yapilan
yas standardizasyonundan sonra pankreas kanseri orani erkeklerde daha yliksek
bulunmustur (90). Frey ve ark. calismasinda ise hastalarin %32.6’s1 biliyer,

%20.3’1 alkolik ve %36.6’s1 nedeni bilinmeyen akut pankreatit tespit edilmistir.

34



Biliyer pankreatitlerin ise %69’u kadin iken alkolik pankreatitlerin %26’s1
kadindir. Alkolik pankreatitlerin sadece %2.5’1 Asya kokenlilerde goriilmiistiir
(45). Demiral ve ark. tarafindan 2011 yilinda yayinlanan ve iilkemizde yapilan
110 hastalik ¢alismada hastalarin ortalama yasi 60 bulunmus, etyolojide %80.9
safra tas1 ve %14.5 nedeni saptanmayan akut pankreatit tespit edilmistir (52).

Calismamizda biliyer pankreatitin kadin cinsiyette daha sik gorildiigiini
gostermektedir. Bu daha 6nce yapilan bir¢ok calisma ile uyumlu bulunmustur.
Daha 6nce yapilan bircok caligmada alkole bagli pankreatit goriilme siklig1 daha
yiiksek olmasina ragmen bizim ¢alismamizda sadece %1.4 tespit edilmistir. Bu az
sayidaki hastada erkektir. Alkole bagli pankreatit sikliginin bu kadar az olmasinin
nedenleri arasinda iilkemizde kronik alkol tiikketiminin diger calismalarmn yapildig:
iilkelere gore ¢ok daha az olmas1 ve bir kisim hastanin alkol kullandigini gizlemis
olabilecegi diisiiniilmelidir. Nedeni bilinmeyen pankretit siklig1 ¢aligmamizda
%28.4 bulunmustur, daha 6nce yapilan bazi ¢alismalarda %15-25 (2), bazilarinda
ise %20-35 arasinda bulunmaktadir (45, 46, 90). Bu da daha onceki ¢aligmalarla
benzer bir sonugtur.

Klinik yelpazedeki degiskenlik arastirmacilar1 hastada gelisebilecek
morbiditenin ve mortalitenin erken donemde tespit edilebilmesi i¢in ¢esitli
kriterler gelistirme yoluna itmistir. Ilk olarak Ranson ve arkadaslar1 1974 yilinda
yaptiklar1 calismalar1 ile siddetli hastalik gecirenlerin erken taninmasini
kolaylastiracak bir prognostik skorlama sistemini tanitmislardir (19). Ranson
kriterlerinden sonra akut pankreatitin morbidite ve mortalitesini belirlemek ic¢in
Atlanta kriterleri, Modifiye Glaskow (Imrie), Balthazar, APACHE 11, APACHE
III gibi ¢ok sayida prognostik model gelistirilmistir. Birgok yazar bu skorlama
sistemlerinin istiin oldugunu kanitlamaya yonelik karsilastirmali caligmalar
yapmistir (56). Daha yeni gelistirilen skorlama sistemleri arasinda BISAP, Panc 3
score, Japanese severity score (JSS) ve HAPS vardir. Son yillarda yapay sinir
aglar1 ile yapilan ¢aligmalarda hiz kazanmustir (43).

Ranson ve Imrie kriterleri tiim diinyada yaygin olarak kullanilmistir ve
halen kullanilmaktadir. Ranson kriterleri akut pankreatit ciddiyetini dngdrmek
icin ortaya c¢ikarilan ilk skorlama sistemlerinden biridir. Bernardinis ve ark.

tarafindan 1999 yilinda yaymlanan bir meta analizde 110 ¢alismanin her biri i¢in
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oncelikle bir kalite indeksi hesaplanmis. Sonrasinda ciddiyeti ongérme (19
calisma), prognozu 6ngoérme (10 ¢alisma) ve klinik karar (6 calisma) olarak
gruplara ayrilarak incelenmistir. Sonu¢ olarak Ranson kriterlerinin tahmin
giliciiniin disiik oldugunu ve klinik karardan farkli bir yere ulastrmadigimi
sOylemislerdir (91). Blamey ve ark. tarafindan 1974-1980 yillar1 arasinda 347
hasta ve 405 akut pankreatit atagini i¢eren calismada Imrie kriterleri ataklarin
ciddiyetini tahmin etme %79 prediktif degere sahip bulunmustur (92). Ancak bu
kriterleri kullanarak hastalik derecesini hafif ya da siddetli olarak aymrmak icin en
az 24 saatlik siire gerekmektedir.

Taylor ve ark. tarafindan 2005 yilinda yaymlanan Ranson, Imrie,
APACHE 1I skorlarin1 hastane yatis sliresi ve yogun bakim ihtiyacimi tahmin
etmedeki degerliliklerini karsilastiran 49 hastalik calismasinda duyarliliklarini
Ranson i¢in %36, Imrie i¢in basvuru aninda %64 ve 48. saatte %77, APACHE II
icin %41, seciciliklerini ise sira ile %88, bagvuru aninda %73 ve 48. saatte %46
ve %50 bulmuslardir (93).

Woo ve ark. tarafindan yapilan 44 hastalik ¢alismada akut pankreatit
siddeti Atlanta smiflamasma gore yapilmis olup skorlama sistemlerinin prognozu

tahmin etmedeki duyarlilik ve se¢icilik oranlar1 Tablo 5.1°de verilmistir (94).

Tablo 5.1. Prognoz tahmin etme 6lgiitlerinin duyarlilik ve se¢icilik dagilimlar.

Parametre Duyarhhk (%) Secicilik (%) Likelihood ratio
APACHE 11 >7 78.9 76 13.8
Ranson skoru >3 89.5 96 38.3
Glasgow skoru >3 63.2 92 16.1
BCTSI >4 42.1 84 3.7

BCTSI: Baltazar BT siddet indeksi.

APACHE II sistemin ise yogun bakima yatan hastalar i¢in akut pankreatit
siddetini ongdrmede yararli oldugu tespit edilmistir fakat karmasiklig1 ya da erken
hastalik siirecinde uygulanabilirligi olmamasit nedeniyle faydasi smnirhidir.
Interstisyel ve nekrotizan pankreatit arasinda; steril ve enfekte nekroz arasinda bir

ayrim yapmaz. Ilk 24 saatte %43 gibi diisiik bir prediktif degeri vardir (3).
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Atlanta kriterlerinin zayiflig1 ise 1993-2006 yillar1 arasinda yaymlanan 12
tane de kilavuz iceren 447 makaleden olusan bir derleme ile gosterilmistir. Ayrica
aynt derleme de Atlanta kriterlerinin yorumlanmasinda biiyiikk farkliliklarin
oldugu ve alternatif tanimlamalarin da sik uygulandigi ortaya ¢ikmistir (95).

Balthazar bilgisayarli tomografi indeksinin kullanimi son yillarda giderek
artmistir. 2000 yilinda Simchuk ve ark. tarafindan yayinlanan ¢aligmada 886 akut
pankreatit hastasindan 268 tomografi ¢ekilen hastay1 ¢alismaya dahil etmislerdir.
CTSI>5 olan hastalarda 6lim (p=0.0005), hastanede kalig siiresi (p<<0.0001) ve
nekrozektomi ihtiyaci (p<0.0001) ile onemli Sl¢iide iligkili bulmuslardir (96).
Bilgisarli tomografi indeksi akut pankreatitin lokal komplikasyonlarini
gostermede kullanilan en 1yi yontem olmasma karsin mortalite ve sistemik
morbiditeyi 6n gormek i¢in yeterli degildir (43).

BISAP skorlama sisteminin sadece 5 parametreden (BUN> 25 mg/dl,
bozulmus mental durum, sistemik inflamatuvar yanit sendromu (SIRS), >60 yas
ve plevral effiizyon) olusan basit bir skorlama sistemi oldugu iddia edilmis olsa da
icerdigi farkli bilesenlerin hesaplanmasi icin en azindan 10 parametrenin
Olciimiinii gerektirmektedir.

Papachristou ve ark. tarafindan 2003-2007 yillar1 arasinda 185 hastalik
skorlama sistemlerini karsilastiran, ciddi pankreatit bulgusu olarak 48 saatten daha
fazla siliren organ yetmezligi durumunu kabul eden ayrica pankreatik nekroz ve
mortaliteyi inceleyen bir calisma yapilmistir. Bu calismada BISAP, Ranson,
APACHE 1II ve BT siddet indeksi skorlama sistemlerinin ciddi akut pankreatiti
ongodrmedeki duyarhliklar: sirasi ile %37.5, %84.2, %70.3 ve %85.7 secicilikleri
ise %92.4, %89.8, %71.9 ve %71.0°dir. Odds oranlarida sirasi ile 7.3, 44.4, 6.0 ve
14.7 bulunmustur (97).

Panc 3 skoru 2007°de Brown ve ark. tarafindan gelistirilen ve icerdigi 3
bilesenin (hematokrit>44, viicut kitle endeksi >30 kg/m2 ve akciger grafisinde
plevral efflizyon kombinasyonunun ciddiyeti tahmin etmede yiiksek test sonrasi
olasiligma (%99 post-test likelihood) sahip bir baska akut pankreatit siddetini
degerlendirme aracidir (98). Ancak, tek bir ii¢lincii basamak saglik merkezinde
nispeten az sayida hasta ile ve geriye doniik ¢aligma yapilmis olmasi genel

kullanimina engel olabilir. Daha fazla ¢alismaya ihtiya¢ duyulmaktadir (43).
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JSS dokuz bilesenden (baz agig1 < -3 mEq/L veya sok, PaO2 < 60
mmHg(oda havasinda) veya solunum yetmezligi, BUN > 40 mg/dl veya kreatinin
> 2.0 mg/dl, LDH > iist sinirm iki kati, trombosit sayis1 < 100000, Ca < 7.5 mg/dl,
CRP > 15 mg/dl, SIRS skoru > 3, ve yas > 70) olusan bir skorlama sistemidir.
Geriye doniik olarak 138 hasta iizerinde yapilan bir ¢alismada hastaligin siddetini
tahmin etmede duyarliligi %73, seciciligi %77 bulunmustur (99). Ranson,
Glaskow ve APACHE II skorlar1 ile benzer sonuglara sahip bir skorlama sistemi
olarak bulunmus ve ileriye doniik daha genis kohort gruplarda dogrulama
calismalarina ihtiya¢ duyuldugu ifade edilmistir (43). Ayrica eskiden beri
kullanilan skorlama sistemleri gibi karisik ve fazla sayida parametrenin 6l¢iimiine
ithtiya¢ duymaktadir.

HAPS ise 1987 ile 2003 yillar1 arasinda Almanya’da 394 hasta ilizerinde
yapilan ileriye doniik bir ¢aligma ile ortaya cikarilmistir. Ciddi pankreatit (koti
prognoz) Olgiitleri olarak opakli BT’de nekroz varligi (Balthazar skoru 5),
mekanik ventilasyon ya da diyaliz ihtiyaci; ciddi olmayan (harmless) pankreatit
Olgtitleri i¢in ise nekroz olmamasi (Balthazar skoru 0-4), mekanik ventilasyon ya
da diyaliz ihtiyact ya da 6liim olmamasi alinmistir. Daha sonra yine Almanya’da
2004 ve 2006 yillar1 arasmnda 452 hastanin dahil edildigi ¢ok merkezli ileriye
dontik bir caligmada bir onceki ¢alismada elde edilen sonucglar dogrulanmistir.
Kétii prognoz 6dlgiitleri olarak ilk ¢alismadaki 6lgiitlerin aynist alinmistir. Her iki
calisma da HAPS’a gore iyi prognoz Ongoriillen toplam 204 hastadan koti
prognoz gelisen dort (%2) (p degeri <0.0001) hasta vardir. Her iki ¢alismada
duyarhlik %97 secicilik ise sirast ile %29 ve %28 bulunmustur (5).

Oskarsson ve ark. 2004 ile 2009 yillar1 arasinda Isve¢’te 531 hasta ile
yaptiklar1 caligmada siddetli olmayan akut pankreatit tahmini i¢in HAPS’1 verimli
bir ara¢ olarak buldular. Ciddi akut pankreatit 6l¢iitleri olarak orijinal caligmadaki
Olciitleri kullanmiglardir. Hastalarin 353°tinde hematokrit seviyesi mevcut oldugu
icin bu hastalarda HAPS m duyarliligini %96.3, seciciligini %23.9 bulmuslardir.
HAPS hesaplarken hematokrit yerine hemoglobini kullandiklarinda duyarlhilig:
%94.3 seciciligi ise %36.3 bulmuslardir (6).

Bizim ¢alismamizda ise HAPS %58 duyarliliga ve %62 se¢icilige sahip

bulunmustur. Literatiir verileri ile karsilastirildiginda daha diisiik duyarliliga ve

38



daha yiiksek secicilige sahip gibi goriinmektedir. Bu durumun en 6nemli nedeni
kotl prognostik gostergelerin caligmalar arasinda belirgin farklilik gostermesidir.
Calismamizda hastanede kalis giin sayis1 kotii prognozu belirleyen onemli bir
faktorken diger ¢aligsmalarda bu 6lgiit dikkate alimmamaistir. Yapilan calismada da
sadece Olim ve yogun bakim yatis1 kotii prognoz Olgiitii olarak dikkate
alindiginda literatiirdeki ¢alismalara yaki olacak sekilde HAPS’in duyarlilig
%77’ ye yiikselmektedir. Ek olarak ¢alismanin yapildig1 merkezin 3. basamak bir
iiniversite hastanesi olmasi ve tani konan hastalarin 6nemli bir béliimiiniin dig
merkezlerden sevkli gelmis olmast da sonuclar1 etkilemis olabilir. Dis
merkezlerden sevkli gelen hastalarda sevk Oncesi sivi resiisitasyonu yapilip
yapilmadigi, ne kadar siire sonra hastanemize sevk edildikleri bilinmedigi igin
sonuglarin etkilenmis olmasi olasidir. Calismanin geriye doniik, dosya taramasi
seklinde olmasi olas1 veri kayiplarini da bir risk olarak tagimaktadir. Bu kayiplarin
sonugclar1 etkilemis olmas1 da muhtemeldir.

Sonug olarak akut pankreatit tiim diinyada oldugu gibi iilkemizde de
yaygin olarak goriilen bir hastaliktir ve bazi olgularda hayati tehdit etmektedir. Bu
olgularmm erken donemde saptanmasi i¢in basit bir sekilde ve hizli elde edilen
verileri kullanarak hesaplanan HAPS skoru diisiik secicilige sahip olsa da
duyarlilifi nispeten daha yiiksektir. Ancak daha duyarli ve secgici skorlama
yontemlerine ihtiya¢ vardir. Bu amacla akut pankreatit hastalarinda ileriye doniik,

daha fazla sayida hastay1 kapsayan ek ¢alismalara ihtiya¢ vardir.

39



6. SONUCLAR

1. Akut pankreatiti iilkemizde en sik biliyer kaynakli ortaya ¢ikmaktadir.

2. Akut pankreatit olgularinda literatiirdekine benzer sekilde yaklasik %6

civarinda 6liim orani mevcuttur.

3. Prognozu 6n gérmede HAPS hesaplanmasinin duyarliligi, seciciligi ve

Odds oranlarinin her ii¢li birden tatminkar degildir.

4. HAPS skorunun modifiye edilip hasta yasi gibi hemen elde edilebilecek
bir degiskenin eklenmesinin duyarhiligi ve segiciligi  arttirdigi
izlenmektedir. Ancak yeni eklenen bir degisken nedeni ile yanls pozitif
hasta sayisinda artis izlenmekte ve sonu¢ olarak HAPS seciciligi belirgin

olarak diismektedir.

5. Akut pankreatit atagi geciren hastalar i¢in acil servis kosullarinda kolay
hesaplanabilen HAPS skoru kismen faydali olsa da bu hastalarda
literatiirdeki Onerilerde dikkate alinarak daha ¢ok sayida degiskeni iceren
RANSON vya da APACHE II ve benzeri skorlama sistemlerinin

kullanilmas1 daha uygun olabilecektir.
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7. OZET

AKUT PANKREATIT TANISI ALAN HASTALARDA KISA
DONEM PROGNOZU TAHMIN ETMEDE HAPS’IN DEGERI

Erken tani ve tedavinin ¢ok dnemli oldugu akut karin agris1 nedenlerinden
birisi akut pankreatitdir. Tan1 konan hastalarin %80’inde akut pankreatit atagi
hafiftir ve ciddi morbidite olmaksizin iyilesir, kalan %20 hastada ise ciddi hastalik
gelisir ve lokal ve sistemik komplikasyonlar1 ile yiiksek oranda morbidite ve
mortalite ortaya c¢ikar. Akut pankreatit hastalarinda ortalama 6liim oram1 %5’tir.
Bu calisma ile acil serviste akut pankreatit tanisi konulan hastalarda HAPS 1n
erken donemdeki kétii prognozu dngérmedeki degeri arastirildi.

Bu geriye doniik ¢alismada 01.01.2006 ile 15.06.2010 tarihleri arasinda
Akdeniz Universitesi Hastanesinde akut pankreatit tanis1 alan 16 yas iizerindeki
travma dis1 tiim yetiskinler incelenmistir. Yogun bakim yatis1 ya da 5 (bes)
glinden daha uzun hastane yatis1 ya da O0liim olaylarindan herhangi birisinin
varlig1 kotlii prognoz olarak kabul edildi. Hastalarin demografik ozellikleri,
hesaplanan HAPS degeri ile prognozlar1 incelendi.

Calismaya akut pankreatit kesin tanisi alan 144 hasta dahil edildi.
Hastalari 69°u (% 47,9) erkek ve 75’1 (%52,1) kadind1. Hastalarin yas ortalamasi
58.7 ve ortancas1 61 olarak hesaplandi. Biliyer pankreatit kadinlarda %34.7
oraninda iken erkeklerde bu oran %27.1 olarak bulundu. Hastaneye yatan 144
hastanin 14’tinde yogun bakim ihtiyac1 gelistigi, bu hastalarm 5’inin 6ldiigi,e
serviste yatan hastalardan ise 3 hastada hastane i¢i 6liim gelistigi tespit edilmistir.
Kotii prognostik gdstergelerden en az birisine sahip hastalarin yaklasik %59’unda
HAPS skorunun pozitif oldugu saptandi. HAPS ile pankreatit seyrini tahmin etme
arasindaki iliski anlamli bulundu (p=0.013). Ancak HAPS ve koétii prognoz
arasindaki iligki dikkate alindiginda Odds oraninin 2.3 (%95 CI 1.18 — 4.52)
oldugu ve %58 duyarliliga ve %62 secicilige sahip oldugu tespit edildi.
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Sonu¢ olarak HAPS hizli ve kolay elde edilen parametrelerle bakilan bir
skorlama sistemidir. Ancak kotii prognozu ongdérmede seciciligi ve duyarliligi
istenilen diizeyde degildir. Bu nedenle akut pankreatit hastalarinda bagka

skorlama sistemleri ile degerlendirme gereksinimi devam etmektedir.

Anahtar Kelimeler: Akut Pankreatit, Prognoz, HAPS.
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8. ABSTRACT

THE VALUE OF HAPS TO PREDICT SHORT TERM PROGNOSIS
IN PATIENTS WITH ACUTE PANCREATITIS

One of the causes of acute abdominal pain is acute pancreatitis, which
early diagnosis and treatment is very important. Patients who were diagnosed,
80% episodes of acute pancreatitis are mild and heal without serious morbidity,
while the remaining 20% of patients develop severe disease, local and systemic
complications occur with a high rate of morbidity and mortality. The average
mortality rate in patients with acute pancreatitis is 5%. In this study, patients
diagnosed in the emergency department with acute pancreatitis, investigated the
value of HAPS to predict a poor prognosis in the early stage.

In this retrospective study, all adults over 16 years without trauma between
15.06.2010 to 01.01.2006 in Akdeniz University Hospital with the diagnosis of
acute pancreatitis were examined. Existence of any of the events, intensive care
admission or longer than the 5 (five) days of hospitalization or death was
considered a poor prognosis. The demographic characteristics of patients, the
value of HAPS and prognosis were calculated.

144 patients with the definitive diagnosis of acute pancreatitis, were
included in the study area. 69 patients (47.9%) were male and 75 (52.1%) were
female. The mean age of patients was 58.7 and the median calculated as 61. The
rate of biliary pancreatitis in females was 34.7% and this ratio was found to be
27.1% in males. 14 of 144 patients hospitalized developed intensive care
requirement, only 5 of these patients died, while in an inpatient 3 patients hospital
death was found. 59% of patients with at least one of the poor prognostic
indicators had a positive HAPS score. The relationship between HAPS and
predicting the course of pancreatitis were significant (p = 0.013). However,
considering correlation between poor prognosis and HAPS, the odds ratio of 2.3

(95% CI 1.18 to 4.52) and sensitivity of 58% and spesifity of 62% was detected.
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As a result, HAPS is a scoring system viewed from a fast and easy
parameters. However, predicting a poor prognosis is not the desired level of
specificity and sensitivity. Therefore, in patients with acute pancreatitis remains a

need to evaluate other scoring systems.

Key Words: Acute Pancreatitis, Prognosis, HAPS.
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