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TESEKKUR

Genel Cerrahi uzmanlik egitimim siiresince bilgi ve deneyimlerinden yararlandigim, sabir ve
hosgoriileri ile beni daima daha iyi bir cerrah olmaya tesvik eden, hekimligimi tiim yonleri ile
gelistirmem ve cerrahi sanatinin prensiplerini 6grenmemde bana destek olup yetismemde emegi gegen

herkese tesekkiir ederim.

Dr. Mert Mahsuni Seving
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1. GIRIS

Akut pankreatit, pankreasta normalde inaktif halde bulunan sindirim enzimlerinin herhangi bir
etyolojik faktorle aktif hale gecerek pankreas dokularini sindirmesi ve buna karsi yaygin bir
inflamasyonun gelismesi ile karekterize; organizmada lokal, bdlgesel ve sistemik yansimalara,
komplikasyonlara yol acan bir klinik tablodur (1, 2).

Akut pankreatitli hastalarin ¢gogunda, pankreasin interstisyel 6demi ile karekterize hafif formu
vardir. Bu hastalarda pankreas, 6deme bagli olarak boyutlar1 artmis olarak goriiliir, nekroz ise sadece
mikroskopik diizeyde ve hafiftir. Pankreatik veya peripankreatik belirgin nekroz gelisen hastalar ise agir
hastalardir (3, 4).

Inflamasyon ve sitokinlerin, hastaligin patogenezindeki rolleri ortaya konulduktan sonra,
ozellikle son 20 yilda, calismalar bu yonde agirlik kazanmistir. Alkol, safra taglari, ilaglar, enfeksiyon
gibi patogenezdeki birgok faktoriin, asiner hiicreleri ayni etkiledigi ve proteolitik enzimleri aktive ettigi
disiiniilmektedir (5, 6, 7).

Akut pankreatite bagli 6liimlerin biiyiik kismi septik komplikasyonlara baglidir (8).

Ayiricr tanida safra yolu hastaliklarinin akut komplikasyonlari, intestinal obstruksiyon veya
iskemi, i¢i bos organ perforasyonu ve peptik iilser hastaligi unutulmamalidir (9, 10).

Akut pankreatit teshisinde altin standart gelistirilememistir ve acil bir durumda tani oldukca
gliclesebilir. Amilaz ve lipaz 6l¢limii tanida en basta gelen metoddur ancak bu enzimlerin spesifite ve
sensitivitesi diigiiktiir (12). Bilgisayarli tomografi (BT) akut pankreatitin tanisinda ve ciddiyetinin
saptanmasinda kullanilan en gilivenilir metoddur. Ancak maliyeti, sinirli saglanabilirligi ve kontrast
materyalinin yan etkileri nedeniyle BT her zaman uygulanmaz (13, 14). Son yillarda o&zellikle
Avrupa’da iiriner amilazi saptayan strip test formunda pankreatit tani testi ortaya ¢ikmustir. Litre basina
2000 {inite gibi bir saptama limitinin oldukca diisiik bir sensitiviteye yol acacagi diisiintilmiistiir (15).

Yine son yillarda ortaya ¢ikan bir diger tanisal test ise liriner tripsinojen-2 kalitataif 6l¢timiidiir..
Tripsinojen iki temel izoenzim halinde bulunur, tripsinojen-1 (katyonik) ve tripsinojen-2 (anyonik).
Tripsinojenin pankreas i¢inde prematiir bir aktivasyonunun akut pankreatit patogenezinde ¢ok Snemli
rol oynadig1 disiiniilir. Enflamatuar siire¢ ayni zamanda sirkiilasyona sizmasina neden olur ve bu
sekilde tripsinojen-2 diizeyleri hem idrar hem de serum da artar (16).

Bu c¢aligmada, akut pankreatit tanisinda daha giivenilir, hizli, ucuz ve pratik bir ¢dziim
olabilecegi diigliniilerek idrarda tripsinojen-2’nin kalitatif Olglimiiniin (Actim pankreatit ®, Medix

Biochemica, Kauniainen, Finlandiya) degerlendirilmesi amaglanmaistir.



2. GENEL BILGILER

2.1. TARIHSEL BILGI

Tarihte ilk kez Herophilus M.0.300’lerde pankreasi tanimlamis ve bundan yaklasik 400 yil
kadar sonra, organ, Rufus tarafindan “pankreas” olarak isimlendirilmistir (17). ilk kez 1579 tarihinde
Pare tarafindan akut ve kronik pankreatitin tanimi yapilmistir (18). 1856 yilinda Ancelet, akut
pankreatit, pankreatik gangren ve pankreatik absenin patolojik tanimlamasini yapmugtir (18).

Pankreatik kanala safra ve yag asitleri enjekte edilerek deneysel pankreatit olusturulmasi ilk kez
1856°da Claude Bernard tarafindan gergeklestirilmistir (19, 20). Nikolas Senn 1856°da akut pankreatitin
farkli formlarmin klinikopatolojik tanimlamasini yaparak, pankreatik gangren ve pankreatik abse
tedavisinin cerrahi olabilecegini gostermistir (18, 21). 1887’de Friedreich alkolle akut pankreatit
arasindaki baglantiya dikkat c¢ekmistir (19). 1889 yilinda Reginald Fitz akut pankreatit ve
komplikasyonlarinin patofizyolojisini yayilamistir (20).

1901 yilinda Opie safra taglari ile akut pankreatit arasindaki iliskiyi tanimlamistir. Ampulla,
koledok ve Wirsung anatomisini ve bunlarin obstruksiyonun pankreatite neden oldugunu gostermistir
(19, 21).

Ik defa Elman 1929°da serum amilaz diizeyi ile akut pankreatit arasindaki iliskiyi gostermistir
(19). 1940’lardan sonra biyokimyasal parametreler daha yaygin olarak kullanilmaya baslanmis ve akut
pankreatitin karin agrilarmin sik rastlanan sebeblerinden birini olusturdugu gdzlenmistir (19, 22).
Merlin K. Duval 1954°de pankreatik kanal obstriiksiyonuna bagl kronik pankreatit tedavisinde kaudal
pankreatikojejunostomi teknigini uygulamistir. 1958 yilinda Puestow, Dual’in ¢aligmasini gelistirerek
bir grup kronik pankreatitli hastada longiitidinal pankreatikojejunostomiyi yapmistir (22).

Charles Fry ve arkadaslann %95 distal pankreatektomi yaptiklar1 bir grup hastay1
yayinlamiglardir. Bu hastalarda agri belirgin oranda gerilerken, hastalarin tamaminda insiiline baglh
diyabet gelismistir (24).

1984°te Sanfey ve arkadaslar1 exvivo perfiize kopek pankreasinda cesitli deneysel akut
pankreatit modelleri gelistirerek, serbest oksijen radikallerini elimine eden siiperoksidaz dismutaz ve
katalaz enzimlerinin akut pankreatit gelisimine kars1 koruma sagladigini bildirmistir (23).

Akut pankreatit tedavisinde 20.yy’1n ilk yarisinda cerrahi tedavi 6ne ¢ikmistir. Bu yillarda akut
pankreatitin tanis1 primer klinik bulgulara dayandigi i¢in agir vakalarda cerrahi tan1 ve eksplorasyon
uygulanmaktaydi. Bu vakalarin yasam siireleri oldukca kisa olmaktaydi. Ikinci yarida cerrahi yaklasim

terk edildi.



1980’lerin ortalarinda dinamik bilgisayarli tomografi ve C reaktif protein ile nekrotizan
pankreatitin cerrahi eksplorasyon olmadan tanimlanmasi gergeklesti. Bu donemde Beger ve arkadaslar
tarafindan yeni bir cerrahi yaklagim gelistirildi. Beger genis rezeksiyondan ziyade nekrotik dokularin
debritmani yontemini sorguladi (25).

1989°dan baslayarak uzun prospektif ¢alismalar yapilmaya baslandi. Odematdz pankreatitli ve
steril nekrotizan pankreatitli hastalar cerrahi dis1 yontemlerle tedavi edildi. Sadece igne aspirasyonunda
bakteri pozitif olanlar ameliyat edildi. Bu ¢aligmalarda pankreatik nekrozun kesin cerrahi endikasyon
olmadigr anlagildi. Bu sekilde % 90-95 basari elde edildi (25).

1992 Atlanta sempozyumunda pankreas nekrozu, enfekte ve steril nekroz, pankreas flegmonu,
pankreas absesi, pankreatik sepsis, pankreas ¢evresi sivi birikimleri, pseudokist ayr1 ve 6zgiil kavramlar

olarak son bir kez tanimlanmustir (4).



2.2. EMBRIYOLOJI

Pankreas, fetal hayatin dordiincii haftasinda 6n barsagin kaudal kismindan arka ve on pankreas
tomurcuklar olarak ¢ikar. Her iki ¢ikint1 da saga doner ve ventral pankreasin ¢iktig1 noktanin yaninda
birbiriyle birlesir. Daha sonra duodenum dondiikge pankreas da sola kayar. Erigkinde sadece basin
kaudal kism1 ve processus uncinatus 6n pankreastan kaynaklanir. Basin kranial pargasi, govdenin tiimii
ve kuyruk dorsal pankreastan ¢ikar. Dorsal pankreas kanalinin biiyiik kismi1 ventral pankreas kanali ile
birlesir ve ana pankreas kanalini (Wirsung) olusturur. Kiigiik bir kisim aksesuar kanal (Santorini) olarak
kalir. Insanlarin % 5-10’unda ventral ve dorsal pankreas kanallar1 birlesmez ve pankreas bodlgelerinin
¢ogu Santorini kanali ile minor papillaya acilir. Sadece ventral pankreasin kiigiik bir kismi1 safra kanali

ile ortak olarak papilla vateriye agilir (26-28) (Resim-1).

Pancreas - Embryology

Formation Rotation

~. \antral
panereatic

G- weeks 8 weeks

Ventral orsal
pancreas pancreas

Resim 1: Pankreasin embriyolojik gelisimi



2.3. HISTOLOJI

Pankreas 60-160gr agirliginda sindirim enzimleri ve hormonlar {ireten bir i¢ (endokrin) ve dig
(ekzokrin) salg1 organidir. Enzimler ekzokrin kismin hiicreleri tarafindan depolanir ve salinir. Endokrin
salgilar ise Langerhans adaciklar1 olarak bilinen endokrin dokuda bulunan hiicre gruplari tarafindan
sentezlenir.

Distan gevsek ve ince bir kapsiil ile sarili olan pankreasin dis salgi {initesi (ekzokrin iinitesi)
birlesik tiibiiloalveoler bigimli olup saf ser6z salg1 yapar. Ribozomdan zengin bazal sitoplazma bazofilik
boyanir. Salgi iirlinii olan zimojenik graniiller apikal sitoplazmada toplanir. Bu bdliim asidofilik
boyanir. Asiniisii takip eden interkalar duktus tek kathi kiibik epitelle kaplidir. Hiicrelerin apikalinde
komsu hiicrelerin memranlar1 arasinda zonula okludens, zonula adherens ve desmozom tipi baglanti
kompleksleri bulunur.

Pankreasin bas, boyun ve korpus boliimlerinin salgilarini toplayan kanala Wirsung kanali, bagin
bir boliimiiniin salgisim toplayan kanala ise Santorini kanali adi verilir. Her iki kanal da yiiksek
pirizmatik veya yalanci ¢ok katli epitelle doseli olabilir. Arada Goblet hiicreleri ve enteroendokrin
hiicreler de yer alabilir.

Insan ekzokrin pankreasi su ve iyonlara ek olarak sindirim enzimleri ve proenzimler salgilar.
Bunlar, tripsinojen, kimotripsinojen, karboksipeptidaz, deoksiriboniikleaz, riboniikleaz, triagilgliserol
lipaz, fosfolipaz A2, elaztaz ve amilaz’dir. Salgi basta sentroasiner hiicreler ve kiigiik interkalar
kanallar1 olusturan hiicreler tarafindan fretilir. Asiniislerde az miktarda, proteinden zengin sivi
iiretilirken interkalar kanal hiicrelerinde sodyum ve bikarbonattan zengin, daha fazla miktarda sivi
salgilanir. Pankreas salgist duodenum mukozasindaki enteroendokrin hiicreler tarafinda liretilen sekretin
ve kolesistokinin hormonlari tarafindan kontrol edilir. Hormonal etkinin yan1 sira pankreasin otonomik
innervasyonu da salgilamada 6nemlidir. Sempatik sinir lifleri pankreasin kan akimini regiile ederken,

parasempatik lifler de sentroasiner hiicrelerin ve asiniisiin aktivitesini stimiile eder (26, 28).

2.4. ANATOMI

Pankreas karin arka duvarinda 1. ve 2. lomber vertebra hizasinda, ¢ogunlukla hareketsiz,
retroperitoneal yerlesimli bir organdir. Eriskin insanda pankreas bezi 80-90gr ortalama 15-20cm
uzunlugunda, 3cm eninde ve 1-1.5cm kalinligindadir. Pankreas, sagda duodenum, solda dalak arasinda
retroperitoneal olarak transvers uzanir. Ustte bursa omentalis, onde transvers mezokolon ve asagida

omentum majus ile iligkilidir (Resim- 2).



2.4.1. PANKREASIN BOLUMLERI

Pancreas anatomik olarak bas, uncinate process, boyun, gévde ve kuyruk olarak 5 boliime
ayrilir.

Bas: Duodenum kavsi iginde, ikinci lomber vertebranin hemen saginda yer alir. Koledok
kanalinin son kismi genellikle pankreas basinin iginden gecer. Pankreas baginin arkasinda distal
koledok, sag bobregin damarlari, vena kava inferior yer alir. Yukarida portal venden, asagida
mezenterik vene uzanan hayali bir plan pankreas bas kismini boyun kismindan ayirir.

Processus Uncinatus: Portal ven ve superior mezenterik damarlarin arkasinda, aort ve inferior
vena kavanin Oniinde yer alir. Sagital kesitte uncinate process superior mezenterik arter ile aort
arasinda, sol renal venin lizerinde, duodenumun 3. ve 4. parcasinin altindadir. Uncinate process her

insanda olmayabilir veya superior mezenterik damarlari tamamen ¢evreleyebilir.
Boyun: Pankreasin gorece daralmis bir kismi olup, iistte pilor ve duodenum birinci kism, altta

vena porta, superior mezenterik ven ve splenik ven bulunur. Genisligi ortalama 2cm’dir.

Govde: Pankreasin govdesi superior mezenterik damarlarin solunda yer alir ve duodenumun 4.
kitasi, Treitz ligamani, bazi jejunal anslar, transvers kolonun sol tarafi ile komgsudur. Gévdenin st
kenar1 sagda ¢oliak aks ve hepatik arter, solda splenik damarlarla komgsudur. Gévdenin 6n ylizii omental
bursanin arka duvarinin pankreas ve mide ylizeyini ayiran ¢ift peritoneal tabakasi ile ortiiliidiir. Bu
tabakanin ayn1 zamanda transvers mezokolon ile de komsulugu vardir ve iki tabakaya ayrilir; bir
yapragl On ylzii, digeri inferior yiizii kaplar. Arka yiizeyi aort, superior mezenterik arter g¢ikisi,
diafragmanin sol krusu, sol adrenal, perirenal fasya, sol bobrek damarlari, sol bobrek ve splenik ven ile
komsudur.

Kuyruk: Splenorenal ligamanin iginde yer alir. Dalak hilusuna kadar uzanir ve gérece mobildir.

2.4.2. PANKREAS DAMARLARI

Pankreas arteriyel kan akimini ana hepatik arter, superior mezenterik arter ve splenik arterden
almaktadir. Superior pankreatikoduodenal arter gastroduodenal arterin, inferior pankreatikoduodenal
arter, superior mezenterik arterin bir dalidir. Splenik arter, pankreasin iist kenar1 boyunca organa pek
¢ok kii¢iik dallar verir (Resim-3).

Pankreasin venleri arterlere parelel olarak seyreder. Ust pankreatikoduodenal ven, vena portaya,

alt pankreatikoduodenal ven superior mezenterik vene dokiiliir (Resim-3).



2.4.3. PANKREASIN LENFATIKLERI

Lenfatik sistem parankim iginde interlobiiler alandan baslayip kiiciik kanalciklart olusturarak
Once pankreas yiizeyine, buradan da boélgesel lenf bezlerine ulasmaktadir. Lenf kanallari, siklikla
damarlara paralel olarak seyrederler. Pankreas basmin ana lenfatikleri 6nce o6n ve arka
pankreatoduodenal lenf bezlerine, daha sonra ise pankreas basinin alt boliimiindeki lenf bezlerine,
barsak lenf kanallarina ve ardindan da jukstaaortik ve aort ¢evresi lenf bezlerine ulasirlar. Pankreastan
¢ikan bazi lenfatik kanallar ise direkt olarak lomber lenfatik kanallara, sisterna siliye veya duktus

torasikusa ac¢ilabilmektedir (Resim-4).

2.4.4. PANKREASIN SINIRLERI

Sempatik ve parasempatik sistem tarafindan innerve edilir. Sinirler genelikle varacaklar1 yere
damarlar1 takip ederek gider. Coliak ganglion hem sempatik hem de parasempatik innervasyon

merkezidir (Resim-5).

2.4.5. PANKREAS KANALLARI

Pankreasin ana kanali olan Wirsung, organin kuyruk kismindan baslayip, saga dogru gdvde,
boyun ve bas kismini gecerek Papilla Vateri’ye ulasir. Yaklasik 15-20cm uzunlugunda 3-3.5mm
capindadir ve 15-20 kanalcik, bu kanala acgilir. Santorini olarak isimlendirilen aksesuar kanal ise bas
kismini drene eder ve daha kisadir. %60 vakada her iki kanal duodenuma agilir. % 30 vakada Wirsung
kanali tiim sekresyonlar1 tagir ve Santorini kor ugla sonlanir (Resim-6). % 10 vakada Santorini tiim

sekresyonlari tagir, Wirsung kii¢iik veya yoktur (29, 30, 31).



Resim 2: Pankreasin komsuluklari
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Resim 3: Pankreasin damarsal yapisi
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Resim 4: Pankreasin sinirleri



Resim 5: Pankreasin lenfatik drenaji

Hepatic arfery
Portal vein
Comnon Bile-duct
Orifice of commen
bile-duct and pon-
creatic duct

Aceessory pancreatic duck
Pancreatic duct

Resim 6: Pankreas kanallari
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2.5. PANKREAS FiZYOLOJISI

Pankreas hem ekzokrin, hemde endokrin salgi yapan bir bezdir. Organin endokrin sekresyonu
(insiilin, glukagon ve somatostatin ) yasamin devam etmesi i¢in gerekli olup Langerhans adaciklarindan
salgilanir. Adaciklar morfoloji ve boyanma 6zellikleriyle birbirinden ayrilan ii¢ tip hiicreden olusur.

e BETA hiicreleri: Adaciklarin % 60-80’ ini olusturur ve insiilin salgilarlar.

e ALFA hiicreleri: Adaciklarin %10-20’ sini olusturur ve glukagon salgilarlar.

e DELTA hiicreleri: Adaciklarin yaklasik %10° unu olusturur ve somatostatin salgilarlar
(32).

Pankreasin temel ekzokrin salgi iinitesi asiniistiir ve giinde ortalama 1500-2000ml berrak,
izotonik ve alkali ( pH: 8.0- 8.3) ekzokrin salgis1 vardir. Bu salgi 20’den ¢ok sindirim enzimini i¢inde
bulundurur. Ekzokrin salgidaki baslica katyonlar Na ve K olup plazma konsantrasyonlariyla aynidir.
Baslica anyonlar ise Cl ve Mg’dur. Ekzokrin salginin akim hizi artikga HCO3 konsantrasyonu artarkan,
Cl azalir. Pankreastan salgilanan bu ekzokrin salgidaki bikarbonat iyonlari, mideden duodenuma
bosalan asitli kimusun nétralize edilmesinde de 6nemli rol oynar.

Ekzokrin pankreas salgis1 bazal kosullarda 0.3mg/ml protein igerir. Bu proteinlerin %90’ m1
senzimler ve proenzimler olusturur. Pankreas ekzokrin salgisi temel ii¢ besin maddesinin sindirimini
saglayan enzimleri igerir: protein, karbonhidrat ve yaglarin sindirimi. Proteolitik enzimler; tripsin,
kimotripsin, karboksipolipeptidaz, riboniikleaz ve deoksiriboniikeaoz’dan ibarettir. Bunlarin i¢inde en
fazla miktarda olan tripsindir. Tripsin ve kimotripsin proteinleri peptidlere parcalar.
Karboksipolipeptidaz peptidleri karboksi ucundan ayirarak aminoasitleri pargalar. Niikleazlar ise
niikleik asitleri pargalar. Karbonhidratlar1 parcalayan enzim amilazdir. Bu enzim karbonhidratlart
pargalayarak disakkaritleri ve az miktarda trisakkaritleri olusturur. Pankreasin yag sindiriminden
sorumlu enzim ise lipaz, kolesterol esteraz ve fosfolipazdir.

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 ge¢cmemeleri 6nemlidir. Cilinkii tripsin ve oteki
enzimler pankresin kendisini sindirebilir. Pankreas asinuslarina proteolitik enzimleri sekrete eden
hiicreler ayni zamanda tripsin inhibitérii adi verilen maddeyi de salgilarlar. Oteki proteolitik
enzimlerinde aktivasyonu tripsinle oldugu icin , tripsin inhibitdrii tiimiiniin aktivasyonunu engeller.
Bununla beraber pankreas agir sekilde hasara ugrar veya kanali tikanirsa, pankreasin haraplanan
kisminda ¢ok miktarda enzim birikir. Bu durumda tripsin inibitorii yetersiz kalir ve pankreas salgisi
aktive olup, birkag saat i¢cinde tiim pankreasi sindirebilir, sonugcta akut pankreatit gelisir ( 33).

Akut pankreatitte daha etkin mekanizmanin aktive olmus pankreatit enzimlerden ¢ok aktif hale

geemis polimorfo niiveli 16kositlerden salinan oksidan molekiiler oldugu diistintilmektedir.
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Lokositlerden ortaya ¢ikan mediyatorler ve sitokinler tahrip edicidir. Sitokinler diisiik molekiil
agirlikli proteinlerdir. Normal dokularda bulunmaz. Dis kaynakli bir uyar1 hiicreyi sitokin liretmek igin
uyarir. Ortaya ¢ikan sitokin kendisinin ve diger baz1 sitokinlerin iiretimini arttirir. Akut pankreatitte rol
aynadig1 diisliniilen sitokinler, interlokin-1 (IL-1) ve TNF ( tiimoér nekroz faktor) alfadir. Ayrica IL-2,
IL-6, IL-10, NO (nitrik oksid) ve serbest radikaller, akut pankreatittin ilerlemesinde rol alirlar. IL-1 ve
TNF-alfa infeksiyon ve inflamasyona ilk cevap olarak ortaya c¢ikar. Akut pankreatitte goriilen ates,
hipotansiyon, yaygin damar i¢i pihtilagma, sok gibi lokal ve sistemik bir ¢ok bulgudan sorumludurlar.
Bu 16kosit iirlinleri damar duvarina dogrudan etki ederek damar duvart gegirgenligini arttirip 6dem ve
trombiis olusumuna yol agarlar. Bu da pankreas mikrosirkiilasyonunu bozar. Pankreatitin derecesi ile
mikrosirkiilasyonunu diizeltmeye yonelik olarak dekstranla hemodiilusyonun asiniislarda nekrozu
azalttig1 ileri stiriilmiistiir. Deneysel ¢alismalarda pankreatitte bu sitokinler etkinliginin azaltilmas: veya
olusumunun engellenmesi ile uzak organ islev bozuklugu azaltilabilmis, sagkalim uzamistir (34).

Pankreasin ekzokrin salgisi, sinirsel ve hormonal mekanizmalarla kontrol edilir. Sinirsel
uyarilardan N. Vagus sorumludur. Direkt vagal uyar1 enzimden zengin diisiik voliim pankreatik salgiya
neden olur. N.vagus ayn1 zamanda mideden asit salinimi yoluyla indirekt olarak egzokrin salgi lizerine
etki eder. Hormonal kontrolde, sekretin ve kolesistokinin temel olarak rol alir. Bu iki hormonun diginda

gastrin, pankreatik polipeptid, glukagon gibi diger baz1 hormonlar da az miktarada etkiye sahiptir.
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2.6. PANKREAS HASTALIKLARI

Pankreas hastaliklar1 beg temel baglikta incelenebilir:
1- Pankreatitler (akut ve kronik)
2- Pankreas kistik hastaliklari
3- Pankreas kanserleri
4- Pankreas travmalari
5- Adacik hiicre tiimdrleri
Bu c¢alismanin konusu akut pankreatitler oldugu igin bu hastaliklar icinde sadece akut

pankreatite ait bilgiler verilmistir. Konuyla ilgili oldugu i¢in kronik pankreatite de kisaca deginilmistir.

2.7. PANKREATITLER

Pankreatitler akut ve kronik olmak f{izere ikiye ayrilir. Bu ¢aligmanin konusu akut

pankreatritlerle ilgili oldugu i¢in burada agirlikli olarak akut pankreatit tartigilacaktir.

2.7.1. AKUT PANKREATIT

Akut pankreatit, enzim aktivasyonu, interstisyel sizmalar ve pankreasin kendi enzimleri ile
kendini sindirmesi sonucu olusan (otodigesyon), sik goriilen ve bakteriyel olmayan, karin agrisi, bulanti
ve kusma ile kendini gdsteren bir hastaliktir. Lokal ve sistemik komplikasyonlara yolagarak sepsis
ve/veya sok sonucu mortalite ile sonlanan olgular azdegildir.

Alkolizm ve safra yolu hastaliklar1 tiim akut pankreatit vakalalarinin % 80’inden sorumludur.
Tiim bu nedenler icine kolelitiazis en sik nedendir. ERCP islemi uygulanmis hastalarin %2-5’inde de
islemin kendisi akut pankreatite neden olmaktadir. Hastaligin dagiliminda cinsiyet farki yoktur. Bugiin

icin hastaligin insidansinda artig bildirilmektedir (4, 35).
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Akut pankreatit klinik olarak hafif ve agir pankreatit seklinde ayrilirken, morfolojik olarak ise
O0dematdz ve nekrotizan olarak da siiflandirilmaktadir. Klinik tablo hafif bir karin agrisindan,
hipotansiyon, metabolik diizensizlikler, sepsis ve dliim gibi ¢ok agir komplikasyonlar igeren tablolara
kadar degisebilir. Hastalik cogunlukla hafif ve orta siddette seyreder. Bu hastalarda hastalik genelde
kendini siirlar ve destek tedavileri ile iyilesir. Tiim akut pankreatitli olgularin %20-30’unda ise nekroz
gelismektedir (36). Sekonder pankreatik enfeksiyonlar akut nekrotizan pankreatitli hastaklarda %40-70
oraninda gelismekte olup mortalitenin en sik nedenidir (37, 38). Enfekte nekroz %50 oraninda mortalite
riskini beraberinde getirmektedir. Nekrotik pankreas dokusunun enfekte olma insidansi birinci haftada
% 24 diizeyinde seyrederken iiglincli haftada %70’i asmaktadir. Bu nedenle, nekrotik pankreas

dokusunun enfekte olmasinin engellenmesi mortaliteyi azaltabilecek onemli bir hedeftir (39).

2.7.1.1. AKUT PANKREATIT SINIFLANDIRMALARI

Akut pankreatit gliniimiizde iki smiflandirmayla tanimlanmaktadir: Gorece eski olan Beger ve
yeni olan Atlanta (Tablo-1)

Bazi otorler Beger siniflamasinin daha efektif oldugunu savunarak halen bunu kullanmakta,
bazilariysa artik sadece Atlanta smiflamasini kriter almaktadir. Aslinda her iki siniflama arasinda
belirgin bir fark yoktur. Atlanta siniflamasinin literatiire kattig1 tek yenilik ‘hafif’ ve ‘agir’ terimleridir

(96).

Beger Simiflamasi

Atlanta Siniflamasi

1- Odematdz tip 1- Hafif tip
2- Nekrotizan tip 2- Agir tip
a) Steril a) Steril

b) Infekte b) Infekte

3- Pankreas Absesi

3- Pankreas Absesi

4- Pseudokist

4- Pseudokist

5-Peripankreatik Stvi

Tablo-1: Akut Pankreatit Siniflamalar:

2.7.1.2. ETYOLOJI

Ulkemizde konuyla ilgili yeterli galisma olmamakla birlikte mevcut olan ¢alismalar bilier
pankreatitin daha sik oldugunu gostermektedir. ABD ve Avrupa’da vakalarin % 90’inda alkol ve safra

yollar1 hastaliklar1 sorumlu tutulmaktadir. Etyolojide rol oynayan nedenler tablo-2’de verilmistir (4, 40).
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2.7.1.2.1. BILIER PANKREATIT

ABD’de akut pankreatitlerin yaklasik % 40’1 safra kesesi ve koledok taglari ile birlikte
goriilmektedir. Ulkemizde ise bilier pankreatit daha sik gériiliir. Ulkemizde yapilan bir galismada akut
pankreatitli hastalarin retrospesifik incelemesi sonucunda, bilier pankreatit oranm1 % 80’nin iistiinde
bulunmustur. Geri kalan akut pankreatit hastalarmin ¢ogunlugunu alkol, idiyopatik ve ilaglara bagh
gelisen vakalar olugturmaktadir. Toplum bilier pankreatitli hastalarin %85-94’linde safra kesesinde tag
saptanmistir. Bu calismada akut pankreatit olarak takip edilen 175 hastanin 36 tanesinde siddetli
pankreatit formu gelismis (Ranson kriteri >3, organ hasari, pankreatik nekroz, pseudokist ve abse
gelisimi siddetli pankreatit olarak degerlendirilmis) ve hastalara ERCP uygulanmigtir (41).

Distal koledoktaki taslarin ampulla Vateri bolgesinde pankreatik kanali gegici olarak tikadiklari
zaman pankreatite yol actiklar1 diisiiniilmektedir. Bir teoriye gore tagin pankreas kanalini tikamasi ile
kanal i¢i basing artmakta, ductus ve asinuslarda yirtilmalar olmakta ve bunun sonucunda da otodijesyon
olay1 baslamaktadir (4, 42). Bu mekanizmay1 destekleyen cesitli ¢caligmalarda da, akut pankreatitli
hastralarin % 90’min gaitasinda safra taslar1 gosterilmistir. Bu ¢alisma idiopatik akut pankreatit olarak

takip edilen pankreatitlerin biiyiik cogunlugunun bilier nedenli oldugunu gostermistir (43).

2.7.1.2.2. ALKOLIK PANKREATIT

Kronik alkolizm pankreatitin en 6nemli nedenlerindendir. Alkoliin akut pankreatite nasil yol
actig1 bilinmemektedir. Ancak pankreatitin, alkoliin ya da metabolitlerinden birisinin direkt yada
indirekt toksik etkisine bagli olmasi muhtemeldir. Pankreas ekzokrin salgida olusturdugu degisiklikle
pankreatik kanalda ¢okeltilere, salgida artisa, Oddi sfinkterinde spazma ve asiner bolgede toksisiteye
neden oldugu bildirilmektedir. Boylece pankreatik kanalda basing artmakta ve kiiciik kanallar riiptiire
olmaktadir. Ayrica pankreatik salgida protein konsantrasyonunu artirdigi ve nidus olusumuna yol agarak

daha sonra kalsifikasyona neden oldugu da ileri siiriilmektedir (44).
2.7.1.2.3. POSTTRAVMATIK PANKREATIT

Postoperatif pankreatitler, klinikte saptanan pankreatitlerin yaklasik %8’ini olusturur. Bunlari
safra yollari, 6zellikle Oddi sfinkteri iizerinde yapilan ameliyatlardir. Kolesistektomi sonrasi goriilen
akut pankreatit ataklarinin nedeni, biiyiik olasilikla ameliyat sirasinda koledoga kagan ve oradan da
Oddi sfinkterine giden bir tastir. Transduodenal sfinkterotomi veya sfinkteroplasti yapilan hastalarda,
pankreas kanalinin hasar gérmesi veya tikanmasi siklikla akut pankreatitte neden olmaktadir. Duodenal
iilser nedeniyle subtotal gastrektomi ve Billroth 2 tipi gastrojejunostomilerin ¢ok yapildigr 1940-1960
yillar1 arasinda, postoperatif pankreatitler olduk¢a yiiksek oranda goriilmekteydi. Gerek pankreasa
penetre olmus {lsere girisim, gerekse gastrojejunostomi kacaklari akut pankreatit nedeni
olabilmekteydi. Splenektomi esnasinda pankreas kuyrugunun yaralanmasi akut pankreatiti baslatan bir

neden olabilir (45).
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Metabolik Mekanik Vaskiiler Infeksiyoz
Alkol Kolelitiazis Postoperatif Kabakulak
Hiperlipoproteinemi Postoperatif Periarteritis nodosa Koksaki viriis enf.
Hiperkalsemi Posttravmatik Atero-embolizm

Ilaglar ve toksinler ERCP Immiinolojik

Tiazid diiiretikler Pankreatik kanal obstr.

Furosemid Duodenum obstr.

Kortikosteroidler Tiimorler

Gebelik Askariazis

Uremi

Hipotermi

Tablo 2: Akut pankreatitte etyolojik faktorler

2.7.1.3. PATOGENEZ

Akut pankreatit, patogenezi halen kesin olarak aydinlatilamamistir. Giinlimiizde en ¢ok kabul

gbren goriis, pankreas igindeki inaktif proenzimlerin, aktif hale ge¢meleri ve bezin kendi kendini

sindirmesi olayidir. Bu enzimler ya dogrudan beze zarar verirler ya da olusturduklart inflamatuar olayin

sistemik yansimalar1 sonucunda soka, respiratuar distrese, bobrek yetmezligine, kardiyak aritmilere ve

oliime neden olurlar (44). Pankreas enzimlerinin &zellikleri ve pankreas iizerine etkileri tablo-3 de

gosterilmistir.
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ENZIM AKTIVASYON BIOKIMYASAL PANKREASTAKI
YOLU ETKILER PATALOJILER
Tripsin Enterokinaz Proteolizis Odem
Otojen Proenzimlerin Likefaksiyon
Katepsin B aktivasyonu Nekroz
Kanama
Kimotripsin Tripsin Proteolizis Odem
Kanama
Elastaz Tripsin Elastolizis Kanama
Kallikkrein Tripsin Kinin agiga ¢ikist Odem
Fosfolipaz Tripsin Lipofosfolipid Nekroz
olusumu
Lipaz Safra asitleri Trigliseridlerin Nekroz
ayrismasi

Tablo 3: Pankreas enzimlerinin 6zellikleri ve pankreas iizerine etkileri

Akut pankreatit patogenezi hakkinda pek ¢ok teori vardir:

Ortak Kanal Teorisi: Safra yolu tasinin Vater ampullasini tikayarak pankreatik kanalda safra
refliisiine neden oldugu &ne siiriilmektedir. Infekte safra, dekonjuge safra tuzlarmi ve lesitini icinde
barindirir. Pankreatik sivida bulunan fosfolipaz A lesitini iginde barindirir. Pankreatik sivida bulunan
fosfolipaz A lesitini izolesitine c¢evirir. Pankreatik hasarin altinda bu mekanizmanin yattigi
savunulmaktadir (45). Akut pankreatit gecirmis hastalarin radyolyojik incelemeleirnde  %52-67
oraninda, safranin1 pankreas kanalina gectiginin gosterilmis olmasi bu teoriyi desteklemektedir.

Obstriiksiyon — Sekresyon Teorisi: Hayvanlarda deneysel olarak pankreatik kanalin tam
obstriiksiyonu 6dematdz pankreatite yol agmaktadir. Kismi obstriiksiyon da pankreatik hipersekresyona
yol acarak agir pankreatit olusturmaktadir. Bu teori daha c¢ok biliyer ve alkolik pankreatitin olus
mekanizmasini agiklar (45)

Duodenal Reflii: Deneysel olarak hayvanlarda, duodenal igerigin ampulla Vateri’den
pankreatik kanal refliisiinliin pankreatit olusturdugu gozlenmistir. Duodenum i¢i basincin arttigi
durumlarda Oddi sfinkterinde de yetersizlik mevcutsa aktif enzimler pankreas kanalin1 gegerek akut
pankreatit olusturabilirler. Bunun klinikteki 6rnegi subtotal gastrektomi ve Billroth II tipi ameliyat

gecirmis hastalarda, postoperatif donemde goriilen akut pankreatitlerdir (45).
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Pankreatik Kanal Permeabililite Artisi: Serbest oksijen radikalleri iireten bazi maddelerin,
pankreatik kanalin gegirgenligini arttirarak pankreatite yol actiklar saptanmustir (45).

Akut pankreatitte multisistemik toksik bir tablo vardir. Hastalarin % 20’sinde pulmoner,
kardiyovaskiiler ve renal disfonksiyon basta olmak iizere pankreatik komplikasyonlar gelisir. Sivi
elektrolit degisiklikleri, damar i¢i voliimde, 6zellikle plazma kaybi nedeni ile azalmanin olmasina
baglanmigtir. Akut pankreatitin baglamasi ile birlikte, pankreasin ¢evresine ve retroperitoneal mesafeye

stvi sekestrasyonu olusur (4, 46).

2.7.1.3.1. SIVI-ELEKTROLIT DEGIiSIKLIKLERi

Dolasan kan miktari, intravaskiiler alandan fazla miktarda plazma kaybi nedeniyle azalir. Bu
kayiplar sistemik olmakla beraber daha c¢ok retroperitoneal bolgeye olur. Kusmalar ve nazogastrik
aspirasyon dolayisiyla ilave sivi kayiplar1 olusur. Boylece hipovolemiyle beraber onemli elektrolit

kayiplar1 da olusur (32).

2.7.1.3.2. KARDiIYOVASKULER SiSTEM

Hipovolemiden dolay1 hipotansiyon, tasikardi ve periferik direng artisi meydana gelir. Aktive
olmus kininler (bradikinin, kallidin) vazodilatasyona ve vaskiiler permabilitenin artigina neden olurlar.
Vazoaktif prostoglandinler kininlerin etkisini daha da artirirlar. Intravaskiiler voliimiin intraabdominal
alana deplasmani, renin anjiotensin sisteminin aktivasyonu ve pankreastan salinan myokardial depresan

factor etkisi ile kollapsa kadar gidebilen kardiyovaskiiler degisiklikler meydana gelir (32).

2.7.1.3.3. SOLUNUM SISTEMIi

Hemoglobinin oksijen tagima yetenegi bozulmustur. Hafif seyirli durumlarda yalnizca parsiyel
oksijen basinct diisiik olabilir. Siddetli olgularda ise; aktive olmus tripsinin olusturdugu fibrin
mikroembolileri ve kinin aktivasyonu sonucu puloner damarlar tahrip olur. Lesitinaz surfaktan yapimini
bozarak alveoler kollapsa neden olur. Pulmoner serbest yag asitleri agiga ¢ikararak alveolar membrani
tahrip eder. Aktive olmus C5, nétrofilleri aktive ederek pulmoner kapillerde endotel harabiyetine neden
olur. Neticede toksik etkiler akcigerlerde infiltrasyona ve ileri asamada adult respiratuar distres
sendromuna (ARDS) neden olur. Azalmis diffiizyon kapasitesi, azalmis inspirasyon voliimii ve akciger
komplianst sonunda ciddi hipoksi gelisebilir. Agir pankreatit olgularinda ilerleyen pulmoner yetersizlik

ve plevral effiizyonlar gelisir (32).
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2.7.1.3.4. URINER SISTEM

Hipovolemi, bobrek yetmezliginin en 6nemli nedenidir. Ayrica glomeriillerde biriken fibrin
pargaciklar1 ve fibrinojen bobrek yetersizliginin diger sebebidir. Akut pankreatitli hastalarda % 23 akut
bobrek yetmezligi, % 80 proteiniiri, 10kosidiiri, % 88 oligiiri gelisebilir. Renal degisikliklerden,
hipovolemi, dolagimdaki toksik maddelere bagl renal hiperkoagiilabilite ve tripsin etkisiyle renin-

anjiotensin sisteminin aktive olmasi sonucu gelisen olaylar sorumlu tutulmaktadir (32).

2.7.1.3.5. METABOLIK DEGIiSiKLIiKLER

Hipokalsemi, akut pankreatitli olgularin % 30-60’1nda goriiliir. Hipokalsemik tetani nadiridir.
Hipokalsemi etiyolojisinde, kalsiyum baglayan albiimin diisiikliigli, nekrotik dokuya kalsiyum gocii,
pankreastan glukagonun agir1 salgilanmasi sonucu tirokalsitonin artisi, artmig parathormona (PTH) end-
organ cevapsizligi ve/veya PTH’mn proteinlerce parcalanip etkisiz hale getirilisi, hipomagnezemi,
serbest yag asitleri ile alblimin kompleksine kalsiyum afinitesinin fazla olmasi dne siiriilen hipotezlerdir.

Akut pankreatit seyrinde %15-50 olguda orta derecede hiperglisemi meydana gelir. Diabetik
ketoasidoz nadirdir. Hiperglisemide hipoinsiilinemi yaninda hiperglukagonemi ve hipertrigliserideminin

de rolii vardir. Ayrica % 1-5 hipoglisemi de gelisebilir (32).

2.7.1.3.6. DIGERLERI

Koagiilasyon anormallikleri: Akut pankreatitte minimal trombus olusumundan siddetli
dissemine intravaskiiler koagulopatiye ( DIC) kadar degisen koagiilasyon patolojileri olusur.

Ensefalopati: Dezoryantasyon, konfiizyon, ajitasyon ve halusinasyonlarla seyreden ensefalopati
tablosu gelisebilir. Hipoksemi, elektrolit bozukluklar, enzimler &zellikle fosfolipaz A bu tablodan
sorumlu tutulmaktadir.

Artrit, kemik ve deri lezyonlari: Eritema nodozum benzeri lezyonlar, poliartrit, meduller
nekroz ve kiigiik osteolitik lezyonlar geligebilir. Periferik lipazin olusturdugu yag nekrozu sonucunda bu
tablonunu olusturdugu diigiiniilmektedir.

Anjiopatik retinopati: Siddetli vakalarda nadiren yumusak eksudalar, mum alevi seklinde
kanamalar ve ani korliikle seyreden retinopati saptanmustir (Purther’s anjiopathic retinopathy). Bu

gelismelerin komplemanin indiikledigi 16koagregatlara bagl oldugu diisiiniilmektedir (32, 47, 48).
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2.7.1.4. PATOLOJI

Akut pankreatit seyrinde ilk degisiklikler, pankreasin interstisyel septumu boyunca yer alan yag
dokusunda nekroz ve az miktarda PNL infiltrasyonu seklinde baslar. Asiner hiicreler saglamdir.
Interstisyumda 6dem ve hiicre infiltrasyonu ile karekterize histopatolojik degisiklikler olusur. Bu tablo
O0dematdz pankreatit olarak adlandirilir. Olgularin %70-80’inde patoloji bu haliyle smirli kalma egilimi
gosterir. Olaya glandiiler hiicreler ve yag dokusunun koagiilasyon nekrozu eklenirse nekrotizan
pankreatit tablosu gelisir. Nekroz pankreasin tiimiinii uniform olarak tutmayabilir. Nekrotik alanlar
arasindaki saglam bolgeler pankreasa benekli bir goriiniim kazandirir. Damar duvarlarinin aktive elastaz
nedeniyle tahrip olmasi sonucu hemorajik pankreatit gelisir. Hemoraji dokular1 diseke ederek cilt altina
kadar ulasabilir. Olii dokular, pankreatik sivi, kan ve yag damlaciklar1 pankreas iginde veya kenarinda
birikerek psodokistlere neden olur. Bu psddokistler retroperitoneal olarak biiyliyebildikleri gibi, komsu
organlara basi yapacak sekilde herhengi bir yonde biiyiiyebilirler. Aktive olmus pancreas enzimleri ve
inflamatuar hiicrelerin peritona irritatif etkileri sonucu sivi kolleksiyonu olur. Bu sivi en siklikla
omentum minusta olmak iizere intraperitoneal (asit), diyafragmatik lenfatikler yoluyla intraplevral
(plevral efiizyon) olabilir. Nekrotik materyel ve pankreas sivisi igeren koleksiyonlar enfekte olmasi
sonucu pankreas abseleri meydan gelebilir. Pankreas abseleri, enfekte psodokistler ve enfekte nekrozu
ayr1 histopatolojik durumlari temsil ederler.

Pankreatit seyrinde uzak organ ve doku lezyonlart da geligebilir. Bunlar subkutan ve
intramediiller osseoz, yag nekrozu, aseptik epifizyel nekroz veya eklem sinoviasini igeren aktive olmus
pankreatik lipaza bagl oldugu, deneysel olarak gosterilmistir.

Akut pankreatite neden olan olay ne olursa olsun tablo aynidir. Patolojik olaylar tanimlanirken

iki gruba ayrilarak incelenmektedir.

2.7.1.4.1. AKUT ODEMATOZ PANKREATIT

Makroskopik olarak, gland biiyiik, ¢evredeki mezenter ve omentumda beyazimsi gri renkli,
sertce yag nekrozu alanlar dikkati ¢eker. Ancak 6dematdz pankreatitte yag nekrozu fazla degildir ve
cok defa mikroskopik diizeyde kalir. Genellikle karin i¢inde agik pembe renkli bir sivi vardir. Nekroz
goriilmez.

Mikroskopik olarak pankreas lobiilleri cam gibi bir goriiniim almistir ve igleri inflamatuar
hiicrelerle, 6zellikle PNL ile doludur. Asiner hiicreler genellikle bozulmamistir. Ultrastriiktiirel
incelemede asini hiicrelerinin liimen kenarindaki mikrovillilerin kayboldugu, endoplazmik retikulum ve
mitokondrilerinin bozuldugu gériiliir. Enzimleri depolayan zimojen graniilleri membranlar1 saglam olup

biiyiikliik ve dansiteleri normaldir. Kapiller ve lenfatikler genislemis olabilir, ancak tromboz goriilmez.
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2.7.1.4.2. AKUT NEKROTIiZAN PANKREATIT

Makroskopik olarak gland sismis ve bilylimistiir. Retroperitoneal alanda, duodenum, kolon ve
mide gibi komsu organlarda belirgin 6dem vardir. Karin iist boliimiinde yaygin yag nekrozlar saptanir.
Pankreatitin agirligi ile pankreas boslugunda kirli kahverengi-siyah renkli bir sivi bulunur.
Retroperitoneal bdlgede, agir olgularda kolon mezosunda ve dalak pedikiiliinde kanamalar saptanir.

Mikroskopik olarak pankreasn tiimii nekroze olabilecegi gibi, yer yer normal ve nekroze
pankreas yanyana da goriilebilir. Nekroz igin sabit bir bulgu, asini lobiillerini bekleyen kapiller arteriol
ve veniillerdeki tikanmalardir. Prelobiiler damarlarin tikanmalari, nekroz i¢in tipiktir. Nekroz alanlarinin

yaninda, 6demli, mononiikleer hiicre infiltrasyonu alanlar da goriiliir (47, 49, 50, 51, 52).

2.7.1.5. KLINIK BULGULAR

Akut pankreatitte, hastanin ilk ve en 6nemli sikayeti genellikle epigastriumdan baslayip sirta
dogru yayilan, kusak tarzinda ve g¢ok siddetli karin agrisidir. Agri devamli olup kiint ya da batici
tarzdadir. Hafif pankreatitli olgularda agri genellikle 1-3 giin devam eder ve daha uzun siiren agri
pankreatitin ciddi oldugunu gdsteren dnemli bir bulgudur.

Pankreasin retroperitoneal yerlesimi nedeniyle baslangicta siddetli agriya ragmen, abdominal
hassasiyet ve defans yoktur. Bu ylizden akut karin agrisi olan ancak fizik muayanede batin bulgulari
normal olan olgularda akut pankreatit ihtimali mutlaka g6z Oniinde bulundurulmalidir. Epigastrik
hassasiyet, akut pankreatitin degismez bir bulgusudur.

Bulanti ve kusma vakalarin %80’inde vardir. Nazogastrik tiip takilmasi kusmanin devamini
engeller.

Olgularm %60-90’inda ates mevcuttur. Ates varligi infeksiyon oldugu anlamima gelmez.
Yiiksek ates varligi; infekte pankreatik nekroz, abse, pndmoni ve kolanjit gibi septik olaylara bagl
olabilir. Periumblikal bolgede (Cullen belirtisi) (Resim- 7), Lomber bosluklarda ( Grey Turner belirtisi)
(Resim- 8), inguinal ligamentin altinda (Fox belirtisi) mavimsi mor lekeler, hemorajik pankreatiti
gosteren fasiyal tabakalar boyunca subkutan dokuya kan veya kanli asitin yayilmasiyla olusan ve nadir
rastlanan lezyonlardir.

Hipokalsemik tetani nadir rastlanan (%1) ve kotli prognozu gdsten bir bulgudur. Subkutan yag
nekrozuna bagl eritema nodozum benzeri lezyonlara hastaligm ileri evrelerinde rastlanabilinir. Ikter
vakalari % 30’unda goriiliir. Akut antral gastrit ve duodenite bagli minor mukozal kanamalar olgularin
% 20’inde goriiliir. Abse veya psddokistin gastrointestinal kanala veya safra yollarma fistiilizasyonu

sonucu melena gelisebilir, ancak nadiren kan transfiizyonu gerektirecek siddette kanamaya neden olur.
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Akut pankreatit olgularinda, inflamatuar olaym diafragmatik lenfatikler aracilig1 ile toraksa
gecmesi ve dolagimdaki toksik maddelerin alveollerdeki harabiyetine bagli pulmoner semptom ve
bulgular vakalarin %?20-40’mnda goriiliir. Olgularin 1/3’{inde solda daha sik olmak {izere her iki
diafragmada yiikselme, solda daha sik plevral effiizyon, akciger alt loblarinda infiltrasyon ve atelektazi,
akutt pankreatite eslik eden bulgulardir. %20 ARDS gelisir ve hastaligin siddeti ile paralel olup kotii
prognoz isaretidir.

Hipotansiyon ve tasikardiden agir soka kadar degisen Olgiilerde kardiyovaskiiler depresyon
olabilir. %30-40 oranda goriilen bu duruma; kusma ile sivi kaybi, retroperitoneal alana plazmanin
kagis1, atonik barsak liimeninde sivinin birikmesi ve hemorajiler neden olur.

Agir pankreatitte %50 oraninda psddokistler gelisir ve bunlar %30 oraninda ele gelen kitle
seklinde kendini gosterir. Olgularin %3-7’inde pankreas absesi gelisir. Pankreatik absenin mortalitesi
%25-35 oraninda olup, psddokist veya nekrotik alanlarin enfekte olmasi sonucu kabul edilir. Pankreas
nekrozu bolgesel ya da yaygin, yiizeyel veya parankimal olabilir. Akut ataktan ortalama 7-10 giin
sonrasina kadar nekroz yaklasik %60 sterildir. Pankreas absesi ge¢ komplikasyon olup 1-4 hafta sonra
gelisir.

Hastalari %80’inde oligiiri, proteiniiri ve lokositiiri goriilebilir. %20-25 oraninda akut bobrek
yetmezlig goriilebilir ve bu durum %350 fatal seyirlidir. Renal ven trombozu ve renal kortikal nekroz

nekrotizan pankeatitin fatal komplikasyonlaridir (47, 49, 50, 53, 54).



Resim 7: Cullen belirtisi

Resim 8: Grey Turner belirtisi
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2.7.1.6. TANI

Anamnez ve fizik muayene sonucu akut pankreatit tanist genellikle akla gelse de birgok
hastalikta benzer bulgular vardir. Bu nedenle taniy1 dogrulamak icin labaratuvar testleri ve abdominal

goriintiileme yontemleri gereklidir. Tanida kullanilan yontemler sunlardir:
2.7.1.6.1. LABORATUAR YONTEMLERI

Akut pankreatit tanisinda kullanilan ¢ok sayida biyokimyasal parametre mevcuttur.

Amilaz: Pankreatitli hastalarin 3/4’ linde baslangicta yiikselerek 7-10 giin siireyle yiiksek kalir.
Zirve degerine 12-72 saat arasinda ulasir. Hassasiyet %75-92 ve 6zgiinligi %20-60’dir. Akut ataktan
10 giin sonra devam eden yliksek amilaz diizeyi psddokist veya abse olusumunu diisiindiirmelidir.
Amilaz erken donemde normale donmesi, hastaligin diizelmekte oldugunu gosterebilecegi gibi agir
pankreas hasarinin belirtisi de olabilir (53, 55, 56).

Amilaz diizeyi ile hastaligin prognozu arasinda bir iliski yoktur. Alkole bagli formlarda amilaz
diizeyi normal olabilecegi gibi hipertrigliseridemili hastalarda normal ya da diisiik bulunabilir. Amilaz
tayini ucuz ve pratik bir teknik olmasina ragmen pankreas dokusuna Ozgiinligi zayiftir. Pankreas
disinda tiikriikk bezi, over, meme, akciger, karaciger, ve ince barsak gibi organlarda da amilaz
bulunmaktadir. Akut pankreatit disinda hiperamilazemiye neden olan bir ¢ok hastalik vardir:

e Kronik bobrek hastaligi

e Tikriik bezi hastaliklar ( infeksiyon, alkolizm, radyasyon, kanser)

e Kronik karaciger hastalig1

e Sindirim sistemi hastaliklar1 ( koledok tasi, akut kolesistit, ulkus perforasyonu,
intestinal obstruksiyon, akut apandiit, Crohn hastalig1, mezenter emboli)

e Diyabetik ketoasidoz

e Akciger hastaliklar1 ( pndmoni, pulmoner emboli, kanser)

o Jinekolojik hastaliklar ( ektopik gebelik, over tiimdrleri)

e Kafa travmalari

e Makroamilazemi

e Prostat kanseri

Akut pankreatitli hastalarda serum amilazinda once yiikselen idrar amilazi, 10 giine kadar
yiiksek kalabildiginden degerli bir bulgudur. Daha hassas ve spesifik belirleyiciler arastirirldiginda idrar
amilaz1 ve amilaz klirensininn serum klirensine orani bu se¢eneklerden birisi olarak giindeme gelmistir.

Hastalarin periton ve plevral sivilarinda amilaz degeri seruma gore 4-5 kat yiiksek olabilir (53).
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Lipaz: Trigliseritleri digliseritlere ve yag asitlerine parcalayan sadece pankreastan degil
karaciger ve mideden de salgilanan bir enzimdir. Molekiiler agirligi amilazinkine yakindir. Glomertiler
filtrasyondan sonra tamamen emilir ve idrardada goriilmez. Pankreatik lipaz ekzokrin asiner hiicreler
tarafindan salgilanir, salgilandig1 anda aktiflenir. Akut pankreatitli olgularda serum lipaz diizeyi %87
oraninda yiiksek bulunur. Amilazdan daha spesifiktir. Ancak akut kolesistit, peptik iilser perforasyonu
ve mezenter emboli gibi hastaliklarda da yiikselebilir. Serum lipaz yiiksekligi amilaz yiiksekliginden
daha uzun siire devam ettigi i¢in klinik tanist ge¢ konan hastalarda daha yararli bir parametredir.
Lipaz/Amilaz oraninin yiiksek olmasi alkolik pankreatit tanisinda kullanilabilir. Lipaz, alkolik
pankreatitte biliyer pankreatite oranla, amilazdan daha fazla artig gostermektedir (53).

Elastaz 1: Elastaz 1, 6zgiin elastolitik aktivitesi olan ve ayni zamanda hemoglobin, kazein,
fibrin ve albiimini de yikabilen bir enzimdir. Akut pankreatitteki baslica vaskiiler lezyonlardaki rolii
1968’de tanimlanmistir. Radyoimmiinolojik yontemlerdeki son gelismelere kadar, plazmada dolasan
inhibitér kompleksler nedeni ile serum elastaz diizeyleri dogru olarak 6l¢iilememekteydi (56). Elastaz 1,
akut pankreatitli biitiin hastalarda, pankreas kanseri olan hastalarin ¢ogunda ve daha az olmak {izere
pankreatitli hastalarda yiiksek oranlarda saptanmaktadir. Bu enzimin dikkate deger olmasinin nedeni
amilaz, lipaz ve tripsine kiyasla daha uzun siire serumda yiiksek oranlarda bulunmasidur (56, 57).
Elastaz 1 bobrek yetmezligi durumunda diger proteazlara gére daha az etkilenmektedir. Plazma
elastazinin uzun siireli varligi ge¢ donemdeki pankreatit hasarmi gostermede 6zel olarak faydalidir. Ote
yandan, tripsin gibi elastazin da klinik 6nemi kesin olarak agikliga kavusmamustir (56).

Diger parametreler: Kan sekeri, AST, ALT, alkali fosfataz, biliiribin diizeyi yiikselmis
olabilir.

Hipovolemi nedeniyle hematokrit anlamli olarak yiiksektir. %50’den fazla hemotokrit 6nemli
miktarda siv1 kaybini gosterir ve acil s1v1 resiisitasyonunu gerektirir.

Stv1 ag1g1 sonucu prerenal azotemiye ya da akut bobrek yetersizligine bagl olarak, BUN ve
kreatinin yiikselebilir.

Serum kalsiyum diistikliigii erken donemlerde saptanabilir. Kalsiyum diisiikliigiiniin 6nemli
nedeni albiimin kaybidir. Albiimin yerine konuldugu taktirde serum kalsiyum diizeyi yiikselir. Iyonize
kalsiyum kayb1 daha geri plandadir. Iyonize kalsiyum yag nekrozu sahalarma kaybedilir.

Oksijen satiirasyonu %90’dan azsa 6nemli bir hipoksemi var demektir ve arteriyel kan gazlarina
bakilmalidir (4).

Methemalbumin tayini, tanida ve 6zellikle prognoz tayininde 6nemlidir. Hemoglobinin nekroz
dokusunda yikilmasiyla ortaya ¢ikan hematinin albiimine baglanmasina baglidir (58).

Ozellikle alkolikler olmak iizere bazi olgularda pankreatitin akut ataklari esnasinda asikar
hiperlipidemiye bagli olarak serum siit goriiniimiinde olabilir. Olayin mekanizmasi, pankreas kapiller
dolasimdaki fazla miktardaki toksik yag asitlarinin lipazla serbestlesmesiyle olabilir. Trigliserid diizeyi

1700-2000 mg/dl bulunabilir. Serum kolesterolii normal yada hafif yiiksek olabilir.
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Akut atagin ilk glinlinden itibaran akut faz proteinlerinde artis saptanir. Bunlardan CRP diizeyi

prognoz tayininde 6nemli bir testtir (59).

2.7.1.6.2. RADYOLOJIK YONTEMLER

Akut pankreatitte radyolojik incelemeler 6zellikle tani, hastaligin yayginligi, komplikasyonlarin
ciddiyeti ve prognoz tayininde belirleyci olarak kullanilmaktadir.
2.7.1.6.2.1. DUZ GRAFILER
Gorece yeni tanit yontemleri olan ultrasonografi ve bilgisayarli tomografiye ragmen
konvansiyonel radyolojik yontemlerin de akut pankreatit takibinde 6nemli rolii vardir.
Direkt karin grafisinde elde edilen bulgular;
e Retroperitoneal yag dokusu nekrozu ve inflamasyona bagli organ konturlarinda ( psoas
kas1 ve bobrek) belirsizlesme ve sol ¢gevresinde radyoliisen halka,
e  Asite bagl silik goriiniim,
e Pankreasa komsu ince barsak ansindaki lokal ileusa bagli “ Sentinel loop ™ belirtisi,
e Transvers kolon veya splenik fleksurada olusmus spazma bagli tranvers kolonda
distansiyon ve distal gaz golgelerinin azalmasi ya da goriilmemesi ( Cut- off belirtisi)
(Resim —9).
e Paralitik ileusa bagli seviyeli goriiniim,
e Mezenter infarktiisii gelismisse barsak duvarinda parmakla basilmis gibi goriiniim
( thumb-printing ),
e Perforasyona yolagmis ise sag subdiyafragmatik bolgede serbest hava varligi,
e Kronik pankreatit sonucu pankreasta olugan kalsifikasyonlardir.
Akciger grafisi;
e Plevral effiizyon,
e Her iki dfiafragmada yiikselme,
e Bazolateral diskoid atelektaziler,
e Plmoner 6dem bulgulari,
Baryumlu kontrast grafiler;
e Duodenal C lupta genisleme, mukozada 6dem, rolyefte silinme,
e Papilla vaterideki biiylimeye bagli hemisferik dolma defekti,
e Basiya bagli olarak mide bosalmasinda gecikme,
e Pankreastaki 6dem, psodokist ve abseye bagli olarak midenin 6n mediale itilmesidir

(105).
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2.7.1.6.2.2. ULTRASONOGRAFI
Ultrasonografi (USG), ucuz ve noninvazif olmasi, yatak basinda her an yapilabilmesi ve gerekli
goriildiigii siklikla tekrarlanabilmesi nedeniyle 6zellikle takip agisindan ¢ok yararlidir. Bu avantajlara
karsin olgularm %25-40’mmda gaz nedeniyle pankreas degerlendirilememektedir. USG’nin akut
pankreatitteki tan1 degeri %75-85 arasindadir. Bezde 6dem ve biiylime, ekojenitede azalma, wirsung
kanalinda genigleme, psddokist, abse, asit ve kronik pankreatite ait kalsifikasyonlar USG bulgulari
olarak sayilabilir. USG o&zellikle pankreatite eslik eden safra yollar1 hastaliklarinin tanisinda ¢ok

yardimei olmaktadir (105).

2.7.1.6.2.3. BILGISAYARLI TOMOGRAFi VE MAGNETIK REZONANS

Bilgisayarli tomografi (BT), akut pankreatit tanisinda ve 6zellikle nekrozun goriintiillenmesinde
en yararli yontemdir. Intravendz kontrast madde verilerek yapilan BT incelemesi ile nekroz (Resim-
11), hemoraji ve vaskiiler yapilar gosterilebilmektedir. Dinamik kontrast BT (anjio-CT) akut pankreatit
tanist ve nekrozu gostermede son gelistirilen yontemlerdendir. BT’nin safra yollar1 patolojisini
gostermede USG’ye TUstlinliigli yoktur. Akut pankreatitin BT deki spesifik bulgulari, hastaligin
derecesine baglidir. Hafif olgularda, BT de sadece pankreatik genisleme goriilebilir, 6dem ve
inflamasyon cevre yag dokusuna yayilirsa, pankreasin sinirlar1 diizensizlesir ve belirsizlesir. Hafif
olgularda, BT de %14-28 oraninda pankreasin tamamen normal oldugu goriilebilir. Bu nedenle BT
tanida amilaz diizeyinden daha basarisizdir. Akut pankreatitli her hastada BT endikasyonu yoktur.
Ranson kriteri 2°den fazla olan olgularda BT ¢ekilmelidir.

BT’yi degerlendirme ve smiflamada Balthazar tarafindan yapilmis olan smiflandirma
mevcuttur. Balthazar’in 6nerdigi BT siddet indeksi ( tablo 4) gerek pankreasin radyolojik goriiniimii,
gerekse enflamasyonunu ve nekrozun sidetini igermesi dolayisiyla kullanirligr yiiksektir. BT giddet
indeksi, BT derece skoru ve nekroz skoru toplamindan olugmaktadir. Hesaplanan BT siddet indeksi BT
goriintiilemenin erken prognostik degerini dogru olarak yansitmaktadir. Balthazar tarafindan yapilan
calismada siddet indeksi 0-2 olan hastalarda mortalite %0, morbidite % 4; siddet indeksi 3-6 olanlarda
mortalite %6, morbidite %35; siddet indeksi 7-10 olanlarda mortalite %17, morbidite %92 olarak
bulunmustur ( 60 ). Balthazar BT siddet indeksi hesaplanmasindaki sinirlamalardan biri zamanlamadan
kaynaklanmaktadir. Nekroz genellikle ilk 24 saat i¢inde gelismekte, bu nedenle nekrozu dogru olarak

tespit i¢in klinik sempromlarin baslamasindan 2-3 giin sonra BT ¢ekilmesi 6nerilmektedir.



Tablo 4: Akut pankreatitte Balthazar’in dinamik kontrastl tomografi dl¢iitleri
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BT bulgusu Derece skoru
Normal pankreas 0
Pankreasin fokal yada difiiz bliylimesi 1
Peripankreatik enflamasyonla birlikte bezin anormal goriiniiste olusu 2
Tek yerlesimli s1v1 birikintisi 3
Pankreasin bitisiginde iki yada daha fazla siv1 birikinti odagi ve/veya pankreas icinde |4

yada dolayinda gaz varligi

Nekroz orani (%)

Nekroz skor

Yok 0
% 30°dan az 2
% 30-50 aras1 4
% 50’den ¢ok 6

Magnetik rezonans goriintiilemenin (MRI) akut pankreatitteki degeri konusundaki ¢aligsmalar

yeni ve yetersizdir. Nekrozu daha iyi gosterdigine dair sporadik calismalar varsa da BT’ye iistiin

olmadig1 genis kabul gormektedir.

MR kolanjiopancreatografi (MRCP), spiral BT kolanjiografi ve endoskopik USG gibi

noninvazif ya da miniinvazif diagnostik yontemler degerlendirilmekte ve selektif ERCP kullanimi

konusunda yardimci olmaktadir (68).
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2.7.1.6.2.4. AKUT PANKREATIT TANISINDA ENDOSKOPI

ERCP, akut pankreatitli olgularda erken ve ge¢ donemde uygulanan oOnemli bir tetkik
yontemidir. Agir biliyer pankreatitli olgularda acil ERCP uygulanmali, koledokta tas saptanirsa tas
ekstraksiyonu ve ES (endoskopik sfinkterotomi) uygulanmali ve daha sonra kolesistektomi
uygulanmalidir. Hafif biliyer pankreatitli olgularda klinik aniden bozulursa ya da kolanjit,
hiperbilirubinemi veya koledokta genisleme saptanirsa agir biliyer pankreatitteki gibi tedavi edilmelidir.
Deneysel ¢aligmalarda akut pankreatitin agirligmin  duktal obstruksiyon siiresine bagli oldugu
gosterilmistir. Pankreatik duktal dekompresyon pankreatitin ilerlemesini &nleyebilir. Ancak bir¢ok
aragtirmaci tetik ¢ekildikten sonra mevcut pankreatit ataginin iyilesmesine duktal dekomresyonun etkisi
olmadigimi savunmaktadir. Akut pankreatit gibi komplikasyonlar1 olan ERCP’nin koledok tasi
taramasinda kullanilmasi uygun degildir. Endoskopik USG, USG ve BT ile saptanmayan c¢ok kiigiik
taglarin bile arastirilmasinda bagarilidir. Minimal invaziv, giivenli ve radyasyona maruz kalmama gibi
avantajlar1 olmasina ragmen, Endoskopik USG nin heniiz yaygin olmamasi ve deneyim yetersizligi gibi
dezavantajlar1 vardir (61, 62).

ERCP’nin biliyer pankretitte zamanlamasi da tartisma konusudur. Erken ERCP ile tasin
uzaklastirilmast agir biliyer pankreatitli olgularda hastaligin klinik seyrini degistirmekte fakat 6dematoz
pankretite dondiirmemektedir (63). Bazi arastirmacilar erken preoperatif ERCP’yi rutin yapmakta ve
onermektedirler (64, 65). Bu yaklagimin amaci koledok tasghi biitiin olgularin laparoskopik
kolesistektomiden dnce belirlenebilmesi ve tek bir yontemle tedavi saglayabilmektedir. Ancak taslarin
cogu akut faz esnasinda ve ERCP yapilirken duodenuma ge¢mektedir. Bu yiizden yapilan gereksiz
ERCP’ler morbidite ve mortaliteyi artirmaktadir (66, 67). Hafif bilier pankreatitli belli 6zellikleri olan
olgularda ERCP onerilmekte acil ERCP ve sfinkterotomi Onerilmektedir. Agir bilier pankreatitli
olgularda ise acil ERCP ve sfinkterotomi dnerilmektedir (63).

ERCP endikasyonlari,

e Serum bilirubin degerinin 2mg/dl’nin iizerinde olmasi,

e USG ile safra yollarina ait patolojinin kesin olarak gosterilmemesi durumunda
diagnostik, koledokun genis oldugu ve koledokta tas gdsterilmesi durumunda terapotik
olarak,

e lyilesme gdstermeyen, komplikasyon gelisen ve cerrahi girisim planlanan pankreatitli
hastalar,

e Akut kolanjit tablosu gelisen hastalar,

e Diger yontemlerle tan1 konulamayan hastalar,

e SGPT ve AF degerlerinin yiiksek oldugu hastalar

ERCEP ile patoloji gosterilikten sonra sfinkterotomi, pankreatik kanal dilatasyonu, endoprotez
veya stent konulmasi, tas ekstraksiyonu gibi terapotik girisimlerle cerrahiye gerek kalmaksizin tedavi

gergeklestirilebilir.
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2.7.1.6.2.5. AKUT PANKREATIT TANISINDA POZITRON EMISYON
TOMOGRAFISI (PET)

Biiyiik merkezlerde bulunan PET, pankresin metabolik aktivitesinin degerlendirilmesinde
kullanilir. Karbon-11 ile isaretlenmis asetat normal pankreas dokusu tarafindan tutulur, pankreatitte bu
tutulum azalir. Flor-18 ile isaretlenmis fluordeoksiglikoz (FDG) PET, kanser ve kitle izlenimi veren
pankreatiti ayirt etmede ise yarar. Pankreas adenokanseri FDG’yi tutar, pankreatit tutmaz. FDG-PET,
pankreas kanseri tanis1 ve ameliyat sonrasi niiks, lenf bezi metastazi tespitinde BT ye gore daha duyarli

bulunmustur (105).

Acute Pancreatitis

Colon Cut-Off Sign

Resim 9: Kolon “Cut-off” belirtisi



Resim 10: Pankreatik psddokistin BT goriiniimii

Resim 11: Pankreatik nekrozun BT goriiniimii
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2.7.1.7. PROGNOZ

Akut pankreatitli hastalarin cogu (%70-80) hafif seyirli, kendi kendini sinirlayan bir klinik tablo
gosterirken % 20-30’luk boliimiinde agir ve fatal seyirli bir klinik hakimdir. Prognozu degerlendirme
acisindan en ¢ok bilinen ve en yaygin sekilde kullanilan klinik kriterler Ranson kriterleridir (tablo-5).
Ranson kriterine gore skor arttikca prognozun kotiilestigi diisiiniilmelidir. Ranson kriterlerinden bir
veya iki kritere sahip olan olgular hafif gruba girer ve %0.9 mortalite gosterir. Ug veya dort kritere sahip
olgularda mortalite %16, bes veya alt1 kritere sahip olanlarda ise mortalite % 40, altidan fazla kritere
sahip olgularada ise %100 olarak kabul edilmektedir. Sistem hastaligin siddetini degerlendirmede bir
oOlgiide basarili olsa da, kritelerin sayisinin ¢oklugu, degerlendirme icin 48 saatlik siire gerekmesi, akut
O0dematdz interstisyel pankreatit ve nekrotizan pankreatit arasinda kesin ayirim yapilamamasi ve
sensitivitesinin diisiik olmas1 bu sistemin yetersizligi ve dezavantajidir. Imrie’nin &nerdigi ve
Ingiltere’de kullanilan sistemde Ranson sistemindeki baz agig1, hematokrit ve sivi kaybi cikarilmus,
yerine serum albumin diizeyinin 3.2g/dl altinda olmasi kriteri getirilmistir. Bunun yaninda ne Ranson ne
de Glasgow skoru hastanin seyri sirasinda tekrar hesaplama yapma olanagi yoktur (tablo-6). Daha
kullanish ancak kompleks bir skorlama sistemi APACHE (Acute Physiologic and Chronic Health
Evaluation) II skorudur (69) (tablo-7). APACHE II hastaneye yatis sirasinda, hastanede yatis siiresince
iyilesme veya kotiilesmeyi 6lgmek icin tekrar hesaplanabilir. Bununla birlikte yas skoru nedeniyle
yiksek skorlar ortaya ¢iktigr icin APACHE II skoru elestirilmektedir. Ayrica akut pankreatitte
obezitenin morbidite ve mortalite i¢in bir risk faktorii oldugunu belirten bircok ¢aligma olmasi ve BMI
degerinin APACHE II’de g6z ardi edilmesi skorun dogrulugu ac¢isindan bir bagka olumsuz faktordiir
(72). Hastanin yatisindan sonraki 48 saatte elde edilen degerler hesaplandiginda hastaligin siddetini
belirlemede Ranson, Glasgow ve APACHE II benzer sonuglar vermektedir.

Mc Mahon ve ark. tarafindan, periton lavaj sivisinin kalitatif olarak degerlendirilmesinin,
hastaligin siddeti hakkinda bilgi verebilecegi gosterilmistir. Burada aspire edilen sivi standart bir renk
ile karigtirilarak, ksantokromi derecesinin artisi ile pankreatit ataginin arasinda dogru oranti varligi
gosterilmistir.

Periton sivisina ait su o6zelliklerden biri veya birkaci, pankreatitin siddetinin %53 dogrulukla
tahminini saglamaktadir:

1) 10 ml’den fazla siv1 aspire edilmesi,
2) Sivinin koyu- mor renkte olmasi,
3) Swvinin soluk saman renginde olmasidir.

Ranson ve Imrie kriterleri laboratuar sonuglarina dayanmakla ve % 61°lik sensivite ile agir
pankreatitin tahmin edilmesinde daha duyarli olmakla peritoneal lavaj sivisinin rengine gore prognozun

degerlendirildigi Mc Mahon yontemine gére daha yararli olmaktadir.
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Akut pankreatitin ciddiyetini tek bagina ortaya koyabilen CRP, methemalbumin, alfa-2
makroglobulin, fosfolipaz A2, interlokin 6 ve tripsinojen gibi aktivasyon peptidlerinin dl¢iimleridir. Esit
degerde olan polimorfoniikleer 16kosit (PMN) elastaz ve serum reaktif protein (CRP) gibi bazi
biyokimyasal parametrelerin de prognozu gostermede dnemli ve degerli oldugunu gosteren ¢aligmalar
vardir. CRP ortalama 5mg/dl olup ciddi akut pankreatitte 150mg/dl’dir. CRP bir¢ok merkezde
pankreatit takibi yani &dematdz- nekrotizan pankreatit ayirimi ig¢in degerli bir kriter olarak kabul

edilmekte ve rutin tetkikler arasinda yaygin olarak kullanilmaktadir ( 50, 32).

Tablo 5: Ranson’un prognostik kriterleri ( 70 )

Ik geliste 48. saat icinde

Yas > 55 Htc’de diisme > %10

Lokosit > 16000/mm3 BUN’ da artig > 5 mg/dl

Glukoz > 200 mg/dl Ca < 8 mg/dl

LDH > 350 U/L Pa0O2 <60 mmHg

SGOT >250 U/L Baz defisiti >4 mEq/L
Stv1 acig1 >6L

Tablo 6: Modifiye Glasgow ( Imrie) kriterleri (71)

Yas > 355

Lokosit > 15000/ mm3
BUN > 45 mg/dL
Glukoz > 180 mg/dL
Alblimin <3.2 g/dL
Kalsiyum <8 mg/dL
PaO2 <60 mmHG
LDH > 500 IU/L




Tablo-7: APACHE-II skor sistemi (69)
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Parametreler +4 +3 +2 +1 0 +1 +2 +3 +4

Rektal Ates >41 39-40.9 - 38.5-38.9 | 36-38.4 34- 32-339 30-31.9 <29.9
359

Ort. Art. Basing | >160 130-159 110-129 - 70-109 - 50-69 - <49

Nabiz/dk >180 140-179 110-139 - 70-109 - 55-69 40-54 <39

Solunum/dk >50 35-49 - 25-34 12-24 10-11 6-9 - <5

Oksijenizasyon >500 350-499 200-349 - <200 - - - -

a-) Fi02>0.5 ise

Pa02

b-) Fio2<0.5ise | - - - - >70 61-70 - 55-60 <55

Pa02

Art. Ph >7.7 7.6-7.69 - 7.5-7.59 7.33-7.49 - 7.25-7.32 | 7.15-7.24 | <7.15

Serum K+ >7 6-6.9 - 5.5-5.9 3.5-5.4 3-34 2.5-2.9 - <25

Serum Na+ >180 160-179 155-159 150-154 130-149 - 120-129 111-119 <110

Kreatinin >3.5 2-3.4 1.5-1.9 - 0.6-1.4 - <0.6 - -

(%mg) (ABY

varsa X2)

Hematokrit >60 - 50-59 46-49 30-45 - 20-29 - <20

Lokosit >40 - 20-39.9 15-19.9 3-14.9 - 1-2.9 - <1

HC-3 >52 41-51 - 32-40 22-31 - 18-21 15-17 <15

(Kan gaz1

yoksa)

A) Total Akut Fizyolojik skor

B) Yas Skoru:
o <44 ...
o 5-54............
o 55-64...........
o 05-74..........
o >T75. ...
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C) Kronik Saglik Skoru (organ yetmezIligi veya immun yetmezlik degerlendirmesi)
e Nonoperatif veya acil postoperatif hastalarda; + 5
o Elektif postoperatif hastalarda; +2
Karaciger: Biopsi ile kanitlanmig siroz ve portal hipertansiyon, iist gastrointestinal kanamali
portal hipertansiyon, hepatik ensefalopati veya koma
Kardiyovaskiiler: Angina yapan, dinlenme veya minimal egzersizle yetersizlik bulgular1 veren
Class IV kalp yetmezligi
Solunum: Agir egzersiz kisitlamasma yol agan kronik restriktif, obstriiktif veya vaskiiler
hastaliklar (merdveb ¢ikma, ev isi, vs); kanitlanmig
Renal: Kronik dializ uygulamasi
Immun yetmezlik: Immunusiipresif, kemoterapi, radyoterapi, uzun siireli veya yakin zamanda

yiiksek doz steroid kullanimi; enfeksiyona direnci azalticiilerlemis 16semi, lenfoma veya AIDS

APACHE II Skoru= A+B+C
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2.7.1.8. TEDAVI

2.7.1.8.1. CERRAHI DISI TEDAVILER

Klinik ve labaratuvar degerlendirmesi ile taninin konulmasini takiben, akut pankreaatitli
hastalarda uygulanacak en 6nemli tedavi, medical tedavidir. Medikal tedavide amag¢ bezin dinlenmeye
alimmasi yani pankreatik salgilarin inhibe edilmesidir.

Agir pankreatit tedavisinde diiiretik tedaviden kaginilmalidir. Dolasim diizeldiginde agir akut
pankreatitli hastalarin ¢ogunda inatg1 kapiller gecirgenlik artmasi ve doku o6demi ile karekterize
reperfiizyon hasari goriiliir. Pankreatitin hiperdinamik fazi genellikle 4-10 giin siirer. Bundan sonra eger
enfeksiyon gelismezse mikrovaskiiler biitiinliik tekrar olusur ve hastanin diiirezi kendiliginden gelisir
(4).

Aragtirmalar orta yada hafif siddetteki pankreatitte nazogastrik dekompresyon hastaligin seyrini
degistirmede Oonemli olmadigimi gdstermistir. Ancak siddetli veya nekrotizan pankreatitli hastalarda
nazogastrik dekompresyon kusmay1 gidermede gereklidir. Ayrica bu tiir agir hastalarda staz {ilseri ve
kanamay1 6nlemek i¢in H2 bloker tedavi uygulanmalidir (4, 75).

Akut pankreatitte gsiddetli agr1 olabilir. Bdyle durumlarda Morfin kullanmaktan
kaginilmamalidir. Morfinin oddi sfinkter tonusunu arttirarak safra stazina neden olduguna dair bilgiler
pratikte pek 6nem tagimamaktadir ve bir ¢ok otdr bunu morfin kullanimini sinirlayict bir faktér olarak
gormemektedir (76). Eger steatore varsa bu, pankreas ekzokrin salgisinin en az %90’ min kaybedildigi
anlamina gelir. Bu bulgunun diger 6nemi; steatore miktarinin akut pankreatitin giddetiyle paralellik
gOstermesidir.

Agir akut pankreatit bir yogun bakim iinitesi hastasidir. Yogun bakim sartlarinda tedavi
edilmelidir. Hastalarin yogun bakim destegine gereksinimini belirleyen temel gostergeler organ
yetmezligi ve bilgisayarli tomografide nekroz varligidir. Organ yetmezligi su sekilde 6zetlenebilir:

e Hipoksi ( Pa02<70)

e Hipotansiyon ( sistolik tansiyon< 90 )

e Uremi ( kreatinin>2 )

e Qastro intestinal sistem i¢in: 500 ml.den ¢ok kanama olmasi

Gorildigi gibi yogun bakim destegi gereken pankreatit hastasinda sivi-elektrolit takibi gok
onemlidir. Burada kullanilacak sivinin kristaloid veya kolloid olmasi bir fark yaratmaktadir.
Vazopressor ajanlardan dopamin, digerlerine kiyasla daha avantajli géziikmektedir. Cilinkii dopamin
aynm anda periferik vaskiiler direnci arttirirken, renal ve pankreatik kan akiminda azalmaya yol
agmakmaktadir. Buna karsin heparin, vazopressin ve diisitk molekiil agirlikli destran belirgin bir yarar

saglamamaktadir (74).
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Hastaligin seyri sirasinda hipokloremi, hipokalemi ve hipokalsemi gibi hizla diizeltilmesi
gereken elektrolit diizensizlikleri oldukga sik goriiliir. KCL, NaCL ve Ca replasmanlar1 uygun sekilde
yapilmalidir. Ca seviyesi takiplerinde, hipoalbuminemi olup olmadig1 dikkate alinmali ve iyonize Ca
seviyesi diisiik ise replasman yapilmalidir (4, 75).

Akut pankreatit tedavisinde Total Parenteral Nutrisyon (TPN) ve barsagin dinlendirilmesi
geemiste beslenme desteginin saglanmasi igin tek yol olarak kabul edilmekteydi. Ciinkii enteral
beslenmenin pankreatik enzimlerin sentezini uyardigi ve hastaligi kotiilestirdigi goriisii hakimdi. Ancak
hastalarda TPN’a bagli komplikasyon riskinin arttig1 bilinmektedir. Ozellikle hiperglisemi ve kateter ilie
iligkili sepsis bunlarin basinda gelmektedir.

1997°den itibaren c¢ok sayida c¢alisma enteral niitrisyonun (EN) Onemini vurgulamaya
baglamistir. EN, parenteral nutrisyon ile karsilastirildiginda ¢aligmalarda giivenilir, uygulamasi kolay,
daha az hiperglisemi yaptigi, enfeksiyon riskinde , morbidite ve diger tiim komplikasyonlatrda azalma
olusturdugu gosterilmistir. Bunlara ilaveten EN ile akut faz cevabin iyilistigi, hastalik ciddiyetinin
azaldig1 sistemik inflamatuvar yanmitin(SIRS) iyilestigi, barsak devamliligini ve bariyer fonksiyonlarmin
korundugu gosterilmistir (97, 98).

Literatiirde yapilan calismalara bakildiginda beslenme desteginin enteral veya parenteral
olmasina bakilmaksizin ~ ekzokrin pankreas islevleri ile iki temel noktada iliskilendirildigi
goriilmektedir:

1; Enteral formiiller diisiik yag igermeli ve pankreatik ekzokrin sekresyonu olabildigince inhibe
etmek i¢in Trietz ligamanimin distalinden verilmelidir.

2; TPN ve diger parenteral substrat inflizyonlar1 pankreatik ekzokrin salgiy1 uyarmamaktadir.

Sonug olarak akut pankreatitte beslenme destegi su sekilde 6zetlenebilir:

e Hafif (prognostik faktor 1-2 arasi) akut pankreatitte beslenme destegine gerek yoktur.

e Orta veya siddetli akut pankreatitte, kardiak ve solounumsal denge saglandiktan sonra
olabildigince erken olarak beslenme destegi saglanmalidir.

e Baglangigta, kusma ve aspirasyon riski olmadigmma emin olana kadar parenteral
solusyonlar kullanilabilir. Bunlar, esansiyel yag asidi a¢igini 6nleyici yag solusyonlari

icermelidir. Ozel aminoasit formulasyonu 6nerilmemektedir.

® Tani ve sagaltim amach cerrahi grisim gerektiren hastalara ise beslenme jejunostomisi
mutlaka konmali, cerrahi girisim yapilmayacaksa stabilite saglandiktan sonra Bengmark
tiipii veya nasoenteral tiip yolu ile olabildigince hizli bir sekilde enteral beslenmeye
gecilmelidir. Bu amagla yagl, yliksek omega-3-yag asidi, gltamin ve argininden zengin
solusyonlar yeglenmelidir (4, 75, 76).
Pankeas ve safra yollar1 sterildir ve dolayistyla tiim pankreatitler steril ortamda baslar.
Infeksiyon olaya sonradan eklenebilir. Dolayisiyla tercih edilecek antibiyotikler tedavi edici degil,

profilaktik olacaklar ve prensibler de profilaktik antibiyoterapiyle uyumlu olacaklardir.
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Enfestasyonda rol oynayan belli bashi ajanlar E. Coli (en sik), Enterobacter ve Kleksiella
tirleridir. Literatiirde akut pankreatitte antibiyotik kullanim ile ilgili ilk ¢aligmalar ampisilin ile
yapilmistir, klinik olarak hi¢bir etki elde edilemedigi bildirilmistir (99). Ciinkii ampisillin pankreasa ve
asiner hiicrelere penetre olamamaktadir. O halde pankreatite enfeksiy6z komplikasyonlar1 6nleyecek
antibakteriyel ajan sadece yukarida belirtilen etkenleri etkisizlestirmekle kalmamali, ayn1 zamanda etkin
doku konsantrasyonlari da saglamalidir. Buchler ve Beger’in 1992 yilinda yaptiklart bir ¢aligmaya gore;
pankreas doku konsantrasyonu en yiiksek olan antibiyatikler quinolon grubu ile imipenem basta olmak
iizere carbapenemlerdir (100). Pederzoli ve arkadaslarmin yaptiklart ve prospektif, randomize
multisentrik ¢alismada ise hepsinde tomografi ile ilk 72 saat i¢inde nekroz saptanmig 74 hasta
kullanilmistir. Bu hastalardan bir grubuna imipenem, diger grubuna ise saline enjekte ediilmis, sonugta;
imipenemin mortalite ve organ yetmezligni etkilemedigi, ancak pankreatik ve nonpankreatik sepsiste
anlamli azalma oldugu wvurgulanmigtir (79). Cefuroxim, amphotericin —D, Colistine sulfat ve
norfloxacine ile yapilan randominize ¢alismalarda da benzer sonuglar elde edilmistir (74).

Akut pankreatitte infeksiyonun en sik kaynagi barsaklardan periton bosluguna bakteri
translokasyonudur. Bunu énlemenin en dogru yolu GIS fizyolojisini korumaktir ve bu da en kolay erken
enteral nutrisyonla saglanabilir.

Pankreas ekzokrin salgismin azaltilmasi da medikal tedavinin amaglarindandir.
Antikolinerjikler, kolesistokinin reseptor antagonistleri, glukagon, kalsitonin, somatostatin, peptid YY
gibi ajanlarla pankreas agzokrin salgisinin azaltilmasi 6nerilir (77).

Somatostatin 14 aa. den olusan bir polipeptid hormondur. Asil olarak pankreas delta
hiicrelerinden salgilanir. Ancak ¢ok az da olsa GIS, genitoiiriner sistem, beyin, siirrenal medulladan da
salgilanir. Bilinen tiim endokrin ve ekzokrin salgilar1 inhibe eder, intestinal motiliteyi yavaslatir,
intestinal motiliteyi yavaslatir ve splanknik alanda kan akimini yavaslatir. Akut pankreatit tedavisinde
tek kullanim amaci; pankreas sekresyonunun azaltilmasidir.

Somatostatin enjeksiyonu deneysel pankreatit modelinde eritrosit akim hizin1 ve kan akimini
arttirir, glikoz intoleransini diizeltir, sagaltimda yardimci olabilir (100). Buna karsin aktive olmus
enzimleri bloke ederek hiicre hasarini arttirabilir (101). Bu agidan da zararhidir ve kullanilmamalidir.

Pratik kinik kullanimda dogal somatostatin ve bunun analogu olan Octreotid kullanilir.

Stiperoksit dismiitaz ve katalaz gibi serbest oksijen radikal yakalayicilari ile allopiirinol gibi
xantin oksidaz inhibitorleri deneysel asamada pankreatit seyri iizerinde etkili olduklar1 gosterilen diger

molekiillerdir (78).
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Yizyirmibir agir pankreatitli hastayr kapsayan randomize ¢alismada, Neoptoluleus ve
arkadaslar1 konvansiyonel tibbi tedavi grubunda ERCP ve endoskopik sfinkterotomi’nin morbiditeyi
%61°den %?24’¢ indirdigini gdstermislerdir. Daha yakin zamanda Fan ve arkadaslari hastalarda
semptonlarin baglamasindan itibaren ilk 72 saat iginde ERCP/ES yapildiginda bilier sepsis insidansinin
diistiiglinii gdstermislerdir. Fakat bu girisimlerin pankreas nekrozunu dnledigi veya seyrini diizelttigine
dair kanitlar yoktur. Ayrica ERCP retrograd enjeksiyonu sirasinda enfeksiyona neden olur. Biiyiik
miktarda nekrozu olan hastalarda steril nekrozun ERCP sonrasinda enfekte nekroza doniismesi ciddi
risktir. ERCP/ES siddetli pankreatit olan hastalarda (Ranson>3, pankreasta nekroz, pseudokist ve abse
gibi lokal komplikasyonlar gelisen), sarilik ve kolanjit gelisen hastalarda acil dekompresyon amaciyla

kullanilmalidir (4).
2.7.1.8.2. CERRAHI TEDAVi

Akut pankreatit tedavisinde (komplikasyonlar disinda) kabul edilen tek cerrahi endikasyon
infekte nekrozdur ( en 6nemli prognostik faktor). Agir akut pankreatitlerin yaklasik 1/2’si infekte olur.
Bu infekte nekroz ve/veya peripankreatik abse olarak ortaya cikar.

Pankreatik parankimal nekroz, 1slak nekroz dokusunun agirligina gore sdyle siniflandirilir:

1) <50 grise fokal,

2) 50-120 gr ise yaygin,

3) 120-190 gr ise subtotal

4) >190 gr ise total olarak degerlendirilmistir.

Pankreataki nekrozun yaygmligi oraninda ekstrapankreatik yag dokusu nekrozu ve asit

gelismesi de fazla olmaktadir (80).

Agir akut pankreatitte cerrahi tedavinin iki amaci vardir:
e Nekrotik dokularin temizlemek
e Pankreas salgisini digar1 drene etmek

Nekrotizan pankreatit yiiksek oranda belirsizlikler iceren, agir seyirli ve heterojen seyreden agir
bir tablo oldugundan degisik cerrahi prosediirler 6nerilmis, degisik arastirma gruplarinca bu prosediirler
uygulanmakta ve digerlerine Ustlinliigli gdsterilmeye ¢alisiimaktadir.

Agir akut pankreatitli olgulara yapilan laparotomilerde asagidaki girisimler uygulanmaktadir

Pankreatektomi (total yada subtotal): Distal pankreatektomi gorece kolaydir, ancak
rezeksiyona pankreas basi da katilacaksa Whipple prosediirii gerekecegi i¢in mortalite ciddi sekilde
artar.

Perkiitan Drenaj: Perkiitan drenajdan kasit, periton lavaji ve retroperitoneal drenajdir. Tek
basina periton lavaji sadece peritoneal kaviteye sizan pankreas salgisini drene eder. Nekrotik dokulari
almadigi, asil alan olan retroperitona girmedigi i¢in tek bagina hicbir anlami yoktur. Kalin bir kateterle
yapilan retroperitoneal drenaji ise hen salgi ve hem de nekrotik dokulari drene edebildigi icin

anlamlidir. Ancak agir olgularda yetersiz kalir (73).
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Nekrozektomi + Dreanaj: ilk operasyonda nekrotik dokular eksize edilip kaviteye multipl

drenler yerlestirilerek batin kapatilir. Warshaw’in bu yontemle elde ettigi mortalite oranlar1 %24 ve % 5
dir. Ancak Warshaw’in olgular1 arasinda abseler de vardir ve bunlarin mortalite oranlarini degistirecegi
iddia edilmektedir. Komplikasyonlar ise %84 oraninda olup olgularm %27’sinde reoperasyon gerekli
olmustur (81).

Nekrozektomi + triple ostomi ( gastrostomi + jejunostomi + koledok T tiip drenaj):
Ostomisiz drenaj prosediirlerinden elde edilen sonuglar {i¢ ostominin yer aldigi bu prosediirlere yakin
oldugu ve bu prosediirler ek olarak ostomi morbiditesi tasidiklarindan giiniimiizde fazla
kullanilmamaktadir (138).

Nekrozektomi + Siirekli periton lavaji (Beger teknigi): Nekrozektomi + debritman
ameliyatindan sonra kaviteye c¢ift liimenli genis tiipler yerlestirilerek batin kapatilir. Yogun bakim
iinitesinde takibe alinan hastaya drenaj tiipiinden izotonik steril sivilarla lavaj yapilarak toksik maddeler,
bakteriler ve yeni olugan nekrotik dokularin uzaklastirilmasi amaglanir. Beger’in calismasinda hastalara
ortalama 25 giin siireyle ortalama 81 lavaj yapilmig, bu yontemle mortalite %8.4, reoperasyon orani
%27 olarak bildirilmistir. Lavajin kesilme zamani gelen sivinin temiz olmasina yani berrak, aktif
pankreatik enzim igermeyen, bakteriyolojik agidan (yayma ve kiiltiir) negatif ve pankreatik fistiil
olmamasina baglidir (83).

Nekrozektomi + Planh relaparotomiler icin open abdomen: Yogun bakim ve pankreatik
goriintiileme yontemlerindeki son gelismeler, akut nekrotizan pankreatitte cerrahi tedavi tekniklerinin ve
etkilerinin yeniden degerlendirilmesini saglamistir. Kontrastli BT nin yaygin kullanimi peripankreatik
ve pankreatik parankimal nekrozun ayirimint miimkiim kilmis ve BT esliginde perkiitan aspirasyon ile
infekte olgular tanimlanarak cerrahi endikasyon olan olgular belirlenebilmektedir. Bu cerrahi teknikle,
infeksiyon kaynagi olabilecek intraabdominal nekrotik doku miktarinin minimale indirilmesi, mortalite
ve morbiditenin azaltilmasi amaglanmaktadir. Nekrozektomi i¢in en uygun ve giivenli zaman ilk
nekrozektomi oldugundan giinimiizde nekrozektomi igin beklemek ve tek seansta yapmak
savunulmaktadir. Nekrozektomiden sonra debritman yapilan bolgeler, kalan bakterileri, inflamatuar
eksuday1 ve nekrotik dokular1 uzaklagtirmak igin irrigasyon yapilmalidir. Planli relaparatomiler,
nekroz kaybolup supurasyon kesilinceye yani nekroz siireci ortadan kalkincaya kadar, iki giin araliklarla

devam eder. Irrigasyon peripankreatik bolgeye yerlestirilen drenlerle saglanir (138).
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2.7.1.9. AKUT PANKREATIT KOMPLIKASYONLARI VE
TEDAVISI

Akut pankreatit iki sekilde kargimiza g¢ikar. Ya tibbi tedavi ile tamamen iyilesen hafif form
(%75) veya nekroz ile seyreden agir form (%25). Agir form da steril ve infekte nekroz olarak ike ayrilir.
Akut pankreatit komplikasyonlarimi lokal ve sistemik olmak iizere iki ana baglik altinda

toplayabiliriz.
2.7.1.9.1. SISTEMiIiK KOMPLIiKASYONLAR

Akut pankreatitin en stk ve en erken goriilen komplikasyonu sivi-elektrolit imbalansidir.
Pankreatitten erken Oliimlerin asil sebebi bu komplikasyondur. Pankreatitlaerde boyle ciddi bir sivi-
elektrolit imbalansinin olmasi, kana gegen pankreas sekresyonlarinin vazoaktif olmasi ve sistemik
dolasimda kaotik vazokonstriksiyon/vazodilatasyonlara neden olmasi ile a¢iklanmaktadir.

Akut bobrek yetmezligi akut pankreatitin ikinci yasamsal komplikasyonudur. Pankreas
sekresyonlarinin renal damarlarda olusturdugu vazokonstriksiyon sonucu gelistigi sanilmaktadir.

Akut pankreatitte hiperglisemi gelisebilir, bunun en sik nedeni hiperglukagonemidir.
Hipoglisemi gelisebilir, bunu nedeni ise beta hiicrelerinin kaybidir. Kan glukoz seviyesi 300mg’a
ulasmadike¢a hiperglisemiye miidahale edilmeyebilir. Hiperglisemi uzun siirerse ve kan glukozu 300mg
izerindeyse, insiilin infiizyonuna uygun dozda uygulanir.

Pankreas sekresyonlar1 retroperitoneal alana ve/veya intraperitoneal alan yayilabilir. Bu
durumdada retroperitoneal yada intraperitoneal fibrozis, adezyonlar ve hatta kanamalar olusabilir.
Ancak pankreas sekresyonlarina bagli intraabdominal kanma ¢ok nadirdir.

Pankreatitli bir olguda trombosit sayisi diisliyorsa, bubun en sik nedeni V. Splenika
trombozudur. Boyle hastalarda V. Splenika mutlaka radyolojik olarak goriintiilenmelidir.

Klasik olarak total kalsiyum 8.0 mg/dl’nin altina inmedik¢e veya semptom vermedikge tedavi
etmeye gerek olmadigi kabul edilir. Kalsiyum tedavisine ragmen hipokalsemi bulgular diizelmiyorsa
veya kalsiyum seviyesi ylikselmiyorsa asidoz veya hipomagnezeminin olabilecegi, hipomagnezemi
diizeltilmeden hipokalseminin diizeltilmeyecegi bilinmelidir.

Periton igindeki pankretik sekresyon retroperitoneal alandan yada transdiyafragmatik olarak
plevraya ge¢mesi durumunda plevral efiizyon geligir. Torasentezle alinan sivida amilaz bakilmasi ile
kesin tani koulur. Bu eflizyonun en onemli 6zelligi sivi gegisinin siirekli devam etmesi nedeniyle bu
hastalarin gegici tiip torakostomiden yara gdrmemeleridir. Akut pankreatit tamamen diizelmeden bu

sorun da ¢oziilmez (50, 81, 82, 84).



42

2.7.1.9.2. LOKAL KOMPLIKASYONLAR

Pankreas Cevresi Sivi Birikimi

Akut pankreatit sonrasi erken donemde pankreas ¢evresinde, etrafinda herhangi bir duvar yapisi
olmaksizin s1vi toplanmasidir. Bir anlamda yalanci kist veya apse gelisiminin erken donemi olarakta
nitelendirilebilir. Akut pankreatitli hastalarin %40-50’sinde goriintiileme yontemleri ile saptanabilen
stvi birikmesi mevcuttur. Belirgin nekrozu (> %25-30) olan agir pankreatitli hastalarin %85’inde
degisik derecelerde pankreas gevresinde sivi oldugu bilinmektedir. Bu olgularin %50-60’1 spontan
olarak geriler.

Sivi birikiminin komplikasyonlar1 psodokiste benzer. Agri, infeksiyon, biliylime, yirtilma,
duodenal veya bilier tikanma veya kanam goriilebilir.

Pankreas ¢evresi sivi birikilmesi ciddi drecede bir pankreatik nekroz ile birlkikte ise, pankreas
nekrozu gibi tedavi edilir. Aksi taktirde uygun bir antibiyotik tedavisi ile infeksiyona karst miicadele
etmek ve hastanin klinigi miisaade ettigi slirece zaman kazanarak 4-8 hafta bu sivi etrafina fibréz bir
kapsiiliin olugmasini beklemektir (105).

Pankreas Psodokisti

Pankreatik pseudokist, pankreasin en sik rastlanan kistik lezyonudur. Siklikla akut ve kronik
pankreatit veya pankreas travmasi sonrasi gelisen inflamatuar kaynakli bir olaydir. Tipik bir pankreas
pseudokisti , pankreas ¢evresinde bir sivi birikimi ¢evresinde, 4-8 hafta iginde, graniilasyon ve fibroz
dokudan olusan ve epiteli olmayan bir kapsiiliin olusmasi ile meydana gelir. Pseudokapsiil, gercek bir
kist duvar1 degildir ancak ondan daha saglamdir. Pseudokist en erken atak basladiktan iki hafta sonra
olusur. Tiim akut pankreatitlerin %10’unda pseudokist gelisir.

Tanida kan amilaz diizeyi giivenilir bir bulgudur. Klinik bulgular diizelmesine ragmen amilazin
10 giinden daha fazla siireyle yiiksek kalmasi veya amilaz diigtiikten sonra tekrar yiikselmesi pseudokist
lehinedir

Altta yatan nedene gore, Ozellikle, postakut ve kronik yalanci kistleri ayirmada kolaylik
saglamak tizere, D’Egidio ve Schein bir siniflama 6nermistir. Buna gore:

Tip 1 pseudokistler bir akut pankreatiti takiben ortaya ¢ikarlar. Kanalda bir anormallik veya
istirak s6z konusu degildir.

Tip 2 pseudokistler kronik bir pankreatit zemini lizerinde gelisen akut pankreatit ataklar1 sonucu
olusur. Striktiir olmasa da kanal anormalligi ve kanala istirak siktir.

Tip 3 pseudokistler tamamen kronik pankreatit zeminindeki retansiyon kistidir. Kanalda striktiir
ve kistle istirak s6z konusu degildir (103).

Pseudokist spontan gerileyebilir. Bunun igin ne kadar siire beklenmesi gerektigi tartismalidir.
Alt1 haftadan sonra gerileme olmayacagini savunanlar varsa da, bu karar1 vermek i¢in 3 ay beklenmesini
onerenler de vardir.

Pseudokistte Cerrahi Girisim Endikasyonlart;
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e Pseudokist ¢api> 6 cm ve 3 ay1 gegmis,
e Semptomatik (siddetli karin agris1),

e Kiste bagh komplikasyonlarin varligi,
e  Wirsungla baglantinin kanitlanmas,

e Kist ¢apinda siirekli artma,

Cerrahi girisim planlanan her olguda preoperatif ERCP ve MRCP yapilarak Wirsung
goriintiilenmeli ve cerrahi girisim buna gore planlanmalidir. Cerrahi tedavi olarak external drenaj,
internal drenaj ve pankreas rezeksiyonu yapilabilir. Cerahi tedavi sonrasi pseudokist niiksii %8,
cerrahiye bagl hastane mortalitesi %3 tiir (81, 104) (Resim 10).

Pankreas Absesi:

Pankreasta veya pankreas cevresi alanda lokalize, i¢i piiriilan madde ile dolu kapsiillii bir
lezyondur. Infekte pankreas nekrozunun, pankreas apsesi ile karistirmamak gerekir. infekte nekrozda
olay retroperitona yayilmistir etrafinda bir kaopsiil yoktur, akut pankreatitin erken doneminde ortaya
cikar. Oysa, apse hastaligin ge¢ komplikasyonudur. Akut pankreatitli vakalarin %2-9 kadarinda
goriiliir. Tek veya multipl olabilir. Tanida en etkin yontem BT dir.

Pankreas apsesinin standart tedavisi drenajdir. Drenaj cerrahi veya perkiitan yapilabilir.
Antibiyotik tedavisi yapilacak esas tedavi yontemlerine yardimci olarak mutlaka kullanilmalidir.

Pankreas apsesinde mortaqlite %10 civarindadir (81, 82).

2.7.2. KRONIK PANKREATIT

Kronik pankreatit, pankreatik parankim kaybi ve fibroz doku olusumuna yol agan, tekrarlayici
tarzda, hafif ya da orta derecede pankreatik inflamasyon odaklar1 ile karekterizedir. Hastaligin son
doneminde pankreas dokusunda fibrozis ile birlikte pankreas ekzokrin ve endokrin yetersizligi ortaya
cikar (52).

Kronik pankreatit en siklikla kronik alkolizmle ikincil olarak gelisir. Ancak hiperparatiroidi ve
aminoasidiiriye ikincil olgular tanimlanmistir. Alkolizmin nasil kronik pankreatite yol actigi

bilinmemektedir. Diger etyolojik faktorler akut pankreatitle aynidir.
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Klinik: Klinik goriiniim genellikle iki sekilde olur. Ya pankreas yetmezligine bagli semptonlar
ya da analjeziklere direngli agr1 olur. Siklikla 30-40 yaslarinda goriilen kronik pankreatitin en sik
belirtisi epigastrik agridir. Bu agr1 bele dogru yayilir ve 6ne egilmekle azalir, yemeklerle artar. Bulanti,
kusma , kilo kaybi, digk1 sayisinda artig ve steatore ortaya cikar. Pankreas basina lokalize ikincil olarak
koledok distaline basi gelisebilir. Safra yollarinda tag olmaksizin koledogun intrapankreatik kisminda
darlik gelisebilir. Hastalarda hepatik kolestazisden bilier siroza kadar varan karaciger degisiklikleri hizla
gelisebilir. Hastalarda splenik ve/veya portal vene bast veya tromboza bagli olarak portal hipertensiyon
gelisebilir (105).

Radyolojik Bulgular: Direkt karin grafisinde L2-3 vertebralarin Oniinde kalsifikasyon
saptanabilir. Baryumlu mide-duodenum grafileri antrumda itilme ve duodenal lupta genislemeyi
gbsterebilir. Intravendz kolanjiografi kronik pankreatitin koledok alt ucuna olan etkilerini saptamada
yardimci olabilir. Bu darliklar ERCP veya PTK ile gosterilebilir. Abdominal USG ve BT o&zellikle
psodokistlerin tanimlanmalarinda ¢oliak aks ve superior mezenterik arterin selektif arteriografisi
pankreatitin damarsal komplikasyonlarini saptamada yardimeidir (105).

Laboratuvar Bulgulari; Kronik pankreatit ile pankreasin endokrin ve ekizokrin
fonksiyonlarinda bozukluk meydana gelir. Kan ve idrar amilazi agrili atak sonrasi yiikselir. Kan glukozu
cogunlukla yliksektir. Glukoz tolerans testi diyabetik egriyi gosterir. Serum tripsinojen diizeyinin de
kronik pankreatitte diisiik oldugu saptanmistir. Kronik pankreatitte tipik biokimyasal bulgu, pankreas
enzimlerinin azalmasidir. Her kronik pankreatitte enzimlerde azalma olur ama radyolojik bulgular
olmayabilir. Ekzokrin fonksiyonlarin bozulmasina ikincil olarak diskida yag (>5 mg/giin) ve azot ( >
1g/giin) itrahi artar (105).

Tedavi; Minimal fonksiyon bozuklugu, sik olmayan agr1 ataklar1 ve normal sosyal ve is yasami
olanlarda alkol ve yag alimmin kisitlanmasi yeterlidir. Ancak sik ve siddetli agr1 ataklari, yiyecek
intolerans ve kilo kaybi olanlarda cerrahi tedavi endikedir. Safra yollarinda darliklar, piloroduodenal
kompresyon, segmental portal hipertansiyon ve psodokist olusumu cerrrahi tedavi igin diger
endikasyonlardir. Cerahi tedavi hastaligin dogal gidisinde herhangi bir diizelme yapmaz, sadece
semptomlari( agri, ikter, vs) geriletir, komlikasyonlar1 gegirebilir.

Kronik pankreatitte cerrahi girisimin en sik nedeni agr1 tedavisidir. Cerrahi tedavide ya drenaj
girisimleri yada hasta bolgenin rezeksiyonu uygulanir.

Puestow Ameliyati, sadece Wirsung kanal ¢ap1 belirgin olarak artmis olgularda yapilir.Pankreas
On yiizline longitlidinal bir insizyon yapilarak Wirsung ortaya konur. Buraya bir jejunum ansi roux-n-y
seklinde anastomoz edilir.

Whipple Ameliyati, pankreas basini tutan komplikasyonlu olgularda yapilir.
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Beger Ameliyati, pankreas bagiin periampiiller bolgesi rezeke edilir ve bu bdlge roux en y
seklinde hazirlanan bir jejunum ansi ile anastomoz edilir.

Frey Ameliyati, pankreas on yliiziine longitiidinal bir insizyon yapilarak Wirsung ortaya konur
ve tiim kanal bastan kuyruga eksize edilir. Buraya bir jejunum ansi roux-n-y seklinde anastomoz edilir.

Parsiyel veya Total pankreatektomi, kronik pankreatitin tuttugu bolge yada eger tiimiinii

tutuyorsa tamami eksize edilir (105).
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3. LITERATUR BILGISI

Akut pankreatit insidans1 giderak artan (75/100000) oldukca yaygin bir abdominal rahatsizliktir
(106). Klinik spektrumu hafif, kendini smirlayan tiirlinden , baz1 hastalarda ani olarak fatal sonuglar
dogurabilecek siddette olanina kadar degisiklik gosterir.

Bu giine kadar akut pankreatit tanisinda gelistirilen herhangi bir altin standart yoktur, 6rnegin
akut pankreatitin kesin teshisine izin veren herhengi bir klinik, labaratuvar veya radyolojik kriter sistemi
bulunmamaktadir (107, 108). Kilinik bir olusumda akut pankreatit diagnozunu ; hasta hikayesi, klinik
degerlendirme enzim 6l¢iimii ve goriintiileme ¢alismalari temeline dayandirmak nispeten kolaydir (109).
Ancak eger klinik durum atipik ise, akut pankreatit saptanmasi olduk¢a zor olan bir hastalik olabilir.
Hastalig1 ciddi olan ya da agrisiz bir hastada veya post operatif bir durumda, eger semptomlarin
baslamasindan sonra uzunca bir zaman geg¢misse, bu durum diagnozda giigliiklere neden olabilir. Fatal
akut pankreatit vakalarinda %42’ye kadar ulagan bir kismi otopsiye kadar saptanamamaktadir (110,
111).

Akut pankreatitli vakalarin %90’inda goriilen en énde gelen semptom hastalarin yarisinda sirta
vuran {ist abdominal agridir (107). Britanya’da yapilan bir ¢alismada baglangicta yapilan degerlendirme
spesifik ancak yeteri kadar sensitive degildir, ciddi vakalarin sadece {i¢te biri saptanir. Bu nedenle akut
pankreatit en 6ngoriilmez acil durumlardan biridir (110, 113, 114). 48 saat sonra ciddi akut pankreatiti
olan hastalar1 saptamanin sensitivitesi daha iyi bir diizeye gelir ancak klinik bir karar verme
durumundaki degeri hala sinirli durumdadir.

Akut pankreatit ataginin ilk giiniinde karaciger fonksiyon testlerindeki belirgin degisiklik bilier
etyoloji ile olan ilgisi otuz yildan fazla siiredir bilinmektedir (116). Bu zamandan beri bilier sebebi
saptamak i¢in kullanimi kolay, ucuz ve giivenli yontemler arastirilmistir. Sonug olarak bilier kaynakli
akut pankreatit olgularinda AST, ALT, Total Biliiriibin ve ALP istatiksel olarak belirgin sekilde yiiksek
bulunmustur (115, 117-121).

Transaminazlarm bilier orginli akut pankreatitte daha degerli olduklar1 gortilmiistiir (122). Bu
caligmaya gore transaminazlarin normalin 3 kat1 olmast bilier orginli akut pankreatitteki pozitif prediktif
degeri %95°tir.

Son zamanlarda, kolelitiazis ve koledokolitiazis teshisinde en giivenilir teknik olarak
Endoskopik ultrason (EUS) karsimiza cikmaktadir (123). Bu nedenle ¢ogu otér biokimyasal
anormallikleri tekrar degerlendirmistir. Ammori ve ark. (124) karaciger fonksiyon testlerinin sensitivite,
spesifite , pozitif prediktif deger ve negatif prediktif degerleri sirasiyla %91, %100,%100 ve %85 olarak
saptamistir. Bu degerlendirmeyi EUS ile birlestirdikten sonra degerler sirasiyla %98, %100, %100 ve
%96’ya ulagsmustir.
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Elman et al. 1929’da akut pankreatitli hastalarda serum amilaz Ol¢limiiniin degerini
tanimlamigtir. Gilinliimiizde de en sik kullanilan tanisal testitir (125). Sensitivitesini hesaplamak zordur.
Ciinkii artmig serum amilaz seviyesi sik olarak diagnostik kriter olarak kullamilir (126-129). Akut
pankreatit baslangicinda serum amilaz konsantrasyonu birkag saat iginde yiikselir ve 3-5 giin iginde
normale doner.Bu nedenle amilaz akut pankreatitli hastalarin izlenmesinde kullanilmamalidir. Serum
amilaz diizeyi ne hastaligin siddeti ile korelasyon gosterir ne de prognostik bir degeri vardir. Bilier akut
pankreatitde degerler alkolik akut pankreatit hastalarinkisine gore daha yiiksek olma egilimindedir.
Hiperlipidemi amilaz 6l¢iimiiyle etkilesir ve yalnis negatif sonuglar alinmasina neden olabilir (130).
Hiperlipidemi sirasinda serum amilazi inhibe olabilir (131).

Serum amilaz aktivitesi sadece pankreas kaynakli degildir. Ayrica fallop tiipleri, akciger ve
karacigerdende iiretilmektedir. Bu amilazlar farkli fizikokimyasal 6zellikler sergilemektedir. Pankreatik
izoamilaz ol¢iimleri rutin yapilamamasina ragmen total amilaz degerlerinden daha spesifiktir ve
hastaligin baslangicindan sonuna kadar yiiksekligi devam edebilir (126, 132, 133).

Serum lipazinin biiyiik bir kismi pankreas kaynaklidir. Akut pankreatit tanisinda amilaza gore
daha sensitive ve spesifik oldugunu gosteren yaymlar vardir (129, 134, 135). Serum lipaz seviyesi
kitlerinin kolay ulasilabilir olmamasindan dolayr kullanimi sik degildir. Lipazin en 6nemli avantaji
amilaza gore uzun bir siire enzim aktivitesi ylikselmis olarak kalir ve alkol kaynakli pankreatitte ise
amilazdan daha siddetli bigcimde artis gosterir (129).

Akut pankreatitte diger pankreas enzimlerinde oldugu gibi tripsinojen salgisinda da artis olur.
Hatta kan tripsinojen-2 diizeyinin akut pankreatit siddetiyle iliskili oldugu da &ne siiriilmiistiir (86).
Akut pankreatit patofizyolojisinde tripsinojenin rolii olduguna dair kanitlar vardir. Gii¢lii proteolitik
etkisi nedeniyle doku i¢inde otodigestiona neden olabilmektedir (86, 87).

Saglikli insanlarin idrarinda tripsinojen-2 miktari, tripsinojen-1’den daha fazladir. Ustelik,
AP’lerde tripsinojen-2 sekresyonu, tripsinojen-1’den daha fazla olmaktadir. Bu nedenlerden dolayi, akut
pankreatit tanisi veya diger pankreasla ilgili fizyolojik/patolojik degerlendirmelerde en sik tercih edilen
izoenzim tripsinojen-2’dir (88, 89).

Methemalbumin tayini, tanida ve 6zellikle prognoz tayininde dnemlidir. Hemoglobinin nekroz
dokusunda yikilmasiyla ortaya ¢ikan hematinin albiimine baglanmasina baghidir (58)

Serum immiinoreaktif tripsin, kimotripsin, elastaz, fosfolipaz A2, alfa 2 makroglobiilin seviyesi,
karboksipeptidaz ve karboksielastaz diizeyleri akut pankreatit tanisinda degerli olabilece§i rapor
edilmistir. Bu ¢alismalarda amilaz ve lipaz degerlerinin kullanilmasina bir {istiinliik saglanamamuistir
(127,129, 130, 134, 135, 136).

Parasentez ve peritoneal eksuda veya peritoneal kavitenin lavaji sonrasi alinan sivinin
incelenmesi akut pankreatit tanisinda kullanilabilir. Ancak pankreatiti diger akut karin nedenlerinden

ayirmada pek basarili degildir (137).
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Gilinimiizde akut pankreatit tanisinda biyokimyasal degisikliklerden ¢ok, radyolojik olarak
anatomik degisikliklere bakilarak tani konulmaktadir. Ciinkii daha giivenilirdirler. Bu baglamda tanida
en sik bagvurulan ve en giivenilir yontem olarak abdominal bilgisayarli tomografi (BT) 6ne ¢ikmaktadir
(92, 93). Her ne kadar akut pankreatit tanisinda BT 6n planda olsa da; pahali, zaman alan, ekipman ve
transfer gerektiren bir yontemdir. Ayrica hastaya iyonize radyasyon verilir, kontrast maddeye karsi
toksisite ve allerji riskleri de vardir (94).

Literatiir incelemesinde de goriildiigii gibi akut pankreatitin kesin tan1 kriteri yoktur. Biz de bu
caligmamizda bir immunokromotografik dipstick test ile idrarda kalitatitif tripsinojen-2 olglimiiniinii
yaparak kolay, ucuz, hizli ve noninvazif olan bu ydntemin akut pankreatitin tanisindaki degerini

arastirdik.
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4. MATERYAL VE METOD

Lokal etik kurul onami alindiktan sonra prospektif, randomize, klinik ¢aligma planlanarak 149
(78 erkek, 71 kadin; erkek/kadin: 1.11; yas araligi:16-83; ortalama yas: 37.4) hasta {izerinde ¢aligildu.

Grup-1 ve grup-2’deki hastalar acil cerrahi birimine karin agris1 sikayetiyle basvuran hastalar
arasindan se¢ilmis olup; travmali ve acil cerrahi girisim gerektiren olgular ¢alismaya alinmadi. Grup-
3’deki olgular Genel Cerrahi kliniklerinde elektif cerrahi girisim i¢in yatan ve heniiz ameliyat olmamig
inguinal herni tanili olgulardir. Bu gruba, bogulmus ya da biiyiikk (Nyhus tip-3C) inguinal hernisi olan
veya kari agrisina neden olabilecek ciddi ek hastaligi olan olgular alinmamugtir.

Caligmaya alman her hastaya bilgilendirilmis onam formu okutturularak kendi el yazilariyla
onamlart alinmigtir. Tim olgulara abdominal BT g¢ekilmis ve bunlar ¢alisma gruplarindan habersiz olan
radyoloji uzmanlar1 tarafindan degerlendirilmistir. Abdominal BT de; pankreas ¢capinda artma, pankreas
kontiirlerinde diizensizlik, peripankreatik sivi, peripankreatik gaz bulgularindan en az birinin pozitif
oldugu olgular akut pankreatit olarak degerlendirilmistir.

Hastalar, bir miktar miksiyon yaptiktan sonraki idrarlarindan 50ml kadarini nonsteril, standart,
plastik idrar 6rnekleme kaplarina yapmalar1 konusunda bilgilendirildiler. Bu sekilde tiim olgulardan
alinan idrar 6rnegi i¢ine Actim pancreatitis test strip (Medix Biochemica®) sokularak en az 10 dakika
beklendi. Stripin aktif bolgesinde mavi ¢izgi olugan olgularda test pozitif olarak degerlendirildi ( Resim
11).

Olgular ii¢ esit gruba ayrildi:

Grup-1: Acil cerrahi birimine karin agrisi ile bagvurup, abdominal BT de akut pankreatit tanisi
koydugumuz 50 (18 erkek, 32 kadin; erkek/kadin: 0.56; yas araligi: 19-75, ortalama yas; 43.4) olguda
idrarda tripsinojen-2 ve kanda; amilaz, l6kosit, glukoz, LDH, AST bakild:.

Grup-2: Acil cerrahi birimine karin agrisi ile basvurup, abdominal BT goriinimii akut
pankreatitle uyumlu olmayan 49 (22 erkek, 27 kadin; erkek/kadin: 0.85; yas araligi; 21-83; ortalama
yas; 47.3) olguda idrarda tripsinojen-2 ve kanda; amilaz, 16kosit, glukoz, LDH, AST bakildi.

Grup-3: Bu grup, karin agris1 olmayan ve elektif inguinal herni ameliyat1 i¢in Genel Cerrahi
kliniklerine yatirilan olgulardan olugmaktadir (n:50, 38erkek, 12 kadin; erkek/kadin: 3.1; yas araligi: 16-
47; ortalama yas: 32.2). Bu olgularin tiimiine abdominal BT c¢ekilmis ve idrarda tripsinojen-2

bakilmisgtir.



Resim 11: Actim pankreatitis® testin piyasada bulunan tiipii ve idrara batirma ¢ubugu

50



51

5. SONUCLAR

Istatistiksel analizler GraphPad Prisma V.3 paket programi kullanilarak yapilmis olup, veriler
ki-kare, Anova ve Mann Whitney U testleri ile degerlendirilmistir. Sonuglar %95 giiven araliginda
degerlendirilmis ve “p” degerinin 0.05’den kii¢iik olmas1 “anlamli”, 0.001°den kiigiik olmasi ise “ileri
derecede anlamli” olarak yorumlanmustir.

A.pankreatit(Grup-1) ve hasta kontrol grubunun (Grup-2) yas ortalamasi, saglam kontrol
grubuna(Grup-3) gore anlamli derecede daha fazladir (p<<0.001) (Tablo- 8).

A.pankreatit ve hasta kontrol gruplarinda kadin hastalarin sayisi, saglam kontrol grubuna gore

anlamli derecede daha fazladir ( p<0.001) (Tablo-9).

Grup-1 Grup-2 Grup-3
Ortalama SS Ortalama SS Ortalama SS P
YAS 51,16 16,64 45,00 18,74 38,04 14,66 ,001

Tablo 8: Gruplarin yas ortalamalar1 (ANOVA)

Grup-1 Grup-2 Grup-3
n % n % n % Ki-kare P
CINS
Erkek 18 36,0 26 53,1 41 82,0
Kadin 32 64,0 23 46,9 9 18,0 22,06 0,000%**

Tablo 9: Gruplar arasinda cinsiyet dagilimi (ki-kare)
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Grup- 1 n %
Karm USG

Negatif 7 17,5
Pozitif 33 82,5
Karm BT

Negatif 8 16,0
Pozitif 42 84,0

Tablo 10: Akut Pankreatitli hastalarda karin BT ve karin USG sonuglari

Anova ve Mann Whitney U testleri ile yapilan analizde gruplar arasindaki aritmetik ortalamalar
karsilagtirilmigtir. Grup-1’de kan amilaz, LDH ve AST degerleri Grup-2’ye gore ileri derecede anlaml
diizeyde yiksek (p<0.001), 1okosit ve glukoz degerleri ise anlamli diizeyde yiiksek (p<0.05)
bulunmustur (tablo-11).

Grup-1 Grup-2
Kan Degerleri Ortalama Standart Ortalama Standart p
Sapma Sapma

Amilaz (u/l) 1149.14 1052.00 84.55 104.24 <0.001
Lokosit (/mm?) 12686.20 4287.77 10786.12 5267.88 0.015
Glukoz (mg/dl) 154.04 75.19 123.31 36.33 0.044
LDH (u/1) 922.88 1009.35 452.82 348.35 <0.001
AST (/1) 225.20 185.60 72.14 115.90 <0.001

Tablo 11: Grup-1 ve 2’nin kan degerleri

Grup-1 ve 2’deki olgularin idrarda tripsinojen-2 kantitatif Ol¢im sonuglari tablo-12’de
gosterilmisgtir.

Grup-3’deki olgularin tiimiinde idrarda tripsinojen-2 negatiftir ve abdominal BT lerinde higbir
AP bulgusu saptanmamustir.

Bu degerlere gore idrarda tripsinojen-2 Olgiimiiniin AP tanisindaki sensitivitesi % 56,

spesifisitesi %93.9, pozitif prediktif degeri %90.3, negatif prediktif degeri ise %67.6 dur.
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Grup-1°de idrarda tripsinojen-2 negatif bulunan 22 olgunun 19 tanesinde (%86.3) amilaz
yiiksek, 20 tanesinde (%90.9) ise 16kosit, glukoz, LDH veya AST degerlerinden en az ikisi yiiksekti.

Grup-2’de idrarda tripsinojen-2 negatif bulunan ii¢ olgu ayrintili olarak incelendiginde; birinde
acil cerrahi birimine bagvurduktan 8 saat sonra akut karin tablosu gelisti. Yapilan laparotomide
duodenum birinci bolim 6n yiizde perfore peptik iilser oldugu goriildii. Bu patoloji i¢in Graham
prosediirii uygulands. Ikinci olguda distal koledokta tas ve hafif diizeyde mekanik iktere neden olacak
kolanjit vardi. Ugiincii olguda ise iki hafta énce gegirilmis kolon rezeksiyonu hikayesi vardi ve 48

saatlik klinik takip sonrasinda enterokutanoz fistiil tanis1 konuldu.

Idrarda tripsinojen Pozitif Negatif

N % n % Toplam
Grup-1 28 56.0 22 44.0 50
Grup-2 3 6.1 46 93.9 49
Toplam 31 313 68 68.7 99

Tablo12: Grup-1 ve 2’deki olgularin idrarda tripsinojen-2 kantitatif Olglim sonucglari (x>=28.62,
p<0.001).
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6. TARTISMA

Tripsinojen, pankreasin ekzokrin salgi yapan hiicrelerinden salgilanan, 25kd agirliginda bir
proenzimdir. Duodenumda, enterokinaz enzimi ile aktif formu olan Tripsin’e doniisiir. Tripsin kendisi
giiclii bir proteolitik enzim olmakla birlikte protein sindiriminde rol alan diger enzimleri de aktifleme
ozelligine sahiptir (85, 86).

Akut pankreatitte diger pankreas enzimlerinde oldugu gibi tripsinojen salgisinda da artis olur.
Hatta kan tripsinojen-2 diizeyinin akut pankreatit siddetiyle iliskili oldugu da one siiriilmiistiir (86).
Akut pankreatit patofizyolojisinde tripsinojenin rolii olduguna dair kanitlar vardir. Gii¢lii proteolitik
etkisi nedeniyle doku i¢inde otodigestiona neden olabilmektedir (86, 87).

Tripsinojenin iki izoenzimi vardir; tripsinojen-1 ve tripsinojen-2. Her ikisi de pankreas ekzokrin
sekresyonu iginde yiiksek oranda bulunurlar ancak kana gecisleri ¢ok diisiik oranlarda olmaktadir.
Molekiiler boyutlar1 ¢ok kiigiik oldugundan glomeriillerden tamamen filtre olurlar. Bilinmeyen bir
mekanizma ile tripsinojen-2’nin tiibiiler reapsorbsiyonu ¢ok daha az gergeklesir. Sonug olarak, idrarda
tripsinojen-2 konsantrasyonu diger izoenzimden ¢ok daha fazladir (88).

Saglikli insanlarm idrarinda tripsinojen-2 miktari, tripsinojen-1’den daha fazladir. Ustelik, akut
pankreatitlerde tripsinojen-2 sekresyonu, tripsinojen-1’den daha fazla olmaktadir. Bu nedenlerden
dolay1, akut pankreatit tanis1 veya diger pankreasla ilgili fizyolojik/patolojik degerlendirmelerde en sik
tercih edilen izoenzim tripsinojen-2’dir (88, 89).

Bu ¢alismada idrarda tripsinojen-2 tespiti i¢in kullandigimiz yontem, bir immunokromotografik
kantitatif strip testtir. Test cubugunun aktif bolgesinde tripsinojen-2 molekiiliindeki bir epitopa spesifik
olan antikorlar bulunur. Bu antikorlar mavi lateks partikiilleriyle baglanmis durumdadir. Cubuk idrara
daldirildiginda tripsinojen-2 molekiilleri antikorlarla birlesir. Eger idrarda 50ng/ml’den daha fazla
oranda tripsinojen-2 varsa mavi lateks partikiillerinden olusan ¢izgi maksimum ii¢ dakika i¢inde gozle
goriiniir hale gelir. Bu durum, testin pozitif oldugunu gosterir.

Amilaz ve lipaz Akut pankreatit tanisinda en sik kullanilan enzimlerdir (90). Ancak spesifite ve
sensitiviteleri yiliksek degildir. Kemppainen ve arkadaslarinin c¢aligmasinda serum amilazinin akut
pankreatit tanisindaki sensitivitesi %85, spesifitesi %91; idrar amilazinin ki ise sirasiyla %83, %88
olarak bulunmustur (88).

Treacy ve arkadaglarmin calismasinda ise akut pankreatit tanisinda serum amilazinin
sensitivitesi %45, spesifitesi %97; idrar amilazininki sirasiyla; %63 ve %85, serum lipazi ise; %67 ve

%97 olarak bulunmustur (91).
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Ustelik bu enzimler akut karmn sendromuna neden olan progeslerde de siklikla yiikselirler.
Dolayisiyla karin agrisi olan olgularda yalanci pozitiflik oranlar1 daha da yiiksek olabilir.

Gilinimiizde akut pankreatit tanisinda biyokimyasal degisikliklerden ¢ok, radyolojik olarak
anatomik degisikliklere bakilarak tani konulmaktadir. Ciinkii daha giivenilirdirler. Bu baglamda tanida
en sik bagvurulan ve en giivenilir yontem olarak abdominal bilgisayarli tomodrafi (BT) ¢ikmaktadir (92,
93). Her ne kadar akut pankreatit tanisinda BT 6n planda olsa da; pahali, zaman alan, ekipman ve
transfer gerektiren bir yontemdir. Ayrica hastaya iyonize radyasyon verilir, kontrast maddeye karsi
toksisite ve allerji riskleri de vardir (94).

Hafif akut pankreatitlerde BT nin sensitivite ve spesivitesi tam olarak bilinmemektedir. Ciinkii
bu tiir olgularda akut pankreatit tanisi akla gelmeyebilir, gelse bile klinik degerlendirmede genellikle
BT’ye gereksinim duyulmaz. Cases ve arkadaslarinin 148 hasta {izerinde yaptiklar1 ¢calismada hafif akut
pankreatit olgularinda BT’nin tanisal sensitivitesini %53, spesifitesini %90 olarak bulurken; ayni
serideki agir akut pankreatit olgularinda bu oranlar sirasiyla %100 ve %61 olarak bulmuslardir (95).
Hafif akut pankreatit tanist konulan olgularda taninin siipheli oldugu unutulmamalidir. Ciinkii tani
genellikle; klinik bulgular ve yiikselmis serum amilaz degerleri ile konur. Benzer klinik bulgular ve
hiperamilazemiye neden olacak bir¢ok patolojik durum vardir.

Bizim calismamizda da BT de akut pankreatit bulgular1 olan olgulardaki (Grup-1) ortalama
amilaz, LDH ve AST degerleri, karin agris1 olup BT de akut pankreatit bulgular1 olmayan olgulara
(Grup-2) gore istatiksel olarak ileri derecede anlamli diizeyde ytiksekti. Grup-1deki olgularin sadece ii¢
tanesinde (%6) kan amilaz diizeyi normaldi. Ancak bunlarin ikisinde 16kositoz vardi ve LDH ve AST
degerleri yiiksekti.

BT’nin tamdaki bu yiiksek giivenirligi nedeniyle biz tripsinojen-2’nin akut pankreatit
tanisindaki degerini sadece BT de akut pankreatit bulgular pozitif olan olgularla karsilastirmay1 uygun
bulduk. Grup-1’deki olgularin %94’linde hiperamilazeminin olmasi tanimizi daha da giiglendirmistir.
Grup-1°de ayrica LDH ve AST degerleri istatiksel olarak ileri derecede anlamli diizeyde yliksekti.

Literatiirde karin agris1 ile birlikte hiperamilazemi, tek basina abdominal ultrasonografi, tek
basma hiperlipazemi veya amilaziiri ile akut pankreatit tanisi konularak yapilan karsilagtirmali
caligmalar vardir (89,90,85,91).

Literatiirde idrarda kantitatif tripsinojen pozitifliginin sensitivitesi %92-96, spesivitesi ise %92-
95 arasinda degisen degerlerde yer almaktadir (85-89). Bu c¢alismada elde ettigimiz spesivite degeri
literatiir ile uyumludur (%93.9). Ancak tan1 kriteri olarak, literatiirdeki diger calismalarda oldugu gibi
karin agrisi, hiperamilazemi, hiperlipazemi, amilaziiri gibi kriterleri tek baslarina kullanmamis
olmamiza ve sadece BT bulgular1 pozitif olan olgular1 tercih ederek yanlis akut pankreatit tanili
olgularimiz1 en aza indirmemize ragmen, %56 olarak buldugumuz sensitivite degeri literatiire gore

oldukga diistiktiir.
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Yanlis pozitif sonug elde ettigimiz {i¢ olguda pankreas ekzokrin salgisini uyaracak ciddi
intraabdominal inflamasyonlar vardi. Nitekim her ii¢ olguda da 16kositoz mevcuttu, bir tanesinde ise
(peptik tlser perforasyonlu olgu) hiperamliazemi vardi.

Sonug olarak; idrarda tripsinojen-2’nin negatif olmasi1 akut pankreatit tanisini ekarte ettirmese

de, pozitif olmasi akut pankreatit tanisinda degerli olan kolay, ucuz, hizli ve noninvazif bir yontemdir.
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7. OZET

Amac: Akut pankreatitin (AP) kesin tan1 kriteri yoktur. Bu ¢aligmada bir immunokromotografik
dipstick test ile idrarda kalitatitif tripsinojen-2 oOl¢iimiiniin akut pankreatit tanisindaki degeri
arastirilmistir.

Materyal-Metod: Prospektif, randomize, klinik calisma planlanarak 149 (78 erkek, 71 kadin;
erkek/kadin: 1.11; yas aralig1:16-83; ortalama yas: 37.4) hasta iizerinde calisildi. Hastalar ii¢ gruba
ayrildi: Acil cerrahi birimine karmm agris1 ile bagvurup, abdominal BT’de akut pankreatit tanisi
koydugumuz 50 olgu (grup-1), acil cerrahi birimine karin agrisi ile bagvurup, abdominal BT goriiniimii
akut pankreatitle uyumlu olmayan 49 olgu (grup-2), karm agris1 olmayan ve elektif inguinal herni
ameliyati i¢in Genel Cerrahi kliniklerine yatirilan 50 olgu (grup-3). Tiim olgulara abdominal bilgisayarl
tomografi ¢ekildi, ve idrarda tripsinojen-2 bakildi. Grup-1 ve 2’de ise ayrica serumda; amilaz, 16kosit,
glukoz, LDH, AST bakildi.

Bulgular: Akut pankreatit tanist konulan 50 olgunun 28’inde (%56)’sinda idrarda tripsinojen-2
kalitatif Ol¢timii pozitif (sensitivite %56), 22’sinde (%44) negatif bulundu. Karin agris1 olup akut
pankreatiti olmayan 49 olgunun ise 3’iinde (%6.1) pozitif, (spesifite %90.9), 46’sinda (%93.9) negatif
bulundu. Karin agrist olmayan diger kontrol grubunda ise (n:50) test %100 negatifti. Yanlis pozitif
sonu¢ elde ettigimiz iic olguda da pankreas ekzokrin salgisimi uyaracak ciddi intraabdominal
inflamasyonlar ve 16kositoz vardi.

Tartisma: Akut karin agrisi ile bagvuran olgularda idrarda tripsinojen-2’nin negatif olmasi1 AP
tanisin1 ekarte ettirmez, ileri tetkiklere gereksinim vardir. Testin pozitif olmasi ise akut pankreatit
tanisinda degerli olan kolay, ucuz, hizli ve noninvazif bir yontemdir.

Anahtar Kelimeler: Akut pankreatit, tani, tripsinojen-2
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8. INGILIZCE OZET

Title: Effectivity of qualitative urinary trypsinogen-2 measurement in the diagnosis of acute
pancreatitis: A prospective, randomized, clinical study.

Background: Acute pancreatitis lacks from a definite diagnostic criteria. In the present study
we investigated the value of the qualitative urinary trypsinogen-2 measurement in the diagnosis of acute
pancreatitis by an immuno-chromatographic dipstick test.

Methods: A prospective, randomized, clinical trial was planned on 149 patients (78 male, 71
female; male/female: 1.11; age range: 16-83; mean age: 37.4). Patients were divided into three groups:
50 cases who referred to our emergency surgical unit due to abdominal pain and diagnosed with acute
pancreatitis by abdominal computerized tomography (CT) (Group 1); 49 cases who referred to our
emergency surgical unit due to abdominal pain and whose abdominal CTs were incompatible with acute
pancreatitis (Group 2); 50 cases who referred to without evidence of acute abdominal disease and
admitted for elective inguinal herni operation to general surgery clinics. Qualitative urinary trypsinogen-
2 measurement, abdominal CT, blood amylase, leukocyte, glucose, LDH and AST values were obtained
in all cases.

Results: In group 1, urinary trypsinogen-2 measurement was found positive in 28 (56%) cases
out of 50 cases diagnosed with acute pancreatitis (56% sensitivity) and negative in 22 cases (44%). In
group 2, results were found positive in 3 cases out of 49 (6.1%) patients with an abdominal pain and
who lacked from an acute pancreatitis diagnosis, and negative in 46 cases (90.9% specificity). Severe
intra-abdominal inflammations and leukocytosis was present in three cases of group 2 where we
obtained erroneous positive results which may stimulate the pancreatic exocrine secretion.

Conclusion: As the qualitative measurement of urinary trypsinogen-2 is negative in patients
who referred to our clinics due to abdominal pain shall not be discarded for an acute pancreatitis
diagnosis, whereas further advanced studies may be required. A positive test is a valuable tool in the
diagnosis of acute pancreatitis and is an easy, inexpensive, rapid and noninvasive method.

Key words: Acute pancreatitis, diagnosis, trypsinojen-2
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