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TESEKKUR

Uzmanlik egitimim ve tez hazirlama siirecinde verdigi destekler i¢cin degerli
hocam Sayin Prof. Dr. Mehmet ARSLAN’a, bilgi ve tecrlibelerini bizimle génilden
paylasan tim hocalarima, asistanlik ve tez hazirlama siiresince hep yanimda olan
esim Ayse ile cok yakin arkadasim Egemen’e, anneme, babama ve kardeslerime

tesekkiirii borg bilirim.



OZET

KARADENIZ TEKNIiK UNIVERSITESI
TIP FAKULTESI FARABI HASTANESINE BASVURAN
AKUT PANKREATITLI OLGULARIN RETROSPEKTIF
OLARAK DEGERLENDIRILMESI

Bu caligmada akut pankreatit tanisi ile yatarak tedavi gérmiis hastalarin
demografik ozelliklerini, hastalik etiyolojilerini tanimlamak; klinik, laboratuvar ve
goriintiileme verilerini inceleyerek son yillarda tedavi yaklasimlarinda ve hastalik
sonuclarindaki degisiklikleri incelemeyi amagladik. Calismamizda Karadeniz Teknik
Universitesi Tip Fakiiltesi Gastroenteroloji Bilim Dali’nda 01.01.2010 ila 31.12.2016
tarihleri arasinda akut pankreatit tanisi ile yatarak tedavi gérmiis olan 176 hasta

retrospektif olarak incelendi.

Hastalarin %581 kadin (102 hasta), %42’si erkek (74 hasta) ,yas ortalamasi
60.7+£19.1 (21-100) yildi. Etiyolojide en sik biliyer nedenler saptanirken, bunu
sirastyla tiimor ve alkole bagl pankreatitler izledi. Hastalarin 160’ 1nda (%90.9) akut
O0dematdz pankreatit, 16’sinda (%9.1) ise nekrotizan pankreatit oldugu goriildii.
Alkolik pankreatit erkeklerde, biliyer pankreatit kadinlarda daha fazla gozlendi. Tiim
hastalarin %8.5’inin 6lmiis oldugu saptand. Ileri yasta siddet ve mortalitenin arttig1
saptandi. CRP diizeyi yiiksek olan hastalarda daha fazla organ yetmezIligi ve 6liim
goraldi. Hastalarda ure, kreatinin, LDH yiiksekligi varliginda artmis mortalite tespit
edildi. Nekroz tahmininde Ranson skorunun daha fazla vaka belirleyebildigi tespit
edildi.

Sonu¢ olarak; inceledigimiz hasta grubunda etyolojide en sik biliyer
nedenlerin oldugunu, pankreas siddetinin yas ile birlikte arttigini, etiyolojik nedenler
arasinda mortalite oranlart arasinda fark olmadigi goriildi. Klinik skorlama

sistemleri ile birlikte 6zellikle CRP diizeyinin takibinin hastalik gidisini 6ngérmede

onemli oldugu tespit edildi.
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SUMMARY

RETROSPECTIVE EVALUATION OF ACUTE PANCREATITIS
CASES AT FARABI HOSPITAL, MEDICAL FACULTY OF
KARADENIZ TECHNICAL UNIVERSITY

In this study, we aimed to define demographic characteristics and disease
etiologies of patients who had received inpatient treatment with the diagnosis of
acute pancreatitis; and to assess the changes in therapeutic approaches and disease
outcomes in recent years by evaluating clinical, laboratory and imaging data. In our
study, 176 patients who had received inpatient treatment with the diagnosis of acute
pancreatitis between 01.01.2010-31.12.2016 in Karadeniz Technical University

Faculty of Medicine, Department of Gastroenterology were studied retrospectively.

58 % of patients were female (102 patients) and 42 % were male(74 patients),
mean age was 60.7 = 19.1 (21-100) years. Most commonly detected etiology were
biliary causes, they were followed by tumor and alcohol-related pancreatitis,
respectively. Acute edematous pancreatitis was seen in 160 patients (90.9%) and
necrotizing pancreatitis was seen in 16 (9.1 %) patients. Alcoholic pancreatitis was
seen more in men, biliary pancreatitis was seen more in women. 8.5% of all patients
had died. The severity and mortality of disease were higher in advanced age. More
organ failures and deaths were observed in patients with high CRP levels. Increase in
mortality was detected in patients with the presence of high urea, creatinine, LDH

levels. It was found that Ranson score can identfy more cases innecrosis prediction.

In conclusion; in group of patients we studied, most commonly detected
etiology were biliary causes, severity of pancreatitis increased with the age and there
was no difference in mortality ratios between etiological factors. It was found that
the clinical scoring systems and especially monitoring of CRP levels were important

to predict the disease cours.

Keywords: Acute pancreatitis, etiology, necrosis, Ranson score
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1. GIRIS VE AMAC

Akut pankreatit; pankreas bezi, ¢cevre dokular1 ve diger organ sistemlerini
etkileyen pankreasin akut inflamasyonudur. Akut pankreatit pankreas ve cevre
dokulara smirlanip sekelsiz olarak iyilesebilen hafif formdan, ¢ok hizli ilerleyip
Olime yol acabilen agir forma ilerleyebilir. Akut pankreatit tanisinda klinik,
laboratuar ve radyolojik yontemler kullanilmaktadir. Buna ragmen, hastalarin bir

kismi yanhs tami almakta ve bir kismi ise hastaneye basvuramadan hayatini

kaybetmektedir (1,2).

Akut pankreatit tanis1 konulduktan sonra etiyolojisi arastirilmalidir. Akut
pankreatit komplikasyonlarinin, morbiditeyi ve mortaliteyi 6nlemek amaciyla acil
tedavi edilmesi gerekir (1,2,3). Cogu akut pankreatitli hasta hafif siddette olup
spontan diizelmekte iken hastalarin yaklagik %10-20’si agir seyretmektedir. Agir
pankreatitli hastalarin yaklasik %30’u hayatin1 kaybetmektedir. Bu yiiksek riskli
gruptaki hastalar, agresif sivi tedavisinden fayda gorebilmektedir. Ayrica organ
yetmezligi acisindan da yakin takip edilmeli, infeksiyon varsa antibiyotik tedavisi
verilmeli, endoskopik sfinkterotomi ve radyolojik girisimler gibi spesifik tedavi
gerektiren  durumlar  acgisindan  degerlendirilmelidir.  Bdylece  hastaligin
siddetionceden belirlenebilmekte, sagkalim ve prognozu iyilestirmesinin yaninda,

erken ve zamaninda miidahale edilebilmektedir (4,5,6).

Akut pankreatit prognozunu belirlemede, c¢esitli skorlama sistemleri
gelistirilmistir. Akut pankreatit erken evrelerinde hafif ile agir akut pankreatiti
ayirmak kolay degildir. Bu yilizden akut pankreatit yonetimi 6zen ve dikkat

gerektirmektedir.

Akut pankreatit erken evrelerinde hastalik siddeti anatomik parametrelerden
ziyade klinik bulgulara dayali yapilmaktadir. Hastaneye basvuruda 6 potansiyel risk
faktori ol¢iiliir. Bunlar; yas, viicut kitle indeksi, hematokrit artisi, kan iire azotu artisi
ve akciger grafisinde plevral eflizyon ya da akcigerde infiltrasyonlardan
olusmaktadir. Serum amilaz1 ve lipazi yiiksek olmasi hastaligin siddeti ile iliskili
degildir. Basvurudan ilk 48 saate kadar, sistemik inflamatuar yanit sendromu

kriterleri ve organ yetmezlik bulgularina gére akut pankreatit siddeti degerlendirilir.



Sistemik inflamatuar yanit sendromu ise nabzin 90/dk’dan fazla olmasi, atesin rektal
dlciimiinde 36°dan az ya da 38’den fazla olmasi, 16kosit degerinin 4000/mm>’ten az
ya da 12.000 mm®’ten fazla olmasi, solunum hizinin 20/dk’dan fazla ya da PCO2’nin
32 mm-hg’dan az olmasi kriterlerinden en az 2’si ile belirlenmektedir. Bagvuruda ve
bagvurudan 48 saat sonrasinda sistemik inflamatuar yanit sendromu olan vakalarda

morbidite ve mortalite daha yiiksek saptanmaktadir (7).

Akut pankreatitli vakalarda komplikasyonlarin varligini saptamak hastaligin
siddetini gostermesine ragmen, hastaligin siddetini saptamada prospektif sistemlerin
de kullanilmasi gereklidir. Bunlar; Ranson kriterleri, Glascow Koma Skoru,

Balthazar Kriterleri, Atlanta Siniflamas1 ve APACHE-2 skorlama sistemleridir (2,3).

Bu calismanin amaci, 01.01.2010-31.12.2016 tarihleri arasinda Karadeniz
Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Gastroenteroloji Bilim Dali servisinde
akut pankreatit tanisi ile yatarak tedavi gormiis hastalarin demografik 6zelliklerini,
hastalik etiyolojilerini tanimlamak; klinik, laboratuvar ve goriintiilleme verilerini
degerlendirerek, son yillardaki tedavi yaklasimlarinin ve hastalik sonuglarindaki

degisikliklerin incelenmesidir.



2.GENEL BILGILER

2.1.Pankreas Anatomisi:

Pankreas, ikinci ve tigiincli lomber vertebralar seviyesinde bulunan, yaklagik
15 cm, 60-140 gr agirliginda endokrin ve ekzokrin fonksiyonlart olan bir organdir.
Bas, govde ve kuyruk olmak flizere li¢ boliimden olusur. Caput(bas) kismi superior
mezenterik venin sol kenarinin saginda kalan ve unsinat progesi de iceren kisim olup
duodenumun ikinci ve {igiincii boliimii ile komsuluk gostermektedir. Corpus(govde)
kismi1 superior mezenterik venin solundan baslayip aortun soluna dek uzanir ve mide
arkasinda yerlesir. Cauda(kuyruk) kismi dalaga uzanim gosterir ve hilus iginde
sonlanir. Arka kisminda aorta, splenik ven ve sol bobrek yer almaktadir. Pankreasin
arteriyel kani a. hepatica communis, a. mesenterica superior ve a. splenica’ya ait
dallar tarafindan saglanir. Pankreasin venleri arterlere paralel olarak seyreder.
Venlerin ¢ogu v. splenica olmak lizere v. porta hepatis ve v. mesenterica superiora
acilir. Pankreas, plexus coeliacus’tan ayrilan sempatik ve parasempatik sinir lifleri
tarafindan innerve edilir. Parasempatik etki pankreas ekzokrin salgisini arttirirken,
sempatik etki azaltir. Lenf kapillerleri, asinuslarin cevresinden baslar ve kan
damarlart ile birlikte seyreder. Lenf kapillerlerinin ¢ogu nodi lymphatici pancreatici
superiores ve inferiores ile nodi lymphatici splenici’e agilir. Toplanan lenfa ¢6lyak,
hepatik ve superior mezenterik lenf nodlarina agilir. Pankreasin tanimlanmis bir¢ok
varyasyon ve anomalisi vardir. Fakat klinikte karsilagilan ve problem teskil eden
anomalileri nadirdir. Pankreasa ait konjenital gelisim anomalisi olarak; ektopik
pankreas, pankreas agenezisi, anuler pankreas, pankreas divisum ve duktal

anomaliler sayilabilir (8).
2.2.Pankreas Histoloji ve Embriyolojisi:

Histolojik olarak pankreas gestasyonun dordiincii haftasinda foreguttan (6n
bagirsak kaudal kisim) karaciger ve pankreasi olusturacak olan hepatik divertikiil ve
dorsal pankreas tomurcugundan gelismeye baslar. Gestasyonun 31-32. gunlerinde

hepatik divertikiilden pankreasin ventral yiiziinii olusturacak olan ventral pankreatik



tomurcuk gelisir. Dorsal ve ventral tomurcuklar mezenterik yapiya dogru biiyiime
gosterirler. Sonrasinda her iki tomurcuk sag tarafa rotasyon yapip ventral pankreasin
ilk olusum noktasinda birlesirler. Dorsal pankreatik kanal, ventral pankreatik kanal
ile birleserek Wirsung kanalin1 meydana getirirken dorsal tomurcuktan aksesuar
kanal da gelisir. Wirsung kanali koledok kanali ile duodenuma agilir. Hem koledok
hem de pankreatik kanal ayr1 sfinkter yapisina sahiptir, ancak papilla i¢inde bu iki
sfinkter yapis1 birleserek daha giliclii bir miiskiiler yapt olan Oddi sfinkterini
olusturur. Dorsal taslaktan; basin kranial kismi, govde ve kuyruk gelisirken, ventral
taslaktan, sadece basin kaudal kism1 pankreatik kanalin duodenal son pargasi gelisir.

Bu birlesmelerin ufak farkliliklarindan ¢esitli varyasyon ve anomaliler gelismektedir
(9).

Fizyolojik olarak pankreas sindirim enzimlerini ve ¢esitli hormonlar {ireten
bir salgi organidir. Sindirim enzimleri ekzokrin(dis salgi) hiicreleri tarafindan
salgilanir. I¢ salgilar (endokrin) ise ozellesmis hiicre gruplarmin olusturdugu
Langerhans adaciklari ismi verilen yapilardan tretilir. Pankreasin ince bir kapsili
bulunmaktadir. Ekzokrin yapilar birlesik tiibliloalveolar yapidadir ve saf serdz salgi
yaparlar. Bu yapilarin bazal sitoplazmalari ribozomdan zengindir. Bu nedenle
bazofilik boyanma gosterirler. Apikal kisimlarinda ise enzimlerin depolandig:
zimojenik graniiller yer alir. Bu kisim ise asidofilik boyanma ozelligi gosterir.
Sindirim enzimlerinin drene edildigi asiniisii takip eden interkalar duktuslar, tek katl

kiibik epitel tarafindan ddsenir.

Ekzokrin pankreasin esas gorevi, iyon ve su salgilanmasina ek olarak sindirim
enzimlerini ve proenzimlerini salgilamaktir. Tripsinojen, kimotripsinojen,
riboniikleaz gibi pek c¢ok sindirim enzimi bu salgmin yapisini olusturmaktadir.
Ekzokrin salgilar baslica sentroasiner hiicreler tarafindan sentezlenir. Endokrin salgi
fonksiyonu Langerhans adaciklar1 tarafindan gerceklestirilir. Langerhans adaciklar
tiim pankreas boyunca yerlesir. Histolojik olarak ince retikiiler fibril tabakasi ile
sartli haldedir. Langerhans adaciklarinda tiim hiicrelerin yaklagik olarak %55-601
insiilin salgilamakla gorevli olan beta hiicreleridir. Hiicrelerin yaklasik %15-20’sini
olusturan alfa hiicreleri ise glukagon salgilar. Somatostatin salgilamakla gorevli delta
hlcreleri, tim hicrelerin %5-10’unu olustur. Geri kalan yaklasik %15°lik kismi

olusturan hiicreler ise pankreatik polipeptit salgilanmasindan sorumludur (9).



2.3.Pankreas Fizyolojisi:

Pankreas, i¢ yapist tiikiiriik bezlerine benzeyen bilesik bir bezdir. Pankreas
asiniislerinden sindirim enzimleri, asiniislerden ¢ikan kanallardan ise bol miktarda
sodyum bikarbonat salgilanir. Pankreatik sivilar, ince bagirsagin iist kisminda kimus
varliginda salgilanir, salgi iceriginin mahiyetini biiyiik 6l¢iide kimustaki besinlerin
tipi belirler. Pankreas salgisinda protein, karbonhidrat ve lipidlerin sindiriminde
gorevli enzimler ile mide asidinin notralizasyonu icin gerekli olan bikarbonat
iyonlar1 yer alir. Proteolitik enzimler arasinda en dnemlileri, tripsin, kimotripsin ve
karboksipeptidazdir. Tripsin ve kimotripsin proteinleri, ¢esitli buyuklikteki peptitlere
ayirir ama protein temel yapi tast olan aminoasit yapisina kadar ayiramaz.

Karboksipeptidaz ise bazi peptitleri aminoasitlerine kadara pargalar (10).

Pankreatik amilaz, nisasta, glikojen ve diger karbonhidratlar1 disakkaritlere
parcalar. Yag sindiriminde gorevli pankreatik lipaz, notral yaglar1 yag asitlerine ve
monogliseritlere parcalarken, kolestrol esteraz, kolestrol esterlerini parcalar.
Fosfolipaz ise fosfolipitlerden yag asitlerini ayirir. Proteolitik enzimler inaktif halde
bulunurlar, salgilandiktan sonra aktif hale gelirler. Aktiflesme genelde enterokinaz
tarafindan yapilirken, tripsin tripsinojeni aktiflestirebilir. Proteolitik enzimleri
salgilayan hiicreler tripsin inhibitorii salgilarlar, bu sayede enzimlerin aktifleserek
pankreasa zarar vermesi engellenmis olur. Pankreas ciddi hasar gordiigiinde ya da bir
kanal tikandiginda hasarli bolgede ¢ok miktarda salgi birikebilir, inhibitdr diizeyinin
yetersiz kalmasi sonucu akut ya da kronik pankreatit tablosu gelisebilir. Enzimlerin

yani sira bol miktarda su ve bikarbonat da pankreas salgi igeriginde bulunur (5).

Sindirim islevinin tiim basamaklarinda hakim olan asetilkolin, pankreas
salgisint diizenlenmesinde de birincil rol oynar. Kolesistokinin, bagirsaga besin
ulagsmasi sonrast duodenum ve jejunumdan, sekretin ise asidik igerik sonrasi ayni

bolgeden salgilanir. Bunlardan ilk ikisi daha c¢ok sindirim enzimi salgilatirken,



sekretin esas olarak bol miktarda bikarbonat salgisina yol agar. Sindirim islerine ek
olarak, langerhans adaciklarindan metabolizmada gorevli hormonlar da salgilanir.

Insiilin, glukagon, somatostatin ve pankreatik polipeptit bu hormonlarn

baslicalaridir(10).

2.4. Tamim ve Epidemiyoloji:

AP; ani baglayan karin agrisi, bulanti, kusma, pankreatik enzimlerde
yiikselme ile karakterize pankreasin akut inflamasyonudur. Hastalik, kendini
pankreas ve ¢evre dokulara sinirlayip sekelsiz olarak iyilesebilen hafif formdan, ¢ok
hizli ilerleyip 6liime yol agabilen agir forma ilerleyebilir. AP ataklarinin %75-80’1
hafif olup (interstisyel 6dematdz pankreatit) destek tedavisi ile 5-7 gun icerisinde
duzelirken, %20-25°1 siddetli seyretmekte ve sistemik ile lokalkomplikasyonlara yol
acarak morbidite ve mortaliteye neden olmaktadir. Giiniimiizde tani ve tedavi
olanaklariyla birlikte mortalite oranlar1 azalmaktadir. Ancak siddetli pankreatitte
mortalite halen daha yiiksek oranlarda (%10) gorulmektedir. Ozellikle Avrupa ve
ABD’de yapilan ¢alismalarda; ilk haftalarda sistemik inflamatuar yanit sendromu ve
coklu organ yetmezligine bagli olarak mortalite gelismektedir. Fakat sonraki
haftalarda pankreatik nekroz sonucu gelisen enfeksiyonlar ve cerrahiye sekonder

olusan komplikasyonlara bagli mortalite artmaktadir (6,11).

Yapilan ¢esitli calismalarda AP insidansi, yilda 4,9-73/100.000 olarak
bildirilmektedir (12). Karmn agrisi ile bagvuran ve hafif lipaz ya da amilaz artis1 olan
hastalarin bir kismi, yanhs tani almaktadir. Ayrica hastalarin yaklasik %10’u tam
konulamadan hayatin1 kaybetmekte ve bir kismi1 da hastaligin hafif seyretmesi nedeni

ile gozden kagmaktadir(13).

Akut pankreatitin finansal ve medikal yiikii giderek artmaktadir. Yapilan bir
calismada 2000’li yillarda pankreatik hastaliklarin direk ya da dolayli olarak saglik
harcamalarina maliyiikii 2.6 milyar dolar olarak hesaplanmistir (14). Yine o yillarda
yapilan ¢alismalarda, akut pankreatit, ABD’de gastrointestinal hastaliklara bagh
Olim nedenleri arasinda en sik 14. 6lim nedeni olarak saptanmistir. AP ABD’de

gastrointestinal hastaliklara bagli yatirilan hastalarin kolelithiazis ve kolesistitten



sonraki en sik 3. nedeni olarak tespit edilmistir (15). Safra kesesi tasi ve obezitenin

artmasina paralel olarak akut pankreatit siklig1 da giderek artmaktadir (6,16).
2.5.Etiyoloji:

Akut pankreatitli olgularin yaklasik %75°1 safra yolu taglar1 ve alkole bagh
gelismektedir (17). Tirkiye’de akut pankreatite en sik safra tasi ve alkoliin neden
oldugu bildirilmistir (18). Ulkemizde alkole bagl pankreatitler daha az oranda
goriiliirken, bati tilkelerinde biliyer ve alkol kullanimina bagl pankreatit sikliklari
birbirine daha yakindir. Ancak yine Akut pankreatitli vakalarin ¢ogunun temel

nedeni alkol veya safra yolu taglari olmasina ragmen, baska nedenleri de vardir
(Tablo-1).

Tablo 1. Akut Pankreatit Nedenleri

Obstriktif nedenler
Safra taslari, safra camuru ve mikrolithiyazis, timorler, parazitler,

Duodenal divertikiil, aniiler pankreas, kolodekosel, diger

Alkol/ toksin/ ilaglar

Etil alkol, metil alkol, akrep zehiri, organofosfat iceren insektisidler, ilaclar

Metabolik nedenler

Hipertrigliseridemi, hiperkalsemi, diyabetes mellitus

Infeksiyonlar

Coxsackie viriis, Hepatit B Virus, Herpes Simpleks Virus, HIV, Mycoplasma,
Legionella, Leptospira, Salmonella, Aspergillus, Toxoplasma, Cryptosporidum,
Ascaris

Vaskiler nedenler

Emboli, hipotansiyon, vaskulit

Travma

Endoskopik retrograt kolanjiopankreatikografi (ERCP)

Cerrahi

Herediter/Genetik




Tartismali nedenler

Pankreas divisium, oddi sfinkter disfonksiyonu

Idiopatik

Safra yolu taslar1 akut pankreatitin en sik nedenidir ve yaklasik olarak
vakalarin %40’mna neden olmaktadir (16). Ancak safra kesesinde tas olan hastalarin
%3 ila %7’sinde akut pankreatit gelismektedir. Safra kesesi tasi kadinlarda fazla
goriildiigiinden, safra kesesi tasina bagli gelisen pankreatitlerde kadinlarda
erkeklerden daha fazla gorilmektedir (19). Akut pankreatite neden olan safra kesesi
taglarinin ¢ap1 siklikla 5 mm’den daha kiigiiktiir. Bunun nedeni ise biiylik taslarin
sistik kanali gegcememesi, kiigiik taslarin ise ampuller bolgede obstruksiyona neden
olup akut pankreatite yol agmasidir (20). Ayrica kolesistektomi ile safra kesesinden

taslarin temizlenmesi sonucu rekiirrens 6nlenmektedir.

Idiyopatik akut pankreatitin sik nedenlerinden biri de safra camuru ve
mikrolithiyazistir. Safra ¢amuru olan hastalarin ¢ogu asemptomatiktir. Safra gamuru
kalsiyum bilirubinat ve kolesterol monohidrat taslarindan olusmaktadir. Safra
camuru, uzamis aglik ve total parenteral beslenmeye bagli fonksiyonel olabilecegi
gibi, distal safra yollarindaki mekanik obstruksiyona bagli gelisebilir. Ayrica,
sefalosporin grubu antibiyotiklerden olan seftriaksonun safrada ¢ozliniirligii
arttigindan safra camuruna yol acabilmektedir. Yapilan 2 ayr1 calismada; safra
camurunun pankreatite yol actig1 goriilmiis olup kolesistektomi, papillotomi ya da
ursodeoksikolik asit tedavisi ile rekiirren akut pankreatit ataklarmin Onlendigi
gosterilmistir (21,22,23).

Ozellikle 40 yasin iistiindeki hastalarda; akut pankreatitin nedenlerinden biri
de tlimorlerdir. Akut pankreatite en sik neden olan tiimor intraduktal papiller
miisindz neoplazmdir. Pankreas adenokanserinin ilk bagvuru sekli akut pankreatit
olabilir. Ozellikle akciger ve memeden olmak iizere pankreatik metastazlara bagh da

pankreatit gelisebilmektedir (24,25,26).

Koledokosel, duodenal divertikil, anntler pankreas, askariyazis ve

klonorsiazis gibi parazitik hastaliklar akut pankreatite neden olan nadir obstruktif




patolojilerdendir. Kasmir’de yapilan bir calismada, askariyazise bagli pankreas
kanallarinda obstruksiyon akut pankreatitin en sik 2. nedeni olarak tespit edilmistir

(27,28,29,30).

Akut pankreatitli vakalarin %30’ununve gelismis {ilkelerde kronik
pankreatitin en sik nedeni alkoldiir. Ancak kronik alkolik olanlarin ise %10’unda
kronik pankreatit gelismektedir. Alkol ile pankreatit arasindaki iliski 100 yildir
bilinmesine ragmen, tam olarak mekanizmasi aydinlatilamamistir. Ciddi alkol
tikketimi, 50 gr/giinden daha fazla olarak tanimlanir. Alkol iliskili akut pankreatit
gelisiminde hem g¢evresel hem de genetik faktorler etkilidir. SPINK1 gen mutasyonu
sonucu tripsin aktivitesinin inhibe edilememesi ve CFTR gen mutasyonu sonucu
pankreatik kanallardaki aktive tripsinin temizlenememesi alkolik akut pankreatit

gelisimine yol agar (31,32,33).

Ilaglar da akut pankreatitin nadir goriilen fakat dnemli sebeplerindendir. Tiim
akut pankreatitlerin %1-4’1 ilag iliskilidir. 120’den fazla ilag akut pankreatit ile
iligkili olmasina ragmen, diger nedenler ayrintili arastirllmadan ilaglar sorumlu
tutulmamalidir. Ilag iliskili pankreatit tamisi; alkol, safra kesesi tasi,
hipertrigliseridemi, hiperkalsemi ve tiimdrler gibi diger nedenler diglandiktan sonra
konulmalidir. Ilag iliskili pankreatit gelisimi i¢in ila¢ alindiktan sonra en az 4-8 hafta
geemis olmalidir. Genellikle ilag iliskili pankreatit hafif seyredip kendini sinirlar
(34).

Hipertrigliseridemi, alkolizm ve safra kesesi tagindan sonra akut pankreatitin
en sik 3. nedenidir ve vakalarin %2 ila %35’ini olusturmaktadir. Serum trigliserid
diizeyleri 1000 mg/dl iistiinde akut pankreatit gelisebilir. Hipertrigliseridemi iliskili
akut pankreatit patogenezinde, trigliseritlerin lipaz enzimi tarafindan yikilip, ortaya
cikan safra asitlerinin pankreatik asiner ve endotelyal hiicrelere hasar verdigi
disiiniilmektedir fakat mekanizmasi tam olarak ac¢iga kavusturulamamistir

(35,36,37).

Diyabetes mellitus hastalarinda akut pankreatit gelisim riski giderek
artmaktadir. Diyabetik hastalarda hipertrigliseridemi ve safra kesesi tasi insidansi
artmasina bagl akut pankreatit gelisimi riski de artmaktadir. Diyabetik hastalarda,

safra kesesinde safra stazi gelisir ve bdylece safra kesesinde kolesterol kristali



birikerek safra tasina yol agar. Epidemiyolojik calismalarda da, diyabetik hastalarda
akut pankreatit riski arttig1 gosterilmistir. Ayrica diyabetik hastalarda, obezite ve
altta yatan diger komorbidetelere bagh olarak siddetli akut pankreatit riski de daha
fazladir (38,39,40).

Hiperkalsemi akut pankreatitin bir diger nedenidir. Pankreatik kanalda
kalsiyum depolanmasi ve pankreas parankiminde kalsiyum aracili tripsinojen
aktivasyonu sonucu akut pankreatit gelisir. Farelerde yapilan bir deneyde, akut
kalsiyum inflizyonunun tripsinojenin tripsine doniismesine, hiperamilazemiye ve

akut pankreatitteki morfolojik degisikliklere yol agtig1 gosterilmistir (41).

Cogu enfeksiyoz ajanin akut pankreatite yol actigi bilinmesine ragmen,
mekanizmasi tam olarak ortaya konulamamistir. Enfeksiyona bagl akut pankreatit,
aktif enfeksiyon bulgular1 yaninda akut pankreatite yol acabilecekdiger nedenlerin
dislanmasi ile konulur. Koksaki viriisii, CMV, HAV, HBV, HCV, VZV, HSV, EBV
gibi viriisler, kizamik kizamik¢ik kabakulak asisi, mycoplasma, legionella,
leptospira, salmonella, tiberkiloz, brusella gibi bakteriler, toksoplasma,
kriptosporidya, ascaris lumbricoides, clonorchis sinensis gibi parazitler akut
pankreatite yol acabilmektedir. Ascaris lumbricoides ve clonorchis sinensis, ana

pankreatik kanalda obstruksiyona yol acarak akut pankreatite sebep olurlar (42).

Pankreatik iskemi de nadiren akut pankreatite yol agmaktadir. Cogu vaka
hafif seyretmesine ragmen, bazen fatal akut pankreatite yol agmaktadir. SLE ve
poliarteritis nodosa gibi vaskiilitler, abdominal anjiografi sonras1 gelisen kolesterol
embolileri, intraoperatif hipotansiyon, hemorajik sok, ergotamin zehirlenmesi,
hepatoseluler karsinomun arteriyal emboli tedavileri sonucu pankreasta iskemi
gelisebilmektedir. Ayrica, maraton kosucularinda da iskemiye bagli olarak akut

pankreatit gelisebilmektedir (43,44,45,46,47).

Kiint ya da penetran (silah ya da bigcak gibi) travmalardan sonra pankreas
bezinde hasar goriilebilmektedir. Penetran travmalarda, intraabdominal hasari
degerlendirmek ve cerrahi tedavi gerekli iken, kiint travmalarda preoperatif olarak
pankreas bezinde hasar olup olmadigi degerlendirilmeli ve ona gore operasyon
planlanmalidir. Travma hafif olabilicegi gibi bezin transeksiyonuna yol acacak kadar

da ciddi olabilir. Pankreas bezinin transeksiyonuna bagl hasar, akut kanal rupturine
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ve pankreatik asite yol acar. Klinik olarak travmaya bagli pankreatiti diger
intraabdominal komsu organ hastaliklarindan ayirmak ¢ok zordur. Ayrica,
intraabdominal travmali hastalarda, pankreas hasari olsun ya da olmasin, serum
amilaz ve lipaz seviyeleri yiikselir. Pankreatik travma tanisi, BT, MRG ve MRCP ile
konulur. Ozellikle bu gériintiileme yontemleri sayesinde, pankreas bezinde duktal
hasara bagli anterior pararenal aralikta sivi koleksiyonu, pankreasta inflamatuar
degisiklikler, subkapsiiler hematom goriilebilir. Pankreatik travmali hastalarda,
ozellikle kan damarlari, karaciger, bobrek, duodenum ve kolon gibi komsu organ ve

dokularda ciddi hasar olmamasi durumunda prognoz daha iyi seyretmektedir (48).

ERCP sonrasi akut pankreatit, morbidite ve mortaliteye yol agarak sik goriilen
ve korkulan bir komplikasyona sebep olmaktadir. ERCP sonrasinda hastalarin %35
ila %70’inde asemptomatik hiperamilazemi goriilebilmektedir. Tanisal ERCP
yapilan hastalarin %5’inde, terapotik ERCP yapilan hastalarin %7’sinde akut
pankreatit gelisebilmektedir (49,50). Post ERCP pankreatit mekanizmasi karisik olup
tam aydinlatilamamistir. Tek bir patogenezden ziyade, mekanik, enzimatik,
hidrostatik ve termal nedenleri igeren multipl faktorlere bagli oldugu diistiniiliir
(51,52). Post ERCP pankreatiti islem sonrasi serum amilaz ve lipaz seviyeleri
Olclilerek konulur. 231 hastanin degerlendirildigi bir calismada, post ERCP
pankreatit ile pankreatit dis1 durumlarn degerlendirmede, basvurudan 2 saat sonraki
amilaz ve lipaz seviyeleri dl¢limiiniin, klinik bulgulardan daha fazla taniya yardimei
oldugu goriilmiistiir. Post ERCP pankreatitli hastalarda, bagvurudan 2 saat sonra
6lgllen amilaz seviyeleri 276 IU/L Gstunde (normal: 30-70 IU/L) ve lipaz seviyeleri
1000 1U/L Gstunde (normal: 45-110 IU/L) iken %100 pozitif prediktif degere sahip
olmustur(48,53). Ekzokrin pankreas sekresyonunun inhibe edilmesi, Post ERCP
pankreatit gelismesinden korumaktadir. Somatostatin ve onun sentetik analogu
oktreotid gibi ilaglar pankreas bezinin ekzokrin sekresyonunun potent inhibitori olup
bazi1 calismalarda Post ERCP pankreatiti insidansinda azalma yapmasina ragmen,

¢ogu caligmada rutin kullanimi 6nerilmemektedir (54,55,56).

Torakal ve abdominal ameliyatlardan sonra akut pankreatit gelisebilmektedir.
Kardiyopulmoner bypass cerrahisinden sonra pankreatit goriillme sikligi %0.5 ila
%0.7 arasinda degismektedir. Kardiyak cerrahi sonrasi hastalarin %20’sinde

hiperamilazemi  gelismekte ve bunlarin  %1’inde nekrotizan  pankreatit
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goriilebilmektedir. Kardiyopulmoner bypass cerrahisi sonrasi akut pankreatit gelisme
riski; preoperatif bobrek yetmezligi ve postoperatif hipotansiyon olmasit durumunda
artmaktadir. Postoperatif pankreatit mortalitesi diger nedenlere bagli pankreatitlerden

daha fazladir (57).

Pankreas divisum, pankreasin en sik konjenital malformasyonudur. Toplumda
%5-10 goriilmektedir. Pankreas divisumlu hastalarin ¢ogunda pankreatit gelismez.
Normal duktuler anatomiye sahip insanlarla karsilastirildiginda, pankreas divisumlu
insanlarda daha ¢ok akut pankreatit gelistigi goriilmiistiir. Pankreatit gelismesinin

olas1 mekanizmasi ise, pankreatik akimin minor papilladan rolatif tikanikligidir (58).

Akut pankreatitle Crohn hastalig1 iliskisi ¢ok nadirdir. Ancak, Danimarka’da
yapilan bir vaka kontrol ¢aligmasinda akut pankreatit sikligi, crohnlu hastalarda 4 kat
ve ulseratif kolitli hastalarda isel.5 kat daha fazla saptanmistir (59). Colyak hastaligi
ile pankreatit arasinda da iliski saptanmig olup tam olarak mekanizmasi
bilinmemektedir. Codlyakli hastalarda, ince bagirsagin normal bariyerindeki
anormallikler sonucu, intestinal limenden asir1 amilaz emilimi olmakta ve bunun
sonucunda hiperamilazemi gelismektedir (60,61). Pankreatit ayrica agir yaniklardan
sonra da gorilebilir (62). Sigara ile akut pankreatit arasinda da bir iligki gériilmiistiir.
Isveg’te yapilan bir vaka kontrol calismasinda, sigara igen hastalarda igmeyenlere

gore akut pankreatit 4 kat daha fazla olarak goriilmiistiir (63).

Otoimmiin pankreatit, yaghlarda sik goriilmekte, serum immunglobulin G4
artis1 ve biliyer obstruksiyon varlig ile karakterizedir. Ayrica otoimmiin pankreatitli
hastalarda, 6zellikle ana pankreatik kanalin etkilenmesi sonucu diyabetes mellitus ve
ekzokrin pankreatik yetmezlik gibi kronik pankreatitin semptom ve bulgular1 da
goriilebilmektedir. Ancak otoimmiin pankreatite bagl gelisen akut pankreatit nadir
gorulir (64).

2.6.Patogenez:

Akut pankreatit patogenezi heniiz tam olarak aydinlatilamamistir. Ancak
deneysel calismalarda patogenezdeki en Onemli faktor, pankreatik enzimlerin
intrapankreatik aktivasyonudur. Pankreatik enzimler, pankreas asiner hucrelerinin

diz endoplazmik retikulumunda sentezlendikten sonra golgi cisimciginde

depolanmakta ve gerektiginde pankreas kanalina sekrete edilmektedir. Pankreas
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enzimleri pankreas iginde inaktif halde bulunurlar. Pankreas enzimlerinin pankreas

icinde aktivasyonu pankreatit ataginin baglamasina yol agmaktadir.

Pankreastan salgilanan tripsinojen duodenuma gegtikten sonra enterokinazlar
ile aktif tripsine cevrilmektedir. Tripsin pankreas asinusleri icinde erken aktive
olarak AP patogenezinde biiyiik rol oynamaktadir. Az miktarda tripsinojen pankreas
icinde spontan olarak aktive olabilir. Ancak pankreasta aktive tripsinojeni hizla
uzaklastiran mekanizmalar bulunmaktadir. ilk savunma hatt1 serum tripsin inhibitorii
olup, bu proteaz inhibitdrii aktive tripsinin yaklasik %20’sini inaktive etmektedir.
Ikinci savunma mekanizmasi aktive tripsinin otolizidir. Herediter pankreatitlerin
etyopatogenezinde bu mekanizmadaki kayip rol oynamaktadir. Bir diger mekanizma
mezotripsin ve enzim Y tarafindan tripsinin inaktive edilmesidir.Ayrica pankreatik
intertisyumdaalfa-1 antitripsinvealfa-2-makroglobulin gibinonspesifikproteaz

inhibitorleri tripsini inaktive etmektedir (65).

Tripsinin pankreatik asiner hiicreleri icinde lizozomal enzimler tarafindan
aktif hale getirildigi gosterilmistir. Normal sartlar altinda asiner hiicrelerin diiz
endoplazmik retikulumunda bulunan proteolitik ve lizozomal enzimler birbiriyle
reaksiyona girmezler. Lizozomal enzimlerin degisik nedenlerle aktive olarak tripsini
aktif hale getirmesi AP gelismesine neden olmaktadir. Safra, duodenal igerik, alkol,
ilaclar, hiperkalsemi, hipertrigliseridemi, viral ajanlar ve iskemi gibi faktorler
lizozom (zerinden tripsin aktivasyonuna neden olarak akut pankreatite yol

acmaktadir.

Tripsinin pankreas icinde aktive olmasi ile ilgili ¢esitli teoriler ileri
striilmektedir. Bu teorilerden birincisine gore, pankreatik kanalin tikanmasi ile
birlikte devam eden pankreatik sekresyon, pankreatik kanal i¢inde basing artigina
neden olmaktadir. Basing artmasi sonucu kanalin hasara ugramasi ve pankreatik
stvinin parankime dagilmasi, pankreas enzimlerini aktif hale getirmektedir. Bir bagka
teoriye gore biliyopankreatik kanalin safra tasi ile tikanmasi sonucu, safranin
pankreas kanalina girerek pankreas enzimlerini aktive etmesi AP’e neden olmaktadir.
Ugiincii bir teoriye gore duodenum igeriginin pankreas kanalma refliisii pankreas

enzimlerini aktive ederek pankreatite neden olmaktadir (66,67).
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Tripsin bir ¢ok proenzimi zincirleme aktiflestirerek AP’in lokal veya ciddi
sistemik komplikasyonlarina yol agar. Elastaz, kapiller duvar ve endotel hasarina yol
acar, aktive olan kompleman sistemi Iokosit kemotaksisine ve daha fazla
inflamatuvar yanita, lipaz yag dokusu nekrozuna, fosfolipaz A2 hiicre membran
hasarina, trombin DIK olusumuna, l6kotrien, TNF-alfa, platelet aktive edici faktor ve
serbest oksijen radikalleri kapiller permeabilite artisi, lokal doku hasari, multiorgan
yetmezligine, kallikrein-kinin sistemi de kapiller ve veniillerde permeabilite artisina
yol acar. Dolagimda bulunan proteaz inhibitorleri doku hasarinin siirlandirilmasinda
onemli rol oynarlar. Major serum proteaz inhibitorleri; alfa-2 makroglobin, alfa-1
antitripsin, anti-kimotripsin, serum tripsin inhibitor ve C1 esteraz inhibitordir (68).

2.7.Klinik Bulgular:

Biliyer kolik, akut Kkolesistit, peptik Ulser perforasyonu, mezenter iskemi,
intestinal obstruksiyon, myokart infarktiisii, aort anevrizma diseksiyonu, ektopik
gebelik gibi akut batina sebep olabilen hastaliklarla klinigi benzer oldugundan fizik

muayene ve hikaye ile akut pankreatit ayrimini yapmak zordur.

Akut pankreatitli hastalarda tan1 aninda goriilen en sik semptom karin
agrisidir. Biliyer kolik, akut pankreatite ilerleyebilir ya da akut pankreatit habericisi
olabilir. Agri, daha ¢ok epigastrik ve sag list kadranda olmasina ragmen nadiren sol
ust kadranda da olabilir. Genellikle 10-20 dakikada maksimuma ulasirken bazen
birka¢ saat sonra maksimum siddete ulasabilir. Agr1 siirekli olup siddeti giderek
artar. Hastalarin yaklasik yarisinda agr1 sirta yayilir. Biliyer kolik ve peptik iilser gibi
pankreatit disindaki hastaliklarda ise agr1 genellikle birkag saat i¢inde kaybolur. Akut
pankreatit ataklarinin %5-10’unda agr1 olmayabilir. Midenin posterior duvarinda
inflamasyon olmasina veya siddetli agriya bagli olarak hastalarin %90’ 1nda bulanti

ve kusma goralur.
2.8.Fizik Muayene:

Akut pankreatitte fizik muayene bulgular1 hastaligin siddetine gore degisir.
Hafif akut pankreatitli hastalarda hassasiyet hafif olup defans olmayabilir. Siddetli
akut pankreatitli hastalarda ise; klinik daha agir seyirli olup mide, ince bagirsak ya da

kolonik obstruksiyona sekonder 6zellikle epigastrik bolgede daha fazla olmak Uzere
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batinda distansiyon goriilmektedir. Hastalarin tamaminda hafif perkiisyonda batin {ist

kadranlarda hassasiyet goriiliirken bagirsak sesleri de azalir.

Hemorajik pankreatit gelisirse, ekstravazasyona bagl ekimoz goriilebilir. Bu
ekimozlar lomber bolgede olursa Grey Turner belirtisi ve periumbilikal bélgede
olursa Cullen belirtisi olarak adlandirilir. Bu bulgular hastalarin yaklasik %]1’inde
goriiliip kotli prognoz ile iliskilidir. Biiyiik inflamatuar kitle ya da psddokiste bagh
epigastrik bolgede palpabl kitle saptanabilir.

Siddetli akut pankreatitte, {igiincli bosluga sivi kayb1 ve sistemik toksisiteye
bagl olarak vital bulgularda bozulma olabilir. Siklikla nabiz dakikada 100 ile 150
atimdir. Kan basinc1 agriya bagl olarak baslangicta normalden daha yiiksekken,
Klinik seyirde hipovolemi ve tgiincli bosluga sivi sekestrasyonuna bagli olarak
normalden daha diisiik olabilir. Pankreastan inflamatuar mediatorlerin salinimina ve
siddetli retroperitoneal inflamasyona bagli olarak infeksiyon olmadan da ates

yukselebilir (69).

Diyafram altinda inflamatuar sivi birikimi sonucu agr1 ve solunum sikintisi
gelisebilir. Konjestif kalp yetmezligi, Akut Respiratuar Distres Sendromu (ARDS),
atelektaz ve plevral efiizyona bagl dispne goriilebilir. Akciger muayenesinde, plevral
siviya bagli solunum seslerinde azalma ve perkiisyonda matite olabilir. Santral sinir
sisteminde pankreatik enzimlerin toksik etkileri, ates, hipoksemi, hiponatremi gibi
elektrolit anormallikleri, hipotansiyon, alkol ¢ekilme sendromuna bagli olarak
dezoryantasyon, halusinasyon, ajitasyon ve koma hali goriilebilmektedir. Eslik eden
karaciger hastaligi, pankreas basinda 6dem ya da koledokolithiazise bagli ikter

gorilebilmektedir (70).

Nadiren poliartrit, bacaklarda tromboflebit, subkutan nodiiler yag nekrozu ve
pannikiilit gibi bulgular akut pankreatite eslik edebilmektedir. Subkutan yag nekrozu;
kalca, govde, kafa derisi, distal ekstremitelerde 0.5 ile 2 cm boyutlarinda hassas
kirmizi nodiiller olarak goriilebilmektedir. Bu bulgular klinik 1iyilesme ile

kaybolmakta ve karin agrisi ile iliskisizdir (71).

Akut pankreatite bagli bazi fiziksel bulgular etyolojideki hastaliklar ile
iligkilidir. Alkolik hepatitte hepatomegali, hiperlipidemik pankreatitte ise ksantom ve
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lipemi retinalis gorulmektedir. Kabakulaga bagli pankreatitte parotis bezinde sisme

ve agri, hiperkalsemiye bagli pankreatitte ise band keratopati goriilebilmektedir.
2.9.Laboratuvar Bulgular:
2.9.1.Pankreatik Enzimler:
2.9.1.1 Amilaz

Saglikli kisilerde, serum amilazinin %40 ile %50’si pankreas bezinden
sentezlenirken geri kalanm tiikriik bezlerinden sentezlenir. Basit analitik tekniklerle
pankreatik ve tiikrilk amilazi ayrimi yapilabilir. Pankreatik hastaliklarda pankreatik
izoamilaz diizeyleri artmaktadir fakat pankreatik izoamilaz pratikte pek
kullanilmamaktadir. Total serum amilazi akut pankreatit tanisinda kullanilan hizli ve
ucuz bir testtir. Kanda 6 ila 12 saatte yiikselip serumdan hizlica temizlenir. Ortalama
yart omrii 10 saattir. %25’ten daha azi bobreklerden atilir. Diger atilim yollar:
bilinmemektedir. Semptomatik vakalarda ilk 24 saatte serum amilaz1 artar ve
komplike olmayan vakalarda 3 ila 5 giine kadar yiiksek kalabilir. Akut pankreatit tan1
konulmasinda amilaz yiiksekligi siklikla kullanilirken amilaz diizeyi hastaligin

siddeti ile korele degildir (72).

Serum amilaz1 sensitivitesi ve spesifitesi ¢ok yliksek degildir. Fatal
pankreatitlerde, kronik zeminde gelisen akut pankreatitlerde ve akut pankreatit
tyilesme sathasinda serum amilaz diizeyi normal ya da hafif yiiksek olabilir. Serum
amilaz diizeyi birkag giin i¢cinde hizlica normale dondiigiinden sensitivitesi kisithdir.
Hatta hipertrigliseridemi iligkili akut pankreatitte hipertrigliseridemiye bagl amilaz
inhibisyonu nedeni ile serum amilaz diizeyleri yalanci olarak normal olabilir. Bu
hastalarda serum dilue edilince amilaz seviyeleri yliksek olarak saptanir. Pankreatit
dis1 bazi hastaliklarda da hiperamilazemi saptanabilir. Yapilan bir ¢aligmada amilaz1
yiiksek olan hastalarin yarisinda pankreatik bir hastalik bulunmamaktadir. Akut
pankreatitte amilaz normalin 2-3 katindan yiiksek olurken, pankreatit dis
hastaliklarda genellikle daha diisiik saptanir. Fakat boyle mutlak bir deger yoktur
(73).

Tiikriiz bezleri ve fallop tiipleri gibi amilaz {ireten organlarin patolojilerinde
de hiperamilazemi gelisebilir. Ornegin; akciger kanseri, benign overyan kist, over

papiller kistadenokanseri gibi hastaliklarda hiperamilazemi goriilebilir. Bu grup
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hastaliklarda S tip izoamilaz ylikselmesine bagli hiperamilazemi olusur. Yine perfore
peptik Ulser ve intestinal infarkta ise, peritoneal absorbsiyon ve P tip izoamilaz
transmural gegisine bagli olarak hiperamilazemi olusmaktadir. Bobrek yetmezliginde
de, enzimin renal kliresinde azalmaya bagli olarak amilaz seviyeleri normalden 4-5
kat daha yiiksek olarak olgiilir. Hemodiyaliz yapilan hastalarda periton diyalizi
yapilan hastalara gore amilaz seviyeleri daha yiiksek saptanir. Kronik bdobrek

hastalarinda kreatinin klirensi ile amilaz seviyeleri arasinda korelasyon yoktur (74).
2.9.1.2 Lipaz

Akut pankreatit tanisinda serum lipaz sensitivitesi serum amilaz ile benzer
olup %85’in lizerindedir. Akut pankreatit tanisinda lipaz, amilazdan daha spesifiktir.
Tiikriik bezi disfonksiyonu, tiimorler, jinekolojik hastaliklar ve makroamilazemi gibi
durumlarda amilaz yiiksekken lipaz normaldir. Akut pankreatitin ilk giinlerinde lipaz
daima yukselir ve serum amilazdan daha uzun sire yuksek olarak seyreder. Amilaz
ve lipazi kombine kullanmak tani olasiligini giiclendirmemekle beraber maliyeti
artirmaktadir. Amilaz yiiksekligine sebep olan diger hastaliklar gibi baz1
hastaliklarda da lipaz yliksekligi olabilir ve bu durum lipaz spesifitesini
diistirebilmektedir. Bobrek yetmezligi olan ve pankreatit olmayan hastalarda lipaz
diizeyleri normalin 2 katina kadar yiikselebilmektedir. Intestinal inflamasyon ya da
perforasyon gibi pankreatit klinigini taklit edebilen intrabdominal hastaliklarda ise

lipaz diizeyleri normalin 3 katina kadar yiiksek saptanabilir (75,76,77).

Saglikli insanlarin ¢ogunda serum amilaz ve lipaz diizeyleri yiiksek olarak
saptanabilir fakat bunun klinik olarak bir 6nemi bulunmamaktadir. Diyabetik
hastalarda, diyabetik olmayanlara gore serum lipaz dizeyleri daha yuksek olarak
goriiliir ve bunun nedeni tam olarak bilinmemektedir. Yapilan prospektif bir
calismada, diyabetik hastalarin %20’sinde serum lipaz diizeyleri yiiksek olarak
saptanmis ve asemptomatik olan bu hastalarin %2’sinde serum lipaz diizeylerinin 3
kattan fazla oldugu goriilmiistiir. Yine bu ¢alismada, diyabetik hastalarin %5’inde
serum amilaz diizeyleri yiksek olarak saptanmis ve asemptomatik olan bu hastalarin

amilaz diizeyleri 3 katindan az oldugu gortilmistiir (78,79).

Akut pankreatik inflamasyon esnasinda, amilaz ve lipaz disinda diger

pankreatik sindirim enzimleri de sistemik dolasima ¢ikar ve akut pankreatit tanisinda
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kullanilabilir. Fosfolipaz A2, tripsin, tripsinojen, karboksil ester lipaz,
karboksipeptidaz A, kolipaz, elastaz ve ribontkleaz bu enzimlerdir. Bu enzimlerin
higbiri tek bagina ya da tamami serum lipaz ve amilaza gore iistlin degildir ve rutinde

kullanilmazlar.
2.9.2.Nonenzimatik pankreas salgi iiriinleri:

Tripsinojen aktivator peptid (TAP), tripsinojenden aktif tripsin olusurken
ortaya ¢ikan 5 aminoasitli bir peptid olup akut pankreatitli hastalarda diizeyi ytikselir.
Akut pankreatit patogenezinde erken donemde tripsin aktivasyonu oldugundan, akut
pankreatitin siddetini 6n gormede veya akut pankreatitin erken donemde tanisini
koymada tripsinojen aktivator peptidi (TAP) faydali olabilir. Akut pankreatit erken
donemlerinde idrar ve serum tripsinojen 2 diizeyleri artmaktadir. Fakat bu

markerlarin akut pankreatitteki rolii i¢in ek ¢aligmalara ihtiya¢ vardir(80,81).
2.9.3.Nonspesifik inflamasyon belirtegleri:

Akut pankreatitte makrofaj ve granulositlerin aktivasyonu sonucu inflamatuar
sitokin ve mediyatdrlerin salinimi olur. Akut pankreatitte, tiimor nekrozis faktor
(TNF), c reaktif protein (CRP), interlokin (IL)-6, IL-8, IL-10 yiikselir. Siddetli
pankreatitte CRP diizeyleri 150 mg/L’ye kadar yiikselebilir (82).

2.9.4.Standart kan testleri:

Akut pankreatitte 16kosit diizeyleri siklikla yiikselir, 6zellikle siddetli akut
pankreatitte 16kosit diizeyleri belirgin diizeyde artmistir. Serum glukagonunun
artmasina bagl olarak kan sekeri yiiksek olarak 6lciiliir. Ozellikle safra kesesi tagina
bagl gelisen akut pankreatitte, serum AST, ALT, ALP ve bilirubin artar. Distal safra
yollarinda kismi obstruksiyona yol agan nedenlere bagli gelisen akut pankreatitlerde
pankreatik inflamasyon gelisir ve buna bagli olarak karaciger fonksiyon testleri
bozulur. Ayrica, alkole bagli pankreatit ile biliyer pankreatit ayriminda serum
aminotransferazlar: yararli degildir. Akut pankreatitli hastalarda albumin diizeyinde
azalmaya bagli olarak serum kalsiyum diizeyi de diisiik olarak olgiiliir. Ortalama
eritrosit hacmi (MCV), alkol iligkili akut pankreatit ile alkol dig1 akut pankreatit
ayriminda yararlidir. Alkol iligkili akut pankreatitte alkoliin kemik iliginde eritrosit
formasyonundaki toksik etkilerine bagli olarak MCV daha yiiksek saptanir. Serum
trigliserid diizeyleri de akut pankreatitte artar (83,84).
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2.10.Goruntuleme yontemleri
2.10.1.Direkt grafiler:

Akut pankreatitli hafif olgularda diz grafi tamamen normal olabilmekle
beraber siddetli vakalarda ince bagirsakta lokalize ileus ya da kolonda hava sivi
seviyesi goriilebilir. Ayrica diiz grafi, ince bagirsak obstruksiyonu ya da
perforasyonu gibi karin agrisina neden olabilecek diger nedenleri dislamada da
onemlidir. ince bagirsakta mezenter inflamasyonuna bagli olarak duodenum, ¢cekum,
distal ileum ya da jejunum gibi bagirsak segmentlerinin bir ya da daha fazlasinda
patoloji goriilebilir. Pankreas basinda biliylimeye bagli olarak duodenum inen
kisminda gerilme ve yer degistirme olabilir. Ayrica eksudanin kolonun belirli
bolgelerine yayilmasi, kolonun o kismimin spazmina yol agabilir ve bdylece kolon
proksimalinde spazma bagli dilatasyon goriilebilir ve spazmin distalinde de hava
izlenmez. Bu bulgu kolonda hava s1vi seviyesi bulgusu olarak adlandirilir. Pankreas
bast dominant pankreatitlerde eksuda daha ¢ok transvers kolonun proksimal kismini
etkiler ve kolonda spazma bagli olarak ¢ikan kolonda dilatasyona yol agar. Pankreas
kuyrugu dominant pankreatitlerde eksuda daha ¢ok frenikokolik ligaman komsulugu
ile inen kolonu etkiler ve kolonda spazma bagli olarak dilatasyona yol agar. Ayrica,
siddetli pankreatitte goriilen asit, kronik pankreatit akut alevlenmelerinde goriilen
pankreatik tas ya da pankreasta kalsifikasyonlar, safra tasi iligkili pankreatitte
goriilen kalsifiye safra taglari diiz grafide saptanabilen diger bulgulardir.
Retroperitonda hava saptanmasi da pankreatik abse varligina isaret eder. Akciger
grafisinde; plevral efflizyon, akciger alt loblarda atelektazi, infiltrasyon ve pulmoner

O6dem saptanabilir.
2.10.2.Ultrasonografi:

Abdominal ultrasonografi (AUSG) hastaneye ilk 24 saatteki basvuruda,
koledokolithiazise bagli safra yollar1 dilatasyonu, safra taslar1 ve asit varligim
arastirmada  kullanilir. Orta ve siddetli akut pankreatitte, intravaskuler
kompartmandan peritoneal kaviteye proteinden zengin sivi gecisine bagl olarak asit
goriilebilir. Akut pankreatitte, ultrasonografide pankreas difiiz olarak biiyltimiis ve
hipoekoik olarak goriiliir fakat bagirsaklarda gaz varligma bagli olarak %25-30
pankreas goriilemeyebilir. AUSG’de, pankreatik kanalda dilatasyon, intraduktal ya
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da parankimal Kkalsifikasyon gorilmesi, kronik pankreatit lehinedir. AUSG,
pankreasta nekroz ya da pankreatik inflamasyonun ekstrapankreatik yayilimini
degerlendirmede 1iyi bir goriintiileme yontemi degildir ve ayrica pankreatitin
ciddiyetini tespit etmede yararli degildir. Akut pankreatitte psodokist ilerlemesini
takip etmede USG kullanilabilir. Akut pankreatitte bagirsakta gaz olmasina baglh
olarak kolelithiazis gorilemeyebilir fakat akut atak dizeldikten sonra kolelithiazis

gorulebilir.
2.10.3.Bilgisayarhh Tomografi(BT):

Akut pankreatit ve komplikasyonlarin1 saptamada en 6nemli goriintiileme
yontemi BT dir. Akut pankreatitte BT ic¢in 3 ana endikasyon vardir. Bunlardan ilki;
akut mezenter iskemi ve peptik iilser perforasyonu gibi diger ciddi intraabominal
hastaliklar1 dislamak, ikincisi akut pankreatit siddetini belirlemek, {g¢iinciisii ise
pankreatite bagli komplikasyonlarin varligint arastirmaktir. Helikal BT ¢ekimi en
yararli tekniktir. BT’de intravendz kontrast madde verilerek pankreatik nekroz
varligr arastirilir. Pankreas perfiizyonu normal saptanan hastada interstisyel
O6dematdz pankreatit goriilebilir. Ayrica akut pankreatitin ilk 48 ila 72 saatinde BT de
pankreatik nekroz saptanamayabilir(85,86).

2.10.4.Magnetik Rezonans Kolajiopankreatografi (MRCP):

MRCP, safra kanallarinin ve pankreatik kanalin degerlendirilmesinde popiiler
bir gorlintileme yontemidir. MRCP’nin  iyonize radyasyon igermemesi,
koledokolithiazis belirlenmesindeki duyarliliginin yiiksek olmasi, akut pankreatit
komplikasyonlarindan pankreatik abse ve koleksiyonlar1 saptamasi, ayrica anjiografi
ile pankreatik veya peripankreatik koleksiyonlar1 veya psddokistlerinde iginde

hemorajinin ve psddoanevrizmalarin saptamasi dnemli avantajlarindandir (87,88).
2.10.5.Endoskopik Retrograd Kolanjiografi (ERCP):

MRCP’nin kullanima girmesi ile, ERCP, 6zellikle son 10 yilda c¢esitli
pankreatik hastaliklarin tedavisinde kullanilmaktadir. ERCP’nin avantajlar1 olmasi
yaninda pankreatit, enfeksiyon, hemoraji ve perforasyon gibi riskleri ve
komplikasyonlar1 da bulunmaktadir. ERCP’nin bu tiir komplikasyonlar1 yiiziinden
akut pankreatitli hastalarda ilk asamada tanisal ve tedavisel bir yontem olarak

kullanilmamaktadir. Bununla birlikte, ERCP ile sfinkterotomi yapilmasi, ampullanin
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goriilebilmesi, doku biyopsisi ya da fircalama ile sivi bazli biyopsi yapilmasi, stent
yerlestirilmesi ya da sivi aspirasyonu gibi Ozellikleri sayesinde avantajlar1 da

bulunmaktadir (89,90,91).
2.11. Aymrica Tani:

Akut pankreatit, epigastrik agr1 yapan diger hastaliklardan klinik ve
laboratuar degerleri ile ayrilir. Ancak bazi vakalarda tanida siiphe olmasi durumunda
ileri degerlendirilme amacgli kontrastli batin tomografisi ¢ekilmesi Onerilir. Peptik
tilserli hastalarda agr1 epigastrik bolgede lokalize olup genellikle intermitan ve uzun
stirelidir ve sirta yayilmaz. Bu hasta grubunda steroid olmayan agri kesici ya da
H.Pylori ile enfeksiyon hikayesi olabilir. Peptik Glserli hastalarda kanda ve idrarda
amilaz ve lipaz degerleri normaldir. Koledokolithiazis ya da kolanjitli hastalarda

ERCP gibi safra yollarina manipiilasyon ya da biliyer tas hikayesi olabilir.

Biliyer obstruksiyonda tipik olarak ALT ve AST degerleri normalden yiiksek
olup daha sonrasinda ALP ve bilirubin degerleri de yiikselmektedir. Bu grup
hastalarda serum amilaz ve lipaz degerleri normaldir. Akut kolesistitli hastalarda sag
omuza ve sirta yayilan ve daha c¢ok sag iist kadranda lokalize olan karin agrist olur.
Akut pankreatitli hastalarin aksine akut kolesistitli hastalarda safra kesesi alanina
uyan lokalizasyonda inspirasyonda agri1 da siddetlenme olmasina Murphy bulgusu
denir. Akut kolesistitli hastalarda aminotransferazlarda, amilaz ve bilirubinlerde hafif
yiikselmeler olmakla beraber amilaz ve lipaz normalin 3 katindan fazla olmaz.
Abdominal BT de safra kesesinde kalinlasma ve perikolesistik sivida belirginlesme
olur. Perfore iilserli hastalarda ise ani baslangicli karin agrisi, defans, rebound,
hassasiyet gibi peritoneal irritasyon bulgular1 olmaktadir. Bu hastalarda da amilaz
yiikselmekle beraber normalin 3 katindan fazla olmaz. Bu hastalarda direk karin
filmi, gogiis grafisi ve abdominal BT de batinda serbest hava goriiliir. Ayrica perfore
peptik iilserli hastalarda abdominal BT de serbest sivi, flegmon, inflamatuar ince
bagirsak patolojisi goriilebilmektedir. Intestinal obstruksiyonlu hastalarda istahsizlik,
bulant1, kusma, kabizlik ile serum amilaz ve lipaz degerlerinde yiikselme goriiliir. Bu
grup hastalarin Oykiisiinde Crohn hastaligit ya da abdominal cerrahi ve fizik

muayenede operasyon skar1 ya da fitik olabilir. Ayrica intestinal obstruksiyonlu
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hastalarda abdominal BT de ince bagirsakta serbest hava ve dilate bagirsak anslari

gorulebilir.

Mezenter iskemili hastalarda agr1 daha ¢ok periumbilikal bolgede olup fizik
muayene bulgular: ile orantisizdir. Ileri yas, ateroskleroz, kardiyak aritmi, ciddi kalp
kapak hastalig1, yeni gecirilmis myokard infarktiisii ve intraabdominal malignitesi
olan hastalar mezenter iskemi agisindan risklidir. Bu grup hastalarda serum amilaz ve
lipaz degerleri akut pankreatitteki kadar yiikselmez. Abdominal BT’de ince
bagirsakta fokal ya da segmental duvar kalinlasmasi ile portal vende gaz olup
intestinal pnomotalis goriilebilir. Ayrica hepatik ven veya arterlerde tromboz ile
splenik infarkt gordlebilir. Hepatitli hastalarda akut baslayan sag iist kadran agrisi,
istahsizlik ve generalize yorgunluk vardir. Hastalarda ayrica koyu renkli idrar, akolik
gaita, sarilik ve kasint1 da olabilir. Akut hepatitli hastalarda fizik muayenede sklerada
ikter ve agrisiz hepatomegali saptanir. Hepatitli hastalarda aminotransferazlar, total
ve direk bilirubin ile ALP degerleri yiikselirken serum amilaz ve lipaz degerleri

normal olarak saptanir.
2.12.Akut Pankreatit Komplikasyonlar:
2.12.1.Pankreatik Nekroz:

Nekrotizan pankreatitin mortalitesi ve morbiditesi, interstisyel pankreatitten
cok daha fazla oldugundan, BT’ de pankreatik nekroz saptanmasi prognoz agisindan
cok onemlidir. Pankreatik nekroz steril ya da enfekte olabilir. Nekrozun gelistigi ilk
hafta, steril kabul edilir ve konservatif olarak tedavi edilir. Ancak bazi hastalarin
klinigi daha kotli olup yogun bakimda takibi gerekebilir. Boyle durumlarda, enteral
beslenme destegi ile muhtemel enfeksiyoz hastaliklardan korumak tedavinin en
onemli parcasidir. Boyle durumlarda antibiyotik tedavisi tartigmali olup
onerilmemektedir. Bu gibi hastalarin ¢ogunda cerrahi debridmanin yarar1 yoktur.
Nekrozun yapisi nedeni ile ozellikle ilk 4 ila 8 giinde erken cerrahi debridman

oldukga zor yapilabilmekte ve bu yiizden 6nerilmemektedir (92,93).

Nekrozun enfeksiyonu tipik olarak 10. giinde ortaya g¢ikmaktadir. Nekroz
enfeksiyonu kolondan bakteriyel translokasyona bagli gelistigi distinilmektedir.
Enteral beslenmenin patojenik intestinal floray1 azalttig1 i¢in nekroz enfeksiyonu

gelismesini &nlemektedir. Ozellikle ates, karm agris1 ve lokositoz gibi sepsis
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bulgular tekrarlarsa hastada pankreatik nekroz enfeksiyonu gelistigi diisiiniilmelidir.
Nekroz enfeksiyonundan siiphelenildiginde BT esliginde ince igne aspirasyonu
yapilmalidir. Tan1 koymada etkin ve giivenilir bir yontemdir. Bu sayede Gram
boyama yapilir ve bu yontemin sensitivitesi %95’tir. Ge¢miste enfekte pankreatik
nekroz tanist cerrahi debridman ile konulmakta idi. Persistan sepsis ve organ
yetmezligi olan durumlarda enfekte pankreatik nekroz oldugu diisiiniiliir ve cerrahi
debridman bu durumlarda diisiiniilmelidir. Enfekte pankreatik nekroz varliginda
maksimum sivi destek tedavisi ile pankreatik penetrasyonu yiksek olan antibiyotik
tedavisi destegi saglanmalidir. Bu amagla kullanilabilecek antibiyotikler;
florokinolonlar, metronidazol, imipenem ve meropenem gibi ilaglardir. Enfekte
pankreatik nekroz antibiyotik tedavisi ile basarili olarak tedavi edilebilmekte ve ¢ogu
zaman cerrahi ya da perkutan ek tedavilere gerek olmamaktadir. Persistan
semptomlar nedeni ile cerrahi midahaleye ihtiya¢ duyulsa bile, antibiyotik tedavisi
enfekte nekrozun ince fibréz yapida bir duvar gelismesine imkan saglayacaktir.
Enfekte nekrozun fibroz duvari sayesinde, minimal invaziv cerrahi prosediirle
miidahale imkan1 sunmaktadir. Ik 4-5 haftadaki debridman; laporoskopik, perkutan
ya da endoskopik olarak yapilabilir. Cerrahi zamanlamasi ve metodu;
gastroenteroloji, genel cerrahi ve girisimsel radyoloji bdoliimleri ile ortaklasa
belirlenir (93,94).

2.12.2 Pankreatik Psodokist:

Pankreatik psodokist, akut pankreatit, kronik pankreatit ve travmaya sekonder
gelisebilmektedir. Pankreatik psddokist, pankreatik enzimler ve doku debrislerinden
olugsmakta olup ¢ogunlukla sterildir. Ortalama %85’1 pankreas govde veya
kuyrugunda, %15°1 bas kisminda yerlesir. Bazi hastalarda iki veya daha fazla sayida
olabilir. Akut pankreatitli hastalarin %15-20 de goérulir. Boyutu ne olursa olsun,
asemptomatik psodokistler tedavi edilmez. Enfeksiyon, hemoraji ya da pankreatik
asite yol acgan ruptir gibi komplikasyonlar yoninden USG ile takip edilir. Ayrica,
psodokistler, akciger, pelvis ya da atipik bir bolgeye go¢ edebilir. Bilinen psddokisti

olan hastalarda, yeni gelisen ates, karin agrisi, iisiime titreme gibi semptomlarin
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varligt psodokistin enfeksiyonu ya da abse agisindan klinisyeni uyarmalidir.
Psddokistlerin ¢ogu tedavisiz diizelirken bazilarinda cerrahi, radyolojik ya da

endoskopik drenaj gerekebilir (95,96).
2.12.3.Gastrointestinal Kanama:

Akut pankreatitli hastalarda gastrointestinal kanamalari, alkolik gastropati,
Mallory Weiss yirtigi, stres ilserleri, splenik arter ruptiirii, splenik ven ruptiirii ve
portal ven ruptiirii gibi nedenlere bagl gelisebilmektedir. Akut ve kronik pankreatit,
komsu splenik vende tromboza yol agarak Ozefagus varisi ile gastrik varislere
sebepolabilmektedir. Bu varisler daha sonrasinda ruptiire olup masif kanama
olusturabilmektedir. Bu gibi hastalarin tedavisinde splenektomi ile 6zefageal band
ligasyonu etkilidir. Psddokistlerde psddoanevrizmaya yol acip kanamaya neden

olabilmektedir. Bu gibi durumlarda radyolojik embolizasyon yapilmaktadir (97).
2.12.4.Splenik Komplikasyonlar:

Akut pankreatitli hastalarda gorilen splenik komplikasyonlarsplenik
psodokistler, splenik ven trombozu, dalagin enfarktiisii ve nekrozu, splenik riiptiirii

ve hematomdur. Bu komplikasyonlarin bazilar1 yasami tehdit eder ve mortaliteye yol

acabilir (98).

2.12.5.Bagirsak Obstruksiyonu ve Fistiilii:

Pankreatite bagli gelisen inflamasyon nedeni ile olusan basing nekrozu
sonucu ince bagirsaklarda ve kolonda fistiil gelisebilir. En sik fistiil gelisen bdlge sol

kolondur. Tedavisi genellikle cerrahidir (99).
2.12.6.Pankreatik Asit:

Pankreas dokusunun kapsiilii olmadigindan, i¢indeki sivinin kolayca pankreas
disina, oradan da periton bosluguna gegmesi beklenen bir durumdur. Pankreatik
kanalin riiptiirii bu asidin daha biiyiik hacimlere ulasmasini saglar. Pankreatik asit

stvisinda amilaz artig1 olmasi diger asit nedenlerinden ayriminda yardimci olur.
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2.12.7.Sistemik Komplikasyonlar:

AP’te en sik goriilen sistemik komplikasyonlar solunum ve bdbrek
yetmezligidir. Solunum yetmezligi plevral eflizyon, pndmoni, atelektazi ve ARDS’ye
bagli olabilir. ARDS’nin en 6nemli nedeni fosfolipaz A2’nin pulmoner sulfaktan
yikimi ve akciger asiner membran hasar1 yapmasidir. ARDS gelisen olgularda
mortalite oldukca yiiksektir. Ayrica ciddi pankreatitli olgularda infradiafragmatik
inflamasyon ve atelektaziye bagli olarak hipoksemi ve respiratuar alkoloz goriilebilir.
Solunum sistemi komplikasyonu gelisen hastalarda oksijen destegi, antibiyoterapi,
torasentez ve bazen solunum destegi gerekebilir. Diger sik  goriilen
komplikasyonlardan bdbrek yetmezliginin nedeni, hipovolemi ve hipovolemik soka
bagli prerenal azotemidir. Sok genellikle {igiincii bosluklara sivi kagisi, kusma ve
interstisyel visseral 6deme bagli hipovolemi,  vazoaktif aminler, miyokart
enfarktiisii, perikardiyal eflizyon veya sepsise bagli olarak gelisir. Bu hastalarda
mortalite yliksek olup intravendz sivi destegi ve gerekirse diyaliz uygulanmalidir

(100).

Kalp yetersizligi, ani 6liim, Dissemine Intravaskuler Koagulasyon (DIK),
ensefalopati, psikoz, metastatik yag nekrozu (cilt, kemik, beyin), yag embolisi ve
hiperglisemi, hipokalsemi, hiperlipidemi, metabolik asidoz gibi metabolik bozuluklar

AP’in diger komplikasyonlari arasinda sayilabilir.

2.13.Akut Pankreatit Siddetinin Belirlenmesi:

AP’li  hastalarda  siddetin  belirlenmesi, organ disfonksiyonu ve
komplikasyonlar1 azaltmak ve dnlemek ile tedaviyi erken donemde diizenlemek i¢in
gereklidir. AP’in erken donemde siddetli olup olmayacagi anatomik parametrelerden
ziyade klinik ve laboratuar bulgulara dayanir. AP’li hastalarda prognozu ve mortalite

ile morbiditeyi saptamada bir¢ok skorlama sistemi gelistirilmistir.

AP hastalarinda prognozu degerlendirmek amaciyla en yaygin kullanilan

skorlama sistemleriden biri Ranson kriterleridir (Tablo 2)(101). Ranson’un
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tanimladig1 bu kriterler 11 parametre icermektedir. Ranson, skorlama sisteminde,
hasta ilk basvuruda ve 48 saat sonra olmak iizere iki asamada degerlendirilir.
Baslangicta yas, 16kosit sayisi, glukoz, LDH, AST olmak iizere 5 kriter, 48 saat sonra
hematokrit, Ca, BUN, parsiyel oksijen basinci, baz eksikligi ve sivi agig1r olmak
tizere 6 kriter esas almir. Orijinal Ranson kriterleri alkolik pankreatitli olgular igin
belirlenmis, daha sonra biliyer pankreatit olgulart da degerlendirilmek iizere
modifiye edilmis, 70 yas iizeri hastalar i¢in bazi1 kriterler de ayricalikli olarak
vurgulanmistir. Ranson kriterlerinden bir veya iki kritere sahip olanlar hafif gruba
girer ve bunlarda mortalite %3’den azdir. Ug¢ veya bes kritere sahip olanlarda
mortalite %10-15"dir. Alt1 veya daha fazla kriteri olanlarda mortalite belirgin olarak
artmakta ve %40’lara ¢ikmaktadir (102). Ranson kriterleri tiim diinyada yaygin
olarak kullanilmaya devam etmekle birlikte, 110 calismanin degerlendirildigi bir
meta-analizinde bu kriterler, hastaligin siddetinin belirlenmesinde zayif bir belirleyici

olarak bulunmustur (103).

Tablo 2. Ranson Kriterleri (101)

Safra tasina bagh pankreatit Safra tasi disindaki nedenlere bagh
pankreatit
Basvuruda Ilk 48 saat icinde Basvuruda Ik 48 saat i¢inde
Hematokritte azalma Hematokritte azalma
Yas > 70 > 10 Yas > 55 > 0 10
BUN artis1 > 2 mg/dl BUN artis1 > 5 mg/dl
Lokosit > 18000 Lokosit > 16000
/mm? (s1v1 destegine /mm?3 (s1v1 destegine
ragmen) ragmen)
Kan sekeri > 220 Ca< 8 mg/d| Kan sekeri > 200 Ca< 8 mg/d|
mg/dI mg/dI
Serum LDH > 400 | Baz agiginin > 5 Serum LDH > 350 <
1U/dl mEq/L 1U/dl Bazagigi > 4 mEq/L
AST > 250 U/dl EIVI sekestresyonu > 4 AST > 250 U/dl gll\_ll sekestrasyonu >
Arteryel PaO.< 60
mmH
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Tablo 3. Balthazar kriterleri (105)

A:Normal Pankreas 0
B:Pankreatik genisleme 1
C:inflamasyon pankreas ve peripankreatik yag dokusu ile sinirl 2
D:bir adet Peripakreatik s1v1 koleksiyonu 3
E: Iki veya daha fazla s1v1 koleksiyonu 4

Nekrozun Derecesi

Nekroz yok 0
Pankreasin 1/3’de nekroz 2
Pankreasin yarisinda nekroz 4
Pankreasin yarisindan fazlasinda nekroz 6
Balthazar skoru Mortalite
0-3 %2-3

4-6 %5

7-10 %18

APACHE Il (The Acute Physiology and Chronic Health Evaluation) sistemi
ise Ozellikle yogun bakim sartlarinda pankreatitle birlikte bir¢cok hastalik i¢in de
uygulanan, yas, kronik saglik durumu ve ates, ortalama arteryel basing, kalp hizi,
dakika solunum sayisi, P02, arteryel PH, serum Na, K, kreatinin, HCOz duzeyleri,
hematokrit ve lokosit gibibazi fizyolojik kriterler ile hesaplanan bir skorlama
sistemidir. Devamli laboratuvar Ol¢limlerine dayanmasi ve kompleks bilgisayar
hesaplamalar1 gerektirdiginden pek kullanilmaz. Yapilan ¢aligmalar Apache Il skoru
sekizin altinda olanlarda mortalite %4’den az goriiliirken, skoru sekizin iizerinde

olanlarda mortalite %11-18’e ¢ikmaktadir (102,104).

Balthazar skorlama sistemi BT ile yapilir. Buna gore BT’de sivi
koleksiyonlarinin varligi, nekroz, inflamasyon derecesine dayanarak siddet indeksi

gelistirilmistir (Tablo 3)(105). BT siddet indeksi ile 268 AP’li hastanin retrospektif
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olarak degerlendirildigi bir ¢aligmada; BT siddet indeksi >5 olan hastalarda daha
diisiik indeksi olan hastalara gore 8 kat daha fazla mortalite, 17 kat daha fazla

hastanede kalis siiresi ve 10 kat daha fazla nekrozektomi ihyaci saptanmistir (106).

AP, tim diinyada 1992 yilindan itibaren yaygin olarak kullanilan Atlanta
simiflandirma sistemine gore hafif (6demli veyainterstisyel) ve siddetli (nekrotizan)
olmak {tizere iki kategoriye ayrilmistir (106). Atlanta siniflandirma sistemine gore
asagidaki tabloda belirtilen kriterlerden bir ya da daha fazlasinin olmasi siddetli
pankreatiti gostermektedir (Tablo 4) (106).
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Tablo 4. Atlanta Siniflamasi (106)

Kriterler Tammlamalar
Skorlama sistemleri

Ranson skoru >3

Apache 11 skoru >8

Sistemik komlikasyon yada organ disfonksiyonu

Solunum sistemi

Pa02<60 mmHg

Bdbrek fonksiyonu

Kreatin >2 mg/dl

Kardiyovaskdler sistem.

Sistolik kan basinc1 <90 mmHg

Koaglasyon sistemi

Trombosit <100.000 veya fibrinojen <1 g/I

Gastrointestinal kanama

24 saatte >500 ml

Metabolik bozukluk

Diizeltilmis Ca <7,5 mg/dl, serum laktat >5
mmol/I|

Lokal komplikasyonlar

Akut s1v1 koleksiyonu

Fibroz kapsull yoktur (Erken donemde ortaya
cikar)

Psddokist

Fibroz kapsiilii vardir (Yaklasik 4 haftada
ortaya cikar)

Pankreatik abse

Lokalize pu koleksiyonu (Nekrotik pankreas
yok ya da az miktarda)

Pankreatik Nekroz

Patolojik olarak fokal ya da diffiiz
peripankratik yag dokusu nekrozu, BT de
pankreas dokusunun %30’dan fazlasinda ya da
3 cm’nin iizerinde nekroz

Her bir kriter siddetli akut pankreatit varligini gosterir

Uzun yillardir kullanilmasina ragmen Atlanta smiflandirmasinin ciddi

eksikleri bulunmaktadir. Oncelikle kullanimi zordur. Steril nekroz ile enfekte

nekrozun ayriminda yeterli

degildir. Atlantasiniflandirilmasinda,

sadeceorganyetmezligininvarligiveyayoklugudegerlendirilmistir.Oysa, organ

yetmezliginin sayisi ve baglama zamani, siiresi, ilk tedaviye yanit1 pankreatit siddeti

ve prognozunun belirlenmesinde 6nemlidir. AP patofizyolojisinin anlagilmasinda,
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basta sistemik komplikasyonlarinrolii olmak iizere 6nemli gelismeler olmustur. Son
yillarda AP siddeti ve prognozunun belirlenmesinde sistemik komplikasyonlar ve
organ yetmezlikleri onem kazanmaya baslamasi ile birlikte yeni skorlama
sistemlerine ihtiya¢ duyulmustur. Pankreatite bagli lokal komplikasyonlar (steril
yada enfekte) ve sistemik komplikasyonlarin olup olmamasina gore, hastaligin erken
ve ge¢ doneminde uygulanabilen, kullanimi kolay bir skorlama sistemi
yayinlanmistir. Bu skorlama sistemine gére AP hastalari; hafif, orta, siddetli ve kritik

olmak tizere dort kategoriye ayrilmistir (Tablo 5)(2).

Tablo 5. AP siddetinin simiflandirilmasi (2)

. Sistemik

Lokal komplikasyonlar komplikasyonlar
Hafif Egnmkgﬁili(t:s(y\g?]y;oplf ripagigeatik ve | Organ yetmezligi yok
Orta? i(t)?;g |?|22g<e)?1“k poya peglghkreatii ;ey Gegici organ yetmezligi
Siddetli | Enfekte pankreatik veya peripankreatik vey | Persistan organ
a komplikasyon a yetmezligi
Kritik Enfekte pankreatik veya peripankreatik ve Persistan organ

komplikasyon yetmezligi

#Pankreatit siddeti daha ciddi olan lokal veya sistemik komplikasyona gore degerlendirilir

(Ornegin organ yetmezligi olmaksizin steril pankreas nekrozunun olmasi "orta"; steril pankreatik nekroz ile
persistan organ yetmezliginin olmasi "siddetli" olaraksiniflandirilir)

BISAP (Bedside Index of Severity in Acute Pancreatitis) skorlama sistemi de
Ranson ve APACHE 1I gibi problemleri olan bir siniflama sistemidir. Ik 24 saatte
BUN>25 mg/dL, mental durumda bozulma, SIRS, yas>60, plevral efflizyon
degerlendirilir. Her bir kriter icin 1 puan verilir. Hastaneye basvuru aninda
kullanilmast sebebi ile kolay bir skorlama sistemidir. Ranson ve APACHE 11 gibi 48
saat siire gibi siire kisitlamasi bulunmamaktadir. BISAP skoru arttikca mortalite

orant artmaktadir. Mortalite; skor 0 ise %]1’in altinda iken, skor 5 oldugunda
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%?22°dir. Yatak basinda uygulanma kolayligi yaninda SIRS varliginda 4

parametrenin de olmasi durumunda hesaplama basit olmamaktadir (107).
2.14.Akut Pankreatit Tedavisi:

AP tedavisinde ¢ prensip s6z konusudur. Bunlar standart destek tedavisi,
safra tasi, hipertrigliseridemi gibi predispozan faktorlerin ve komplikasyonlarin
tedavisi ve AP tekrarinin 6nlenmesidir. AP tedavisi klinik, laboratuvar ve cesitli
skorlama sistemlerine gore belirlenen pankreatit siddetine bagli olarak

degismektedir.
2.14.1.Standart Konservatif Tedavi:

Hastalarin %85-90°nda hafif 6dematdz pankreatit s6z konusudur. Bu grupta
hastalik genellikle tedaviye baslandiktan sonraki 3-7 gln iginde spontan olarak
sinirlanmaktadir. Buna karsilik, hastalarin %20-30’da pankreas nekrozu ile lokal ve
sistemik komplikasyonlarin goriildigi siddetli nekrotizan pankreatit olgulari
bulunmaktadir. Nekrotizan pankreatitli hastalar yogun bakim {initesinde izlenmeli,

bobrek, dolasim, solunum ve karaciger fonksiyonlar1 yakindan takip edilmelidir.

AP tedavisinde oral beslenmenin kesilmesi, nasogastrik aspirasyon,
agrikontrolii, intravendz sivi destegi, elektrolit ve metabolik bozukluklarin
diizeltilmesi gibi ¢esitli destekleyici tedaviler uygulanmaktadir (108). Bunlardan
birincisi sivi agigmin ve elektrolit bozukluklarini diizeltilmesidir. Ozellikle
nekrotizan pankreatitli hastalarda ii¢lincii bosluga biiyiik miktarlarda siv1 gegisi olur.
Bazen plazma voliim kaybi ¢ok fazla olur ve giinliik sivi replasmani ihtiyact 10
litrenin iistiine ¢ikabilir. Bu hastalarda yetersiz sivi replasmani hipotansiyon ve akut
tiibiiler nekroza yol agabilir. Ayrica hipovolemi engellenmezse pankreas perfiizyonu
bozulur ve bu durum pankreatit tablosunu daha da agirlastirabilir. Ciddi voliim ag1g1
olanlarda kardiyak durum izin veriyorsa 48 saat i¢inde yaklasik saatte 250-300 cc
intravendz sivi gerekli olmaktadir. Ancak agresif sivi replasmani periferik ve akciger
O6demine yol agabileceginden dikkatli olunmalidir. Bu hastalarda siv1 tedavisi, idrar
cikis1 takibi ve ciddi vakalarda santral ven0z katater takilarak santral basing
Ol¢iilmesi suretiyle yapilmalidir. Hastalarin elektrolit dengesi takip edilmeli ve

gereginde uygun replasman yapilmalidir. Ayrica hematokriti %30'un iistiinde tutacak
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sekilde transfiizyon gerekir. Yatalak hastalarda derin ven trombozu profilaksisi

disiiniilmelidir.

AP’li hastalarda en 6nemli belirti karin agrisidir. Kontrolsiiz karin agrisi
hemodinamik instabiliteye katkida bulunabilir ve tedavisinde opiatlar kullanilir. Bu
amagla en sik intravenéz meperidin kullanilir. Tekrarlanan dozlari, metaboliti olan
normeperidin birikimine neden olarak néromiiskiiler tahris ve nadiren ndbetlereyol
acabilir. Morfin oddi sfinkter basincini arttirdigi i¢in tercih edilmez. Ancak morfinin
pankreatit ya da kolesistit klinigini kotiilestirdigine  dair  klinik  kanit
bulunmamaktadir.  Fentanil(intravendz) hafif AP tum olgularda o6zellikle
bobrekyetmezliginde daha iyi giivenlik profili nedeniyle agrinin kontrolu igin

kullanilabilir. Ancak diger opiatlarda oldugu gibi solunum depresyonuna yol agabilir

(109).

Akut siv1 koleksiyonu veya pankreatik enzimlerin yiliksek olmasi oral veya
enteral beslenme i¢in mutlak kontrendikasyon degildir. Ancak karin agrisi devam
eden veya besleme ile birlikte siv1 koleksiyonu artan hastalarda oral veya enteral
beslenme sonlandirilmali ve total parenteral beslenme destegi saglanmadir. AP’te
oral alimin baslatilma zamani hastaligin siddetine baghdir. Hafif olgularda kusma,
agr1 ve ileus olmamasi durumunda oral alim baslatilmalidir. Bu hastalarda genellikle
24-48 saat icinde oral beslenmeye gegilir. Siddetli pankreatit olgularinda oral
beslenme siklikla postprandiyal agri, bulanti, gastroduodenal inflamasyon ve/veya
stvi koleksiyonun basist sonucu gelisen mide c¢ikis tikanikligina bagli kusma
nedeniyle tolere edilemez. Parenteral beslenme, enteral beslenmeyi tolere edemeyen
veya 2-3 gun iginde enteral beslenmeye gegilmesi disiiniilen hastalarda
uygulanabilir. Hafif pankreatit hastalarinda genellikle enteral beslenme destegi
gerekli degildir. Siddetli pankreatitli hastalarda enerji gereksiniminin arttigi ve
hastalarin oral istemli gida aliminmi gerek biling bulaniklig1, gerekse bulant1 nedeniyle
iyl tolere edemedigi bilinmektedir. Bir haftadan daha uzun siire oral alamayan
pankreatitli hastalarda beslenme destegi gereklidir. Nazojejunaltiip ile enteral
beslenme, parenteral beslenmeye tercih edilmelidir (110). Bu hastalarda gorilen
enfeksiyonun énlenmesinde enteralbeslenmenin yararli oldugu bilinmektedir. Enteral
beslenmenin diger avantajlari ise, parenteral beslenme sirasinda goriilebilen kateter

iligkili sepsis, pndmotoraks, tromboz, tromboflebit ve kateter embolisi gibi
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komplikasyonlarin olmamasidir. Enteral beslenme i¢in radyolojik veya endoskopik
olarak treitz ligamentinin distaline jejunal beslenme tiipiiniin yerlestirilmesi
denenmelidir. Sayet bu miimkiin olmaz ise nazogastrik tiip ile beslenme daha kolay
alternatif enteral beslenme yoludur. Nazogastrik ile nasojejunal beslenmenin
karsilastirildigi kontrollii bir ¢alismada klinik sonuglar arasinda anlamli bir fark

bulunamadigr ileri siiriilmistiir (111).

Biliyer pankreatitli hastlarda erken donemde yapilan ERCP veya cerrahi
miidahale ile safra kanali tasinin cikarilmasi pankreatit siddetini azaltabilir. Bu
nedenle biliyer pankreatitli hastalarda erken endoskopik papillotomi 6nerilmektedir.
Hastalarda biliyer pankreatitle birlikte kolanjitte varsa ERCP ilk 24 saat icinde
yapilmalidir. Ancak kolanjiti olmayan siddetli biliyer pankreatitli hastalarda erken
ERCP’nin yapilmas1 tartismalidir. Genel olarak, koledokolithiyazis diisiiniilen
hastalarda 3 giin icinde ERCP yapilmasi 6nerilmektedir (112,113).

Biliyer pankreatitli hastalarda klinik tablo diizelmesini takiben hasta taburcu
olmadan kolesistektomi yapilmasi 6nerilmektedir. Hafif pankreatitli olgularda klinik
tablo diizelmesini takiben bir hafta iginde kolesistektomi giivenle yapilabilir. Ote
yandan, siddetli nekrotizan pankreatitli hastalarda artmis enfeksiyon riski nedeniyle
kolesistektominin ¢ hafta sonraya ertelenmesi makuldur. Kolesistektomi
yapilmayan biliyer pankreatitli hastalarin %25-30’da 6-18 hafta iginde yeni
pankreatit atagi, kolesistit ya da kolanjit gelismektedir. Sfinkterotomi yapilmayan
hastalarda bu risk daha fazladir. Yasl ve diiskiin hastalarda sfinkterotomi sonrasi
kolesistektomi tartismalidir. Biliyer pankreatitli hastalarda kolesistektomi 0Oncesi
veya ameliyat sirasinda kolanjiogram ile koledok degerlendirilmeli ve safra tasi
tespit edilirse temizlenmelidir. Noninvaziv yodntemler ile koledokolithiyazis
saptanmas1 veya koledok tasi siiphesinin yiiksek olmasi durumunda kolesistektomi
oncesi ERCP ile sfinkterotomi yapilmali ve tas varsa ¢ikarilmalidir. Sayet karaciger
fonksiyon testleri normal olupkoledok tas1 siiphesi diisiikse, kolesistektomi sirasinda
intraoperatif kolanjiogram, ERCP ile iliskili morbiditeyi Onlemek ig¢in tercih
edilebilir (114,115).

2.14.2 . Enfeksiyon Tedavisi:
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AP hastalarinda enfeksiyongelisimi morbidite vemortalitenin en 6nemli
nedenlerinden biridir. Nekrotizan hastalarin yaklagik ticte birinde enfeksiyon
gelismektedir. Enfeksiyon gelisen hastalarda nekroz olasiligi daha fazladir.
Nekrotizan pankreatit seyrinde enfeksiyon genellikle klinik seyrin ge¢c déneminde
yaklasik 10 giin sonra goriiliir, ancak erken donemde de bu durum gelisebilmektedir.
Enfeksiyon etkeni genellikle escherichia coli, pseudomonas, klebsiella ve enterokok
gibi gram negatif enterik bakterilerdir. Enfeksiyonlarin biiyiik ¢ogunlugu(yaklasik
%75) monomikrobiyaldir. Fungal enfeksiyon veya gram pozitif organizmalarin etken
oldugu enfeksiyonlar nadiren goriilmektedir. Bu enfeksiyonlar siklikla 10-14 glinden
fazla proflaktik antibiyotik kullanilan siddetli AP’li vakalarda goriilmektedir. Fungal
enfeksiyonlar nekrotizan pankreatitli vakalarin yaklasik %9’da goriilmekte olup, bu
enfeksiyonlarinyiiksek mortalite ile iliskili olup olmadigi agik degildir. Akut
nekrotizan pankreatit seyrinde ortaya cikabilecek bakteriyel enfeksiyon riskinin
azaltilmasi amaci ileenteral beslenme, sistemikantibiyotikler, peruktan BTesliginde

aspirasyon ve nekrozektomi gerekebilir.

Hafif pankreatitli olgularda profilaktikantibiyotik kullanimi
onerilmemektedir. Ancak siddetli pankreatitli hastalarda mortalite ve morbiditenin en
Onemli nedenlerinden birisi infekte nekroz, absegibi pankreatik enfeksiyon ve sepsise
( Grosepsis, pndmoni) bagli komplikasyonlardir. Bundan dolay1 siddetli pankreatitli
hastalarda profilaktik antibiyotik kullanimi mantikli goriinmektedir. American
College of Gastroenterology kilavuzunda pankreatik nekrozuolan hastalarda
proflaktik antibiyotik kullanim1 Onerilmezken, American Gastroenterological
Association (AGA) kilavuzundapankreas dokusunun % 30’undan fazlasinda nekroz
gelisenlerde Onerilmektedir. AGA kilavuzuna gore siddetli pankreatitte profilaktik
antibiyotik kullanimi mortaliteyi azaltmakta ancak enfekte pankreatik nekroz oranini
azaltmamaktadir. Ancak daha sonra nekrotizan pankreatitli hastalarda profilaktik
antibiyotik kullaniminin degerlendirildigi bir meta-analizde mortaliteya daenfekte
nekroz insidansinda bir azalma goriilmemistir. Ozellikle genis pankreatik (pankreas
dokusunun %30’undan fazlasinda) nekrozu olan hastalarda 14 gun sureyle profilaktik
imipenem veya meropenem Onerilebilir.  Rutin antifungal tedavisi ise
onerilmemektedir (116,117).

2.14.3.Perkiitan BT Esliginde Aspirasyon:

34



Enfekte pankreatik nekroz siiphesi oldugunda (klinik instabilite, sepsis,
l6kositoz ve ates) BT esliginde perkiitan aspirasyon ile alinan Ornegin gram
boyamas1 ve kiiltiirii onerilmektedir. Bakteriyel enfeksiyon varsa, nekrozektomi
diistiniilmeli ve kiiltlir sonuglarina goére antibiyotik baslanmalidir. Diger taraftan,
aspirasyon materyali steril ise 4-6 hafta slreyle konservatif tedavi devam ettirilir.
Ancak aspirasyon materyalinde iireme olmamasi enfeksiyonu tam olarak
dislamadigindan gerekirse bu hastalarda aspirasyon tekrarlanabilir. Steril pankreatik
nekrozda antibiyotik tedavisi gerekmez. Akut sivi koleksiyonu gelisen hastalarda,

enfeksiyon veya ileus yok ise antibiyotik kullanilmasi gerekli degildir (95).
2.14.4 Nekrozektomi

Enfekte nekroz durumunda acgik cerrahi veya minimal invaziv bir yaklasim
(endoskopik veya perkiitan) ile nekrozektomi yapilabilir. Antibiyotik tedavisine
ragmen hastada yetersiz klinik yanit alinmasi ve kardiyovaskiiler, pulmoner veya
renal komplikasyonlarin gelismesi durumunda nekrozektomi yapilmalidir.
Nekrozektomide miimkiinseminimal invazivgirisimler tercih edilmelidir. Ancak
enfektenekrozluhastalardaagikcerrahidebridmandnerilmektedir.  Ayrica  minimal
invaziv yontemler ile sivi koleksiyonlarina ulasilamiyor veya yeterince drene

edilemiyor ise yine bu hastalarda acik cerrahi debritman gerekmektedir (118,119).
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3. MATERYAL VE METOD

Bu calisma; Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi
Gastroenteroloji  kliniginde akut pankreatit tanisi ile yatan hastalar {zerinde
gerceklestirildi. Hastalara ait verilerin bilimsel amaghi ve c¢aligmalarda
degerlendirilebilmesi ve kullanilmas1 agisindan, hasta veya yakinlarinin
bilgilendirilmis yazili ve imzali onamlar1 hasta dosyalarinda mevcuttur. Verilerin
toplanmas1 ve degerlendirilmesi sirasinda hasta isimleri veri tabanina alinmamis olup
protokol numaralar1 ile calisildi. Istatistik degerlendirme asamasinda protokol
numaralar1 da kor edildi. Calisma ig¢in 29.01.2018 tarih ve 2017/32 protokol kodlu
24237859-78 sayili Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi Bilimsel

Arastirmalar Etik Kurul onay1 alind1. Etik kurul 6rnegi Ek 1° de gosterilmistir.

Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi Saglik Arastirma ve Uygulama
Merkezi I¢ Hastaliklart ABD Gastroenteroloji Bilim Dali Klinigi’nde 01.01.2010 ila
31.12.2016 tarihleri arasinda akut pankreatit tanisi ile yatarak tedavi gormiis olan
hasta verileri geriye doniik olarak tarandi. Hastalarin; yas, cinsiyet, akut pankreatit
etiyolojileri, kullandig1 ilaglar, 6zgegmis Ozellikleri, yatig siireleri degerlendirildi.
Safra kesesi camuru, safra kesesi tasi, safra yolu tasi olan hastalar biliyer, alkol
kullanim1 olanlar alkole bagli, hiperlipidemi Oykiisii ve trigliserit yiiksekligi olan
hastalar hiperlipidemiye bagli, ERCP islemi sonrasi gelisenler ERCP iliskili, ilag
kullanim1 disinda bir neden saptanmayanlar ilaca bagli ve herhangi bir sebep

bulunamayanlar idiopatik pankreatit olarak degerlendirildi.
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Hastalarin ilk giin 6l¢iilmiis viicut sicakliklari, dakikalik nabiz sayisi, tansiyon
arteriyel degeri, dakikadaki solunum sayilari, idrar ¢ikislari, biling durumlari, yogun

bakim ve servis yatis siireleri tarand1 ve kaydedildi.

Hasta dosyalarindan ve hastane laboratuvar veritabanindan; kan amilaz, AST,
ALT, ALP, GGT, LDH, total bilirubin, direk bilirubin, l6kosit, trombosit,
hematokrit, glukoz, sedimentasyon, CRP, iire, kreatinin ve trigliserit degerleri ile
basvuru anindaki kan sodyum, potasyum, kalsiyum degerleri ve hastalarin alinmis ise

arteriyel kan gazlarindaki pO2, HCO3, pH ve saturasyon degerleri kaydedildi.

Hastalarin  yatiglar1 ~ siiresince yapilan abdominal US, BT, MRG
incelemelerinde pankreas bulgulari, safra kesesi ya da safra yollarinda tas olup

olmadig1, varsa BT deki nekroz oranlar1 ve BT’ de psddokist, abse olup olmadigi

kaydedildi.

Hastalarin verilerinden Atalanta, Ranson ve BISAP skorlarina gore siddet
degerlendirmeleri yapildi. Olgularin takiplerinde apse, nekroz, sok, psodokist, asit,
akut bobrek yetmezligi, DIC, akciger komplikasyonu gelisip gelismedigi kaydedildi.
Klinigimizden saglikli taburcu edilen, exitus olan ve genel cerrahi ya da yogun
bakim klinigine nakil edilen hastalar saptandi ve kaydedildi. Hastalarin ilgili
klinikteki operasyon, exitus ve saglikli taburculuk durumlan belirlendi. Bahsedilen
hasta verilerinden istatistiksel degerlendirmeler gerceklestirildi. Incelenen hasta

kayitlarindan uygun olmayanlar ¢alismadan dislandi.
Calismadan dislama sartlari;
1. 18 yas alt1 hastalar

2. Verilerine tam olarak erisim saglanamayan veya eksik verisi olan

hastalar

Verilerin analiz asamasinda SPSS 23,0 istatistik paket programi
kullanilmistir. Degerlendirme sonuclarinin tanimlayici istatistikleri; kategorik
degiskenler i¢in say1 ve ylizde, sayisal degiskenler i¢in ortalama, standart sapma
olarak verilmistir. Olgiimsel verilerin normal dagilima uygunluklart One-Sample
Kolmogorov Smirnov testi ile degerlendirilmistir. Bagimsiz iki grubun o6lc¢timsel

verileri karsilagtirilirken normal dagilim kosulu saglanmadigi icin Mnn Whitney U
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testi kullanilmustir. Olgiimsel verilerin birbiriyle korelasyonu, Spearman testi ile
incelenmistir. Bagimsiz gruplarda kategorik degiskenlerin oranlar1 arasindaki
farklarin analizinde ise ki-kare testi kullanilmustir. Istatistiksel anlamlilik seviyesi

p<0.05 olarak kabul edilmistir.

4. BULGULAR

Toplam 176 hastanin verileri calismaya alindi. Calismaya alinan hastalarin
yas ortalamasi 60.7£19.1 yil idi. Hastalarin yaglar1 21-100 arasinda degismekteydi.
Calismaya alinan hastalarin %58’si kadin (102 hasta), %42’si erkek (74 hasta) olarak
saptandi. Toplam 15 hastanin 0Olmiis oldugu saptandi. Hastalarin tiim

degerlendirilmeleri sonunda 6liim oran1 %8.5 olarak belirlendi.
4.1. Etyoloji

Hastalarin 65’inin etiyolojik nedeni biliyer olarak saptanirken, 9 hasta ilaca
bagli, 8’1 post-ERCP (ERCP sonrasi), 21°1 hiperlipidemiye bagli, 311 alkole bagl,
22’si pankreas kanserine bagli, 20°si ise idiopatik olarak degerlendirildi. Caligmadaki
102 kadin hastanin 4 tanesi alkolik pankreatit iken, 74 erkek hastanin 27 tanesinde
alkolik pankreatit saptandi. Alkolik pankreatit erkeklerde anlamli derecede yiiksek
izlendi(p<0.05). Alkolik pankreatit olan hastalarin yas ortalamalar1 59,83+12,65
iken, geriye kalan hastalarda 60,96+20,34 tespit edildi (p=0.39). Yine ¢aligmadaki
102 kadin hastanin 15 tanesinde, 74 erkek hastanin 7’sinde biliyer pankreatit
saptandi. Istatistiksel degerlendirmede biliyer pankreatitin kadin ve erkeklerde farkli
olmadig tespit edildi (p=0.06). Biliyer pankreatit olan hastalarin yas ortalamalar
61,49+18,67 iken, geriye kalan hastalarda 60,34+19,54 tespit edildi (p=0.75).
Hastalarin etiyolojik nedenleri ve oranlar1 tablo 6’da, ilaca bagli pankreatitlerdeki

muhtemel sorumlu ilaglar tablo 7°de gosterildi.
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Tablo 6. Etyolojik Nedenler

Etyoloji Hasta Sayisi YUzde (%)
Biliyer 65 36.9
Alkol 31 17.6
TUmor 22 12,5
Hiperlipidemi 21 11.9
Idiyopatik 20 11.5
Ilag 9 51
ERCP Sonrasi 8 4.5

Tablo 7. Pankreatite Neden Olan Ilaclar

flac Sorumlu Vaka Sayis

ACE Inhibitérleri 3

Gemsitabin + Cisplatin

ARB

Azatiyopurin

Amoksisilin

RIS

Montelukast

4.2. Komorbid Hastaliklar

Akut pankreatite eslik eden kronik hastaliklar i¢inde en sik hipertansiyon
tespit edildi. HT bulunan hasta grubunun yas ortalamasi 72,53+13,23, HT olmayan
hasta grubunda ise 50,02+17,42 saptandi. Hipertansiyonu bulunan 84 hastanin 12
tanesinde nekroz varligi ve 14 tanesinde 6liim saptanirken, HT Gykiisii olmayan 92
hastanin 4 tanesinde nekroz ve bir tanesinde 6liim gozlendi. HT olanlarda nekroz ve
mortalite HT olmayanlara gore istatistiki olarak anlamli bulundu (sirasiyla p=0.01 ve
p=0.04). HT olanlarda hastanede yatis siiresi 10,11+5,85, HT olmayan hasta
grubunda ise hastanede yatis siiresi 6,77+3,04 olarak tespit edildi. HT olanlarda, HT

olmayanlara gore hastanede yatis siiresi istatistiki olarak anlamli bulundu (p<0.01).

Diyabeti bulunan 46 hastanin on ikisinde nekroz ve bes tanesinde Sliim
saptanirken, diyabeti olmayan hasta grubunda 130 hastanin 4 tanesinde nekroz ve 10
hastada 6ltm tespit edildi. Nekroz ve mortalite ile diyabet varlig1 arasinda anlaml
iligski tespit edilmedi (p>0.05). KBH bulunan 19 hastanin dordiinde abse ve bes
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tanesinde 6liim saptanirken, KBH olmayan hasta grubunda 157 hastanin 10 tanesinde
abse ve 10 hastada olim tespit edildi. Abse ve mortalite ile KBH varlig1 arasinda

anlaml iligki tespit edildi (sirasiyla p=0.01 ve p=0.04).

KAH olanlarda hastanede yatis sitiresi 9,79+5,13, KAH olmayan hasta
grubunda ise hastanede yatis siiresi 7,90+4,73 olarak tespit edildi. KAH olanlarda,
KAH olmayanlara gore hastanede yatis siiresi istatistiki olarak anlamli bulundu
(p<0.01). Ozgegmis ozellikleri hastanede yatis siireleri acisindan degerlendirildiginde
DM, kronik bobrek yetmezligi ve serebrovaskiiler hastalik olan ve olmayan hastalar
arasinda anlamli fark saptanmadi (p>0.05). Hastalarin komorbid hastaliklar1 say1 ve

oranlari tablo 8’de gosterildi.

Tablo 8. Komorbiditeler

Hastahk Say1 YUzde (%)
Hipertansiyon 84 47.7
Koroner Arter Hastalig1 43 24.4
Diyabetes Mellitus 46 21.1
Kronik Bobrek Hastaligi 19 10.8
Serebrovaskuler Hastalik 13 7.4

4.3. Klinik Seyir ve Komplikasyonlar

Bilgisayarli tomografide nekroz varligina gore degerlendirme yapildiginda;
hastalarin 160’1nda (%90.9) 6dematdz, 16’sinda (%9.1) ise nekrotizan pankreatit

oldugu goriildii.

Hastalarin basvuru anindaki amilaz degerlerinin ortalamasi 12761044 u/l
saptand1. 6 hastanin amilaz degeri normal aralikta saptandi. Sag kalan hastalardaki
ortalama amilaz degeri 1285+1071 u/l, dlen hastalarin ise 1181+698 u/l bulundu.
Amilaz degerleri ile mortalite arasinda anlaml iliski saptanmad1 (p=0.81). Alkolik
pankreatitlerdeki amilaz ortalamasi 1133+805 u/l, biliyer pankreatitlerdeki amilaz
ortalamas1 1291+1038 u/l bulundu. Amilaz diizeyi ile etyoloji arasinda anlaml iliski
saptanmadi (p=0.61). Lokal komplikasyon gelisen 40 hastanin ortalama amilaz
degerleri 1359+1083 u/l, gelismeyen 136 hastada 1252+1035 uw/l (p=0.86), nekroz
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saptanan 16 hastada amilaz degerleri 1091+ 1190 u/l, saptanmayan 170 hastada
1295+£1030 u/l (p=0.21) bulundu. Amilaz diizeyi ile nekroz ve lokal komplikasyon
arasinda anlamli iliski saptanmadi. Amilaz seviyesi ile hastanede yatis siiresi
arasinda pozitif korelasyon saptandi fakat bu iliski anlamli diizeyde degildi (p=0.08).

Hastalarda lipaz bakilmadigi i¢in lipaz diizeyleri degerlendirilemedi.

Hastalarin ALT, AST, ALP, GGT, LDH, total ve direkt bilirubin degeri
ortalamalar1 en sik goriilen etiyolojik gruplarda ve tiim hastalarda hesaplandi. Atlanta
siniflamasi ile hafif —orta siddetli pankreatit olarak tanimlanan 157 hastanin ortalama
LDH degeri 247+168 u/l, siddetli grupta ise 949+589 u/l hesaplandi. Ranson skoru
>3 olan grupta ortalama LDH 641+546 u/l, <3 olanlarda ise 232+138 u/l bulundu.
BISAP >2 olan grupta ortalama LDH 709+501 u/l, <2 olanlarda ise 244+209 u/l
bulundu. Pankreatit olgularinin Atlanta, Ranson ve BISAP skorlari ile siddetli olarak
tanimlandig1 vakalarda LDH degeri anlamli derecede yiiksek bulundu (p<0.001).
Olen hastalarda LDH ortalamas1 1064+584 u/l ve sag kalanlarda 254+180 w/l
bulunurken mortalite ile LDH diizeyi arasinda anlamli istatistiksel iliski tespit edildi
(p<0.001). Nekroz gelisen 16 hastada LDH diizeyleri 958+421 u/l iken nekroz
olmayanlarda bu diizey 259+241 u/l bulundu ve nekroz varligi ile LDH diizeyi
arasinda anlamli istatistik iligki tespit edildi (p<0.001). Biliyer pankreatit olan
hastalarda olmayanlara gore ALT, AST, ALP, GGT diizeyleri yiiksek tespit edildi
(p<0.001). Sonuglar Tablo 9°da gosterildi.
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Tablo 9. Etyolojik Nedene gore ALT, AST, GGT, ALP, LDH ve Bilirubin Degerleri

Biliyer | Alkol | Timor ERCP Hiper- |lla¢ | idiopatik | Tum

sonrast | lipidemi nedenler

ALT 216+33 114+2 | 155432 164+35 | 91426 80+33 | 68+41 150465

(u/L) 2

AST 250£33 146+2 | 187+31 195+35 | 123+25 | 11243 | 103141 182+65

(u/L) 2 1

GGT 299+55 17442 | 214436 223+36 | 137140 | 12444 | 114448 213+85

(u/L) 9 3

ALP 251+54 134+2 | 171435 174439 | 109424 | 102+2 | 94138 174475

(u/L) 5 5

LDH 375+369 | 231+1 | 5114531 | 380+334 | 205172 | 278+2 | 210498 323+329

(u/L) 86 57

Total 2,32+0,40 | 1,11+0 | 1,15+0,41 | 1,30+0,2 | 1,12+0,4 | 1,02+ | 1,10+0,41 | 1,5740,6

Bilirubin 28 2 6 0,32 9

(mg/dl)

Direk 1,1540,22 | 0,48+0 | 0,50+0,27 | 0,61+0,1 | 0,49+0,2 | 0,44+ | 0,47£0,25 | 0,7310,3

Bilirubin 20 9 7 0,19 9

(mg/dl)

Hastalarin diizeltilmis kan kalsiyum degerinin ortalamasi hesaplandiginda
9,114+0,53 mg/dl degeri ortaya cikti. Hastalardan en diisiik kan kalsiyum degerine
sahip olan1 6,4 mg/dl, en yiiksek kan kalsiyum degeri ise 11,7 mg/dl idi. Nekroz
gelisen ve gelismeyen hastalarda ortalama kalsiyum degerleri sirasiyla 8,91+0,48
mg/dl ve 9,37+0,69 mg/dl hesaplandi. Lokal komplikasyon gelisen hastalarda serum
kalsiyum degeri ortalamasi 9,12+0,73mg/dl iken, komplikasyonsuz grupta 9,37+0,67
mg/dl idi. Sag kalan hastalarin kalsiyum ortalamalar1 9,13+0,55 mg/dl, dlenlerin ise
8,51+0,25 mg/dl saptandi. Kalsiyum diizeyi ile nekroz ve mortalite arasinda anlaml
iligki saptandi (sirastyla p=0.01 ve p<0.001). Atlanta siniflamasi ile hafif —orta
siddetli pankreatit olarak tanimlanan 157 hastanin ortalama kalsiyum ortalamasi
8,91+0,19 mg/dl, siddetli grupta ise 9,11+0,55 mg/dl hesaplandi. Ranson skoru >3
olan grupta kalsiyum ortalamasi 8,91+0,27 mg/dl, <3 olanlarda ise 9,21+0,75 mg/dl
bulundu. BISAP >2 olan grupta ortalama kalsiyum 8,92+0,29 mg/dl, <2 olanlarda ise
9,15+0,56 mg/dl bulundu. Pankreatit olgularinin Atlanta, Ranson ve BISAP skorlari
ile siddetli olarak tanimlandig1 vakalarda kalsiyum degeri anlamli derecede diisiik

bulundu (p<0.001).

Hastalarin BUN degerleri ortalamasi 26,97+45,76 mg/dl, kreatinin degerleri
ortalamas1 ise 1,57+1,42 mg/dl saptandi. Oliimle sonuglanan vakalardaki iire

ortalamasinin ise 170,53+40,75 mg/dl oldugu ve sag kalan hastalara gore (1345
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mg/dl) anlamli derecede yiiksek oldugu goriildii(p<0.001). Kreatinin yiiksekligi ile
olim arasinda anlamli iliski saptand1 (p<0.001). Oliimle sonuglanan hastalar
grubunda serum kreatinin diizeylerinin ortalamasi 5,72+1,42 mg/dl, sag kalan

hastalarda ise 1,18+0,52 mg/dl tespit edildi.

Serum trigliserit degerleri hipertrigliseridemik pankreatit grubunda 2825+844
mg/dl, diger hastalarda ise 228+126 mg/dl saptandi. Eslik eden diyabet tanist olan
hastalarda serum trigliserit diizeyi 1236£1191 mg/dl, diyabeti olmayanlarda 291+604
mg/dl idi. Diyabetli olanlarda, olmayanlara gore trigliserit diizeyi anlamli olarak
yiiksek bulundu (p<0.001). Hipertrigliseridemiye bagli pankreatit olgularinin amilaz
degerleri ortalamasi 605+£361 u/l iken diger nedenlerin ortalamasit 1367+1073 u/l
tespit edildi. Hipertrigliseridemiye bagl pankreatitlerde amilaz diizeyi diger hastalara
gore anlamli Slgiide diisiik tespit edildi (p<0.001).

Hastalarin 16kosit sayilart ortalamalari 10996+4443/mm?, CRP ortalamalari
4,23+5,79 mg/dl, eritrosit sedimantasyon hizi ortalamalar1 ise 30+23 mm/saat olarak
ol¢iildii. Lokosit, CRP ve sedimantasyon degerleri arasinda etiyolojik gruplar
arasinda fark saptanmadi (p>0.05). Nekrotizan pankreatitli hastalarda l6kosit sayilari
ortalamalar1  18250+2686/mm? CRP ortalamalar1 16,06+7,73 mg/dl, -eritrosit
sedimantasyon hizi ortalamalar1 ise 72+10 mm/saat olarak o&lciildii. Odematoz
pankreatitli hastalarda 16kosit sayilar1 ortalamalar1  10271£3896/mm?3, CRP
ortalamalar1 3,0443,97 mg/dl, eritrosit sedimantasyon hizi ortalamalar1 ise 25+19
mm/saat olarak Olculdi. Nekrotizan pankreatitli hastalarda 6demattz pankreatitli
hastalara gore Iokosit, CRP ve sedimentasyon anlamli olarak yiiksek saptandi

(p<0.001).

Vakalarin revize Atlanta siniflamasina gore hafif, orta ve agir seklinde
gruplandirildigindaki sedimantasyon, CRP ve 16kosit degerleri arasinda anlamli
diizeyde fark saptandi (p<0.001). Ortalama degerlerin ATLANTA siniflamasina gore
dagilimi Tablo 10’da gosterilmistir.

Tablo 10. Atlanta Stmflamasina gore Akut Faz Degerleri Ortalamalari

Atlanta Skoru Lokosit CRP (mg/dl) Sedimentasyon
(adet/mm~3) (mm/saat)
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Hafif 9459+3042 2,03+1,45 21+13
Orta 16435+2037 7,02+3,34 58+14
Siddetli 18558+3663 18,73+5,92 788

P degeri <0.001 <0.001 <0.001

Oliimle sonuglanan vakalarin ortalama CRP degerleri 14.6+11.1 mg/dl iken,
sag kalanlarda bu deger 6.6+9.1 saptandi. Oliimle sonuglanan vakalarda CRP
diizeyinin artmis oldugu izlendi (p<0.001). Olen hastalarda 18kosit sayilari
ortalamalar1  19007+2356/mm?, CRP ortalamalar1 20,48+5,26 mg/dl, eritrosit
sedimantasyon hizi ortalamalar1 ise 814+5 mm/saat olarak Olgiildii. Sag kalan
hastalarda ise 10kosit sayilari ortalamalart 10250+3806/mm?, CRP ortalamalar
2,71+2,67 mg/dl, eritrosit sedimantasyon hizi ortalamalar1 ise 25+18 mm/saat olarak
olgiildii. Olen hastalarda yasayan hastalara gore Idkosit, CRP ve sedimentasyon

anlamli olarak yiiksek saptandi (p<<0.001).

Pankreatitli hastalarin toplam 16’sinda nekroz bulgusu, 26 hastada psodokist,
14 hastada ise apse tespit edilmisti. Goriintiilemede saptanan lokal komplikasyon

say1 ve yiizdeleri Tablo 11’°de gosterildi.

Tablo 11. Lokal Komplikasyon Say1 ve Yiizdeleri

Komplikasyon Psodokist Nekroz Abse
Var 26 (%14.8) 16 (%9.1) 14 (%8)
Yok 150 (%85.2) 160 (%90.9) 162 (%92)
Total 176 176 176

Lokal komplikasyon gelisen hastalardaki etiyolojik nedenler incelendiginde
alkolik pankreatit grubunda 4 psodokist, 2 abse ve 1 nekroz izlendi. Biliyer
pankreatit grubunda 13 psodokist, 6 nekroz ve 5 apse izlendi. Idiyopatik grupta 6
psodokist izlendi. ilag iliskili pankreatit grubunda 2 psddokist ve 1 nekroz izlendi.
ERCP iliskili grupta 2 abse, 3 nekroz ve 1 psodokist izlendi. Hiperlipidemili grupta 2

44




psodokist ve 1 nekroz izlendi. Etiyolojik gruplar arasinda lokal komplikasyon

gelismesi acisindan anlamli fark tespit edilmedi (p>0.05).

Hastalarin akut pankreatit siddet degerlendirilmesi revize Atlanta kriterlerine
gore yapildiginda %81.3°1 (143 hasta) hafif, %8’1 (14 hasta) orta ve %10.8’1 (19
hasta) siddetli pankreatit vakasi olarak tespit edildi.

Hastalarin yatig sirasindaki degerlerine gore hesaplanan Ranson skorlarina
gore 39 hasta (%22.2) siddetli (skor >3), 137 hasta (%77.8) ise hafif pankreatit
olarak belirlendi. 48. saat Ranson skoru hesaplanan 176 hastanin 21’1 >3 puan
alirken, diger 155 hasta < 3 puan aldi. BISAP skoru hesaplanan 176 hastanin 146’s1

<2 puan alirken, 30’u >2 puan aldu.

Nekroz saptanan hastalarin Ranson (p<0.001), BISAP (p<0.001) ve Atlanta
(p<0.001) skorlar1 anlamli olarak yiiksek tespit edildi. Psddokist varligi ile mortalite,
Ranson, BISAP ve Atlanta skoru arasinda iliski yoktu. Apse varlig1 ile mortalite
arasinda anlamli iligki tespit edildi (p<0.001). Nekroz varligi ile mortalite arasinda
anlaml iliski tespit edildi (p<0.001). Revize ATLANTA simiflamasinda siddetli
pankreatit olan hastalarin 6liim oranlar1 belirgin derecede yiiksek oldugu tespit edildi

(p<0.001).

Erkek ve kadmlardaki mortalite orani ile Ranson, BISAP ve Atlanta skorlar

arasinda anlamli fark saptanmadi (p>0.05).

Hastalardan 65 yas iizeri olan grupta, daha geng¢ olanlara gore Ranson,
BISAP, Atlanta skorlar1 ve mortalite oran1 anlamli derecede yiiksek saptandi

(p<0.001).

Hastalarin ortalama yatis siireleri 8,3 gilin olarak tespit edildi. Yatig giin
sayilar 3 ile 28 arasinda degistigi goriildii. Sag kalan hastalarda ortalama yatis giinii
7,2+3,2 iken, 6len hastalar grubunda 20,4+4,7 giin tespit edildi. Bu oran istatistiksel
olarak anlamliyd: (p=0.002). Benzer sekilde lokal komplikasyon varliginda yatis
siiresi 12,9+5,8 gun tespit edilirken lokal komplikasyon bulunmayanlarda 6,6+3,1
giindii (p<0.05). Ileri yas (>65) ve siddetli pankreatit varligi da hastane yatis

sliresinin uzamast ile birlikte idi (p<0.05).
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Toplamda 176 hastanin 53’tine ERCP yapildi. ERCP yapilan hastalarin
%96.2’sine biliyer sebepler nedeni ile ERCP yapildi. ERCP yapilan hastalarda abse,
psodokist ve nekroz ile mortalite gelismesi yapilmayanlara gére anlamli olarak diisiik

saptand1 (p<0.001).
4.4. Mortalite

Toplam 176 hastanin 161’inin (%91,5) taburcu, 15’inin (%S8,5) oldigi
gorildi. Olen hastalarin hastaneye yatisindan ortalama 18 giin sonra dldiigii tespit
edildi. Hastalarin 3’ apseye bagli septik sok, 4’ii akut bobrek yetmezligi, 2’si
pnomoni, 2’si kolanjiosepsis, 2’si pulmoner emboli ve 2’si myokard enfarktiisiine

bagl eksitus oldu.

5. TARTISMA

Akut pankreatit, ABD verilerine gore insidansi 4,9-73/100.000 olarak
degisen, inaktif olan pankreas enzimlerinin herhangi bir nedenle aktif hale gelerek
pankreas1 otosindirime ugratmasi sonucu olusan, sistemik ve lokal komplikasyonlar1

olabilen inflamatuar bir klinik tablodur.

Tiim etyolojiler degerlendirildiginde literatiirde akut pankreatit goriilme
siklig1 her 2 cinsiyette benzer siklikta olup, alkolik pankreatitler erkeklerde, biliyer
pankreatitler ise kadinlarda daha ¢ok gorilmektedir (120). Bizim ¢alismamizda da
toplam 176 hastanin 102’sinin (%58) kadin, 74 {inilin (%42) erkek oldugu gozlendi.
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Alkole bagli pankreatitler erkeklerde anlamli derecede fazla bulundu, biliyer
pankreatitlerde ise cinsiyetler arasinda herhangi bir farklilik saptanmadi.
Sundararajan ve ark. 86 hastada yaptiklar1 bir calismada, cinsiyetin akut pankreatit
siddeti ve mortalitesinde artisa neden olmadigi gosterilmistir (121). Bizim
calismamizda da erkek ve kadin cinsiyet arasinda mortalite ve komplikasyonlar

acisindan anlamli fark tespit edilmedi.

Akut pankreatit gelisme riski yas arttikga artmaktadir. Roberts ve ark. 17
Avrupa iilkesinin verileri ile yaptiklar1 bir ¢alismada, akut pankreatit genellikle orta
yas grubu insanlarda goriilmiis ve yas arttik¢a prevalansin arttigi saptanmistir. En stk
goriildiigii yas grubu 50-80 olarak bildirilmistir (122). Degerlendirdigimiz hastalarin
yas ortalamast 60.7+19.1 olarak saptandi. En kiigiik yas degeri 21, en biiylik yas
degeri 100 olarak belirlendigi i¢in pankreatit diisiindiiren semptomlarin varliginda
tim yas gruplarinin ayirici tanisinda yer almasi Onemlidir. Akut pankreatitli
hastalarda genis hasta gruplarinda yapilan caligmalarda, ileri yasin mortalite ve
komplikasyon riskini artirdig1 gosterilmistir. Goldacre ve ark. 5312 hastada yaptiklari
bir calismada, 75 yas lizeri hastalarda, 35 yasin altindaki hastalara gore 12 kat
mortalite artis1 bildirilmistir (123). Bizim calismamizda da olen hastalarin yas
ortalamas1 80.4+14.4, taburcu olan hastalarin yas ortalamasi ise 58.9+18.5 olarak
bulundu. Hastalar 65 yas iizeri ve alt1 olarak ayrilarak degerlendirildiginde Ranson,
BISAP, Atlanta skorlar1 ile mortalite oranlar1 arasinda anlamli derecede yiiksek tespit
edildi. Yas artis1 ile pankreatitin siddetinin artmasinin yaninda ileri yas grubunda

eslik eden hastalik sikliginin varligi da bu durumda bir etken olabilir.

Akut pankreatit etyolojisinde bir¢ok neden suglanmaktadir. Gullo ve ark. 5
iilkeden (Almanya, Italya, Fransa, Macaristan ve Yunanistan) 1068 vaka ile yaptigi
bir ¢aligmada; akut pankreatitlerin %80’inden alkol ve biliyer nedenler sorumlu
oldugu goriilmiistiir (124). Ulkemizde de benzer sekilde akut pankreatite en sik safra
tast ve alkoliin neden oldugu bildirilmistir (18). Etyolojik dagilim bolge ve iilkeler
aras1 farklilik gosterse de en sik iki sira alkol ve biliyer nedenlerdir. Nasvedarani ve
ark 932 hasta katilimu ile yaptig1 bir ¢aligmada, alkolik ve biliyer hastaliklardan sonra
akut pankreatitin en sik nedeni idiopatiktir (125).
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Ilag kullanimia bagl akut pankreatit ise daha nadir gériilmekte olup siklig1
%0.3-1.7 arasinda degismektedir (126). Bu sebepler disinda travma, ERCP islemi
sonrasi, hipertrigliseridemi, enfeksiyoz ve iskemik nedenler gibi pek c¢ok faktor de
pankreatit gelisiminde sorumlu bulunmustir. Bizim ¢alismamizda da biliyer nedenler
%36.9 ile en sik etyolojik sebep olarak tespit edildi. Literatiirde oldugu gibi bizim
calismamizda da alkolik pankreatitler ikinci en sik etyolojik sebep olarak tespit
edildi. Ilaca bagli pankreatitler literatiirde %2 civarinda bildirilmesine ragmen bizim
calismamizda 9%5.1 olarak saptandi. Bununla birlikte hasta grubumuzun yas
ortalamasi dolayistyla eslik eden hastalik ve ¢oklu ilag kullanimlarinin varligi diger
etyolojik nedenlerin yoklugunda ilaca bagli akut pankreatit dislindiirmiistiir.
Vakalarin ilaca bagli oldugu degerlendirilirken; genellikle daha dnce kullanilmayan,
yakin zaman Once baslanmis olan ve hastanede takip sirasinda sorumlu oldugu
diisiiniilerek kullaniminin kesilmis oldugu ilaglarin var olmasina dikkat edildi. Kesin
tan1 yapilan rechallenge test ile semptomlarin ya da laboratuar anormalliklerinin
tekrarlamasi ile konulur(126). Etik prensipler nedeniyle pankreatite yol agtigindan
siiphelenilen ilaglarin yeniden uygulanmasi kabul edilebilir olmadig1 gibi bu ilaglarin
kronik kullaniminda pankreatit gelisebildigi ve bu nedenle siipheli ila¢ gruplarinin
yeniden baslanilmamasini 6neren ¢alismalar da mevcuttur(127). Eland ve ark. 724
hasta ile yaptig1 bir caligmada, akut pankreatite en ¢ok yol agan ilag ACE
inhibitorleri olarak tespit edilmistir (128). Nitsche ve ark. 525 hasta ile yaptig1 bir
caligmada ise, akut pankreatite yol agma riski en fazla ilaglar mesalazin, azatiyopurin
ve simvastatin olarak saptanmistir (129). Bizim galismamizda da ilaca bagli AP
etkeni olarak en stk ACE inhibit0ri ilaglar gozlendi.

Akut pankreatit orta ve ileri yaslarda daha sik goriilmektedir. Bu yiizden bu
hasta grubuna kronik hastaliklar daha sik eslik etmektedir. Bizim hasta grubumuzda
176 hastanin 121’inde (%68) eslik eden kronik hastalik veya 6zgegmis ozelligi
bulundu. Frey ve ark. 84.713 hasta ile yaptig1 bir calismada, kanser, kalp yetmezligi,
kronik bobrek hastaligi, kronik karaciger hastaligi, obezite, norolojik hastaligi
olanlarda 6liim riskinin arttig1, diyabetes mellitus olanlara ise komplikasyon riskinin
arttigr gosterilmistir (130). Bizim c¢alismada hasta yasina bakilmadan yapilan

degerlendirmelerde HT ve KBH olan hastalarda 6liim ve komplikasyon riski daha
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yiiksek bulundu. DM olan hastalarda ise komplikasyon riski yiliksek olmasina ragmen

mortalite riskinde artis saptanmadi.

Akut pankreatit tanisi i¢in gerekli ii¢ kriterden bir tanesi amilaz ve/veya
lipazin ii¢ kattan fazla yiikselmesidir. Bizim ¢alismamizda hastalarin ortalama amilaz
degerleri 1276+1044 u/l saptandi. Amilaz degeri normal sinirlar igerisinde olan 8
adet hasta mevcuttu. Oz ve ark. yaptig1 bir ¢alismada, akut pankreatit tanisinda
amilazin duyarhilign %45-87, ozgiilliigii %92-99 olarak tespit edilmis ve %19-32
hastada normal olabilecegi belirtilmistir (131). Hong ve ark. 464 hasta ile yaptig1 bir
calismada, amilaz degerinin fazlalig1 ile pankreatitin siddeti, mortalite ve
komplikasyon gelismesi arasinda bir iliski saptanmamistir. Yine ayni ¢alismada,
biliyer pankreatitte alkolik pankreatite gére amilaz seviyesinin daha yiksek oldugu
tespit edilmistir (132). Bizim hastalarda ise alkolik pankreatitlerdeki amilaz
ortalamast 1133+805 u/l, biliyer pankreatitlerdeki amilaz ortalamast 1291+1038 v/l
bulundu. Bu iki grup arasinda amilaz diizeyi arasinda fark bulunmadi. Amilaz diizeyi
ile lokal komplikasyon, nekroz, sistemik komplikasyon ve mortalite arasinda iligki
saptanmadi. Amilaz seviyesi ile hastanede yatis siiresi arasinda pozitif korelasyon

saptand1 fakat bu iliski anlamli diizeyde degildi.

Biliyer pankreatitlerde karaciger fonksiyon testleri diizeyi diger pankreatitlere
gore daha yiiksek olmasi1 beklenmektedir. Davidson ve ark. yaptigi bir ¢alismada,
biliyer pankreatitlerde ALT, ALP, bilirubin, amilaz dlzeyleri daha yulksek tespit
edilmistir (133). Bizim ¢alismamiz sonucunda da biliyer pankreatitlerde ALT, AST,
ALP, GGT ve bilirubin diizeyleri diger etiyolojik nedenlere gére anlamli derecede
yuksek tespit edildi. Biliyer grupta ortalama ALT degeri 216433 u/l, tiim hastalarda
ise 150465 u/l saptand.

Ranson kriterlerinden bir tanesini olusturmasinin yaninda serum LDH
diizeyinin yiiksekliginin tek basina klinik 6nemi de arastirilmis bir konudur. Kaya ve
ark. 199 hasta ile yaptig1 bir calismada, siddetli akut pankreatitlerde CRP, LDH,
AST, 10kosit diizeyleri daha yiiksek tespit edilmistir. Ayrica bu ¢alismada CRP,
LDH, AST, lokosit duzeyleri yuksek olanlarda, morbidite ve mortalite 2-4 kat daha
fazla saptanmustir (134). Bizim hastalarimizda da Ranson, BISAP ve Atlanta skoru

ile siddetli olarak tanimlanan vakalarda LDH, CRP ve lokosit degerleri anlamli
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derecede yiiksek bulundu. Ayni zamanda LDH ile mortalite arasinda istatistiksel

olarak anlamli iligki tespit edildi.

Calismalarda BUN, {ire veya kreatinin degerlerinin intravaskuler sivi
hacminin degerlendirilereck sivi tedavisine yamit takibinde kullanilabilecegi
bildirilmistir. Talamini ve ark. 539 hasta ile yaptiklar1 bir ¢aligmada, serum kreatinin,
tire, 16kosit, LDH degerleri yiiksek olan hastalarda nekroz gelisimi veya 6liim riski
anlamli derecede yiksek saptanmustir (135). Calismamizdaki tiim hastalarin BUN
degerleri ortalamasi1 26,97+45,76 mg/dl, Oliimle sonug¢lanan vakalardaki BUN
ortalamasmin 170,53+40,75 mg/dl oldugu ve sag kalan hastalara gore anlamli
derecede ylksek oldugu goriildi. Muddana ve ark. 185 hasta ile yaptigi bir
calismada, ilk 48 saatte kreatinin degeri>1.8 mg/dl ise nekroz gelisimi i¢in %93
pozitif prediktif deger bulundugu saptanmistir. Bizim calismamizda ise kreatinin
diizeyi ile nekroz arasinda iligki saptanmadi ancak kreatinin yiiksekliginin artmis

mortalite oraniyla birlikte oldugu izlendi (136).

Serum trigliserit degerleri hipertrigliseridemik pankreatit grubunda 2825+844
mg/dl, diger hastalarda ise 228+126 mg/dl saptandi. Hipertrigliseridemiye bagh
pankreatit grubunda trigliserit diizeyi, beklenildigi lizere diger hastalara gore anlaml
Olclide yiiksek tespit edildi. Hipertrigliseridemiye bagli pankreatit vakalar1 disinda
diger hastalarda da alkol kullanimi, tip 2 DM varligina bagl olarak da sekonder
trigliserit yiikseklikleri oldugu goriildii. Bunlardan tip 2 DM tanis1 olan hastalardaki
trigliserit yliksekligi diyabet bulunmayan hastalara gore anlamli olgiide yiiksekti.
Hipertrigliseridemiye bagli akut pankreatit tablosunun diger etiyolojik nedenlere
bagli akut pankreatitten farki, serum amilaz diizeylerindeki yiikselmenin belirgin
olmamasidir. Bu durumun nedeni hipertrigliseridemik serumun amilaz diizeyini
hemodiliisyona ugratmasi olarak agiklanmaktadir(137). Bizim hastalarimizda da
hipertrigliseridemiye bagli pankreatit olgularinin amilaz degerleri diger etiyolojik

gruplara gore anlamli dlgiide diisiik tespit edildi.

AP’li hastalarda hipokalsemi, yag nekrozu, hipoalbuminemi, hipomagnezemi
gibi nedenlere bagli olugmaktadir. Peng ve ark. yaptiklar1 calismada, serum
kalsiyumunun disiik oldugu AP’li hastalarda prognoz daha koti seyretmis ve

mortalite daha yiiksek saptanmistir (138). Bizim c¢alismada kalsiyum diizeyi ile
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nekroz ve mortalite arasinda anlamli iliski saptandi. Ayrica Atlanta, Ranson ve
BISAP skorlari ile siddetli AP olarak tanimlandig1 vakalarda kalsiyum degeri anlamli

derecede diisiik bulundu.

Lokosit diizeyi ile pankreatit siddeti arasinda bir iligki olmasa da agir sepsisli
vakalarda yiiksek saptanmigtir. De Campos ve ark. 175 hasta ile yaptiklari ¢aligmada,
sistemik komplikasyon veya nekroz gelisenlerde 16kosit diizeyi yiiksek saptanmis
fakat istatistiki olarak anlamli saptanmamistir. Yine ayni calismada 16kosit diizeyi
Olenlerde 27200+£12827/mm?, yasayanlarda 13559+4761/mm* olup dlenlerde
yasayanlara gore l6kosit diizeyi anlamli derecede yiiksek tespit edilmistir (139).
Bizim calismamizda ise etyolojik gruplar arasinda l6kosit sayisi agisindan fark
saptanmamis olup nekroz ve mortalite gelisenlerde 16kosit sayis1 anlamli diizeyde

yuksek tespit edildi.

Eritrosit sedimentasyon hizinin 60 mm/saatten yiiksek olmasinin siddetli akut
pankreatit riskini belirlemede yiiksek ozgiillik ve duyarliliga sahip oldugu tespit
edilmistir (140). Bizim ¢alismamizda da revize Atlanta Kkriterlerine gore agir
pankreatit tespit edilen hasta grubunda eritrosit sedimentasyon hizi anlamli derecede

yuksek bulundu.

Serum inflamasyon belirteclerinden olan C Reaktif Protein (CRP), ilk 48
saatte akut pankreatit siddetini belirlemede ucuz ve giivenilir oldugundan siklikla
kullanilmaktadir. Pongprasobchai ve ark. 50 hasta ile yaptiklar1 calismada, CRP’nin
15 mg/dl’den daha yliksek olan vakalarda siddetli akut pankreatit riskini belirlemede
%380 duyarlilik, %84 6zgiilliik, %71 pozitif prediktif degerde oldugu tespit edilmistir
(140). Bizim sonuglarimizda da CRP diizeyinin Ranson, Atlanta ve BISAP
siniflamalarina gore siddetli tanimlanan hastalarda anlamli derecede yiiksek oldugu,
yine CRP artisinin mortalite ve nekroz artis1 ile birlikte oldugu izlendi. Etyolojik

gruplara gore CRP diizeylerinde anlamli farklilik izlenmedi.

Akut pankreatitin tanist sonrasinda, siddet siiflandirmasi, hastaligin

baslangicindan ilk 48 saat boyunca tiim vakalarda yapilmalidir.

Kliniklerde akut pankreatit siddetinin belirlenmesi i¢in kullanilan ¢ok sayida
skorlama sistemi mevcuttur. Bizim degerlendirdigimiz hastalarda Ranson, Atlanta ve

BISAP skorlamalari1 kullanildi.
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Prognozu degerlendirme agisindan en ¢ok bilinen ve en yaygimn kullanilan
klinik kriterler Ranson kriterleridir. Bizim klinigimizde de en sik kullanilan skorlama
sistemi Ranson kriterleridir. Hastalarin bagsvuru anindaki degerlerine gore hesaplanan
Ranson skorlarina gore 39 hasta (%22.2) siddetli (skor >3), 137 hasta (%77.8) ise
hafif pankreatit olarak belirlendi. 48. saat Ranson skoru hesaplanan 176 hastanin 21’1
>3 puan alirken, diger 155 hasta < 3 puan aldi. Kadin ve erkek cinste skorlar arasinda
fark bulunmazken, 65 yas {lizeri hastalarda Ranson skoru istatistiksel olarak anlamli
derecede yiiksek bulundu. Mortalite ve nekroz gelisen hastalarda Ranson skoru
istatistiksel olarak anlamli derecede yiliksek bulundu. Gao ve ark. yaptiklar
metaanaliz ¢aligmasinda, BISAP skoru >2 olan vakalarin %81 duyarlilik ve %70
ozgilliik ile mortalite oranini belirledgi oldugu tespit edilmistir. Yine ayni calismada
BISAP skoru >2 olan vakalarm %63 duyarlilik ve %81 6zgiilliik ile siddetli akut
pankreatit riskini belirledigi tespit edilmistir (141). Bizim ¢alismamizda ise BISAP
skoru hesaplanan 176 hastanin 146’s1 <2 puan alirken, 30’u >2 puan aldi. Nekroz,
apse ve mortalite ile BISAP skoru arasinda anlamli iliski saptanmakla birlikte

psodokist ile BISAP skoru arasinda anlaml iliski saptanmadi.

Hastalarin akut pankreatit siddet degerlendirilmesi revize Atlanta kriterlerine
gore yapildiginda %81.3’1 (143 hasta) hafif, %8’1 (14 hasta) orta ve %10.8’1 (19
hasta) siddetli pankreatit vakasi olarak tespit edildi.

Lehibi ve ark. 2014-2017 arasinda 105 hasta ile yaptiklart bir ¢aligmada, tani
ve tedavi yontemlerindeki gelismelere ragmen akut pankreatitli hastalarda toplam

mortalite %7.9, olup erken donemde mortalite %1.8 olarak tespit edilmistir(142).

Gullo ve ark. 5 iilkeden (Almanya, Italya, Fransa, Macaristan ve Yunanistan)
1068 vaka ile yaptig1 bir ¢calismada; 83 hasta (%7,8) eksitus oldu. Olen hastalarn
%16,1°1 (77‘si) nekrotizan pankreatit ve %1°’1 (6’s1) 6dematdoz pankreatit olup
etyolojik gruplar, ileri yas ile mortalite arasinda anlamhi fark bulunmamistir. Fakat
nekrotizan pankreatitli grupta 6dematdz pankreatitli gruba gore mortalite daha fazla

goriilmiistiir(124).

Eland ve arkadaslarinin 1985 ile 1995 yillan1 arasinda Hollanda’da 22.266
hasta ile yaptiklar1 bir ¢alismada, mortalite hizi 30 yas alti genclerde 30 yas
ustiindekilere gore oldukea diisiik bulunmustur. Yine ayni ¢alismada 1985°te %14,3
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olan mortalite orani, 1995’te %10,2’ye geriledigi tespit edilmistir. Caligmanin
yapildigi 10 yil icerisinde 85 yas iistiinde mortalite orant %38,2’den %30,2’ye
gerilemistir(143).

Bizim ¢alismada ise toplam 176 hastanin 161’inin (%91,5) taburcu, 15’inin
(%38,5) oldigii goriildi. Bizim calismamizda da mortalite oraninin diger ¢alismalarla
benzer diizeyde oldugu goriildii. Olen hastalarin hastaneye yatisindan ortalama 18
glin sonra 6ldiigii tespit edildi. Hastalarin 3’i apseye bagh septik sok, 4’ akut
bobrek yetmezligi, 2’si pnémoni, 2’si kolanjiosepsis, 2’si pulmoner emboli ve 2’si

myokard enfarktiisiine bagh eksitus oldu.

6. SONUCLAR

Sonug olarak ¢alismamizda;

1. Akut pankreatit siklig1 cinsiyetler arasinda esit olup, yasla birlikte mortalitenin

artt1g1 izlendi.

2. Etiyolojide en sik biliyer nedenler yer alirken bunu sirasiyla alkol, timor ve

hiperlipideminin takip ettigi bulundu.

3. Bagvuru iire, kreatinin, LDH ve CRP degerleri ile mortalite arasinda anlaml iligki

saptandi.
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4. CRP diizeyi ile etyolojik gruplar arasinda herhangi bir iligki olmadigi izlendi.

5. ALT, AST, GGT, ALP ve bilirubin duzeylerinin biliyer grupta diger gruplara goére

anlaml diizeyde ytiksek oldugu goriildii.

6. Skorlama sistemlerinin siddetli pankreatit tanimladigi olgularda mortalite ve

komplikasyon gelisiminin yliksek oldugu tespit edildi.

7. Skorlama sistemlerinden Atlanta skoru ile CRP, lokosit, sedimentasyon degerleri

arasinda anlamli iligki oldugu bulundu.

8. Bizim ¢aligmada hasta yasina bakilmadan yapilan degerlendirmelerde HT ve KBH
olan hastalarda 6lum ve komplikasyon riski daha yiksek bulundu. DM olan
hastalarda ise komplikasyon riski yiksek olmasina ragmen mortalite riskinde artis

saptanmada.

9. Bizim galismada mortalite oran1 diger yapilan ¢alismalarla benzer bulundu. Akut
pankreatit tanist ve smiflamasinda skorlama sistemleri, tanisal araglarin yaygin
kullanimi1 ile mortalite ve morbiditede azalmaya neden olmaktadir. Bu agidan bu

skorlama sistemlerinin kullanilmasi ¢ok dnemlidir.
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