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I. GIRIS

Akut pankreatit, pankreasin, bir¢ok etiyolojik nedene bagli olarak ortaya
¢tkan bakteriyel olmayan inflamasyonudur. Patogenezinin anlagiimasindaki
blydk ilerlemelere ragmen hala 6nemli oranda mortalite ve morbiditeye
neden olmaktadir (1). Ortaya ¢ikan klinik tablo; kendi kendini sinirlayan ve
geriye donuslu hafif dereceli hastaliktan, multipl organ yetmezligine yol
acarak mortaliteye neden olabilen ¢ok agir hastalik tablosuna kadar uzanan
genis bir yelpazeye sahiptir.

Akut pankreatitde meydana gelen olaylar bir¢ok klinik ve deneysel
c¢alismada agiklanmaya g¢alisiimistir. Asiner hiicre hasarini takiben, bu
hicrelerdeki sindirim enzimlerinin erken aktivasyonunun patogenezde 6nemli
rol oynadigi yénunde ciddi kanitlar elde edilmistir (2, 3). Bir bagka erken olay
ise inflamatuar mediatérlerin Gretimi ve sistemik dolasima salinimidir (4, 5).

Akut pankreatitin basta akciger ve bébrekler olmak Uizere pek ¢ok organda
sekonder degisikliklere neden oldugu ve karacigerin de bu durumdan
etkilenen organlar arasinda yer aldigi bilinmektedir. Farkli deneysel akut
pankreatit modelleriyle yapilan ¢alismalarda, karaciger hasari histopatolojik
olarak gosterilmistir (1, 6, 7).

Literatlrde, akut pankreatitin karacigere etkilerini inflamasyonun derecesi
ve histopatolojik degisiklikler agisindan inceleyen bir¢cok ¢alisma olmasina
karsin, akut pankreatitin karaciger perfliizyonuna etkisini arastiran ¢ok az
sayida ¢alisma bulunmaktadir. Kisith sayida hasta tzerinde yapilan
retrospektif bir calismada, akut pankreatitin karaciger perfizyonu Gzerinde
bazi degdisikliklere neden oldugu gérulmustur (8).

Biz bu ¢alismada, deneysel bir akut pankreatit modelinde hafif akut

pankreatitin karacigerin perfizyonu tzerine etkisini incelemeyi amagcladik.



Il. GENEL BILGILER

1. Tanim

Akut pankreatit, bircok etiyolojik nedene bagli olarak olusan pankreasin
bakteriel olmayan inflamasyonudur. Akut pankreatitde uzak organlar da
degisik derecelerde etkilenebilmekte ve énemli klinik tablolara neden
olmaktadir. Hastalarin baytk béliminde hastalik kendi kendini sinirlayan
hafif bir siddette ortaya ¢ikarken; bazen siddetli sivi kaybina, hipotansiyona,
metabolik dengesizliklere, sepsis ve multipl organ yetmezligine yol agarak
mortaliteye neden olmaktadir. Degisik serilerde akut pankreatitin mortalite
orani %6-23 arasinda bildirilmektedir (9, 10). Imrie, 1974 yilinda yayinladigi
calismasinda mortalite oranini %21,4 olarak bulmustur (11). Corfield ve
arkadaslarinin 1985'de yayinladiklari bir calismada ise mortalite orani %19,6
olarak bildirilmigtir (12). GiUnimUzun gelismis tedavi olanaklarina ragmen,
akut pankreatitli hastalarin yaklasik olarak %10’u kaybedilmektedir. Kendi
kendini sinirlayan hafif derecedeki hastalik tablosunda mortalite hemen
hemen hi¢ goérilmezken, siddetli durumlarda mortalite orani %100’e kadar
ulagsabilmektedir (13). En sik mortalite nedenleri, ilk bir haftalik erken
ddénemde pulmoner 6dem ve konjesyon gibi komplikasyonlar iken;
sonrasindaki ge¢ dénemde infeksiyonlar (%77) ve multipl organ yetmezligidir
(9, 13, 14, 15).

2. Etiyoloji
Akut pankreatitin en sik iki nedeni safra taglari ve alkoldlr. Alkolik

olmayan akut pankreatitde hastalarin yaklasik %60’inda safra tasi

saptanirken, safra tagi bulunan insanlarin ise yaklasik %5’inde akut



pankreatit gelisme riski vardir (16, 17). Alkolik hastalarin %0.9-9.5’inde klinik
olarak pankreatit géralmustar (16). Akut pankreatit nedenleri Tablo 1’'de
Ozetlenmistir (13, 14, 15, 16, 17, 18, 19).

Tablo 1: Akut Pankreatit Nedenleri.

Mekanik Nedenler
- Kolelithiazis
- Travma
- Pankreas divisium
- Pankreas kanal obstriksiyonu
- Duodenal obstriiksiyon
- ERCP

Metabolik Nedenler
- Akol
- Hiperlipidemi
- Hiperkalsemi
- llaglar
- Kalitsal

infeksiyonlar
- Bakteriyel (Mycoplasma, Legionella, Campylobacter)
- Paraziter (Ascaris Lumbricoides, Clonorchis sinensis)
- Viral (Coxackie B, Cytomegalovirus, Ebstein Barr, Hepatit A,
Kabakulak)

Vaskiiler Nedenler
- Hipotansiyon
- Vaskdlitler
- By-pass cerrahisi
- Emboli

3. Patogenez

Yaklasik 100 yil énce, Chiari, pankreas hicrelerinde yer alan zimogenlerin
pankreas icinde aktivasyonunun organin kendi kendini sindirmesinde ve akut
pankreatit patogenezinde anahtar bir rol oynadigini ileri stirmustar (5). Bu
disince bugin de akut pankreatit patogenezinde temel kavramlardan biri
olmayi sirdirmekte ve pankreatik enzimlerin duodenuma ulagmadan aktive

olmasi, hastaligin baglamasinda temel mekanizma olarak gérilmektedir.



Akut pankreatitde meydana gelen patolojik olaylar erken ve gec olarak
ikiye ayrilmaktadir. Ancak erken ve ge¢ donem arasindaki ayirim noktasi net
degildir. Erken olaylarin primer olarak asiner hicreleri kapsadigi
gbrulmektedir. Erken dénem degisikliklerinde asiner hicrelerde sindirim
enzimlerinin aktivasyonu ve bunlarin hiicredeki retansiyonu kritik bir rol
oynamaktadir. Bu aktive enzimler zimogen grandllerinden ayrilarak asiner
hiicrelerde hasara neden olmaktadirlar. Ozellikle interstisyel tripsinojen
aktivasyonu sindirim enzimlerinin pankreas i¢inde aktivasyonunda ilk
asamayI olusturmaktadir (20). Bununla birlikte asiner hlcreler erken
ddénemde inflamatuar mediatérler olusturur ve salgilarlar. Bu mediatérler
vaskuler gecirgenligi etkiler ve 6dem olusumuna katkida bulunurlar.
inflamatuar faktérlerin ani salimimi diger sitokin Greten hiicrelerin toplanmasi
ve inflamatuar reaksiyonun yayilmasiyla sonuclanir. Erken dénemde salinan
inflamatuar molekuller kapiller kacak, ates ve hipotansiyon gibi sistemik
etkilere neden olurlar.

Hastaligin baslangicinda pankreasta ve pankreas ¢evresi dokularda 6dem
gelisir. Hastalarin gogunda bu degigsiklikler kendiliginden geriye donebilir ve
geride iz birakmadan hastalik tamamen iyilesebilir. Bazi hastalarda ise
patolojik surec ilerler ve inflamasyon daha ¢ok fasya planlarini kullanarak tim
intra veya ekstraperitoneal dokulara yayilabilir. Otodigesyon sonucu
pankreasta yagd nekrozlari gelisir. Bunlar omentum, mezenter ve batin
icindeki diger organ ve dokularda da gorulebilirler. Kigik kan damarlarinda
trombozlar olur, damar duvarindaki nekrozlar nedeniyle kanamalar meydana
gelir. Bezin kanal hucreleri ve adacik yapisi hasar gorur. Lokosit infiltrasyonu
¢ok belirgin bir hal alir. Bu agir sure¢ de geriye donebilir, ancak édemli
pankreatitten farkli olarak, i¢ ve dis sekresyon yapan hiicrelerdeki hasar
nedeniyle organ fonksiyonlarinda bozukluklar ortaya ¢ikar.

Eger bezdeki inflamatuar yanit ilerlemeye devam ederse organda daginik
olarak bulunan nekrotik alanlar birbirleriyle birlegir. Kanama daha belirli bir
hal alir, yag nekrozu daha yayginlasir. Nihayet inflamasyon daha masif bir
karaktere burtndr ve pankreas tamamen harap olabilir. Kan, lenf veya

gastrointestinal sistemden gelen enfeksiydz ajanlar bu patolojik stirece



eklenebilir. Bu durumda otodigesyon artar. Pankreas tzerinde ufak abse
alanlari olugur ve birbiriyle birleserek daha buyutk piy koleksiyonlari
meydana gelebilir. iltihap ve nekrotik lezyonlar, birlikte organin gangrenine ve
tamamen harap olmasina yol agabilir (21).

Tanimlanan tim patolojik strecler her safhada bitin organa yayilmis
olarak bulunabilecegi gibi sinirli da kalabilir. Bu duruma fokal veya segmental
pankreatit denir.

4. Akut Pankreatitde inflamasyonun Yayilma Yollan

Akut pankreatitte bezden sizan salgilar organin iginde toplanabildigi gibi,
pankreasin gercek bir kapsull bulunmadigindan bezi saran ince konnektif
doku tabakasini agsarak peripankreatik dokulara yayilabilirler. Kolleksiyonlar
tikanmis bir pankreatik kanalikilin rlptirine bagli olarak da ortaya ¢ikabilir.
Pankreatik sivi doku planlarini disseke ederek ilerler.

Pankreatik inflamasyon daha ¢ok bezin gévde ve kuyruk kismindan
kaynaklanmaktadir, dolayisiyla yayildigdi ilk alan 6nde kiguk peritoneal kese
ve sol anterior pararenal bogluk olmaktadir. Ayrica kiiclk kese sadece ince
bir bag dokusu tabakasi ve periton ile bezden ayrilir. Bu ylzden bu bosluga
yayilim diger yerlerden daha kolay olabilmektedir. Pankreasin bas
béliminden kaynaklanan inflamatuar sireg ise dncelikle sag anterior
pararenal bosluga ilerler ve ayrica safra kesesi duvarini kalinlastirip
perikolesistik sivi koleksiyonuna neden olabilir. Arkaya dogru yayilim
genellikle Gerota fasyasi tarafindan sinirlanma egilimindedir.
inflamasyonun derecesi hafif ise anterior pararenal fasya sadece 1limli bir
kalinlagsma gésterir. Renal fasyanin (Gerota) kalinlagsmasi inflamasyonun
gUcld bir kanitidir. Glnki kalinlasma normalde ve fokal pankreatik neoplastik
olaylarda goértlmez. Perirenal boglugun korunarak pararenal bosluklarin
infiltrasyonu "bdbrek halo isareti"nin olusmasina yol agabilir. Bu bulgu direkt
radyogramlarda da izlenebilir. Ayrica bu bdlgelerin tutuimasinda yag
nekrozuna bagh bilateral pararenal kalsifikasyonlar da gézlenebilir (22, 23).

Akut pankreatitte posterior pararenal bosluga yayilim genellikle laterokonal



fasya yoluyla olur; bu durum klinik olarak "Grey-Turner isareti" seklinde
tanimlanmigtir. Cullen belirtisi, gastrohepatik ve falsiform ligaman yoluyla
pankreatik enzimlerin anterior abdominal duvara ulagsmasi ile olusur. Diger bir
yol ise inflamatuar degisikliklerin ince barsak mezenteri veya blyik omentum
ile round ligamana gelmesi ve umblikus ¢evresindeki yag dokusuna
ulasmasidir (24).

Gerota fasyasi medialde aorta ve vena cava inferioru saran konnektif doku
ile i¢ ige girdiginden inflamasyonun bu bolgeleri etkilemesi 6nlenmis olur.
Peripankreatik sivi ve inflamatuar streg siklikla gastrohepatik, gastrosplenik
ve gastrokolik ligamanlarin tutulumunu igerir. Sivi ayni zamanda mezenter
kdkU boyunca yayilarak transvers mezokolonu disseke edebilir. Genis
ekstrapankreatik sivi kolleksiyonlar mediastinum ve hatta perikardiyal aralida
yayilabilir (25). Mezenter kokU ve anterior pararenal aralik sayesinde genis
koleksiyonlar cekum, ¢ikan ve inen kolon bdlimune ulasabilir, hatta daha
asagiya lumbar, pelvik ve inguinal bélgelere bile ilerleyebilir (26).

Pankreas kuyrugunun intraperitoneal bdlimuyle yakin iligkili olan dalak
ve muhtemelen gastrohepatik ligaman yoluyla karacigerin sol lobu akut
pankreatitin inflamasyonundan en sik etkilenen organlardir. Sivi
kolleksiyonlari genellikle buyuk peritoneal bosluga gegmez. Clinki foramen
Winslow, cevrede suregelen inflamatuar streg tarafindan bloke olur.
intraperitoneal yayilim nadiren foramen Winslow yoluyla veya bursa
omentalisin arka ylzindn enzimler tarafindan zedelenmesi ile olabilir.
Diafragmadaki aorta, vena cava inferior ve 6zefagus hiatuslar yoluyla veya
diafragmatik kruslar boyunca mediastinal uzanim da meydana gelebilir.
Bilinmeyen mekanizmalarin etkisiyle deri alti dokusu ve kemik iliginde yag
nekrozu bas goésterebilir.

5. Akut Pankreatitde Biyokimyasal Bulgular

Serum amilaz diizeyi akut pankreatit i¢cin en dnemli biyokimyasal
parametrelerden biridir. Pankreatik dokuda bir inflamasyon olmadigi

zamanlarda serumda dolagan amilazin bayik bélumU pankreas kaynakl degil,



tukrik bezi kaynaklidir. Pankreatik inflamasyon sirasinda harabiyet gelisen
hiucrelerden dolasima amilaz sizar. Serum amilazi pankreatitli hastalarin
%95'inde yukselir. Ancak bu test pankreatite spesifik olmadigdi gibi bazi
dezavantajlari da bulunmaktadir. Ornegin, en iyi sartlarda bile biyokimya
laboratuarlarinda 6élgilen serum amilaz degerlerinin yaklasik olarak %5'i
yalanci pozitiftir. Ayrica, karin agrisi ile bagvuran ve serum amilazlari yliksek
bulunan hastalarin gergekte sadece %75'i bir akut pankreatit atagi
gecirmektedirler. Serumdaki ylksek amilaz konsantrasyonu; i¢i bos organlarin
delinmesi, mezenter damarlarinin tikanmasi, barsak obstriksiyonu, abdominal
aort anevrizma rUptarQ, peritonit gibi batin iginde inflamasyona yol a¢an diger
olaylarda ayrica kabakulak, bobrek yetmezIigi, diabetik ketoasidoz, parotitis,
hepatit, siroz, alkolizm, ektopik amilaz Greten timdral olusumlar, over Kistleri,
pndmoni, kafa travmasi, yaniklar, koroner bypass, makroamilazemi, anoreksia
nervosa ve morfin analoglarinin kullaniimasi gibi sayisiz durumlara bagh
olabilir (23, 27, 28).

Serum amilaz degerlerinin yukarida tanimlanan kisitlamalari nedeniyle
biyokimyasal olarak pankreasa daha spesifik testler gelistiriimeye calisiimigtir.
Bu amagla idrarda amilaz/kreatinin klirensi, serum lipaz konsantrasyonu gibi
parametreler akut pankreatit tanisinda kullanilabilir.

Biyokimyasal veriler sonugta pankreasta suregelen inflamatuar
degisikliklerin indirekt gdstergesi olmakta ve serum degerleri pankreatit
surecinin ciddiyetiyle her zaman korelasyon géstermemektedir. Dolayisiyla
pankreastaki morfolojik degisikliklerin dogrudan dogruya degerlendiriimesine
olanak saglayan radyolojik gérintileme ydntemleri akut pankreatit tanisini

koyma ve dogrulamada daha blyik énem kazanmaktadir.

6. Akut Pankreatitde Bilgisayarli Tomografi

Spiral BT tek bir nefes tutusta tim pankreasi izlememize olanak tanir. BT
incelemesi erken taniyi, hastaligin siddetinin derecesini, ilgili
komplikasyonlarin belirlenmesini ve perkatan girisim olanagini saglar.

Kontrastsiz BT hemoraijiyi gdsterebilir. Kontrastlh BT ise iki fazlidir. ilk faz 25.
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saniyede elde edilen arteriyel fazdir. ikinci faz ise 50. saniyede elde edilen
portal fazdir.

Akut pankreatitin BT ile gOsterilen baglangi¢ degisiklikleri blylmus
pankreas dokusunun konturlarinda peripankreatik yag dokusunu da etkileyen
6dematdz ve inflamatuar olaylar sebebiyle olugan bulanik gérinimdur. Hafif
pankreatitte BT bulgulari normal pankreas gérinimu ile ihml diffuz
kalinlasma arasinda degisir (29). llimli pankreatit olgularinda %25 oraninda
pankreas boyutu, dansitesi ve konturlarinda degisiklik olmayabilir. Bu tip
pankreatitin hiperamilazemi olarak degerlendirilmesi egilimi vardir. Hafif akut
pankreatitte peripankreatik yag dokusu dansitesinde artma ile birlikte komsu
fasiyal planlarda kalinlagsma goérulir. Bu degisiklikler pankreas konturunda
dizensizlesmeye neden olur. Biraz daha siddetli formda akut sivi
kolleksiyonlari peripankreatik alanlarda disik dansiteli, konturlari net
secilemeyen kitle gériinima verir. Sol anterior pararenal bosluk ve kicik
omentum bogslugu en sik sivi koleksiyonu izlenen bélgelerdir (30). Ancak
pelvisde ve mediastende de sivi koleksiyonu goérilebilir. BT'de iyi sinirlanan,
kontrast tutmayan pankreas parankim alani pankreatik nekroz ile uyumlu
olarak tanimlanir.

7. Bilgisayarl Perflizyon Tomografi

Bilgisayarh perfizyon tomografi tetkiki 6zellikle serebral iskemik suregler
icin 1970’lerin sonunda diisiinilmiis ve gelistirilmistir. ilk uygulamalarda
serebral doku i¢in Xe133 ve radyoaktif maddeler ve bu maddelerin
enjeksiyon ve inhalasyonu sonrasi kafa tzerine yerlestirilen dedektérlerle
miktar 6lgimlerinin yapildigi perfizyon caligmalari yapilimigtir.
Uygulanabilirliginde yasanan zorluklar nedeniyle sinirli sayida merkezde
kullanilan bu perfizyon incelemelerine ek olarak son yillarda spiral ve ¢ok
dedekt6rlt BT teknolojileri ile, ¢oziinmeyen iyotlu kontrast ajanlarla yapilan
uygulamalar gelistirilmistir (31).

Bilgisayarl perfiizyon tomografideki teknik gelismeler son yillarda

yogunlasmistir. Karaciger perfiizyon gérantilenmesi ilk kez 1990°h yillarin
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basinda tanimlanmistir (32). Yine son birkag yilda literatirde 6zellikle diffiz
karaciger hastaliklari, erken evre hepatoselller karsinom ve siroz gelisimini
saptamay! amaclayan bilgisayarli perflizyon tomografi calismalar yer
almaktadir (33, 34, 35).

Bilgisayarh perfizyon tomografide kullanilan farkli kontrast maddeler
mevcuttur. Kontrast madde ile yapilan incelemelerde damar icinde kalan bir
ajan kullanihr. Kontrast madde enjeksiyondan sonra incelenecek bélge
damarindan gecerken BT dansitesindeki degisiklikleri (HU degeri olarak)
gOsteren bir zaman—dansite egrisi olusturulur. Bu egrinin altinda kalan alan
ilgili dokunun kan hacmini verir. Kontrast maddenin vaskdiler alan iginde
kaldig1 varsayimi ile ( arteriel giris ve vendz ¢ikis degerleri bilinerek)
matematik modellerle, zaman bagimli degerler olan ortalama gegis zamani
ve doku kan akimi parametreleri yaklagik hesaplanabilir. Bu noktada en
6nemli gelisme, yazilim programlarinin olusturulmasi olmustur. Bu sayede
veri, dedektOrlerden elektronik olarak transfer edilerek perfiizyon
gorunttleme icin hizli imaj rekonstriksiyonu yapilabilmektedir (31). Bu
teknikle KC parankim perflizyon incelemeleri 2000’li yillarin baslarinda
yayinlanmistir (36, 37). Bu ¢alismalarin boyuk béliminde amag primer ve
metastatik karaciger kitlelerinin ve sirotik karaciger gelisiminin erken
taninabilirligini artirmaktir. Karaciger perfiuzyon degisiklikleri bu patolojiler
yani sira, minimal invaziv timér tedavileri sonrasinda (radyofrekans
ablasyonu, transarteriel kemoembolizasyon, perkltan etanol enjeksiyonu) ve
infeksiy0z hepatobilier hastaliklarda da olusabilmektedir (38, 39, 40).
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lll. GEREG VE YONTEM

Bu deneysel calisma Ege Universitesi Tip Fakilltesi Deneysel Cerrahi
laboratuvari ve Celal Bayar Universitesi Tip Fakdiltesi Radyoloji Unitesinde,
Tip Fakiltesi Etik Kurulu onayi (16.06.2006/31 sayil karar) ve Celal Bayar
Universitesi Bilimsel Arastirma Projeleri Komisyonunun mali destegi ile
(30.03.2006/02 sayil karar) yapildi.

Galismada ortalama agirliklari 250 gr olan her iki cins Sprague-Dawley tipi
40 adet rat kullanildi. Ratlar standart rat yemi ve ¢cesme suyu ile beslendi.
Ratlar, 20’si kontrol, 20’si pankreatit grubu olmak Uzere rastgele segilerek iki
gruba ayrildi (Tablo 2).

Pankreatit grubundaki ratlara 50 mikrogram/kg serulein (Caerulein 0,5 mg,
Sigma, Kod:C-9026, St.Louis, USA), birer saat arayla toplam bes kez
intraperitoneal olarak, kontrol grubundaki ratlara ise 0.1 ml serum fizyolojik

cOzeltisi birer saat arayla toplam bes kez intraperitoneal olarak enjekte edildi.

Tablo 2. Calisma gruplari.

Grup Yapilan iglem

Pankreatit grubu Bir saat arayla 5 kez 50 pg/kg serulein intraperitoneal
(n=20)

Kontrol grubu Bir saat arayla 5 kez 0,1 ml serum fizyolojik intraperitoneal
(n=20)

ik enjeksiyonun yapilmasindan alti saat sonra tiim ratlara 60 mg/kg
ketamin (Ketalar, Eczacibasi, Turkiye) ve 5 mg/kg ksilazin hidroklortr
(Rhompun %2, Bayer, Almanya) intramuskuler uygulanarak anestezileri
saglandi. Anestezi sonrasi her bir ratin femoral veni 24 G bran(l ile kandle
edildi (Resim 1).
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Resim 1. (A): Ratin femoral veni, (B): Femoral ven kanilasyonu.

Rat, radyolojik gérintlileme amaciyla supin pozisyonunda tomografi
cihazina yerlestirildi. TUm radyolojik incelemeler single slice spiral bilgisayarli
tomografi cihazi (Siemens Emotion) ile yapildi (Resim 2).

Resim 2. Dinamik BT ¢ekimi.

ik olarak karaciger hilusunda portal ven, aorta ve karacigeri iceren kesitin
belirlendigi kontrastsiz seri elde edildi (Resim 3). Ucte bir oraninda

sulandiriimig 300 mg/dl noniyonik kontrast ajan lohexol (Omnipaque
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300/100, Opakim, USA) 150 mg/kg dozunda bes saniye slreyle otomatik
enjektdr ile femoral venden infize edildi. Kontrast inflizyonundan bes saniye
sonra kontrastsiz seride belirlenen kesite dinamik bilgisayarli tomografi
taramasi yaplilarak, ayni kesitin kontrast uygulanmasi sonrasi ardigik
g6runtdleri elde edildi. Bilgisayarli tomografi inceleme protokoltinde 0.6
saniye tarama zamani, 0.4 saniye tur zamani, 30 saniye toplam tarama
zamani; 120 kV, 80 mA, 5 mm kesit, 512x512 matriks, 12 cm FOV(goérintt
alani) ile ayni dizlemden 30 kesit elde edilerek calisildi. Elde edilen
gbruntdler is istasyonuna aktarilarak bilgisayarli perfizyon tomografi yazihm
programi ile islendi. Bu programda 6ncelikle karaciger parankimine yakin
degerler digindaki HU karsiligr dansiteler gérinttlerden uzaklastirildi
(segmentasyon). Portal ven, aorta ve karaciger parankimi i¢erisindeki dansite
isaretlenerek tim gorintilerde uygun kontrast-zaman egrileri elde edildi.
Aortik kontrastlanma yaklasik yedinci saniyede baslayip dokuzuncu saniyede
pik yapmaktaydi. Portal kontrastlanma ise yaklasik 10. saniyede baslayip 12.
saniyede pik yapmaktaydi. Aortada pik degeri 700-800 HU iken portada 250-
350 HU araligindaydi. Denge fazinda aortik ve portal kontrastlanmalar
beklendigi sekilde esitlenmis degerlerdeydi. Bu egrilerde parankim ve damar
yapilari en uygun ortaya konan roélatif sinir deger ayarlandi. Béylelikle
niceliksel degerlendirmeyi olanakli kilan renklendirilmis perflzyon haritalari
ortaya konduktan sonra, parankimal rélatif perfiizyon degerleri dlgima
yapilabilmesi icin optimal ayarlara geri dénaldd. Rélatif perfizyon degeri
Olgimleri icin her iki lobdan damar yapilari icermeyen ve ortalamayi en iyi
yansitan parankim alanlari ilgi alani bélgesi olarak eliptik sekilde
isaretlenerek her iki hepatik lob parankiminden dlgiimler yapildi. Tim
gbruntdlerin verilerinden olusturulan perflizyon haritalarinda arteriel ve venéz
sistem i¢in ayri haritalar olusturulmadi. Galismamizda degerlendirmeyi
amagladigimiz her iki faz sonrasi (arteriel ve ven6z) denge fazindaki
karaciger perflizyon haritalari ve parametreleri oldugu i¢in, dlcimler bu
haritalardan yapildi. Olciimler sonucunda kan hacmi (Blood Volume-BV) ve
kan akimi (Blood Flow-BF) degerleri elde edildi.
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Resim 3. Kontrastsiz BT gorintileri. (A): Kontrol grubu, (B): Pankreatit grubu.

Tomografi gekimini takiben ratlarin femoral venlerinden kan érnekleri
alindi. Kanlar 5-15 nM konsantrasyonlarda EDTA bulunan ttplerde 3000
devir/dakika hizinda 10 dakika slreyle santrifije edildi. Elde edilen serumlar
Cobas Integra 400 Plus cihazinda ¢alisilarak amilaz sonuglari elde edildi.

Histopatolojik inceleme igin orta hat insizyonu ile laparotomi yapildiktan
sonra pankreas ve karaciger dokusu en blok olarak ¢ikarildi. Doku &rnekleri
%10’luk formalin solisyonu icinde tespit edildi. Pankreaslarin yaklasik bir
yarilari érneklenirken, her bir karacigerden iki 6rnek alindi ve rutin parafin
bloklar hazirlandi. Bu bloklardan elde edilen 4-5 mikron kalinliginda seri
kesitler Hematoksilen-Eosin ile boyanarak incelendi. Histopatolojik inceleme
sonuglari non parametrik veri oldugundan gruplar arasinda parametrik
karsilastirmaya olanak verecek sekle getirmek Uzere 6zel olarak tasarlanmis
histopatolojik indekslerle dederlendirildi. Her iki organin da histopatolojik
degderlendiriimesinde semikantitatif bir skorlama yapildi. Pankreas
kesitlerinde asiner hicre dejenerasyonu, yangisal hicre infiltrasyonu,
interstisyel 6dem ve vazokonjesyon degerlendirildi. Bulgular yogunluguna
gbre 0 (yok), +1(hafif), +2 (1lmh), +3 (siddetli) olarak skorlandi (1, 41) (Tablo
3). Karaciger kesitlerinde hepatosit dejenerasyonu, sintizoidal dilatasyon,
portal yangi, fokal nekroz ve santral ven konjesyonu degerlendirildi. Bulgular
yogunluguna gore 0 (yok), +1 (hafif), +2 (1hml), +3 (siddetli) olarak skorlandi.
Kupfer hicre proliferasyonu 0 (yok) ve 1 (var) olarak degerlendirildi (1, 42)
(Tablo 4).
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Tablo 3. Pankreasin Histopatolojik Skorlamasi.

Bulgu Yok Hafif limli Siddetli

Asiner hiicre dejenerasyonu 0 1 2 3
interstisyel 6dem 0 1 2 3
Lékosit infiltrasyonu 0 1 2 3
Vazokonjesyon 0 1 2 3

Tablo 4. Karacigerin Histopatolojik Skorlamasi.

Bulgu Yok Hafif llimli Siddetli

Hepatosit dejenerasyonu 1 2 3
Sinlizoidal dilatasyon

Santral ven konjesyonu

0

0 1 2 3
Fokal nekroz 0 1 2 3

0 1 2 3

0

Kupffer hiicre proliferasyonu (Yok) 1 (Var)

Ratlar, deney islemlerinin timu bittikten sonra servikal dislokasyon ile
sakrifiye edildi.
Elde edilen veriler istatistiksel olarak Student T testi ile degerlendirildi ve

p<0.05 degerleri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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IV. BULGULAR

1. Pankreatitin biyokimyasal olarak gosterilmesi

Her iki grubun amilaz sonuglari karsilastirilarak biyokimyasal olarak
pankreatit gelisimi gésterildi. Pankreatit grubundaki bir ratin serumu
doékuldigu icin amilaz degeri belirlenemedi. Pankreatit grubunun amilaz
degerleri kontrol grubuna gére istatistiksel anlamli daha yiksek bulundu
(p<0.001) (Tablo 5, 7).

2. Makroskobik gérinim
Pankreatit grubundaki tim ratlarin pankreasi makroskobik olarak

normalden blyik ve édemli (pankreatit ile uyumlu) idi (Resim 4).

Resim 4. (A): Pankreatitte 6dem, (B): Pankreatitin makroskobik gérinimu.

3. Mikroskobik inceleme

Pankreas kesitlerinin incelenmesinde, pankreatit grubunda belirgin asiner
hiicre dejenerasyonu*, yangisal hiicre infiltrasyonu*, interstisyel 6dem* ve
vazokonjesyon** izlendi (Resim 5). iki grubun histopatolojik verilerinin
istatistiksel karsilastiriimasi tim parametreler agisindan anlamli idi
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(*p<0.001, **p<0,01). Histopatolojik toplam pankreas skoru, pankreatit
grubunda istatistiksel anlamli daha yiksek bulundu (p<0,001) (Tablo 5,8).

Resim 5. Pankreatit grubunda; pankreasta interstisyel ddem (derece 2), asiner
hucre dejenerasyonu (derece 2) ve asiniler arasinda mikst yangisal hiicre
infiltrasyonu (derece 3). (HE, x200).

Karaciger kesitlerinin degerlendiriimesinde, pankreatit grubunda portal
inflamasyon*, hepatosit dejenerasyonu* ve sintizoidal dilatasyon** verileri
istatistiksel anlamli daha yUksekti (*p<0.001, **p=0.003) (Resim 6). Santral
ven konjesyonu, fokal nekroz ve Kupfer hiicre proliferasyonu agisindan iki
grup arasinda anlaml fark saptanmadi. Histopatolojik toplam karaciger skoru
pankreatit grubunda kontrol grubuna gore istatistiksel anlamli daha ylksek
bulundu (p<0,001) (Tablo 6, 9).
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Resim 6. Pankreatit grubunda karaciger histopatolojisi. (A): Derece 3 vakuoler
dejenerasyon ve sinlizoidal dilatasyon, (B): Portal alanda derece 3 lenfosit
infiltrasyonu ile belirgin inflamasyon. (HE, x200).

Tablo 5. Serum amilaz degeri, toplam pankreas skoru ve toplam karaciger skoru.

Kontrol grubu (n=20)  Pankreatit grubu (n=20)

Amilaz (U/L) 905 + 52 117347 £ 11827
Pankreatit skoru 2,80 +0,23 7,70 £ 0,46
Karaciger inflamasyon skoru 4,55 + 0,46 7,70 +0,37*

Degerler “Ortalama * Ortalamanin Standart Hatasi” seklinde verilmistir. (*) p<0,001.

4. Radyolojik inceleme

Gorintdlerin elde edilmesi ve islenmesinden sonra sag ve sol lobdan kan
hacmi ve kan akimi élcimleri yapildi (Resim 7, 8) (Tablo 10). Sag lob igin
kan akimi* ve her iki lob i¢in kan hacmi* degerleri pankreatit grubunda
kontrol grubuna goére istatistiksel anlamli daha yUksek bulundu (*p<0,01)
(Tablo 6). Pankreatit grubunda sol lobun kan akimi degerleri de kontrol
grubuna gbére daha yUksekti, ancak bu fark istatistiksel olarak anlaml
bulunmadi.
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Tablo 6. Karaciger bilgisayarl perflizyon tomografisinde kan hacmi (BV) ve kan
akimi (BF) degerleri.

Sag lob Sol lob
Kontrol Pankreatit Kontrol Pankreatit
grubu (n=20) grubu (n=20) grubu (n=20) grubu (n=20)
Kan Hacmi (BV) 152 + 12 240 £ 18" 147 £13 225 +17*

Kan Akimi (BF) 32,35+597 67,15+ 12,60* 37,85+7,88 51,10 £6,36

Degerler “Ortalama £ Ortalamanin Standart Hatas1” seklinde verilmistir. (*) p<0,01.

Resim 7. Bilgisayarl perfliizyon tomografide kan hacmi (BV) gériinimleri.
(A): Kontrol grubu, (B): Pankreatit grubu.

Resim 8. Bilgisayarl perflizyon tomografide kan akimi (BF) gériinimleri.
(A): Kontrol grubu, (B): Pankreatit grubu.
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Tablo 7. Serum amilaz degerleri (U/L).

Rat No Kontrol Grubu Pankreatit Grubu
1 673 86910
2 710 26825
3 995 41050
4 997 Serum dokalda
5 751 71515
6 575 129020
7 651 133800
8 700 131680
9 913 135060
10 1065 200000
11 768 141300
12 711 200000
13 769 162770
14 850 116600
15 1271 25075
16 853 151600
17 1364 121920
18 1240 132020
19 1244 68990
20 1007 153450
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Tablo 8. Histopatolojik pankreas skorlari.
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K: Kontrol grubu, P: Pankreatit grubu.
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Tablo 9. Histopatolojik karaciger skorlari.
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K: Kontrol grubu, P: Pankreatit grubu.
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Tablo 10. Karaciger bilgisayarl perfiizyon tomografi kan hacmi (BV) ve
kan akimi (BF) sonuglari.

Kan Hacmi (BV)

Kan Akimi (BF)

Rat Sag lob Sol lob Sag lob Sol lob

No K P K P K P K P
1 69 208 | 48 211 49 37 19 37
2 153 153 | 176 134 10 21 9 13
3 102 157 | 72 152 23 27 17 35
4 100 355 | 113 355 13 221 123 65
5 93 189 | 88 187 11 217 9 38
6 236 212 | 185 223 32 93 43 93
7 183 273 | 170 293 118 61 137 61
8 225 264 | 159 255 41 52 46 40
9 164 271 | 156 181 15 80 10 130
10 155 239 | 152 232 16 51 27 47
11 152 367 | 163 216 32 49 33 49
12 112 220 | 150 225 24 43 26 17
13 96 244 | 133 244 31 52 36 48
14 125 437 | 99 438 25 76 24 82
15 156 314 | 150 309 27 95 29 84
16 147 156 | 116 155 22 31 21 36
17 128 150 | 144 161 20 15 17 21
18 144 199 | 111 201 14 48 18 56
19 228 184 | 257 148 36 35 36 33
20 268 210 | 300 175 88 39 77 37

K: Kontrol grubu, P: Pankreatit grubu.

25




V. TARTISMA

Akut pankreatit, gelisen tani ve tedavi olanaklarina ragmen hala yiksek
mortalite ve morbidite oranina sahip olmasi ve etiyopatogenezinde agikliga
kavusturulamayan noktalarin varliini surdirmesi nedeniyle birgok klinik ve
deneysel calisma ile arastiriimaya devam edilmektedir.

Akut pankreatitde uzak organlar degisik derecelerde etkilenebilmekte ve
6nemli klinik tablolara neden olmaktadir. Basta akciger ve bobrekler olmak
Uzere pek ¢ok organda sekonder degisikliklerin meydana geldigi ve
karacigerin de bu durumdan etkilenen organlar arasinda yer aldigi
bilinmektedir. Farkli deneysel modellerle yapilan calismalarda, karaciger
hasari histopatolojik olarak gésterilmistir (1, 6, 7). Ancak bu histopatolojik
degisikliklere eglik edebilecek perflizyon bozukluklari konusunda ¢ok az
sayida calisma bulunmaktadir. Biz bu calismamizda literatirde tGzerinde
henliz az sayida calisma yapilmis olan, akut pankreatitin karaciger
perflzyonu Uzerine olan etkisini incelemeyi amacladik.

Biz calismamizda, ratlarda serulein ile olusturulmus hafif akut pankreatit
modelinde, bilgisayarl perfizyon tomografi ile karaciger perfizyonunun
artmis oldugunu saptadik. Calismamizda, altinci saatte pankreatit grubunda
her iki lobda kan hacminin anlamh élgtide artmis oldugunu bulduk. Kan akimi
da sag lobda anlamli él¢ctde artmisti. Sol lobun kan akimi degerlerinin
karsilastiriimasinda istatistiksel anlamlilik bulunmamakla birlikte, degerler
kontrol grubundan goéreceli olarak daha yUksekti. Bu ¢alismada, karacigerde
kan hacmi ve kan akimi diffiz olarak artmisti. Bu bulgular, perflizyon
artisindan, karacigeri etkileyebilecek lokal faktérlerden ¢ok, portal dolagima
doékulen ve karacigerin butindni etkileyen inflamatuar mediatérlerin etkisinin

sorumlu olabilecegini disundardu.
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Akut pankreatit lokal inflamatuar mediatérleri Ureterek uzak organ
hasarina ve sistemik inflamatuar yanit sendromuna neden olur (3).
Pankreastan kan dolasimina salinan tim pankreatik mediatérlerin, sistemik
sirkllasyona gegmeden 6nce karacigerden gectigi bilinmektedir (43). Akut
pankreatitin erken fazinda vazoaktif maddelerin pankreas kan akimina
etkisini inceleyen bir calismada, portal vende, glcli vazodilatatér etkileri
oldugu bilinen bradikinin ve PGE2’nin anlamli 6lgtide, histamin ve serotoninin
de gbreceli olarak artmis oldugu saptanmistir (44). Karacigere ulasan bu
vazoaktif mediatérler ve sitokinler, karacigerde ortaya ¢ikan perflizyon
degisiklikleri ve histopatolojik degdisikliklerden sorumlu olabilirler.

Literatirde, akut pankreatitde karacigerde meydana gelen perflizyon
degisikliklerinin arastirildigi tek calismada Arita ve arkadaslari, 28 pankreatitli
hastanin tomografilerinde ¢esitli perfizyon degisiklikleri saptamiglardir (8).
Bu ¢alismada safra kesesine komsu alanlardaki attentiasyon degisikliklerinin,
inflamasyonlu safra kesesi nedeniyle artmis vendz drenajdan ve hepatik
arteriel hiperemiden kaynaklandidi disintlmastir. Sol lober dagilimli
degisiklikler ise akut pankreatitin hepatoduodenal ligament boyunca Glisson
oluguna dek yayilan inflamasyonuyla iliskilendiriimistir. Calismada
kendilerinin de belirttigi Gzere bir takim eksiklikler s6z konusudur. Pankreatit
nedenleri ve siddetleri farkh olan, vaskiler anomalilerin varligi veya
yoklugunu kanitlayan ek tetkiklerin yapilmamis oldugu az sayida hastayi
iceren retrospektif bir calisma olmasi nedeniyle bu ¢alismadan kesin
sonuglar ¢gikarmak gugtdr.

Bunun diginda akut kolesistit olgularinda safra kesesine komsu karaciger
dokusunda perfiizyon degisikliklerini rapor eden ¢alismalar da bulunmaktadir.
Yamashita ve arkadaslari, akut kolesistitte safra kesesine komsu karaciger
alanlarinda gérilen perfuzyon degisikliklerini hepatik arteriel hiperemi ve
inflamasyondan kaynaklanan vendz drenaj ile agiklamiglardir (45). Matsui ve
arkadaslari, kese yatagindaki koyu gérintilenmenin, intrahepatik portal vene
artmis sistik vendz drenaj oldugunu anjiografik calismalara dayanarak
gOstermiglerdir (46). Bu ¢alismalar inflamatuar olaylarin karaciger

perfizyonunu etkiledigini distundirmektedir.
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Bizim calismamizin sonuglarini, sadece lokal inflamasyonun etkisiyle
aciklamamiz mimkadn degildir. Glnk0 bizim galismamizda pankreasa daha
uzak olan sag lobda kan akimi ve kan hacmi anlamli él¢tde artti. Rat
karacigerinin kiguUk bir pargasini olusturan sol lobun kan akimi artiginda ise
istatistiksel bir anlamlilik bulunamadi. Bu sonug bize, karaciger
perflzyonunun artmasinda, yukarida bahsedilen ¢aligmalarin Gzerinde
durdugu komsuluk ve inflamasyonun lokal etkisinden ziyade, pankreatitde
dolasima salinan inflamatuar mediatérlerin sistemik etkisinin olabilecegini
disindardu.

Bizim ¢alismamizda karaciger histopatolojisinde portal yangi, sintzoidal
dilatasyon ve hepatosit dejenerasyonu varligi, bu organda inflamasyon
gelistigini gésterdi. Kupffer hicre proliferasyonu, santral ven konjesyonu ve
fokal nekroz, istatistiksel acidan anlamli dizeyde degildi. Karacigerde
saptadigimiz bu ihmli degisiklikler, uyguladigimiz modeldeki pankreatitin hafif
siddette olmasi ve bulgularin pankreatitin erken dénemine ait olmasi ile
iligkilendirilebilir. Literattrde farkli modellerle olusturulmus deneysel akut
pankreatitte karaciger hasari oldugu saptanmistir. Seruleinle olusturulan
pankreatitte oksidatif strese bagl karaciger hasari geligtigi gosterilmistir (7).
Serulein ve taurocholate ile olusturulan iki farkli siddette pankreatit
caligsmasinda ise nekrotizan pankreatit gelisen grupta karacigerde nekroz da
gbraldigu ve karacigerdeki bulgularin siddetinin, akut pankreatitdeki
inflamasyonun siddeti ile korele oldugu saptanmistir (6). Bu bulgular, bizim
calismamizda karaciger histopatolojisindeki ilimh degisikliklerin, pankreatitin
hafif siddette olmasina bagl oldugu diisiincemizi destekler niteliktedir.

Sonug olarak bizim ¢alismamiz, ratlarda serulein ile olusturulan akut
pankreatit modelinde, karacigerde portal yangi, sintizoidal dilatasyon ve
hepatosit dejenerasyonu seklinde histopatolojik degisikliklerin olustugunu;
pankreatitin altinci saatinde bilgisayarli perfizyon tomografi ile karacigerin
her iki lobunun kan hacminde ve sag lobun kan akiminda istatistiksel olarak
anlaml derecede artig, sol lobun kan akiminda istatistiksel anlamliliga

ulasmayan goreceli bir artis oldugunu gdésterdi. Bu ¢alismada karacigerde
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saptadigimiz perfizyon artiginin hangi mekanizmalar ile ortaya ¢iktigini

anlayabilmek igin yeni ¢caligmalara ihtiyac vardir.

29



VI. SONUC VE ONERILER

Bizim calismamiz, ratlarda serulein ile olusturulan akut pankreatit
modelinde;

- Karacigerde portal yangi, sinizoidal dilatasyon ve hepatosit
dejenerasyonu seklinde histopatolojik degisiklikler olustugunu

- Pankreatitin altinci saatinde bilgisayarl perfizyon tomografi ile
karacigerin her iki lobunun kan hacminde ve sag lobun kan
akiminda istatistiksel olarak anlamli derecede artis, sol lobun kan
akiminda istatistiksel anlamhliga ulasmayan goreceli bir artis

oldugunu gdsterdi.
Bizim bu calismada, karacigerde saptadigimiz perfizyon degisikliklerinin

hangi mekanizma ile ortaya ¢iktigini anlayabilmek i¢in yeni ¢alismalara

ihtiyag vardir.
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VIl. OZET

Akut pankreatit, gelisen tani ve tedavi olanaklarina ragmen hala yiksek
mortalite ve morbidite nedenidir. Akut pankreatitde uzak organlar degisik
derecelerde etkilenebilmekte ve 6nemli klinik tablolara neden olmaktadir.

Akut pankreatitin basta akciger ve bdbrekler olmak tzere pek ¢ok organda
sekonder degisikliklere neden oldugu ve karacigerin bu durumdan etkilenen
organlar arasinda yer aldigi bilinmektedir. Farkli deneysel modellerle yapilan
calismalarda, karaciger hasari histopatolojik olarak gésterilmistir. Ancak bu
histopatolojik degisikliklere eslik edebilecek perflizyon bozukluklari
konusunda ¢ok az sayida calisma bulunmaktadir.

Bu calismada amacimiz ilimh akut pankreatitin karaciger perflizyonu
Uzerine olan etkisini incelemekti.

CGalismada ortalama agirliklari 250 gr olan her iki cins Sprague-Dawley tipi
40 adet rat kullanildi. Ratlar, 20’si kontrol, 20’si pankreatit grubu olmak Uzere
randomize olarak iki gruba ayrildi. Pankreatit grubundaki ratlara 50
mikrogram/kg serulein birer saat arayla toplam bes kez intraperitoneal olarak,
kontrol grubundaki ratlara ise 0,1 ml serum fizyolojik ¢dzeltisi birer saat
arayla toplam beg kez intraperitoneal olarak enjekte edildi. ilk enjeksiyonun
yapiimasindan alti saat sonra ratin femoral veni 24 G brandl ile anestezi
altinda kanule edildi. Noniyonik kontrast ajan femoral venden verilerek
dinamik bilgisayarli tomografi ¢ekimi yapildi. Elde edilen géruntller
bilgisayarl perfizyon tomografi yazilim programi ile islenerek perfizyon
haritalar olusturuldu. Bu haritalardan kan akimi ve kan hacmi degerleri elde
edildi. Ratlarin femoral veninden amilaz galisiimasi i¢in kan érnekleri alindi.
Laparotomi ile pankreas ve karaciger dokusu en blok olarak ¢ikarildi ve

histopatolojik inceleme yapildi. Deney iglemlerinin bitimini takiben ratlar
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sakrifiye edildi. Bulgularin istatistiksel analizi icin Student T testi kullanildi ve
0.05'den klguk p degerleri anlamli kabul edildi.

Sonug olarak calismamiz, ratlarda serulein ile olusturulan akut pankreatit
modelinde, karacigerde portal yangi, sintzoidal dilatasyon ve hepatosit
dejenerasyonu seklinde histopatolojik degisiklikler olustugunu; pankreatitin
altinci saatinde bilgisayarl perfliizyon tomografi ile karacigerin her iki lobunun
kan hacminde ve sag lobun kan akiminda istatistiksel olarak anlamh
derecede artig, sol lobun kan akiminda istatistiksel anlamliliga ulasmayan
g6receli bir artis oldugunu gésterdi.

Bizim karacigerde saptadigimiz perfizyon degisikliklerinin hangi
mekanizma ile ortaya ¢iktigini anlayabilmek i¢in yeni ¢calismalara ihtiyac

vardir.
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VIil. HEPATIC PERFUSSION CHANGES
IN EXPERIMENTAL ACUTE PANCREATITIS

Despite advances in diagnosis and treatment methods, acute
pancreatitis is still an important cause of high mortality and morbidity. In
acute pancreatitis end organs are affected in different degrees and it causes
serious clinical disorders.

It has been known that acute pancreatitis causes seconder changes in
different organs especially in lung and kidneys, and liver is one of these
involved organs. In different experimental studies, hepatic damages were
shown histopathologically but there are few studies about perfussion
disorders that accompany to these histopathologic changes. In this study, we
aimed to investigate the effect of moderate acute pancreatitis on liver
perfussion.

Forty Sprague-Dawley rats of both gender with avarage weights of 250
grams were used in this study. Rats were randomized into two groups.
Twenty rats were in control group and 20 in acute pancreatitis group.
Caerulein was given intraperitoneally to pancreatitis group in a dose of 50
kg totally five times with one hour intervals and 0,9 % NaCl was injected
intraperitoneally to control group rats in a dose of 0.1 ml totally five times with
one hour intervals. Six hours after the first injection 24 G branules were
placed into femoral veins of rats under the anesthesia. Dynamic
computerized tomography (CT) were perfomed following administration of
non-ionic contrast agent via femoral vein. Perfussion maps were formed by
processing the obtained images with perfussion CT software. Blood flow (BF)
and blood volume (BV) values were obtained from these maps. The blood

samples were taken from femoral veins of rats for amylase studies. All
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pancreatic and liver tissues were taken off with laparotomy and
histopathologic investigation was performed. The rats were sacrificed at the
end of the experiment. Student T test was used for statistical analyses of
findings and p value <0.05 was considered significant.

In conclusion, our study showed the development of
histopathologically changes like hepatic portal inflamation, sinusoidal
dilatation and hepatocytes degeneration. We found statistically significant
increase in blood volume in both lobes of liver and in blood flow in right lobe
of the liver. Although blood flow in left lobe of the liver increased, it did not
reach statitifical significiance.

New studies should be design to find out the mechanism of perfussion
changes in the liver in acute pancreatitis.
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