T.C
HARRAN UNIVERSITESI
TIP FAKULTESI
AILE HEKIMLIGI ANABILIM DALI

BASIT VE KOMPLIKE APANDISITLERDE HIiPERBILIRUBINEMI
VE TEMEL LABORATUVAR TESTLERININ TANISAL DEGERI

UZMANLIK TEZi
Dr. Elif ipek KAPTAN

DANISMAN
Dr. Ogr. Uyesi Dursun CADIRCI
Dog. Dr. Faik TATLI

SANLIURFA
2020



T.C
HARRAN UNIVERSITESI
TIP FAKULTESI
AILE HEKIMLIGI ANABILIM DALI

BASIT VE KOMPLIKE APANDISITLERDE HIiPERBILIRUBINEMI
VE TEMEL LABORATUVAR TESTLERININ TANISAL DEGERI

UZMANLIK TEZi
Dr. Elif ipek KAPTAN

DANISMAN
Dr. Ogr. Uyesi Dursun CADIRCI
Dog. Dr. Faik TATLI

Bu tez, Harran Universitesi Bilimsel Arastirma Koordinatérliigii tarafindan ..... tarih ve .....

protokol numarasi ile desteklenmistir/desteklenmemistir.

SANLIURFA
2020



TESEKKUR
Hem uzmanlik egitimim hem de tez dénemim sirasinda, bilgisinden ve deneyiminden
yararlandigim, degerli hocam, anabilim dali baskanimiz ve tez danismanim Dr. Ogr. Uyesi Dursun

Cadircr’ya,

Uzmanlik egitimim sirasinda bilgi ve deneyimlerini paylasan hastalarimi anlama ve onlara

yardime1 olma konusunda ufkumu genisleten degerli hocam Dr. Ogr. Uyesi Senay Kogakoglu’'na,

Rotasyonum sirasinda bilgi ve deneyimlerinden yararlandigim degerli hocam ve tez

danismanim Dog. Dr. Faik Tatli’ya,

Rotasyonlarim sirasinda bilgi ve deneyimlerini esirgemeyen tiim hocalarima,

Asistanlik siirem boyunca birlikte ¢alistigim aile hekimligi klinigindeki asistan ve hemsire

arkadaslarima,

Asistanlik ve tez yazim asamam dahil olmak iizere tanistigimiz giinden beri yoluma hep 151k

tutan sevgisini, ilgisini, destegini her zaman hissettigim, sevgili esim Mehmet Ali Kaptan’a,

Varligiyla sonsuz yasama sevinci, mutluluk ve gii¢ veren biricik oglum Atlas Ali Kaptan’a,

Egitimim siiresince Ve hayatimin her evresinde sevgisi, ilgisi ve destegiyle her zaman yanimda

olan annem Sonal Kiziltas’a, babam Mehmet Kiziltas’a, abilerim Berkay ve Hakan Kiziltas’a,

icten tesekkiir, sevgi ve saygilarimla...

Dr. Elif Ipek KAPTAN



ICINDEKILER

TESEKKUR
ICINDEKILER
TABLOLAR DIZINI
SEKILLER DiziNi
KISALTMALARI
OZET
ABSTRACT
1. GIRIS VE AMAC
2. GENEL BILGILER
2.1. Apendiks Vermiformis Embriyolojisi, Anatomisi ve Histolojisi
2.2. Akut Apandisit
2.2.1. Epidemiyoloji
2.2.2. Patofizyoloji
2.2.3. Patoloji
2.2.4. Mikrobiyoloji
2.3. Akut Apandisit Klinik Ozellikleri
2.3.1. Semptomlar
2.3.2. Fizik Muayene
2.3.3. Laboratuvar Bulgulari
2.3.4. Gorlintiileme Y Ontemleri
2.3.4.1. Direkt Grafiler
2.3.4.2. Ultrasonografi
2.3.4.3. Bilgisayarli Tomografi
2.3.4.4. Radyoizotop ve Manyetik Rezonans Goriintiileme
2.3.5. Klinik Skorlama Sistemleri
2.3.6. Akut Apandisit Ayirict Tanisi
2.3.7. Akut Apandisit Tedavisi
2.3.7.1. Nonoperatif Tedavi Yontemleri
2.3.7.1.1. Basit Inflame Apandisitte Primer Antibiyotik Tedavisi

SAYFA NO

VIl
IX

© ©O© 0o N o o1 oW W -

N N NN R R R R R R R
~N N N BN o oo M RO



O N O WO

2.3.7.1.2. Spontan Rezoliisyon
2.3.7.1.3. Ameliyat Zamani
2.3.7.2. Cerrahi Tedavi Yontemleri
2.3.8. Akut Apandisit Komplikasyonlar1

2.4. Serum Billirubin Metabolizmasi

. MATERYAL ve METOD

3.1. Istatistiksel Analiz

. BULGULAR

4.1. Patoloji Sonucuna Gore (Basit ve Komplike) Sosyodemografik Verilerin ve
Bazi Laboratuvar Bulgularin Karsilastiriimasi

4.2. AST, ALT ve Total Bilirubin Arasindaki Iliskinin Incelenmesi

4.3. Patoloji Sonucunu Ongéren Parametrelerin Belirlenmesine Yénelik Yapilan

Lojistik Regresyon Analizinin Sonuglari

. TARTISMA

. SONUC

. KAYNAKLAR
.EKLER

Ek-1: Etik Kurul Karar1
Ek-2: Turnittin Raporu

27
27
28
28
29
33
35
36

36
38

39
45
52
53
64
64
65



TBLOLAR DIiZIiNi

Tablo-1:
Tablo-2:
Tablo-3:
Tablo-4:
Tablo-5:
Tablo-6:
Tablo-7:
Tablo-8:
Tablo-9:

Tablo-10:
Tablo-11:
Tablo-12:
Tablo-13:
Tablo-14:
Tablo-15:

Tablo-16:
Tablo-17:

Tablo-18:

Akut Apandisite Yaklasimda Patolojik ve Klinik Siiflama

Akut Apandisitte Muayene Bulgulari

Akut Apandisit Tanisinda US ve BT Tetkiklerinin Karsilagtiritlmasi

Alvarado Skorlama Sistemi

Modifiye Alvarado Sistemi

Eskelinen Skorlama Sistemi

Ohmann Skorlama Sistemi

Tzanakis Skorlama Sistemi

Anderson Skorlama Sistemi

Lintula Skorlama Sistemi

The Raja Isteri Pengiran Anak Saleha Appendicitis

Alvarado, RIPASA, Lintula, Tzanakis Sistemlerinin Dogru Ongérdiigii Tani Oranlari
Tzanakis, Alvarado, RIPASA, Eskelinen ve Ohmann Skorlarmin Karsilastiriimasi

Akut Apandisit Ayirict Tanist

Patoloji Sonucuna Gore (Basit ve Komplike) Sosyodemografik ve
Laboratuvar Parametrelerinin Dagilim1

AST, ALT ve Total Bilirubin Arasindaki Korelasyon Katsayilari

Patoloji Sonucunu Ongéren Parametrelerin Belirlenmesine Yonelik Yapilan
Lojistik Regresyon Analizinin Sonuglari

Patoloji Sonucunu Ongdrmede Total Bilirubin ve CRP’nin Duyarlilik ve

Segicilik Degerleri

10
17
18
19
19
20
20
21
21
22
23
24
25

38
38

39

44

SAYFA NO



SEKILLER DiZiNi

Sekil-1:
Sekil-2:
Sekil-1:
Sekil-4:

Sekil-5:
Sekil-6:

Sekil-7:

Sekil-8:

Apendiks Yerlesim Varyasyonlari

Apendiksin Anatomisi ve Arteriyel Beslenmesi

Olgu Akis Semast

Patoloji Sonucuna Gore Basit ve Komplike Apandisit Vakalarinin Cinsiyete
Gore Dagilimlar

Komplike Apandisit Tanisinda Total Bilirubin Parametresinin ROC Egrisi

Komplike Apandisit Tanisinda CRP Parametresinin ROC Egrisi

Komplike Apandisit Tanisinda Total Bilirubin ve CRP Parametresi
Birlikte Kullanildiginda ROC Egrisi

Komplike Apandisit Tanisinda Total Bilirubin veya CRP Parametresi Birlikte
Kullanildiginda ROC Egrisi

SAYFA NO

34

36

40

41

42

43



KISALTMALAR

AA : Akut Apandisit
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UDPGT : Uridin-Difosfoglucuronik Glukuronosiltransferaz
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VKIi : Viicut Kitle Indeksi

WBC : Beyaz Kan Hiicresi



OZET

Basit ve Komplike Apandisitlerde Hiperbilirubinemi ve Temel Laboratuvar Testlerinin Tamsal

Degeri

Dr. Elif ipek KAPTAN
Aile Hekimligi Anabilim Dali Uzmanhk Tezi

Giris ve Amacg: Akut apandisit (AA), luminal obstriiksiyon ile olusan; luminal basing artisi,
dolagim bozuklugu ile bakteriyel ¢ogalmanin izlendigi enflamasyon siirecidir. Taninin gecikmesi ile
olusan apendiks perforasyonu, apse olusumu veya yanlis tan1 ile apendektomi gibi nedenler, hastalarda
mortalite ve morbiditeyi artirir. Bu ¢alismanin amaci; AA nedeniyle opere edilen ve patoloji sonucu
apandisit (basit-komplike) olarak rapor edilen hastalarda AA siddetini belirlemede preoperatif olarak
serum total bilirubin ve temel laboratuvar testlerinin (WBC, CRP, Notrofil Lenfosit orani, Trombosit
sayist, Platelet Lenfosit orani, Mean Platelet Volume (MPV), Platelet Distribution Width (PDW))

etkinligini belirlemektir.

Yontem: Harran Universitesi Tip Fakiiltesi Genel Cerrahi Klinigi’nde Ocak 2015-Aralik 2019
yillar1 arasinda AA klinik tanis1 konulmus; laparoskopik veya konvansiyonel apendektomi yapilan, 18
yas Ustl erigkin hastalarin tibbi kayitlar1 lizerinden retrospektif olarak yapildi. AA Ontanisiyla opere
edilen ve patolojisi basit veya komplike AA olarak adlandirilmis hastalar ¢aligmaya dahil edilmistir.
Histopatolojik olarak apandisit olmayan, kronik karaciger hastaligi siiphesi olan, hepatobiliyer
hiperbilirubinemi ile iliskili hastalig1 olan, hemolitik hastalig1 olan, alkolizm &ykiisii olan, daha once
bilinen karaciger hastaligi olan, hasta dosyasinda veri eksikligi olan, bagska herhangi bir nedenle cerrahi

sirasinda tesadiifen apandisit ameliyat1 gegiren, 18 yas alt1 hastalar ¢alisma dis1 birakildi.

Bulgular: Calismaya dahil edilen 386 hastanin yas ortalamasi 35,3 (18-88) idi. Hastalarin 194
(%50,3)’1 kadin, 192 (%49,7)’si erkek idi. Patoloji sonucuna gore 296 (%76,7) hasta basit; 90 (%23,3)

hasta komplike AA olarak degerlendirildi. Patoloji sonucuna gore komplike olan hastalarin yas

Vil



ortalamasi (p=0,001), hastanede kalis siiresi ortalamasi1 (p<0,001), NLR ortalamas1 (p=0,008), PLR
ortalamasi (p=0,036), total bilirubin ortalamasi (p=0,002), preopCRP ortalamasi (p<0,001) anlaml1 bir
sekilde daha yiiksektir. Patoloji sonucuna gore komplike olan hastalarin preopLenfosit ortalamasi
(p=0,006) anlaml1 bir sekilde daha diisiiktiir. Lojistik regresyon analizlerde, total bilirubin degerinin bir
birim (unit) artmasi 1,716 kat, CRP degerinin bir birim artmas1 ise 1,082 kat komplike apandisit olma

olasiligini artirdig1 bulunmustur.

Sonug¢: Ameliyat 6ncesi donemde basit ve komplike apandisit ayriminda, total bilirubin ve CRP
en Oonemli tan1 parametreleri olarak goriinmekle birlikte tek basina yliksek 6zgiilliigii olan bir parametre
saptanamamugtir. Apandisit siiphesi olan hastalarda eylemin seyrini belirlemede tek bir Ongoriicii
faktoriin (serolojik, radyolojik) tek basina kullanilamayacagini vurgulamak 6nemlidir. Bu nedenle
apandisit ve apandisit perforasyonu i¢in tan1 araci olabilecek diger 6nemli tamamlayic tetkikler tanida
distintilmelidir. Klinik muayene, basit ve perfore apandisit tanis1 koymada hala temel tani araci olarak
goriinmektedir. Fakat 6zellikle CRP ve total bilirubin degerlendirmesi, arada kalinan vakalarda cerraha

yol gosterebilir.

Anahtar Kelimeler: Akut Apandisit, Komplike Apandisit, Apendektomi, Temel Laboratuvar
Testleri
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ABSTRACT
Diagnostic Value of Hyperbilirubinemia and Basic Laboratory Tests in Simple and Complicated

Appendicitis

Elif Ipek KAPTAN, MD
Specialty Thesis, Department Of Family Medicine

Introduction and Purpose: Acute appendicitis (AA), is an inflammatory process that occurs
due to luminal obstruction with subsequent intraluminal pressure increase, circulatory compromise and
bacterial overgrowth. A delayed diagnosis with perforation of the appendix and abscess formation, as
well as an appendectomy due to a misdiagnosis, result in increase in mortality and morbidity rates. The
aim of this study is to determine the efficacy of preoperative total bilirubin levels and basic laboratory
tests (WBC, CRP, neutrophil lymphocyte ratio, thrombocyte count, platelet lymphocyte ratio, mean
platelet volume (MPV) and platelet distribution width (PDW)) in patients operated for AA and diagnosed

pathologically as having appendicitis (simple or complicated).

Methods: Medical records of the patients aged 18 or older who had been diagnosed clinically
with AA and had undergone laparoscopic or conventional appendectomy surgery in Harran University
Medical Faculty, Department of General Surgery, between January 2015 and December 2019, were
reviewed retrospectively. The study included patients who had been operated with a clinical diagnosis
of AA and had been diagnosed pathologically as having simple or complicated appendicitis. Patients
who hadn’t been diagnosed histopathologically as having appendicitis, patients who had evidence of
chronic liver disease, hyperbilirubinemia-related hepatobiliary disease or hemolytic disease, patients
with a history of alcoholism or liver disease, patients with missing data on their medical records, patients
who had been operated for other pathologic conditions and had been found to have appendicitis during

surgery, and patients who were under age of 18, were excluded from the study.

Results: The mean age of 386 patients who were included in the study was 35.3 (18-88). Of
these patients, 194 (50.3%) were female and 192 (49.7%) were male. According to pathology records,
296 (76.7%) patients were diagnosed with simple AA and 90 (23.3%) patients were diagnosed with
complicated AA. The mean age (p=0.001), mean duration of the hospital stay (p<0.001), mean NLR

IX



(p=0.008), mean PLR (p=0.036), mean total bilirubin level (p=0.002), mean pre-op CRP level (p=0.002)
were significantly higher in patients with a pathologic diagnosis of complicated AA. The mean
lymphocyte count of the patients with a pathologic diagnosis of complicated AA was significantly lower
(p=0.006). In logistic regression analysis; a single unit increase in total bilirubin level was found to be
associated with a 1.716 fold increase in complicated appendicitis probability, and a single unit increase

in CRP level was associated with a 1.082 fold increase.

Conclusion: Although total bilirubin and CRP levels seem to be the most important diagnostic
parameters in differentiating simple from complicated appendicitis in the preoperative period, the
present study did not find any single parameter to have high specifity. It is thus important to emphazise
that in patients suspected of having appendicitis, a single predictive factor (serologic or radiologic)
cannot be used in determining the course of disease. For this reason, the use of other important
supplementary investigations should be kept in mind while diagnosing appendicitis and perforated
appendicitis. Clinical examination is still regarded as the main diagnostic tool in differentiating simple
from perforated appendicitis. Nevertheless, CRP and total bilirubin levels can lead the surgeon in

equivocal cases.

Keywords: Acute Appendicitis, Appendectomy, Basic Laboratory Tests, Complicated
Appendicitis.



1. GIRIS VE AMAC

Akut apandisit (AA), herhangi bir nedene bagli luminal obstriiksiyon ile olusan; luminal
basing artigi, dolagim bozuklugu ve bakteriyel cogalmanin izlendigi enflamasyon siirecidir (1). Akut
apandisit, tiim yas gruplarinda karin bolgesindeki akut cerrahinin en sik nedenidir. Yasam stireleri
boyunca genel populasyonun %7-10"unda AA gelisir ve en yiiksek insidans yasamin ikinci ve {iglincii

dekatlarinda gozlenir (2, 3).

AA tanist Oncelikle klinik semptomlara ve fizik muayene bulgularina dayanir.
Ultrasonografi (US), Bilgisayarli Tomografi (BT) veya Manyetik Rezonans Goriintiileme (MRG)
gibi radyolojik goriintiileme yontemleri, akut apandisit tanis1 koymada ve komplikasyonlari
saptamada duyarliligi ve 6zgilligii yiiksek olan incelemelerdir. Ancak ¢ok maliyetli ve zaman alici
olabilirler. Radyasyon ozellikle pediatrik ve geng yetiskin hastalarda yan etkilere neden olabilir
ayrica acil durum birimlerinde her zaman bulunmazlar. Cok sayida puanlama sistemi teshise
yardimet olacak sekilde tasarlanmistir. En popiileri olan Alvarado skorlama sisteminde puanlama;
hastanin 6ykiisiine, klinik bulgularina, 16kosit ve nétrofil sayisina dayanmaktadir (4-6). Bu nedenle,
akut apandisit tanisinda radyolojik incelemelerden once akut apandisitten siiphelenmeli ve akut

apandisit 6ntanisi i¢in Klinik ve laboratuvar testlere giivenmeliyiz.

En sik karsilasilan cerrahi acil durum olmasina ragmen biitiin bu tani1 testlerinden sonra bile,
AA’in dogru tanist ¢ok zordur. Klasik semptomlarin ve akut apandisit belirtilerinin her zaman
olamayabilecegi gibi farkli klinik belirtiler ve bulgular da AA tanisini taklit edebilir. Bu nedenle, AA
en sik yanlis tan1 konulan ve bazen tan1 konulamayan cerrahi acil durumdur. Tan1 gecikmesi ile
olusan apandisit perforasyonu, apse olusumu veya yanlis tan1 ile apendektomi; hastalarda mortalite
ve morbidite artisina neden olur (7-11). Eriskinlerde perfore apandisit oran1 %17 ile %20 arasinda
bildirilmistir (10). Perfore apandisitin erken ve uzun dénem komplikasyonlari vardir; postoperatif

morbiditenin ana sebebi, hastanede kalis siiresinin uzun olmasidir (12).

C-reaktif protein (CRP) ve beyaz kan hiicresi (WBC) gibi baz1 kan tetkiklerinin tanisal
degeri, onceki ¢aligmalarda yogun olarak ele alinmistir. Ancak AA veya apandisit perforasyonunu
giivenilir sekilde tahmin etmek igin tek bir klinik veya laboratuvar test tanimlanmamistir (13).
Bununla birlikte, AA derecesini ve ciddiyetini 6ngérmek ve uygun tedaviye karar vermek igin basit,

ucuz bir teste ihtiyag¢ vardir.



Son yillarda, AA’li hastalarin serum bilirubin diizeylerindeki yiikselmeyi gosteren
caligmalar ortaya c¢ikmistir. Ayrica bazi caligmalar, perfore ve gangrendz apandisit ile
hiperbilirubineminin korele olabilecegini ortaya koymaktadir (7, 14-16). Yiikselmis serum bilirubin
diizeyleri, gram-negatif bakterilerin apendikse invazyonu ve sonrasinda dogrudan portal sisteme
translokasyonu ile karacigerde artis gosteren endotoksinin safra kanallarindaki bilirubin atilimi ile
etkilesime girmesiyle agiklanabilir. Bu nedenle klinik tablo ile birlikte komplike apandisit veya

rliptiirinii 5ngérmede preoperatif bilirubin diizeyleri kullanilabilir (7, 15, 17).

Bu calismanin amaci; AA nedeniyle opere edilen ve patoloji sonucu akut apandisit
(komplike-basit) olarak rapor edilen hastalarda AA siddetini belirlemede preoperatif olarak total
serum bilirubin ve temel laboratuvar testlerinin (WBC, CRP, Nétrofil Lenfosit orani, Trombosit
sayisi, Platelet Lenfosit orani, Mean Platelet Volume (MPV), Platelet Distribution Width (PDW))

etkinligini belirlemektir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Apendiks Vermiformis Embriyolojisi, Anatomisi ve Histolojisi

Apendiks vermiformis, tenya kolinin ¢ekum tabaniyla birlestigi ileogekal valfin yakininda
bulunur. Cekum ile iligkili olmas1 ve uzun boru seklinde sonlanimi nedeniyle latince ‘apendiks
vermiformis’ (solucan benzeri eklenti) olarak isimlendirilmistir. Rutin klinik kullanimda apendiks
olarak adlandirilmaktadir (18).

Cekum ve apendiksin embriyolojik gelisimi, orta bagirsak (midgut) gelisimi ile yakindan
iliskilidir. Intestinal alandaki su dért yapi, orta bagirsaktan koken almaktadir. 1- Ince bagirsak (iist
duodenal kisim harig), 2- ¢ekum ve apendiks, 3- ¢ikan kolon ve 4- transvers kolonun sag yarisi.
Embriyolojik olarak ¢ekumun bir parcasi olan apendiks, gelisiminin 6-8. haftasinda ¢ekumun
terminal boliimiinde bir kabart1 olarak belirir. Gelisim esnasinda ¢ekumun biiylimesi daha fazla
oldugu i¢in apendiks mediale, ileogekal valfe dogru itilir. Vermiform apendiks kompleksi ¢ekumun
Oniine itilirken cesitli pozisyonlar alabilir. Cekumun tabanindaki apendikiiler orifisin yeri sabit olup,
ileogekal valfin 2 cm altinda yer alir. Ancak kuyrugunun pozisyonu degiskenlik gosterir.
Pozisyondaki varyasyonlar; retrogekal, subgekal, pre-ileal, post-ileal ve pelvik seklindedir. Apendiks
yerlesim varyasyonlart ve anatomisi Sekil 1 ve Sekil 2’de gosterilmistir. Belirtilen apendiks
pozisyonlarinin degismez gelisim yasalarina dayanarak olusmadigi, tesadiifen olustugu

diistiniilmektedir (19).

Retrogekal

Postileal

Preileal

Subgekal
Pelvik

Sekil-1: Apendiks Yerlesim Varyasyonlari (20).



Tleokolik
Arter

Apendikiiler

\ Arter
Apendiks

Mezenteri

Sekil-2: Apendiksin Anatomisi ve Arteriyel Beslenmesi

Ayrica, komsu bagirsak anslarinin pozisyonu, distansiyonu ve solunumsal faktorler
apendiksin pozisyonunu etkileyebilir. Pozisyondaki degisiklikler farkli semptomlar ortaya
cikarabileceginden dolay1 akut apandisit tanis1 koymada klinik karigikliga neden olabilir. Beslenmesi
apendiks arterinden saglanir. Apendikiiler arter, apendiks mezosunu gegerek organin ucunda son
bulan, superior mezenterik arterden kdken alan ileokolik arterin terminal bir dalidir. Apendiksin
vendz drenaji, superior mezenterik vene bosalan ileokolik ven aracilig ile gergeklesir. Apendiksin
mezosunda bulunan degisken sayidaki lenfatik duktuslar, ileogekal lenf nodlarina drene olur.
Apendiksin vendz ve lenfatik drenaji, embriyolojik gelisiminden dolayr ¢ekuma benzer. Apendiks
parasempatik innervasyonunu vagustan, sempatik innervasyonunu ¢olyak ganglion ve superior
mezenterik pleksusun T10-L1 dallarindan alir. Duyusal sinirleri sempatik sinirlerle seyrederek 10.

torakal sinire baglanir (18, 21).

Apendiks, edinilmis bir divertikiiliin aksine kolonun gergek bir divertikiiliidiir ve kolonda
izlenen tiim mukoza, submukoza, miiskiiler tabaka ve serozal yapilari igerir. Ortalama uzunlugu 10
cm'dir, ancak uzunlugu 2 ile 20 cm arasinda degisebilir. Transvers ¢apt maksimum 6 mm'dir ve 6
mm'den fazla olan apendiks, iltihapli bir apendiks olarak kabul edilir (22). Kolon ve apendiks
arasindaki histolojik ayrim, apendikiiler mukoza ve submukozadaki B ve T lenfoid hiicrelerinin
varligina baglidir (18). Lenfoid doku, gestasyonel dénemin 14-15. haftalarinda mukozadan gelisir
(21). Dogumda az miktarda submukozal lenfoid folikiil goriiliir. Bu folikiiller biyiir, 12-20 yas

arasinda zirve miktara ulagir, sonra azalir. Bu, akut apandisit insidansi ile iligkilidir (23).



Apendiksin islevi tartisma konusu olmustur. insanlardaki fonksiyonuna dair net bir kanit
yoktur. Apendiks ¢ogunlukla korelmis bir organ olarak tiniinii korumustur. Bununla birlikte, son
zamanlarda bagirsak bagisikligi anlayisi gelistikge, apendiksin simbiyotik bagirsak bakterileri i¢in
“giivenli bir ev” oldugu teorisi ortaya ¢cikmistir. Bu, 6zellikle enfeksiyoz gastroenterit nedeniyle
olusan ishalin yaygin oldugu gelismekte olan iilkelerde onemlidir. Asir1 ishal donemlerinde

kommensal bakteriler i¢in rezervuar gorevi gordiigii diisiiniilmektedir (21).

Kalin bagirsak duvarinin luminal astarindaki mukus matriksi, patojenlerin bagirsak
bariyerini gegmesini dnleyici ve bakteri tabakasi1 bulunduran bir biyofilm igerir. Dogrudan bagirsak
epitel hiicreleri tlizerine yerlesen kalin, saglam miisin tabakasi ¢oziinmez ve bdylece (patojenik)
bakterilerin epitel ile temas etmesini onler. Bu saglam tabakanin iizerinde, liimene dogrudan bitigik
bulunan, daha gevsek miisin igeren ve ortak bagirsak bakterileri ile birlikte biyofilm olusturan bir
tabaka bulunur (24). Apendiksin, kolon mukozasinda izlenen bu biyofilm tabakanin devamlilig1 i¢in
bir rezervuar gorevi gordiigii diisiiniilmektedir. Ayrica apendiksin lamina propriasindaki bagirsakla
iligkili lenfoid dokunun varligi, bagisiklikta 6nemli bir gdrevi oldugu inancina yol agmuistir.
Apendiks, basta immiinglobulin A olmak {izere immiinglobulin salgilanmasinda, B ve T lenfositlerin
ekspresyonunda aktif rol alan bir organ olarak tanimlanmaktadir. Apendiksin bagisiklik sistemindeki
rolii, apendektomi sonrasi tilseratif kolit gelisme riskinin azaldigini (25) ve crohn hastalig1 gelisme
riskinin biraz arttigin1 gosteren epidemiyolojik c¢alismalarla desteklenmektedir (26). Ayrica
apendektomi, gelecekte kolektomi gerektiren ciddi clostridium difficile koliti riskinde artis ile de
iliskilendirilmistir (27).

2.2. Akut Apandisit

AA, apendiksin fekalit, safra tasi, timor, paraziter gibi nedenlerle olusan luminal
obstriiksiyon sonucu; luminal basing artigi, dolasim bozuklugu ile birlikte bakteriyel ¢ogalmanin

izlendigi enflamasyon siirecidir.

2.2.1. Epidemiyoloji

AA, diinyada akut karmin en sik nedenlerinden olup, bati iilkelerinde, bireylerin yaklasik
%7'si yagsamlarinin bir déneminde akut apandisit gecirir. Bu oran kadinlarda %6,7, erkeklerde %8,6
olarak bildirilmistir. Amerika Birlesik Devletlerinde yilda yaklastk 200000 apendektomi
yapilmaktadir (22).



Hastaligin zirve insidansi, genellikle yasamin ikinci veya iti¢lincii on yilinda izlenmekle
birlikte yasamin her iki ucunda daha az goriiliir. Literatiir, hafif bir erkek egemenligi oldugu
yoniindedir (28). Yapilan apendektomilerin patolojik incelemelerinde, kadinlarda erkeklere nazaran
daha yiiksek oranda normal apendiks saptanmistir (29). Negatif apendektomi olarak isimlendirilen
bu durum, en sik dogurganlik ¢agindaki kadinlarda gozlenmektedir. AA sonrast komplikasyon,
cocuklarda ve yaslilarda daha sik izlenmektedir. Negatif apendektomi oranlari; Amerika’da (rutin
preoperatif BT kullanilan) %6, isvicre’de (rutin laparoskopi kullanilan) %6,1, Birlesik Krallik’ta
(selektif BT ve laparoskopi kullanilan) %20,6 olarak degerlendirilmis olup, Hindistan, Cin ve Orta
Dogu’da %9’dan %27’ye varan oranlarda farklilik g6zlenmektedir. Ayrica AA sikliginin gelismekte
olan iilkelerde daha diisiik oldugu, bunun sebebinin diisiik lifli beslenme ile ortaya ¢ikan fekal bir

rezervuarin akut apandisit olusumuna zemin hazirladigi diistiniilmektedir (30).

2.2.2. Patofizyoloji

AA patofizyolojisi asagida belirtilen siraya gore dort asamada ilerler (31).

1.Akut veya fokal apandisit
2.Siipiiratif apandisit
3.Gangrendz apandisit

4.Perfore apandisit

Apandisitin temel patofizyolojisi, apendiks liimeninin tikanmasi sonrasi gelisen enfeksiyon
seklindedir. Tikanikliga, hastalarin %60'mda submukozal folikiillerin hiperplazisi neden olur. Bu
obstriiksiyon formu g¢ogunlukla ¢ocuklarda goriiliir ve ‘kataral apandisit’ olarak bilinir. Limen
tikanikligina vakalarin %35'inde bir fekalit veya fekal staz neden olur ve genellikle yetiskinlerde
gortliir. Tikanikliga, yabanci cisimler (%4) ve tiimorler (%1) de neden olabilir. Tikanmay: takiben,
mukus iiretiminde artis meydana gelir ve bu da intraluminal basincin artmasina neden olur. Artmis
basing ve tikanikliktan kaynaklanan staz ile birlikte bakteriyel ¢ogalmada artis meydana gelir.
Liimendeki basincin daha fazla artmasina sekonder olarak liimen i¢i mukus organize olur ve piiylesir.
Bu, tipik olarak epigastrik veya periumbilikal bolgede bulunan visseral agrinin olusmasina yol agar.
Luminal basing artmaya devam ettikge, apendiks duvarinda olusan 6deme sekonder olarak lenfatik
obstriiksiyon meydana gelir. Bu asama, ‘akut veya fokal apandisit’ olarak bilinir. Ustteki paryetal
peritonun tahris olmasi agrinin sag alt kadrana lokalize olmasina neden olur. Bu olay serisi, akut

apandisitli hastalarda tanimlanan klasik migratuar karin agrisinin sebebidir. Basingtaki daha fazla



artig, venoz obstriiksiyona yol agarak, apendikste 6dem ve iskemiye neden olur. Sonraki siirecte
apendiks duvarinda olusan bakteri istilasi, ‘akut stipiiratif apandisit’ olarak bilinir. Son olarak, basing
artiginin siirekli devam etmesi, vendz tromboz ve arteriyel obstriiksiyon meydana getirerek gangren
ve perforasyona neden olur. Viicut perforasyonu simirlarsa, agri gercekten diizelebilir fakat
semptomlar tamamen gerilemez. Hastalarda hala altta yatan sag alt kadranda agri, istahta azalma,
bagirsak aliskanliklarinda degisiklik (6rn. ishal, kabizlik) veya aralikli diisiik dereceli ates olabilir.
Perforasyon basartyla ortadan kaldirilmazsa, yaygin peritonit gelisir (31).

Ozellikle eriskin hastalarda apendiks enflamasyon alan1 perforasyonu takiben, omentum,
¢ekum, ince bagirsak segmentleri, bagirsak mezosu ve paryetal periton gibi yapilarca ¢evrelenir ve
enflamasyon smirlandirilmaya g¢alisilir. Bunun sonucunda olusan yalanci kitlesel apse goriiniimiine

‘plastron’ denir (32).

2.2.3. Patoloji

Klinik bulgu ile makroskopik ve mikroskopik patolojik bulgular kullanilarak yapilan
patolojik siniflama, Carr (33) - Bhangu ve ark. (30) tarafindan belirtilmistir. Bulgular Tablo 1’de
gosterilmistir. Bu siniflama, AA varligin1 basit ve komplike olarak iki gruba ve AA’i farkli
patolojilere sahip progrese enflamasyon siireglerine ayirir. Birincisi; perforasyon gelistirmemis,
gangren veya nekroz icermeyen basit apandisittir. Bu form, flegmonéz (apse iireten) veya ileri diizey
inflamasyonun (ancak gangren veya perforasyon olmadan) eslik ettigi cerrahi gerektiren bir tablo
olabilecegi gibi, kendiliginden ve/veya antibiyotik tedavisi ile regrese olabilen geri doniisiimlii orta
diizey bir inflamasyon olarak da ortaya ¢ikabilir. Buna karsilik komplike apandisit, daha siddetli
enflamasyonla hizla gangrene ve perforasyona dogru ilerleyen bir tablodur. Ayri inflamasyon
tiplerini destekleyen bu iki patolojik sinif; klinik veriler, kayitlar ve laboratuvar ¢alismalarinca da
desteklenmektedir (34). Akut apandisit tanisinda kullanilan bu siniflamada en dnemli mikroskopik
bulgu, transmural alandaki infiltrasyonun varligidir. Flegmonoz ve nekrotizan apandisit arasindaki
temel ayrim ise duvar nekrozudur. Makroskopide yesil, siyah, mor renk degisimi; mikroskopide ise
nekrotik alanlar dikkati ¢gekmektedir. Periapandisit, seroza ve subseroza inflamasyonu varliginda
mukoza ve submukozanin normal olmasidir ve apendiks disi nedenleri isaret eder. Periapandisit,
klinikte en sik jinekolojik nedenlere bagli olarak goriiliir (pelvik inflamatuvar hastalik (PIH),

salpenjit, ovaryan hemorajik kist riiptiirii) (30).



Tablo-1: Akut Apandisite Yaklasimda Patolojik ve Klinik Siniflama (30, 33).

Apendiks Ozelligi ~ Makroskopi Mikroskopi Klinik
Normal
Normal Apendiks  Degisiklik Yok Anomali Yok Diger Nedenler
Akut Intraluminal  Degisiklik Yok Liimen I¢i Nétrofil, Diger Nedenleri de
Inflamasyon Mukozada Anomali Diisiin
Yok
Akut Mukozal/ Degisiklik Yok Mukozal, Submukozal  Diger Nedenleri de
Submukozal Notrofil ve/veya Diisiin
Inflamasyon Ulserasyon
Basit Apandisit
Siipiiratif/ Konjesyon, Renk Transmural Semptomlarin
Flegmonoz Degisikligi, Artmis  Inflamasyon,Ulserasyon Yiiksek Ihtimalle
Cap, Eksuda ve Piiy veya Tromboz+/-, Nedeni
Ekstramural Piiy
Komplike Apandisit
Gangrenoz/ Mor, Yesil, Siyah Transmural Perforasyon
Nekrotizan Renkli Inflamasyon Kuvvetle
ve Nekroz Muhtemel
Perfore Gorilintir Mikroskopik Postoperatif Artmis
Perforasyon Perforasyon Komplikasyon Riski
Apse Muayenede, Transmural Postoperatif Artmis
Goriintiilemede Inflamasyon ve Piiy +/-,  Komplikasyon Riski
veya Operasyonda  Perforasyon

Apse

Apendiks Dis1

Periapandisit

Normal ya da
Seroza

Mat, Konjesyone,
Eksudatif Olabilir

Seroza, Subseroza
Inflame. D1s Muskularis
Propriay1 Gegmez

Siklikla Apendiks
Dis1 Nedenler

2.2.4. Mikrobiyoloji

Apendikste obstriiksiyona sekonder olarak enflamasyon gelismesi bakterilerin tiremesini

Erken donemde

kolaylastirir. donemde  aerobik  bakteriler = hakimken, ilerleyen
miks tip - polimikrobiyal bakterilerin hakimiyeti g6zlenir. Apendektomi sonrasi bakteriyel kiiltiirler,
cogunlukla Escherichia coli (E. coli) ve Bacteroides tiirleri tarafindan domine edilen aerobik ve
anaerobik bakterilerin karisimindan olusur. Gangrendz ve perfore apandisitlerde rol alan baslica
organizmalar arasinda E. coli, Peptostreptococcus, Bacteroides fragilis ve Pseudomonas tiirleri
bulunur. Apandisit perforasyonundan sorumlu en sik aerobik bakteri %68 oraninda E. coli’dir.

Perforasyon ve peritonit durumunda mortalite ve morbiditeyi artiran bakteriler, anaerobik
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bakterilerdir. Bunlardan da %70 siklikla Bacteroides Fragilis sorumludur (35). Ayrica Fusobacterium
tirlerinin varligi, hastalik siddeti ile (perforasyon riski dahil) iliskili goziikmektedir. Ayrica bu
bakteriler disinda viral, paraziter ve fungal organizmalar da siklikla AA etkenleri arasinda yer alir
(36).

2.3. Akut Apandisit Klinik Ozellikleri

2.3.1. Semptomlar

AA vakalarinda goriilen en sik semptom karin agrisidir. AA’li hastalarin klasik bulgular
sirasiyla; sag alt kadran agrisi, istahsizlik, bulant1 ve kusmadir. Bu klasik bulgulardan ilk baslayan
karin agrisidir ve tipik olarak oncelikle periumbilikal bolgede hissedilir. Enflamasyon ilerledikce
agri, karinin sag alt kadranina lokalize olur. Klasik bir semptom olarak goriilse de agrinin yer
degistirmesi hastalarin %50-%60‘inda gozlenmektedir. Bulanti ve kusma, genellikle agrinin
baslangicindan sonra eslik eden bulgulardir. Ates ise hastaligin ilerleyen donemlerinde goriiliir. Bazi
hasta gruplarinda ise klasik bulgulardan olmayan mide yanmasi, ishal, bagirsak diizensizligi gibi

nonspesifik semptomlar da goriilebilir (37).

Olagan dis1 klinik bulgular, apendiks normal yerinde olmadiginda, yash hastalarda,
dogurganlik cagindaki kadinlarda veya hamile olgularda ortaya c¢ikar. Tipik olmayan agri,
baslangictan itibaren sag alt kadranda hissedilen agridir. Yer degistirmeyen agri, genellikle yaslilarda
goriilen atipik agridir. Ozellikle dogurganlik ¢agindaki kadinlarda tan1 koymak zordur ¢iinkii akut
jinekolojik durumlar (6rn. PIH, ovaryan kist riiptiirii vb.) akut apandisite benzer semptomlara neden
olabilir. Bu nedenle, negatif apendektomi (yani normal bir apendiksin ¢ikarilmasi) oranlarinin 10 ile

39 yas arasindaki kadin hastalarda %47 oldugu bildirilmistir (38).

Retrogekal yerlesimli apendiksin enflamasyonu sonrasi ise agri, siklikla sag yan tarafta,
kasikta veya arkada olur. Ancak pelvik yerlesimli akut apandisitte somatik agri olmayabilir. Pelvik
yerlesimli akut apandisitte, tenezm ve suprapubik bolgede hassasiyet gozlenir. Ileumun arkasina
dogru yerlesim gosteren akut apandisit halinde ise iireterin ve spermatik arterin irritasyonu sonucu
testikiiler bolgede agr1 gelisebilir. Gebelerde ilerleyen donemde klinik durum ve agrinin
lokalizasyonu atipiklesebilir. Gebelerde uterusun biiylimesi nedeniyle apendiksin ucu yer degistirir

ve apendiks sag iist kadrana yerlesebilir (39).



Agr1 asamasinin ilerleyerek devam etmesi, apendiksin gangrene olmaya basladigini1 gosterir.
Buna yonelik onlem alinmazsa perforasyon gelisir. Apendiks liimenindeki distansiyon geriler.
Hastanin agris1 azalir ve rahatlama gergeklesir. Bu durum peritonit klinigi baslamadan onceki

"tehlikeli sessizlik’ seklinde yorumlanir (40).

2.3.2. Fizik Muayene

Tek ve en onemli fiziksel bulgu, karin palpasyonunda sag alt kadran agrisidir. Diger
bulgular arasinda diisiik dereceli ates, periton bulgular1 ve defans yer alir. Bununla birlikte, peritoneal
agriy1 ortaya ¢ikarmak i¢in tasarlanmis cesitli manevralardan kaynaklanan fiziksel belirtiler (Tablo
2) tanida yardimci olabilir (6, 41, 42).

Tablo-2: Akut Apandisitte Muayene Bulgular (6, 41, 42).

McBurney Isareti Umbilikustan spina iliaka anterior superiora dogru ¢izilen hattin
1/3 orta kisminin ve 1/3 lateralinin birlestigi noktada derin
palpasyonla hissedilen agr1 (en 6nemli tek isaret)

Psoas Isareti Sag uylugun hiperekstansiyonunda agri (siklikla retroperitoneal
ve retrogekal apendiksi gosterir)

Obturator Isareti Sag uylugun i¢ rotasyonunda agri (pelvik apendiks)

Rovsing Isareti Sol alt kadranin palpasyonu ile sag alt kadranda agr1

Dunphy Isareti Sag alt kadranda okstirtik ile artan agr1

Diger Periton Geri tepme hassasiyeti, sag alt kadranda cildin hiperestezisi

Belirtileri

Topuk Testi Hastanin parmak uclarina kalkarak hizla topugunun iizerine
diismesiyle apendiksin hareketlenmesi sonucu sag alt kadranda
agri

Miiskiiler Defans Paryetal periton enflamasyonu varliginda abdominal kaslarin
palpasyonla siddeti artan istemsiz kasilmalari

Rebound Bulgusu Derin palpasyonun ardindan elin aniden ¢ekilmesi sonrasi
bagirsak ve karin boslugunda sikisan peritonun olusturdugu
siddetli agr1
Sag alt kadranda lokalize olan agri direkt rebound, karinin
herhangi bir yerinde hissedilen agr1 indirekt rebound

Hastalarda fizik muayene, yapilan tetkiklerden daha degerli olmakla birlikte bu bulgularin

tiimiiniin duyarlilik ve 6zgiilliigli birbirinden farklidir ve kesin tan1 koydurmazlar.
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2.3.3. Laboratuvar Bulgular

AA tanisi i¢in detayli arastirmalara nadiren ihtiyag vardir ¢iinkii akut apandisit tanisi
agirlikli olarak klinik ve fizik muayene bulgular ile konulmaktadir. Ancak basit, klinikte siklikla
kullanilan ve inflamasyonu gosteren laboratuvar belirteglerin kullanimi; AA tanisini desteklemek ve
diger akut batin nedenlerinin ayirici tanisin1 yapmak igin ilave kanitlar saglayabilir. AA tanisini
kesinlestirecek herhangi bir laboratuvar test yoktur. Ancak laboratuvar testler, atipik klinigi olan
hastalarda taniy1 dogrulamak i¢in yardimei olabilir. Acil servise bagvuran hastalardan genellikle tam
kan sayimi, CRP, tam idrar tetkiki istenir. Ayrica karaciger, bobrek ve pankreas fonksiyon testleri
(6rn. transaminazlar, bilirubin, alkalen fosfataz, serum lipaz, amilaz, iire, kreatinin), belirsiz ve /veya
atipik klinigi olan hastalarda farkli tanilari ortaya ¢ikarabilir. Reprodiiktif ¢agdaki kadinlar igin idrar
beta-insan koryonik gonadotropin (beta-hCG) seviyesi, akut apandisiti erken donem ektopik
gebelikten ayirma konusunda yararli olup, adet tarihi uzamis bireylerde BT ve direkt grafi ¢ekimleri

oncesi fetiisii radyasyondan korumak agisindan 6nemlidir (37).

CRP ve 10kosit diizeyi, AA tanisinda 6nemli yer tutan ve skorlama sistemlerinde de

parametre olarak kullanilan belirteglerdir (4).

Tam kan sayimindaki 16kositoz varligi, AA tanisi igin 6nemli bir parametredir. Normal
smirlar1 genellikle 6000-10000 hiicre/mm? arasi1 kabul edilmekle beraber, menstriiasyon ve gebelik
durumlarinda 16000 hiicre/mm?®‘e kadar fizyolojik olarak yiikselebilir. Cinsiyet, 16kosit degerini
etkileyebilir. Perforasyon ve periapendikiiler apse gibi komplikasyonlarin gelismedigi basit apandisit
vakalarinda 16kosit degerleri genellikle 10000-18000 hiicre/mm?® arasindadir. Komplikasyon
gelismemis AA tanili vakalarda I6kosit degeri 18000°den yiiksek beklenmez. Perforasyon ve apse
gibi durumlarda Idkosit degeri 18000 hiicre/mm?®‘den fazladir (43, 44).

WBC, AA hastalarinda ¢ok yaygin olarak yiikselir. Bununla birlikte, spesifik bir belirteg
degildir ve ayirici tanida yer alan diger inflamatuvar hastaliklarda da yaygin olarak yiikselir. Tanisal
anlamda WBC’nin kullanimi, WBC konsantrasyon cut-off (kestirim) degerlerinde biiyiik
degiskenliklerin olmas1 nedeniyle zordur. 10-12000 hiicre/mm®ten daha biiyiikk bir WBC
kesilmesinde, %65-85 arasinda duyarlilik ve %32-82 arasinda oOzgiilliik araligi saptanmustir.
WBC>10000 hiicre/mm? kestirim degeri alinmasi, %83 sensitivite ve %67 spesifite saglamistir (44,
45). Bu degerler tan1 olasiligini bir dereceye kadar degistirir, ancak tanida tek basina yeterli degildir
(46).

11



Hastalarda yaklasik %80-90 oraninda 16kositoz ile birlikte sola kayma vardir. Lokositoz
izlenmeden olusan sola kaymanin da akut apandisit tanisinda anlamli olabilecegi belirtilmektedir
(47).

Notrofil/lenfosit ve platelet/lenfosit oraninin hem AA tanisinda hem de basit ve komplike

apandisit ayriminda 6nemli veriler sagladigi bildirilmektedir (48).

CRP, akut faz reaktanidir. Tanisal 6nemi kinetik 6zelliklerine baghidir ve bu 6zellikleri
komplike apandisit i¢in bir belirte¢ olarak kullanilmasini saglar. CRP seviyeleri, inflamatuvar
siireclerin baglangicindan 8-12 saat sonra yiikselmeye baslar ve WBC artisindan sonra ortaya ¢ikan
24-48 saat arasinda zirve bir artis ile kendini gosterir (49, 50). Sonug olarak CRP, basit apandisitte
erken taniya ¢ok az katkida bulunur. 10 mg/L olan bir CRP kestirim degeri, %65-85 arasinda bir
duyarlilik ve %59-73 arasinda bir 6zgiilliik vermistir (44, 46, 51). 542 kisi lizerinde yapilan bir
calismada, CRP'nin AUC degeri 1. giinde 0,60, 2. giinde 0.77 ve 3. giinde 0.78; perfore apandisit
vakalarinda, AUC degeri 1. giinde 0.90, 2. giinde 0.92 ve 3. giinde 0.96 6l¢giilmistiir (50). Bu nedenle,
CRP apandisit perforasyonu igin gii¢lii bir prediktor gorevi gortir, ancak genel olarak akut apandisit

i¢in tanisal degeri oldukga sinirlidir (46, 50).

Klinik ve laboratuvar verileri tekli degerlendirmek sinirli tanisal deger tasiyor olsa da birgok
calisma, birden fazla belirteci (WBC, PMNL hiicreleri, PMNL orani, CRP, ates) birlikte
degerlendirmenin akut apandisit tanisin1 6ngérme ve ayirt etme giictinde Ustel bir artis sagladigini

gostermektedir (46).

Hemostaz ve trombozdaki 6nemli rollerine ek olarak inflamatuvar siireglerle yakindan
iligkili olan trombositle ilgili yapilan ¢alismalarda, trombosit sayisi, platelekrit (PCT), MPV ve PDW
indekslerinin basit ve komplike apandisit vakalarinda faydali olabilecegi belirtilmektedir (52).

Karaciger fonksiyon testlerindeki yiikselme, Ozellikle pilefilebit ile olusan komplike
apandisit vakalarinda anlamlidir. Ayrica komplike olmus vakalarda bilirubin seviyelerinde artis

oldugunu gosteren ¢alismalar vardir (53).

Idrar tahlili, diger tamlarin (iirolitiazis, piyelonefrit vb) dislanmasina yardime1 olmak igin
yararlidir, ancak iltihapl ve iireter trasesine yonelimli olan bir apandisitin iireteri etkileyerek piyiiri

ve hematiiri olusturabilecegi de akilda tutulmalidir (37).
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AA tanisinda BT kullanimini ve negatif apendektomi oranlarini azaltmaya yonelik yeni
belirteglere ihtiyag duyulmaktadir. Bu nedenle AA tanisinda giincel tani araglar1 kullanilmaya

calisilmaktadir.

Bunlara 6rnek olarak:

Interlokin 6 (IL-6); akut inflamatuvar yamitin aktivasyonunda odak rolii oynayan bir
sitokindir. 3-18 yas araliginda 280 akut apandisit stiphesi olan hastanin oldugu bir prospektif ¢calisma,
IL-6 diizeylerinin akut apandisitin erken donemlerinde arttigini ve ortalama konsantrasyonunun da
iltihaplanma derecesi ile baglantili oldugunu gostermistir (46). Paajanen ve ark. (49), 80 hastay1
iceren prospektif kiiciik bir calismada IL-6'nin 6zgiilligiinii ve dogrulugunu WBC veya CRP'den
daha yiiksek bulmuslardir.

Serum Amiloid A (SAA); spesifik olmayan bir inflamatuvar markerdir. Inflamatuvar
kosullarda SAA'min WBC ve CRP'ye kiyasla erken ve daha dinamik bir artig gosterdigini
bulmuslardir. Bu nedenle, SAA akut apandisitin erken doneminde tanida yararl olabilir (54).

Muenzer ve ark. (55), akut apandisitli ¢ocuklarda lokosit gen ekspresyonu
(Riboleukogramlar) ve sitokin profilleri tizerinde galismis olup, akut apandisit tanisi ile gii¢lii bir
sekilde iligkili 28 gen ve 5 sitokin tanimlamistir. Bu ¢alismalarda AA igin riboleukogramlar sensitif,

plazma sitokinleri spesifik bir marker olma potansiyeli gostermistir.

Graniilosit koloni uyarici faktor (G-CSF); AA’te asir1 eksprese edilir ve graniilositlerin
tiretimini ve periferik kana salinmasini tesvik etmek i¢in kemik iligine etki eder. Allister ve ark. (56),
AA tanisinda G-CSF kullanimini test etmistir. G-CSF serum seviyeleri, inflamasyonun siddeti ile

yakindan iliskilidir ve bu nedenle AA’in siddetini belirlemede yardime1 olma potansiyeline sahiptir.

AA’te iimit vaat eden baska bir isaret, idrar l6sin agisindan zengin a-2-glikoproteindir
(LRG). LRG'nin hastalarin idrarinda lokal olarak aktive edilen notrofillerden daha erken
dokiildiigiine inanilmaktadir. Ayrica piyelonefrit ve diger bakteriyel enfeksiyonlarda da artar. Ancak
laboratuvar Ol¢lim yontemlerindeki teknik farkliliklar, bu parametrenin gilincel klinikte

kullanilmasinin 6niinde engel teskil etmektedir (57).
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Kalprotektin (S100A8/A9 olarak da bilinir); o6zellikle gastrointestinal kaynakli bir
kalsiyum baglayici proteindir. Kalprotektinin AA’te tan1 araci olarak kullanilabilecegi ve akut karin
agrisint inflamatuvar olmayan nedenlerden ayirt etmeye yardimci olabilecek umut verici yeni bir

akut apandisit belirteci oldugu bildirilmektedir (58).

Bu calismalarda en 6nemli kisitlamalar, maliyet ve gercek zamanli teknik fizibilitedir. Bu

nedenle glincel klinik yaklasimda rutin olarak kullanimlar1 engel teskil etmektedir.

Bu nedenle akut apandisit tanisi ve basit-komplike vakalarmin ayrimi i¢in giincel klinik

yaklasimda kolay uygulanabilir, ucuz ve ulasilabilir tan1 aracina gereksinim duyulmaktadir.

2.3.4. Goriintileme Yontemleri

Akut apandisit tanist hastanin 6ykiisii ve fizik muayenesinden agik olarak konulmussa, daha
fazla teste gerek yoktur ve derhal cerrahiye sevk edilmelidir. Taninin net olmadig1 siipheli akut
apandisit vakalarinda klinik yaklagim hastanede gozlem seklindedir. Taniy1 netlestirmek i¢in tanisal
goriintiileme istenebilir ya da laparoskopi veya apandisit ameliyat1 yapilabilir. Kesin tan1 koymak
istenmesi ve hastanede gozlemden kaginilmasi durumunda goriintiileme c¢aligmalar1 maliyet etkin
olmaktadir (59). Normal bir apendiksin cerrahi olarak ¢ikarilmasi, morbiditeyi artirir ve daha yiiksek
tibbi maliyetlere neden olur. Daha da 6nemlisi, belirsiz tanisi olan hastalarin goriintiileme ¢aligmalari
perforasyon oranini azaltabilir ve boylece mortalite, morbidite, ve postoperatif hastanede kalis
sliresini azaltabilir. Bu nedenle, dzellikle tanisal anlamda siiphe duyulan olgularda ileri goriintiileme
yontemleri uygulanmalidir (6). Akut apandisit tanisindan siipheleniliyorsa, bazi radyolojik yontemler

hastanin sonuglarini iyilestirebilir.

2.3.4.1. Direkt Grafiler

Diiz radyografi, AA tanisi igin spesifik olmayip maliyet etkin de degildir. Sadece hastalarin
%5’inden daha azinda, opak bir fekalit sag alt kadranda belirgin olabilir. Diger akut karin

patolojilerinden (6rn. perforasyon, bagirsak tikanikligi vb.) siiphelenilmedigi siirece diiz karin

filmleri genellikle 6nerilmez (6).
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2.3.4.2. Ultrasonografi

Ultrasonografi; ucuz, giivenli ve yaygin olarak kullanilabilen bir tetkiktir. %71 ile %97
arasinda degistigi bildirilen tamisal dogrulugu, biiylik oranda operator becerisine baghdir.
Ultrasonografi, 6zellikle hamile ve dogurganlik ¢agindaki kadinlarda veya g¢ocuklarda yararlidir.
Ultrasonografinin baslica avantajlar1 arasinda noninvazivlik, kisa edinim siiresi, radyasyona maruz
kalmama ve diger akut karin agrisi nedenlerini (6rn. yumurtalik kistleri, ektopik gebelik, tuba-

ovaryan apse) kesfetme potansiyeli sayilabilir (6).

Tath ve ark. (60) ¢alismalarinda, US'nin duyarliligim1 %75,6, 6zgilligini %72, pozitif
prediktif degerini (PPV) %93, negatif prediktif degerini (NPV) %14,6 ve tani1 dogrulugunu %81,7

olarak bulmuslardir.

US’de akut apandisiti diigiindiiren en yararli bulgu, kesitte dis apendiks ¢apinin 6 mm veya
daha biyiik olmasidir. US’de AA ile inflamatuvar yag degisiklikleri gibi periapendiseal bulgular
siklikla fark edilir. Apandisit perforasyonu bulgulari arasinda lokal perigekal sivi, flegmon, apse,

belirgin peri¢ekal yag ve submukozal tabakanin ¢evresel kaybi yer alir (61).

Ultrasonografi ile ilgili zorluklar arasinda AA’i dislamak igin normal bir apendiks
tanimlanmasi yer alir. Hastanin obez olmasi ve bagirsak segmentlerinin gazla dolu olmasi, akustik
gblgeleme tiireten bir ileusun varligi normal bir apendiksin goriintiilenmesini daha da zorlastirir.

Ultrasonografinin dogrulugu, apendiksin retrogekal yerlesimli olmast ile de azalir (61).

2.3.4.3. Bilgisayarh Tomografi

AA igin tanisal dogruluk oran1 %93-98'dir. Meta-analiz ¢alismalarda, BT bulgularinin US
bulgularma gore tanida kesinligi artirmis oldugu, bu nedenle AA igin en uygun goriintiileme
yonteminin BT tetkiki oldugu diisiiniilmektedir. Gegmiste BT c¢ekim protokollerinde, {ic ana
yaklasim savunulmaktaydi: 1- Karin ve pelvis kontrastsiz BT, 2- oral ve / veya intravendz kontrast
madde ve 3- rektal olarak uygulanan kontrast madde kullanilarak odaklanmis pelvik apendiks BT
(Bu goriintiileme yontemi, goriintiileme bolgesi disinda kalan abdominal patolojileri degerlendirme
dis1 birakmaktadir) (6).
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Ozellikle intravendz ve oral/rektal kontrast madde ile ince kesit BT calismalar tetkiki
optimize eder. BT'nin dogrulugu, normal bir apendiksi ultrasonografiden kismen daha iyi ortaya
koyma yetenegine dayanmaktadir. BT taramasinda ortaya ¢ikan iltihapli bir apendiksin ¢ap1 6
mm'den daha biiyiiktiir. Kontrast madde inflizyonundan sonra apendiks duvarinda kalinlagma ve
duvar kontrastlanmasinda artis vardir. Ayrica BT taramalar1 enflame yag doku, flegmon, serbest sivi,
serbest hava kabarciklari, apse ve adenopatiyi igerebilen periapendiseal inflamatuvar degisiklikleri

de ortaya cikarabilir (6).

BT'nin dezavantajlar1 arasinda olas1 iyotlu kontrast madde alerjisi, kontrastli madde
uygulamasindan (6zellikle rektal kontrast uygulamasi) sonra hasta rahatsizligi, iyonlastirici

radyasyona maruz kalma ve maliyet yer alir (6).

2.3.4.4. Radyoizotop ve Manyetik Rezonans Goriintiileme

AA’li hastalarda isaretlenmis WBC ile radyoizotop goriintiileme arastirilmaktadir. 2004
yilinda, ABD Gida ve Ilag Idaresi, WBC'leri invivo olarak hizl1 ve etkili bir sekilde etiketlemek i¢in
monoklonal bir antikor kullanan yeni bir {iriinii onayladi. Technetium (99m Tc) fanolesomab
(NeutroSpec) iriini, 6zellikle akut apandisit belirtileri ve semptomlar1 olan bes yas ve tzeri

hastalarin sintigrafik goriintiilemesi i¢in endikedir (6).

Birkag¢ ¢alismadan elde edilen sonuglar, bazi hasta populasyonlarinda MRG'nin (6rnegin
cocuklar, hamile kadinlar) AA teshisine yardimci oldugunu gostermektedir (38). Akut apandisit
ontanilit 933 gebenin MRG ile degerlendirilmesini igeren 12 arasgtirmanin yapilan meta-analiz

caligmasinda; MRG’nin sensitivitesi %94, spesifitesi %97 olarak degerlendirilmistir (6).
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Tablo-3: Akut apandisit Tanisinda US ve BT Tetkiklerinin Karsilastirilmasi (6).

Ultrasonografi

Bilgisayarhh Tomografi

Dogruluk %71-97 %93-98

Duyarhhk %85-90 %87-100

Ozgiilliik %47-96 %95-99

Negatif %76 %95

Prediktif Deger

Avantajlari Hizli, kolay ulasilabilir, non- Flegmon ve apse gibi komplike
invaziv, radyasyon maruziyeti apandisit bulgularin1 daha dogru
olmamasi, hazirlik tanimlamasi, normal apendiksi daha iyi
gerektirmemesi, diger patolojileri tespit etme yetenegi
teshis etme yetenegi (6zellikle
jinekolojik bozukluklar)

Dezavantajlar1  Operator bagimli, negatif Radyasyon maruziyeti, hasta

prediktif degeri BT kadar yliksek
degil, viicut kitle indeksindeki

rahatsizl1g1, kontrast madde
reaksiyonlar1, maliyet yiiksekligi

artis nedeniyle degerlendirmede
zorluk

Tim akut apandisitli hastalarin tanisinda, ultrasonografi ve BT'nin rutin kullanimi iyi
belirlenememistir (62). Tan1 hasta 6ykiisii, fizik muayene ve laboratuvar ¢aligmalar ile belirlenmisse,
hastanin goriintiileme yapilmadan dogrudan ameliyata alinmasi dogru bir yaklasimdir. Birkag
calisma, US ve BT'nin yaygin olarak uygulanmasindan sonra akut apandisitin yanlis teshis sayisinda
onemli bir degisiklik olmadig1 sonucuna varmistir (63, 64). Ayrica goriintiileme yontemlerinin rutin

kullaniminin negatif apendektomi oranimi diisiirdiigii de gosterilmemistir (5, 6) (Tablo 3).

Radyografik ¢alismalara fazla giivenmenin 6ykii ve fizik muayene bulgularinin yetersiz
degerlendirilmesine neden olabilecegi, 6zellikle artan BT kullaniminin radyasyondan etkilenimi
artirabilecegi ve bunlarin maliyet etkin ¢alismalar olmadigi dikkate alinmalidir. Bu nedenle tiim

hastalarda radyografik caligmalara gerek yoktur (6).

2.3.5. Klinik Skorlama Sistemleri

AA tamisindaki skorlama sistemleri; temel olarak klinik, fizik muayene, laboratuvar
incelemeleri ve goriintiileme yontemlerinin bir arada kullanilmasi ile olusturulmustur. Tanida yeni

uygulamalarin da devreye girmesi ile birlikte elde edilen basarilara ragmen hala negatif apendektomi

ve perforasyon hizlarinin yiiksek seyretmesi farkli yaklagimlara ihtiyag oldugunu ortaya koymustur.
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1986 yilinda Alvarado tarafindan 8 parametreden olusan bir skorlama sistemi gelistirilmis
ve bu parametrelerin bas harflerinden yola ¢ikarak MANTRELS (Migration to the right iliac fossa,
Anorexia, Nausea/\VVomiting, Tenderness in the right iliac fossa, Rebound pain, Elevated temperature,
Leukocytosis, Shift of neutrophils to left) ad1 verilmistir. Toplam 10 puan {izerinden degerlendirilen
bu skora gore; >6 puan alan hastalarin opere edilmesi, 5-6 puan alan hastalarin izlenmesi 6nerilmis,
<5 puan alan hastalarda ise AA olasiliginin ¢ok diisiik olacagi ve taninin dislanabilecegi belirtilmistir
(4) (Tablo 4).

Tatli ve ark.’larmin (65) Alvarado skorlama sistemi iizerine yaptiklar1 ¢alisma, gebeligin
Alvarado skorlama sistemi etkinligi tizerinde herhangi olumsuz bir etki olusturmadigini géstermistir.
Bu nedenle Alvarado skorlama sistemi, AA oldugundan siiphelenilen gebe hastalarda kullanilabilen,

yiiksek tan1 dogruluk oranlarina sahip, kolay, invaziv olmayan bir yardimci tan1 araci olabilir.

Tablo-4: Alvarado Skorlama Sistemi (4).

Parametre

Migratuar agri

Istahsizhik

Bulanti- Kusma

Sag Alt Kadran Hassasiyeti
Rebound

Lokositoz

Ates

Sola Kayma

TOPLAM

c
<]
=]

R RN RN R R - T

[HEN
o

Daha sonra, Alvarado skorlama sistemi degistirilerek olusturulan yeni skorlama sistemleri
tizerine bir¢ok ¢alisma yapilmistir. Bunlardan biri olan Modifiye Alvarado skorlama sisteminde
(MAS), notrofilik sola kayma c¢ikarilarak 7 parametre iizerinden toplam 9 puan olacak sekilde bir
degerlendirme yapilmistir (Tablo 5). Bu skorlama toplam 9 puan iizerinden degerlendirmeye
alinmistir. Cocuk ve erkek hastalarda daha duyarli oldugu, ancak kadin hasta oranlarinda degisiklik

olmadig1 gorilmiistiir (66, 67).
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Tablo-5: Modifiye Alvarado Sistemi (66).

Parametre Puan
Migratuar agri

Istahsizhik

Bulanti- Kusma

Sag Alt Kadran Hassasiyeti
Rebound

Lokositoz

Ates

TOPLAM

ORIN RN RRP-

Eskelinen tarafindan, alti parametre {izerinden degerlendirilen yeni bir skorlama sistemi
gelistirilmistir. Bu parametrelerden sag alt kadranda hassasiyet olmasi, rijidite, 16kositoz (>10000)
varlig1 ve sag alt kadranda reboundun pozitif olmast durumunda her parametreye 2 puan verilirken;
negatif olmas1 durumunda 1 puan verilir. Agr1, periumbilikal bolge veya sag alt kadranda lokalize
ise 2 puan; diger bolgelerde ise 1 puan verilir. Agrinin siiresi, 48 saatten daha kisa ise 2 puan; 48
saatten daha uzun ise 1 puan verilir. Daha sonra istatistiksel olarak belirlenmis faktorler (katsayilar)
hesaplanan puanlarla garpilarak toplam skor elde edilir. Elde edilen toplam skor 48‘den kiigiik ise
diisiik risk, 48-57 arasinda ise orta risk, 57°den biiyiik ise yiiksek risk grubundadir (68) (Tablo 6).

Tablo-6: Eskelinen Skorlama Sistemi (68).

Parametre Puan Faktor

Sag Alt Kadran Agrisi Evet: 2 11,41
Hayir: 1

Rijidite Varh@ Evet: 2 6,62
Hayir: 1

Lokosit Sayisi >10000:2 5,88
<10000:1

Sag Alt Kadranda Rebound Evet: 2 4,25
Hayir: 1

Agrimn Ik Lokalizasyon Yeri Gobek, sag alt kadran: 2 3,51
Herhangi bir yer: 1

Agn Siiresi <48 saat: 2 2,13
>48 saat: 1

Ohmann tarafindan 1995¢te yeni bir skorlama sistemi gelistirilmistir (Tablo 7). Bu skorlama
sistemi sekiz parametreden olusmaktadir. Her bir parametre i¢in farkli puanlar verilmis ve bu
puanlarin toplami, 6 puanin altinda ise diisiik risk grubu, 6-11,5 puan arasinda ise orta risk grubu, 12

puan ve iizeri ise yiiksek risk grubu olarak degerlendirilmistir.

19



Tablo-7: Ohmann Skorlama Sistemi (53).

Parametre Puan
Uriner Sistem Sikayetinin Yoklugu 2
Sag Alt Kadran Hassasiyeti 4,5
Defans 1
Rebound 2,5
Siirekli Agr 2
Lokositoz (>10000) 1,5
Yas (>50) 1,5
Agrimin Sag Alt Kadrana Dogru Yer Degistirmesi 1

Tzanakis sistemi, puanlamaya US ile birlikte goriintiilemenin de girdigi ilk puanlama
sistemidir. Tzanakis skoru, ultrasonografinin de eklenmesiyle dort parametreden olusur (Tablo 8).
Bu parametreler sag alt kadranda hassasiyet, rebound, 16kositoz, ultrasonografi (US) bulgusu olarak
degerlendirilmistir. Toplamda 15 puan {lizerinden degerlendirilen bu skorlama sisteminde 8 puan ve

tizeri puan alinmast, %96 oraninda yiiksek riskle akut apandisit tanisini 6ngérmektedir (69).

Tablo-8: Tzanakis Skorlama Sistemi (69).

Parametre Puan
Sag Alt Kadran Agrisi 4
Rebound 3
Lokositoz (>12000) 2

US Bulgusu 6
TOPLAM 15

Anderson tarafindan gelistirilen Apandisit Enflamasyon Yanit Skoru (AIRS) ise CRP
diizeyinin de dahil edildigi skorlama sistemidir (Tablo 9). Toplamda 12 puan iizerinden
degerlendirilir. Skoru 0-4 arasi1 olanlar diisiik risk grubu kabul edilir. Skoru 5-8 arasi olanlar orta risk
grubudur ve hasta gézlem altina alinmalidir. Skoru 9-12 olanlar yiiksek risk grubudur. Ileri tetkik ve

cerrahi tedavi gerektirir (70).
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Tablo-9: Anderson Skorlama Sistemi (AIRS) (70).

Parametre Puan

Kusma 1

Sag Alt Kadran Agrisi 1

Rebound veya Defans Hafif:1
Orta:2
Siddetli:3

Ates (>38,5 °C) 1

Notrofillerde Sola Kayma %70-84:1
>0685:2

Lokositoz 10000-14999:1
>15000: 2

CRP 10-49 gr/L :1
>50 gr/L:2

TOPLAM 12

Pediatrik yas grubunda AA risk degerlendirmesi yapmak i¢in 2005 yilinda Lintula kendi

skorlama sistemini 6nermistir (Tablo 10). Bu siiflamaya gére 15 puanin alt1 diisiik risk, 15-20 puan

arasi orta risk, 21 puan ve tizeri yiiksek risk olarak degerlendirilmistir (71).

Tablo-10: Lintula Skorlama Sistemi (71).

Parametre Puan
Cinsiyet Erkek:2 Kadin: 0
Agriin siddeti Siddetli:2 Hafif-orta:0
Var Yok
Agrinin yer degistirmesi 4 0
Sag alt kadran agrisi 4 0
Kusma 2 0
Ates (>37°C) 3 0
Defans 4 0
Bagirsak sesleri 0 4
Rebound hassasiyeti 7 0

Ayrica cografik farkliliklarin da AA tanisin etkileyebilecegi diistiniilmiis, bu nedenle

Asya’daki hastalar i¢in RIPASA sistemi gelistirilmistir. RIPASA skorlama sistemi’nde puani >7,5

olan bir hastaya ameliyat planlanabilecekken, puan1i <7 olan hastalar diisiik risk olarak kabul
edilmektedir (Tablo 11). Gereksiz ve pahali radyolojik incelemeler RIPASA skoru kullanilarak

azaltilabilir ve boylece saglik harcamalar1 azaltilabilir (72).
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Tablo-11: The Raja Isteri Pengiran Anak Saleha Appendicitis (RIPASA)

Parametre Puan
Kadin 0.5
Erkek 1
<40 Yas 1
>40 Y as 0.5
Semptomlar

Sag Alt Kadran Agrisi 0.5
Sag Alt Kadrana Yer Degistiren Karin Agrisi 0.5
Istahsizhik 1
Bulant1 ve Kusma 1
Semptomlarin Siiresi <48 Saat. 1
Semptomlarin Siiresi> 48 Saat. 0.5
Isaretler

Sag Alt Kadranda Hassasiyet 1
Defans 2
Rebound 1
Rovsing Bulgusu 2
Ates > 37°C, <39°C 1
Laboratuvar

Beyaz Kan Hiicresi Sayisinda Yiikselme 1
Negatif Idrar Tahlili 1
Ek Ozellik

Yabanci Uyruklu Hasta 1
Toplam Puan 17.5

RIPASA skoru kullanilarak, AA’li hastalarin %93’{i dogru teshis edilmis ve ayni yiiksek
riskli grup (RIPASA skoru >7,5) populasyonuna Alvarado skoru (Alvarado skoru >6) kullanildiginda
bu oran ancak %60’1 bulmustur. Perfore olgular agisindan her iki skorlama birbiriyle kiyaslandiginda
anlamli fark izlenmedi (p<0,719). Alvarado skorlamasiin diisiik puan verdigi hastalarda, RIPASA
skorlamasindaki puantaj anlamli 6l¢iide yiiksekti (p<0.0041). Bu bize akut apandisit tanis1 koymada
RIPASA skorlama sisteminin Tiirk populasyonunda daha basarili oldugunu géstermektedir (73).
Ayrica Asya populasyonuna uygulandiginda, Alvarado skoruna kiyasla anlamli olarak daha yiiksek

duyarliligy, 6zgiilliigi ve tan1 dogrulugu oldugu gosterilmistir (72, 74).

Alvarado skorlama sistemi, acile basvuran ve besin altinda skoru olan hastalarda akut
apandisitin ayirici tanilar arasindan ¢ikarilmasini 6ngorii giicii yiiksek bir skorlama sistemi iken akut

apandisit tanis1 koymada sinirli bir yontemdir (75).

Alvarado skorlama sisteminde dogu ve bati toplumlari arasinda fark olmasi nedeniyle

RIPASA skorlama sisteminin kullanilmasi 6ne siiriilmiistiir (75). Bu skorlama sisteminin dogu
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kaynakli caligmalarda duyarliligi ve ozgilligi %90’ itizerindedir (76). Yapilan bir ¢alismada
pozitif prediktif degeri %90,2 olarak dl¢lilmiis olup 6zgiilligii %90’dan diisiiktiir. Lintula skorlama
sistemi, pediatrik populasyonda uygulama amaci ile gelistirilmis bir skorlama sistemidir (71). Bu
sebeple Ferlengez ve ark. (77) yaptig1 ¢alismada, bu sistemi duyarliligi en diisiik skorlama sistemi
olarak tespit etmistir. Tzanakis ve ark. tarafindan (69) skorlama sistemlerine ultrason parametresi ilk
defa eklenmistir. Ferlengez ve ark. (77), yaptig1 ¢alismada en basarili skorlama sisteminin Tzanakis
skorlama sistemi oldugunu bulmustur (Tablo 12). Bu, klasik semptomlara goriintiileme yontemi
eklenmesi ve uygulandig1 populasyonun Tiirk toplumuna benzemesi nedeniyledir. Ancak Tzanakis
skorlama sistemi ile klinik 6ngoriiniin basaris1 aynidir. Bunlarin sonucunda skorlama sistemlerinin
hicbirinin %100 6ngoriiye sahip olmadigi ve tamaminda eksiklerin oldugu goriilmiistiir. Klinik

Ongorii en az skorlama sistemleri kadar degerlidir hatta degerinin daha da fazla oldugu sdylenebilir.

Tablo-12: Alvarado, RIPASA, Lintula, Tzanakis Sistemlerinin Dogru Ongérdiigii Tan1 Oranlari
(77).

Dogru Ongordiigii  Dogru Ongordiigic  Ozgiilliik

Apandisit Negatif Laparotomi
Alvarado 14/41 (%34,1) 3/4 (%75) 17/45 (%37,7)
RIPASA 37/41 (%90,2) 1/5 (%20) 38/45 (%84,4)
Lintula 33/41 (%80,4) 1/4 (%25) 34/45 (%75,5)
Tzanakis 39/41 (%95,2) 2/4 (%50) 41/45 (%91,1)
Klinik Ongérii 41/45 - 41/45 (%91,1)

AA tanisinda Modifiye Alvarado skoru, Eskelinen skoru ve Ohmann skorunun dogruluk
parametrelerine (duyarlilik, ozgiillik, negatif ve pozitif prediktif deger) gore yapilan
degerlendirmede; en yiiksek degere sahip olan skor Ohmann skoru, Ohmann skorunu Eskelinen

skoru takip ederken, en diisiik degere Modifiye Alvarado skoru sahiptir (78).

Alvarado, Eskelinen, Ohhmann ve RIPASA skorlama sistemlerinin degerlendirildigi bir
calismaya gore; puanlama sistemleri i¢in %80'den yiiksek hassasiyet ve 6zgiillik degerleri kabul
edilebilirdir. Bu nedenle, kestirim degerleri klinik populasyonlara gore o6zellestirildiginde, bu
skorlama sistemleri daha avantajli olabilir. Bu ¢aligmada, kestirim degeri 6,5 olarak ayarlandiginda
Alvarado sistemi i¢in %81 duyarlilik seviyesi gosterdi, kestirim degeri 13,75 olarak ayarlandiginda
Ohmann sistemi i¢in %83,1'lik bir duyarlilik seviyesi, kestirim degeri 63,72 olarak ayarlandiginda

Eskelinen sistemi i¢in %80,5 duyarlilik seviyesi ve kestirim degeri 10,25 olarak ayarlandiginda
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RIPASA sistemi ig¢in %83,1'lik bir duyarlilik seviyesi izlenmistir. Ohmann ve RIPASA skorlama
sistemleri, AA tanisi i¢in en yiiksek 6zgiilliige sahiptir (68).

Ayrica Korkut ve ark., (79) Alvarado, Ohmann, RIPASA, Tzanakis, Eskelinen skorlama
sistemleri ile yaptiklar1 sensitivite ve spesifite arastirmasinda, Ohmann ve Eskelinen skorlar1 ile AA
tanis1 koyamadiklarini, ancak bu skorlarin yeterince spesifik olduklarini belirtmislerdir. Eskelinen
skoru, daha az pratik kullanimi olan ondalik hesaplamalar nedeniyle dezavantajlidir. Ayirici tani i¢in
laboratuvar testi veya ultrasonografi gibi ek tan1 yontemleri de gerektirebilir. Tzanakis skorunda, US
sonuglari ile inflamatuvar belirte¢lerin kombine klinik degerlendirmesi amag¢lanmistir. Bu nedenle
AA tanisinda Tzanakis skoru, Alvarado, RIPASA, Eskelinen ve Ohmann skorlarina goére daha
yiiksek duyarlilik ve 6zgiilliige sahiptir (Tablo 13).

Tablo-13: Tzanakis, Alvarado, RIPASA, Eskelinen ve Ohmann Skorlarinin Karsilastiriimasi (79).

Sensitivite Spesifite Pozitif Negatif Prediktif
Prediktif Deger Deger
Alvarado 60,9 89,9 97,56 24,24
Ohmann 71,9 89,9 97,92 30,77
RIPASA 75 99,72 98,04 34,78
Tzanakis 84,4 99,88 98,25 47,06
Eskelinen 64,1 78 95,45 23,33

Yapilan bagka bir ¢alismada; Alvarado skorlamasi %97,2 duyarlilik ve %27,6 6zgiilliik
gostermis olup, AIRS %81,9 duyarlilik ve %89,5 6zgiilliik sundu. RIPASA ise Alvarado sistemi ile
ayni sonuglar1 gostermektedir. Bu ¢alismada, Alvarado ve RIPASA sisteminin %80 ve tizeri iyi bir
duyarliliga sahip oldugu, ancak AIRS’in daha spesifik ve AA tanisi igin daha iyi bir dogruluga sahip
oldugu belirtilmektedir. Bu nedenle AIRS’in daha iyi bir tarama araci oldugu ve bdylece gereksiz
ameliyatlar1 azaltabilecegi diistiniilmiis ve Alvarado ve RIPASA sistemlerine gore daha fazla

kullanilmasi 6nerilmektedir (80).
2.3.6. Akut Apandisit Ayiric1 Tams1 (81, 82) (37)
AA’in klinik tanisi, detayli 6ykiiye ve kapsamli fizik muayeneye dayanir. Ancak akut batin

nedeni olan ¢ogu patolojinin belirtileri benzer 6zellikte oldugu igin ayirici tan1 son derece 6nemlidir.

Tablo 14°te en sik goriilen ayirici tanilar verilmistir.
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Tablo-14: Akut Apandisit Ayirict Tanisi

Gastrointestinal

Jinekolojik

Obstetrik

Genitoiiriner

Diger Nedenler

Batin Dis1 Nedenler

Gastroenterit
Mezenterik Adenit
Omental Torsiyon
Konstipasyon
Peptik Ulser
Perforasyonu
Chron Hastalig1
Cekal Divertikiilit

[leum Obstriiksiyonu

Tifilit

Pelvik Inflamatuvar Hastalik
Ektopik Gebelik

Over Kist Riiptiirii

Over Torsiyonu

Uterus Riiptiirii
Siddetli
Preeklamsi,
HELLP Sendromu
Plasental

Abrupsiyon

Testis torsiyonu
Idrar Yolu
Enfeksiyonu
Akut Piyelonefrit
Renal Kolik

Orak Hiicre Krizi
Mezenterik
Lenfadenit
Primer Peritonit
Ailevi Akdeniz
Atesi

Hemolitik Uremik Sendrom
Pnoémoni

Diyabetik Ketoasidoz
Henoch Schonlein Purpura

Streptokokal Farenjit
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Akut apandisitten siiphelenilen bir hastada diisiiniilmesi gereken diger problemler arasinda

apandiseal giidiik apandisiti, tifilit, epiploik apandisit, psoas apsesi ve yersiniosis bulunur.

Negatif apendektomi oranlari, dogurganlik ¢agindaki kadinlarda akut apandisitin yanlis
teshis edilmesi nedeniyle yiiksektir. En sik goriilen yanlis tanm1 PIH'tir. Bunu gastroenterit ve idrar
yolu enfeksiyonu takip eder. Onceki dénemde gecirilmis PIH varlig1, vajinal akint1 veya idrar
semptomlar1 PIH'"t gosterir. Fizik muayenede sag alt kadran diginda ve servikal hareket ile hassasiyet

olmast, vajinal akint1 ve pozitif idrar tahlilinin de varhig PIH tanmisini destekler.

Gebelik donemi, tanisal gecikme sonucu ortaya g¢ikan perforasyon nedeniyle fetal ve
maternal morbiditeyi artirir. Bu nedenle, gebe kadinlarda apendiksin agresif olarak degerlendirilmesi
gerekmektedir. B-hcg seviyesi, akut apandisiti erken ektopik gebelikten ayirmak i¢in faydalidir.
Bununla birlikte, WBC sayim1 tanida, hamilelik sirasinda fizyolojik 16kositoz olmasi1 nedenli diger
zamanlara gore daha az yararlidir ve literatiirde giivenilir bir ayirt edici WBC parametresi
belirtilmemektedir. Bu nedenle gebelerde AA degerlendirilitken WBC degerleri dikkatli

yorumlanmalidir.

Akut apandisit, ¢ocuklarin %25-30'unda yanlis teshis edilir. En yaygmn yanlig tam

gastroenterittir, bunu iist solunum yolu enfeksiyonu ve alt solunum yolu enfeksiyonu takip eder.

60 yasindan biiyiik hastalarda ise akut apandisit, tiim akut apandisitlerin %10'unu olusturur.
Hasta uyumsuzlugu (demans vb.) nedeniyle ozellikle yasli hastalarda yanlis tani insidansi
artmaktadir. Bu nedenle, 24-48 saati asan semptomlarin olmasi klinisyeni tanidan
uzaklastirmamalidir. Eslik eden komorbid hastaligi olan hastalarda, tanisal gecikme mortalite ve
morbiditenin artmasina neden olur. Bu nedenle yasl hastalara erken donemde tan1 konulmasi 6nem

tagimaktadir.
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2.3.7. Akut Apandisit Tedavisi

2.3.7.1. Nonoperatif Tedavi Yontemleri

2.3.7.1.1. Basit inflame Apandisitte Primer Antibiyotik Tedavisi

Higbir goriintiileme yontemi, klinisyenlerin hastalarin1 ameliyat 6ncesi antibiyotiklerle
tedavi etme segimlerine yonelik perfore ve non-perfore apandisit ayrimi yapamaz. Radyolojik
gortintiilemede apendikolit varligi, artmis antibiyotik basarisizlig1 ve niiks riski ile iliskilidir. Ayrica
CRP seviyesi 60 g/L'nin, beyaz kan hiicresi sayis1 12x10° 'un altinda olan ve 60 yasindan geng olan

hastalarda antibiyotik tedavisinin basarili olabilecegi bildirilmektedir (83).

Son zamanlarda antibiyotikler, komplike olmayan apandisit icin tek tedavi olarak
Onerilmistir, ancak tartismasiz degildir. Antibiyotikleri apendektomi ile karsilastiran randomize
kontrollii calismalarin bir meta-analizi, tek basina antibiyotik tedavisi basarili olabilse de, hastalara
tekrar kabul veya cerrahi gereksinim agisindan yaklasik %25-30 arasi bir basarisizlik orani ile ilgili
bilgi verilmesi gerektigini gostermistir (84). Pilot randomize kontrollii bir ¢alisma, bu stratejinin
cocuklarda da etkili olabilecegini diisiindiirmektedir, ancak yetiskinlere benzer sekilde, %38'i takip

sonrasinda apendektomiye ihtiyag duymaktadir (85).

2.3.7.1.2. Spontan Rezoliisyon

Klinik deneyimler, basit apandisitin kendiliginden iyilesmesinin miimkiin oldugunu
gostermektedir. Aktif gozlem ile antibiyotik tedavisini karsilastiran randomize kontrolli ¢alismalar
yapilmamistir ve bu nedenle primer antibiyotiklerden sonra bildirilen iyilesme oranlarimnin (%77-95)
gercek bir tedavi etkisi mi yoksa sadece AA’in spontan rezoliisyonu ile devem eden bir siireci mi
temsil ettigini bilemeyiz. Akut apandisitte tek basina aktif gézlem tedavisinin giivenli se¢im kriterleri

mevcut degildir ve bu nedenle denemeler diginda mevcut bir tedavi stratejisi olarak 6nerilmez (30).

2.3.7.1.3. Ameliyat Zamam

Ameliyatin zamanlamasiyla ilgili sonuglar tartismalidir. Randomize olmayan 11 ¢alismanin
(toplam 8858 hasta dahil) bir meta-analiz, se¢ilen stabil hastalarda hastane i¢i 12-24 saatlik kisa

gecikmeler olmasinin artmis perforasyon riski ile iliskili olmadigin1 géstermistir. Ozellikle aralikli
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belirtileri olan hastalarda, aralikli klinik degerlendirme ile birlikte gecikmeye veya daha uzun gézlem
stiresine izin vermek; AA’te perforasyon ve komplikasyon riskini artirmadan tani dogrulugunu
artirir. Ozellikle gece operasyonlarindan kaginarak giindiiz teknolojik kaynaklara ve deneyimli saglik

personeline ulagilmasiyla tan1 dogrulugu artirilirken, komplikasyon oranlar1 da diisiiriilebilir (86, 87).

2.3.7.2. Cerrahi Tedavi Yontemleri

Akut veya siipiiratif apandisit i¢cin apendektomi sonrasi sonu¢ mitkemmeldir. Cogu hasta 2
hafta i¢inde tam olarak aktiviteye donmesine ragmen, perfore apandisit olgularinda hastanede kalis
stiresini uzatmak ve ek tedavi prosediirlerini uygulamak gerekebilir. Akut apandisitin tiim asamalari
icin prognoz milkemmeldir ve mortalitesi %1'den azdir. Bu diisiik 6lim orani biiyiik 6l¢iide erken
tani, tedavi, antibiyotikler ve gelistirilmis anestezi bakiminin sonucudur. Bir¢ok prospektif
randomize ¢alisma, agik apendektomi ile laparoskopik apendektomiyi karsilastirmustir. iki teknigin
negatif apendektomi orani (laparoskopik, %14,4; agik, %14,5), hastanede kalis stiresi (laparoskopik,
3 giin; acik, 3,7 giin) ve karin i¢i apse olusumu (laparoskopik, %1,9; a¢ik, %0,8) insidansinin benzer
oldugu bulunmustur. Laparoskopik apendektomi, agik apendektomiye (%7,5) gore biraz daha diisiik
bir yara yeri enfeksiyon oranina (%3) sahip gibi gériinmektedir (88).

Laparoskopik yaklasimin faydalari obez hastalarda daha belirgindir. Bir ¢aligsma, viicut kitle
indeksi (VK1) 30’un iizerinde olanlarda daha kisa bir hastanede kalis siiresi (laparoskopik, 3.4 giin;
acik, 5.5 giin) ve daha diisiik bir yara kapanma siiresi (laparoskopik, %90; agik, %68) bulmustur (89).
Ayrica yapilan bir ¢calisma laparoskopik apendektominin daha diisiik morbidite, mortalite ile iliskili
oldugunu ve hem perfore hem de basit apandisitte hastanede kalig siiresinin daha kisa oldugunu

gostermistir (90).

2.3.8. Akut Apandisit Komplikasyonlari

Tedavi olmamis veya tedavisi geciken AA vakalarinda plastron olusmazsa, apendiks
duvarinda dolasim bozuklugu ve nekroz meydana gelerek siklikla perforasyon olusur. Sonrasinda ise
sepsis, sekonder peritonit, karin igi apse, portal venin septik tromboflebiti olan pilefilebit meydana
gelir. Ozellikle kadin hastalarda infertilite, perfore apandisitin ge¢ dénem komplikasyonu olarak
goriilebilmektedir. Paralitik ileus, kusma ve dehidratasyon da akut apandisit komplikasyonlari

arasinda sayilabilir (91).
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AA’te perforasyon gelismesi, intraluminal basing artisina baghdir. Perforasyon, genellikle
tikanik olan apendiksin distal ucunda meydana gelir. Yapilan ¢alismalar perforasyonun en sik
nedeninin tan1 koyma ve tedaviye baglama konusundaki gecikmelerden kaynaklandigini gostermistir
(36). Apendiksin ne zaman perfore olacagini gosteren kesin bir bilgi yoktur. Perforasyon, karin

agrisinin baslamasindan itibaren 24 saat iginde vakalarin %20°sinde gelisir.

Vakalarin %65‘inde semptomlarin basglamasindan 48 saat sonra perforasyon gelisir.
Hastanin klinik olarak atesi 39°C ‘nin iizerinde, beyaz kiiresi 18000/mm?® ‘{in iizerinde ise ve
semptomlarda siddetlenme, tasikardi gibi sepsise kadar gidebilecek Kklinik durumlar mevcutsa

perforasyondan stiphelenilmelidir (92).

Plastron, apendiksin enflamasyonu ilerledik¢e, omentum ve ¢evre organlarin perforasyonu
onlemek ve enflamasyonu azaltmak i¢in apendiksi sinirlamasidir. Boylece karin sag alt kadranda
kitlesel bir yap1 olusur. Belirtilerin baslamasindan 4-5 giin sonra plastron olusur. Tedavisi

antibiyoterapidir. Tedaviden 6-8 hafta sonra cerrahi miidahale diisiiniiliir (32).

AA’te en agir komplikasyon pilefilebittir. Pilefilebit portal venin septik tromboflebitidir.
Karacigerde piyojenik apseler goriilebilir. AA tanist konulan hastada titreme ile yiikselen ates,
intermitan karin agrisi ve sarilik varsa pilefilebit diisiiniiliir. Bakteriyemi vakalarin ¢ogunda goriiliir.
En yaygin olarak izole edilen organizmalar B. fragilis, E. coli ve Streptococcus'dur. Tedavide, gram
negatif basil ve anaeroblari hedef alan uzun siireli genis spektrumlu antibiyoterapi 6nerilmektedir.
Pileflebit, AA’in nadir bir komplikasyonudur. Mortalite oran1 %30-50 gibi yiiksek oranlarda oldugu

i¢in erken tan1 ve tedavi 6nemlidir (93).

Apendektomi sonrasi apandisit komplikasyonlar1 arasinda yara yeri enfeksiyonu, yara
yerinde ayrilma, bagirsak tikanikligi, karin apsesi, pelvik apse ve nadiren 6lim sayilabilir. Giidiik
apandisiti de nadiren goriilir; bununla ilgili olarak, daha 6nce apendektomi yapilan ve ameliyat

sonrasi cerrahi giidiikte gelisen en az 36 apandisit vakasi bildirilmistir (94).

2.4. Serum Bilirubin Metabolizmasi

Bilirubin, ¢esitli proteinlerle demiri stabilize etmeyi saglayan bir stabilizasyon kompleksi
olan hemin (ferroprotoporfirin IX) 6nemli bir metabolitidir. Potansiyel olarak toksik bir maddedir.

Bununla birlikte, viicut giivenli detoksifikasyon i¢in mekanizmalar gelistirmistir. Bilirubin ve
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metabolitleri safra ve diskiya ve daha az derecede de idrara sar1 renk verir. Bilirubin iki ana kaynaktan
turetilir. Glinliik yaklasik 4 mg/kg bilirubin tretilir. Kabaca bilirubinin %80", yash kirmizi kan
hiicrelerindeki hemoglobinin pargalanmasindan ve kemik iliginde erken tahrip edilmis eritroid
hiicrelerden kaynaklanir. Kalan kisim, basta karaciger ve kaslar olmak iizere diger dokularda bulunan
hem igeren proteinlerin yikimindan kaynaklanir. Bu proteinler arasinda miyoglobin, sitokromlar,

katalaz, peroksidaz ve triptofan pirolaz bulunur (95).

Hem, karbon kopriiler ve merkezi bir demir atomu ile birlestirilmis dort piroliin bir
halkasidir. Bilirubin, dalakta ozellikle retikiiloendotelyal sistem hiicrelerinde, ard arda olan iKi
asamal1 katalitik bir bozunma reaksiyonunun gerc¢eklesmesiyle tretilir. Diger hiicreler arasinda
fagositler ve karacigerin Kupffer hiicreleri bulunur. Bu hiicreler hemi alir, hem oksijenaz ile katalize
eder. Enzim, alfa karbon kopriisiiniin oksidasyonunu katalize ederek selatli demiri serbest birakir.
Hem oksijenaz, karacigerin Kupffer hiicrelerinde ve retikiiloendotelyal sistem hiicrelerinde yiiksek
konsantrasyonlarda bulunur. Hem oksijenaz, bilirubin iiretiminde hiz smirlayici faktordiir. Indirekt
bilirubin, suda ¢6ziinmez ve dolasimda geri doniisiimlii ve kovalent bir bag ile albiimine baglh olarak
taginir. Bilirubin plazmaya salindiginda, viicutta tasiyici olarak islev géren albiimin tarafindan alinir.
Albiiminin bilirubine baglanma afinitesi son derece yiiksektir ve ideal kosullar altinda plazmada
serbest (albiimine bagli olmayan) konjuge olmamuis bilirubin bulunmaz. Ozellikle hipoalbiiminemi
durumlarinda, az miktarda ytiksek yogunluklu lipoprotein ile de baglanma meydana gelir. Bilirubin,
pasif difiizyon ve reseptor aracili endositoz seklinde iki farkli mekanizma ile karaciger
sinlizoidlerinden hepatositlere alinir. Pasif difiizyon islemi enerji tilketmez ve sonug olarak akisi iki
yonlii yapan bir konsantrasyon gradyanini takip eder. Konjuge olmayan bilirubinin hepatik
sinlizoidlerden aktif tasiyici ile alimina, tasiyici proteinler aracilik eder. Konjugasyon islemi,
bilirubini suda ¢oziiniir hale getirmek, bilirubinin kanalikiiler membran boyunca salgilanmasini
kolaylastirmak ve safraya atilmasini saglamak i¢in gergeklesir. Bilirubin, hepatosit i¢inde tiridin-
difosfoglukuronik glukuronosiltransferaz (UDPGT) adi verilen bir enzim ailesi tarafindan
glukuronik aside konjuge edilir. Glukuronidasyon siireci, insan viicudunun 6nemli detoksifikasyon
mekanizmasindan  biridir. UDPGT'in  birgok farkli izoformu vardir, ancak bilirubin
glukuronidasyonundaki fizyolojik olarak &nemli izoform UDPGTI1Al'dir. Indirekt bilirubinin
karacigerde glukuronik asitle konjugasyonu sonucu direkt bilirubin olusur. Konjuge bilirubin suda
¢Oziiniir ve safra ile atilir. Konjuge bilirubin, kanda normalde ¢ok az bulunur veya hi¢ bulunmaz.
Kandaki diizeyi 1.5 mg ‘1 gectiginde idrarda tespit edilebilir. Konjuge bilirubin aktif transportla safra
icine atilir. Bagirsaga gegen konjuge bilirubinler geri emilmez. Sterkobilinojen, sterkobilin ve

tirobilinojene doniiserek digki ile atilir. Ancak bir kismi beta-glukuronidaz enzimi araciligiyla
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konjuge olmamus bilirubine déniiserek enterohepatik dolasimla karacigere gelir. Urobilinojenin bir

kismi da bobrekte tirobiline doniiserek idrarla atilir (95, 96).

AA olgularinda karaciger fonksiyon bozuklugundan veya biliyer tikanmadan
kaynaklanmayan hiperbilirubinemi bildirilmis olup, son arastirmalar STB diizeylerinin AA’in
ozellikle perfore olgularinin tanisinda yararli olabilecegini gostermistir (14, 17, 97-100). Ek olarak,
hiperbilirubinemi, genel peritonit (6rnegin, intestinal kanal perforasyonu), sepsis ve gesitli cerrahi
miidahaleler (6rnegin 6zofagus kanserinin cerrahi tedavisi) sonrasi goézlenebilir. Hepatik
disfonksiyon ile iliskili olmayan hiperbilirubineminin patogenetik mekanizmasinin, gesitli etkenlerle
oksidatif stresin uyarilmasi sonucu artmis bilirubin iiretimine bagli oldugu 6ne siiriilmiistiir. Ayrica
bilirubinin antioksidan aktiviteye sahip oldugu ve oksidatif stresin bir sonucu olarak tiretilen oksijen
tirlerinin, viicutta artan bilirubin dretimi ile temizlendigi belirtilmektedir (101). Bakteriyel
inflamasyonla ilgili olarak, birkag bakteriyel enfeksiyonun kolestazi indiikledigi gosterilmistir (102,
103). AA’e en sik neden olan primer organizmalar, E. coli ve Bacteroides fragilis'dir. Bu iki tiiriin
sican modelinde mikrosirkiilasyonu inhibe ederek siniizoidal hasara neden oldugu bildirilmistir. Ek

olarak, E. coli endotoksin ile doza bagimli kolestatik bir bozukluga neden olur (104).

Ayrica, eritrositlerin hemolizine E. coli enfeksiyonu neden olabilir. Bu mekanizmalar AA
vakalarinda hiperbilirubinemiye neden olabilir. Ust gastrointestinal perforasyona, mide suyu ve safra
ile peritonun uyarilmasi sonucu akut agri eslik eder, ancak asitte bakteri pozitiflik oran1 genellikle
diistiktiir. Ek olarak, iist gastrointestinal sistemin perforasyonunda, aseptik kimyasal peritonit 6-8
saat i¢inde sekonder enfeksiyonla bakteriyel peritonite doniisebilir. Bu nedenle, bu gibi durumlarda
STB seviyesinin nadiren de olsa yiikseldigi diistiniilmektedir. Buna karsilik, asit mayisindeki bakteri
pozitiflik orani, apandisit perforasyonu sonrasi artar, ¢iinkii perforasyon alani gastrointestinal
sistemin alt kismindadir. E. coli ve B. fragilis'in apendiks ve kalin bagirsak perforasyonlarinda
goriilme sikligi daha fazladir (104, 105). Ayrica komplike AA’te, siddetli inflamasyon bagirsak
odemine ve hipomotilitesine neden olabilir. Bu da komplike apandisitli hastalarda kolestaza neden
olabilir. Hiperbilirubinemi, bilirubinin karaciger tarafindan {retimi ile atilmasi arasindaki
dengesizliginin sonucudur. Buna hepatoselliiler, kolestatik veya hemolitik hastaliklar neden olabilir
(95).

Karaciger, kan1 portal vendz sistem yoluyla esas olarak intestinal yapilardan alir. Portal
kanda, bakteriler ve bakteri iiriinleri (toksinler) dahil olmak tizere bagirsaklardan emilen besinler ve

diger maddeler tasinir. Normal saglikli insanlarin portal vendz sisteminde, diisiikk oranda da olsa
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bakteri bulunur. Portal vendz sistemdeki toksik maddeleri, bakterileri ve bakteri iriinlerini;
karacigerin retikiiloendotelyal sisteminin detoksifikasyon islemi ve immiinolojik etkisi temizler.
Ancak bakteriyel yiik Kupffer hiicre fonksiyonunu astiginda, hepatositlerde (karaciger parankimi)
fonksiyon bozuklugu veya hasar meydana gelebilir. Serum bilirubin diizeylerinde lezyonun tipine,
ciddiyetine ve yerine bagli olarak tek basina veya karaciger enzimleri ile birlikte bir artis olur. Ancak
son zamanlarda, sitokinler olarak bilinen baska bir madde (6rn. tiimor nekroz faktorii (TNF)) olan
interlokin 6 (IL-6)'nin da karacigerin azalan bosaltim fonksiyonundan sorumlu oldugu diisiiniiliir ve
karaciger enzimlerinde artis olmadan STB seviyelerinde artisa neden olabilir. Yiiksek STB diizeyleri
ile bulasic1 hastaliklarin ¢esitliligi arasindaki iliski az sayida ¢calismada kaydedilmistir. Bu bulgu en
stk gram negatif bakteriyel enfeksiyonu olan yenidoganlarda goriiliir. Siddetli karin i¢i enfeksiyonu
olan hastalarda da STB yiiksekligi tanimlanmistir (106, 107). Patogenezin, bakteriyemi veya
endotokseminin bilirubinin safra kanalikiilerinden atilimina engel olmasindan kaynaklandigi

diistiniilmektedir (7).
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3. MATERYAL ve METOD

Bu calisma, Harran Universitesi Tip Fakiiltesi Genel Cerrahi Klinigi’nde Ocak 2015-Aralik
2019 yillart arasinda AA klinik tanist konulmus; laparoskopik veya konvansiyonel apendektomi
yapilan 18 yas iistii eriskin 552 hastanin tibbi kayitlar1 tizerinden retrospektif olarak yapildi. Calisma,
Harran Universitesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulunun 25.10.2019 tarih; 46766 karar no’lu

onayindan sonra baglatilmistir.

Goriintiileme yontemi olsun ya da olmasin klinik ve laboratuvar bulgular1 sonucu AA
ontanisiyla opere edilen ve patolojisi basit veya komplike AA olarak adlandirilmis 18 yas iistii eriskin
hastalar ¢aligmaya dahil edilmistir. Bu hastalardan histopatolojik olarak akut apandisit olmayan
(normal apendiks, reaktif lenfoid hiperplazi, akut mukozal/submukozal inflamasyon, periapandisit)
hastalar, 18 yas alt1 hastalar, kronik karaciger hastalig1 sliphesi olan hastalar, hepatobiliyer
hiperbilirubinemi ile iliskili hastaligi olan hastalar, hemolitik hastalig1 olan hastalar, alkolizm &ykiisii
olanlar, daha once bilinen karaciger hastaligi (viral hepatit, siroz, Gilbert hastaligi, Dubin-Johnson
sendromu, benign rekiirren intrapatik kolestaz ve hiperbilirubinemi ile iliskili diger belgelenmis
biliyer, hemolitik veya karaciger hastaliklar1) olanlar, hasta dosyasinda veri eksikligi olan hastalar ve
bagka herhangi bir nedenle cerrahi sirasinda tesadiifen akut apandisit ameliyati geciren hastalar

calisma dis1 birakilda.

Tim hastalarin demografik ozellikleri, ameliyat 6ncesi beyaz kiire, notrofil, lenfosit,
trombosit sayisi, ortalama trombosit hacmi (MPV), trombosit dagilim genisligi (PDW) degerleri
kaydedildi. Notrofil/lenfosit oran1 (NLR), nétrofil sayisinin lenfosit sayisina; platelet/ lenfosit orani
(PLR) trombosit sayisinin lenfosit sayisina boliinmesiyle hesaplanmistir. Hastalarin C-reaktif protein
(CRP), AST, ALT, total bilirubin degerleri kaydedildi. Operasyon sonrasi hastalarin hastanede kalis

siiresi ve taburculuk durumlari (taburcu veya ex) degerlendirildi.

Calismaya dahil edilen tiim hastalar patoloji sonucuna gore basit ve komplike apandisit
olarak iki gruba ayrildi. Patolojik olarak muskularis proprianin polimorfoniikleer hiicrelerle
infiltrasyonu  ile  olusan  siipiiratif/flegmondéz  histopatolojik ~ bulgular1  basit  AA;

gangrendz/nekrotizan, perfore, apse histopatolojik bulgulart komplike AA olarak kabul edildi.

Bu c¢alismada, Harran Universitesi Tip Fakiiltesi Genel Cerrahi Klinigi’nde Ocak 2015-
Aralik 2019 yillart arasinda AA klinik tanis1 konulmus ve akut apandisit ameliyati gegiren 552
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hastanin kayitlarina ulasilmis olup sekilde belirtildigi tizere olgu akis semasina gore ¢alisma grubu

olusturulmustur.

Hastane HBYS Sistemi Uzerinden Akut
Apandisit Ontanis1 ile Ameliyat Edilen
Hasta Dosyalarin1 Tarama (n: 552)

Normal Patolojik Bulgusu Olanlar
> (Lenfoid Hiperplazi vb) ya da
Patolojik Verilerine Ulasilamayanlar
(n: 97)

. J

Bilirubin ve Degerlendirme
> Parametreleri Eksik Olanlar (n:58)

m Kronik Karaciger Hastalig1 Varhglx

2) Hepatobiliyer Hiperbilirubinemi ile
iliskili Hastaliklar,

3) Hemolitik Hastaliklar,

> 4) Alkolizm Oykiisi,

4 5) Bilinen Karaciger Hastalig1 (Viral

/ \ Hepatit, Siroz, Gilbert Hastaligi,

Dubin-Johnson  Sendromu, Benign

Calismaya Dahil Edilen Vakalar Rekiirren Intrahepatik Kolestaz ve

(n: 386) Hiperbilirubinemi ile fliskili Diger
Belgelenmis Biliyer, Hemolitik veya

/

Karaciger Hastaliklart)
\ / (n: 11)

o

Sekil-1: Olgu Akis Semasi
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3.1. istatistiksel Analiz

Veriler EXCEL dosyasina girilmis ve IBM SPSS.23 programina aktarilarak istatistiksel
analizlerle degerlendirilmistir. Istatistiksel analizlere gegmeden once veri giris hatasinin olmamasi
ve parametrelerin beklenen aralikta olup olmadigi ile ilgili kontroller yapilmistir. Siirekli
degiskenlerin normallik varsayimlari, carpiklik ve basiklik (Skewness ve Kurtosis) katsayilari

Kolmogorov Smirnov testi ve Histogram ile incelenmistir.

Siirekli degiskenlerin tanimlayic istatistiklerinde, ortalama ve standart sapma; kategorik
degiskenlerin tanimlanmasinda ise frekans (n) ve yiizde (%) degerleri verilmistir. Normal dagilim
gostermeyen siirekli degiskenlerin iki diizeyli degiskenlerle karsilastirilmasi Mann—Whitney testi,
kategorik degiskenler arasindaki iliskiler Ki kare analizi, siirekli degiskenler arasindaki iligkiler ise
Spearman korelasyon analizi ile incelenmistir. Patoloji sonucunu 6ngdren degiskenlerin belirlenmesi
icin lojistik regresyon analizi (Backward: Wald); duyarlilik, segicilik, pozitif ve negatif
ongoriilebilirlik degerlerini hesaplamak amaciyla Receiver Operating Characteristics (ROC) analizi

yapilmustir. Biitiin analizlerde anlamlilik diizeyi olarak p<0,05 degeri kabul edilmistir.
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4. BULGULAR

Calismaya dahil edilen 386 hastanin yas ortalamasi 35.3(18-88) idi. Hastalarin 194
(%50,3)’1 kadin, 192 (%49,7)’si erkek idi. Patoloji sonucuna gore 296 (%76,7) hasta basit; 90
(%23,3) hasta komplike AA olarak degerlendirildi. Sekil 4’te hastalarin patoloji sonucuna gore

cinsiyet dagilimlar: gosterilmistir.

BASIT KOMPLIKE

160 150 146
140
120
100

80
60 a4 46
40

20

KADIN ERKEK KADIN ERKEK

Sekil-4: Patoloji Sonucuna Gore Basit ve Komplike Apandisit Vakalarinin Cinsiyete Gore

Dagilimlar

4.1. Patoloji Sonucuna Gore (Basit ve Komplike) Sosyodemografik Verilerin ve Bazi

Laboratuvar Bulgularin Karsilastirilmasi

Hastalarin baz1 sosyodemografik verileri ile laboratuvar parametre ortalamalarinin patoloji
sonucuna gore istatistiksel olarak anlamli bir sekilde farklilagip farklilasmadigini belirlemek i¢in
Mann-Whitney testi yapilmis ve elde edilen bulgular Tablo 15’da gésterilmistir. Patoloji sonucuna
gore komplike olan hastalarin yas ortalamasi (40,41£16,69, medyan=36), basit olan hastalara gore
(33,79+£14,51, medyan=29) anlamli bir sekilde daha yiiksektir U=10152,50, z=-3,419, p=0,001.

Patoloji sonucuna gore komplike olan hastalarin hastanede kalis siiresi ortalamasi
(5,06+2,94, medyan=4), basit olan hastalara gore (3,44+1,51, medyan=3) anlaml bir sekilde daha
yiiksektir U=8205,50, z=-5,748, p<0,001.
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Patoloji sonucuna gore komplike olan hastalarin pre-op (preoperatif) lenfosit ortalamasi
(1758,36+858,04, medyan=1612,00), basit olan hastalara gore (2054,39+966,01, medyan=1910,00)
anlaml1 bir sekilde daha disiiktiir U=10780,00, z=-2,740, p=0,006.

Patoloji sonucuna gore komplike olan hastalarin NLR ortalamasi (9,10+£6,91,
medyan=7,31), basit olan hastalara goére (7,50£5,97, medyan=5,67) anlamli bir sekilde daha
yiiksektir U=10872,00, z=-2,641, p=0,008.

Patoloji sonucuna gore komplike olan hastalarin PLR ortalamasi (193,88+135,99,
medyan=161,26), basit olan hastalara gore (158,06+£90,85, medyan=139,49) anlaml1 bir sekilde daha
yiiksektir U=11377,00, z=-2,096, p=0,036.

Patoloji sonucuna gore komplike olan hastalarin total bilirubin ortalamasi (1,07+0,64,
medyan=0,90), basit olan hastalara gore (0,84+0,47, medyan=0,70) anlamli bir sekilde daha
yiiksektir U=10426,50, z=-3,122, p=0,002.

Patoloji sonucuna gére komplike olan hastalarin pre-op CRP ortalamasi (12,72+11,64,
medyan=10,75), basit olan hastalara gére (4,99+7,29, medyan=2,24) anlamh bir sekilde daha
yuksektir U=7479,00, z=-6,302, p<0,001.

Bu bulgulara karsin, patoloji sonucuna gore komplike ve basit olan hastalarin pre-op WBC,

pre-op nétrofil, pre-op PLT, pre-op MPV, pre-op PDW, AST ve ALT degerleri ortalamalar1 arasinda

istatistiksel olarak anlamli bir farklilik saptanmamistir (p>0,05).
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Tablo-15: Patoloji Sonucuna Gore (Basit ve Komplike) Sosyodemografik

Parametrelerinin Dagilimi

ve Laboratuvar

Ortalama+SS p

Basit Komplike
Yas 33,79+14,51 40,41+16,69 0,001
Hastanede Kahls Siiresi  3,44+1,51 5,06+2,94 0,000
Pre-op WBC 15040,10+6531,81 16436,30+15355,51 0,580
Pre-op Notrofil 11647,81+4804,12 11961,10+4023.,29 0,336
Pre-op Lenfosit 2054,39+966,01 1758,36+858,04 0,006
NLR 7,50+5,97 9,10+6,91 0,008
Pre-op PLT 266440,84+74236,37 265754,44+80487,57 0,731
PLR 158,06+90,85 193,88+135,99 0,036
Pre-op MPV 7,93+1,46 7,77+1,30 0,462
Pre-op PDW 19,71+1,52 19,36+1,68 0,361
Total Bilirubin 0,84+0,47 1,07+0,64 0,002
AST 22,88+10,02 24,56+15,14 0,702
ALT 21,58+15,14 26,04+27.52 0,548
Pre-op CRP 4,99+7,29 12,72+11,64 0,000

4.2. AST, ALT ve Total Bilirubin Arasindaki Iliskinin Incelenmesi

AST, ALT ve total bilirubin arasindaki iligkileri incelemek amaciyla Spearman korelasyon
analizi yapilmig ve elde edilen bulgular Tablo 16°de gosterilmistir. AST ve ALT arasinda istatistiksel
olarak pozitif yonde (r=0,518, p<0,01) anlamli bir iliski bulunmustur (Tablo 16). Buna karsin, AST
ve total bilirubin ile (p>0,05) ALT ve total bilirubin (p>0,05) arasinda istatistiksel olarak anlamli bir

iliski bulunmamustir.

Tablo-16: AST, ALT ve Total Bilirubin Arasindaki Korelasyon Katsayilari

Ortalama=SS 1 2 3
1. AST 23,27+11,42 -
2. ALT 22,62+18,82 0,518** -
3. Total Bilirubin 0,89+0,53 -0,005 0,007 -

* p<0,05; ** p<0,01

4.3. Patoloji Sonucunu Ongéren Parametrelerin Belirlenmesine Yonelik Yapilan Lojistik

Regresyon Analizinin Sonuclari

Patoloji sonucunu 6ngoren (predict) parametrelerin saptanmasi amactyla lojistik regresyon

analizi (Backward: Wald) yapilmistir. Modele patoloji sonucu ile istatistiksel olarak anlamli bir
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sekilde iligki bulunan pre-op lenfosit, NLR, PLR, total bilirubin ve CRP eklenmistir. Analiz
sonucunun 4 asamali (step) bir siiregte tamamlandig1 goriilmiis ve 4. asamada patoloji sonucunu
ongoren en dnemli parametrelerin total bilirubin ve CRP oldugu bulunmustur y2(2n=386) =49,693,
p<0,001 (Wald=97,823, df=1 p<0,001). Nagelkerke pseudo R? degeri 0,182 olarak bulunmustur. Bu
deger patoloji sonucundaki varyansin yaklasik %18’inin total bilirubin ve CRP sonucu ile
aciklandigimi gostermektedir. Lojistik regresyon analizinin sonuglart Tablo 17°de gosterilmistir.
Tablo 17°de gosterildigi gibi, total bilirubin degerinin bir birim (unit) artmasit 1,716 kat, CRP

degerinin bir birim artmasi ise 1,082 kat komplike apandisit olma olasiligini artirdigi bulunmustur.

Tablo-17: Patoloji Sonucunu Ongdren Parametrelerin Belirlenmesine Yonelik Yapilan Lojistik

Regresyon Analizinin Sonuglari

%95 Giiven Arahg
Exp (B)
Parametre Regresyon  Standart P Odds  Alt Sinir Ust Siir
Katsayisi Hata  Degeri Oram1  (Lower) (Upper)
(B)

Total Bilirubin 0,540 0,234 0,021 1,716 1,086 2,713
CRP 0,079 0,014 0,000 1,082 1,053 1,112
Sabit (Constant) -2,338 0,277 0,000 0,096 - -

Total bilirubin parametresinin kesme degerini (cut-off value), duyarlilik ve segicilik
degerlerini hesaplamak amaciyla Receiver Operating Characteristics (ROC) analizi yapilmstir.
Analizin sonucunda Area Under Curve (AUC)=0,61 (%95 Giliven Araligi=0,54-0,68) olarak
bulunmustur. Optimal kesme puan1 >0,86, duyarlilik %57,8 (%95 Giiven Araligi=46,9-68,1),
secicilik %65,5 (%95 Giiven Araligr =59,8-70,9), pozitif olabilirlik oran1 %1,68 (%95 Giiven
Araligi=1,3-2,1), negatif olabilirlik oranm1 %0,64 (%95 Giiven Araligi=0,5-0,8), pozitif
ongoriilebilirlik degeri %33,8 (%95 Giliven Arali§1=26,4-41,8), negatif ongoriilebilirlik degeri %83,6
(%95 Giiven Araligi=78,2-88,1) olarak bulunmustur (Tablo 18).

39



ROC Curve

10 ,ﬂ"_‘
~
/
DIS- .I_."l
/
- /_'t/_

2 06 _/_,.-J_/
=2
5 —
W

0,4

.//
/J/‘
0,24 _{"J_
e~
|
’
0o T T T T
0,0 02 04 06 0,3 1,0
1 - Specificity

Diagaonal segments are produced by ties.

Sekil-5: Komplike Apandisit Tanisinda Total Bilirubin Parametresinin ROC Egrisi

Benzer olarak CRP parametresinin kesme degerini (cut-off values), duyarlilik ve segicilik
degerlerini hesaplamak amaciyla ROC analizi yapilmistir. Analizin sonucunda AUC=0,719 (%95
Giiven Arali81=0,655-784) olarak bulunmustur. Optimal kesme puani >8,66, duyarlilik %61,11 (%95
Giiven Araligi=50,3-71,2), secicilik %82,09 (%95 Giiven Aralig1 =77,2-86,3), pozitif olabilirlik
orani %3,41 (%95 Giiven Araligi=2,5-4,6), negatif olabilirlik oran1 %0,47 (%95 Giiven Araligi=0,4-
0,6), pozitif ongiirtilebilirlik degeri %50,9 (%95 Giiven Araligi=41,1-60,7), negatif ongoriilebilirlik
degeri %87,4 (%95 Giiven Aralig1=82,9-91,1) olarak bulunmustur (Tablo 18).
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Sekil-6: Komplike Apandisit Tanisinda CRP Parametresinin ROC Egrisi

Total bilirubin ve CRP parametresi birlikte kullanildiginda ROC analizi sonucunda
AUC=0,64 (%95 Gliven Araligi =0,57-0,71) olarak bulunmustur. Duyarlilik %36,67 (%95 Giiven
Aral11=26,8-47,5), secicilik %91,22 (%95 Giiven Aralig1=87,4-94,2), pozitif olabilirlik oran1 %4,17
(%95 Giiven Araligi=2,6-6,6), negatif olabilirlik oran1 %0,69 (%95 Giiven Araligi=0,6-0,8), pozitif
ongiiriilebilirlik degeri %55,9 (%95 Giliven Araligi=42,4-68,8), negatif ongoriilebilirlik degeri
%82,6 (%95 Gliven Aralig1=78,0-86,5) olarak bulunmustur (Tablo 18).
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Sekil-7: Komplike Apandisit Tanisinda Total Bilirubin ve CRP Parametresi Birlikte Kullanildiginda
ROC Egrisi

Total bilirubin veya CRP parametresi birlikte kullanildiginda ROC analizi sonucunda
AUC=0,69 (%95 Giiven Aralig1 =0,63-0,75) olarak bulunmustur. Duyarlilik %82,22 (%95 Giiven
Aralig1i=72,7-89,5), se¢icilik %56,08 (%95 Giiven Araligi=50,2-61,8), pozitif olabilirlik oran1 %1,87
(%95 Giiven Araligi=1,6-2,2), negatif olabilirlik oran1 %0,32 (%95 Giiven Araligi=0,2-0,5), pozitif
ongoriilebilirlik degeri %36,3 (%95 Giiven Aralig1=29,7-43,3), negatif ongoriilebilirlik degeri %91,2
(%95 Gliven Aralig1=86,1-94,9) olarak bulunmustur (Tablo 18).
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Tablo-18: Patoloji Sonucunu Ongérmede Total Bilirubin ve CRP’nin Duyarlilik ve Secicilik Degerleri

Parametre Odds Orani (%95 Duyarhhk (%95 Segicilik (%095 + LR (%95 - LR (%95 + PV (%95 - PV (%95
Giiven Aralhgy) Giiven arahgi) Giiven Aralhgy) Giiven Araligy) Giiven Araligy) Giiven Aralgy) Giiven Araligy)

Total Bilirubin 1,716 (1,086-2,713) 57,78 (46,9-68,1) 65,54 (59,8-70,9) 1,68 (1,3-2,1) 0,64 (0,5-0,8) 33,8 (26,4-41,8) 83,6 (78,2-88,1)

(=0,86)

CRP (=8,66) 1,082 (1,053-1,112) 61,11 (50,3-71,2) 82,09 (77,2-86,3) 3,41 (2,5-4,6) 0,47 (0,4-0,6) 50,9 (41,1-60,7) 87,4 (82,9-91,1)

Total Bilirubin 36,67 (26,8-47,5) 91,22 (87,4-94,2) 4,17 (2,6-6,6) 0,69 (0,6-0,8) 55,9 (42,4-68,8) 82,6 (78,0-86,5)

(>0,86) ve CRP

(=8,66)

Total Bilirubin 82,22 (72,7-89,5) 56,08 (50,2-61,8) 1,87 (1,6-2,2) 0,32 (0,2-0,5) 36,3 (29,7-43,3) 91,2 (86,1-94,9)

(=0,86) veya CRP

(=8,66)

+ PV Pozitif Prediktif Deger (Positive Predictive Values); - PV Negatif Prediktif Deger (Negative Predictive Values)
+ LR Pozitif Olabilirlik Orani (Positive Likelihood Ratio); - LR Negatif Olabilirlik Oran (Negative Likelihood Ratio)
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5. TARTISMA

AA, diinyada akut karinin en sik nedenlerinden olup bat1 {ilkelerinde bireylerin yaklasik %7'si
yagsamlarinin bir doneminde akut apandisit gegirir. Bu oran kadinlarda %6,7, erkeklerde %8,6 olarak
bildirilmektedir. Amerika Birlesik Devletleri'nde yilda yaklasik 200000 apendektomi yapilmaktadir
(22). Bu nedenle apendektomi diinya ¢apinda en sik yapilan cerrahi prosediirlerden biridir ve modern
saglik sistemleri iizerinde 6nemli bir yiik olusturmaktadir. Komplike AA,; yara yeri enfeksiyonu, karin
i¢i apse olusumu, ameliyat sonrasi bagirsak obstriikksiyonu, iyilesmenin uzamasi ile birlikte hastanede
kalis siiresinin artmasi ve artan maliyet gibi ciddi sorunlara neden olur (87). Akut apandisit vakalarinda
genel 6liim oran1 %0,3 iken perforasyon durumlarinda bu oran %6,5'e kadar yiikselir (99). Perforasyon
durumunda bakteriyel peritonit, sepsis, idrar retansiyonu, ince bagirsak ileusu, yara yeri enfeksiyonu ve
abdominal apse olusumu gibi potansiyel olarak hayati tehlike olusturan bir¢ok komplikasyon gelisebilir
(109). Bu nedenle, akut apandisit vakalarinda basit ve komplike ayrimin1 yapabilmek i¢in tanisal bir
belirtece ihtiya¢ vardir. AA veya apandisit perforasyonunu giivenilir sekilde tahmin etmek i¢in tek bir
Klinik veya laboratuvar test tanimlanmamistir. Ayrica, puanlama sistemlerinin higbiri apandisit
perforasyon riskini degerlendirememektedir (13). Klinik bulgularla birlikte AA'in tanisim1 koymak,
derecesini ve ciddiyetini dngérmek ve uygun tedaviye karar vermek agisindan basit, ucuz, yiiksek
duyarlilik ve segicilikte bir teste ihtiyag vardir (7, 15). CRP ve WBC gibi bazi kan tetkiklerinin teshis ve
tan1 koymadaki degeri, 6nceki ¢aligmalarda (44, 108) yogun olarak ele alinmistir ve su anda puanlama

sistemlerinde uygulanmaktadir (4).

Bu calisgmada, AA nedeniyle opere edilen ve patoloji sonucu akut apandisit (komplike-basit)
olarak rapor edilen hastalarda AA siddetini belirlemede preoperatif olarak total serum bilirubin ve temel
laboratuvar testlerinin (WBC, CRP, Nétrofil Lenfosit orani, Trombosit sayisi, Platelet Lenfosit orani

Mean Platelet Volume (MPV), Platelet Distribution Width (PDW)) etkinligini belirlemeyi amagladik.

Komplike apandisitlerde patojen organizmalarin cerrahi alana olasi bulasi nedenli olusabilecek
komplikasyonlara sekonder hastanede kalis siirelerinin arttigini diisiinmekteyiz. Bu varsayim literatiir
ile uyumluluk gostermektedir. Calismamizda, patoloji sonucuna gore komplike olan hastalarin

hastanede kalis siiresi ortalamasi, basit olan hastalara gore anlamli bir sekilde daha yiiksektir (p<0,001).
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Literatiire gére AA komplikasyonlar1 ¢ocuklarda ve yashilarda daha sik izlenmektedir (110).
Ozellikle ¢ocuklarda ve yaslilarda klinik bulgularin net degerlendirilememesi, atipik klinik bulgularin
varlig1 nedeniyle komplike apandisit oranlarinin yliksek oldugu bildirilmistir. Bizim ¢alismamiz da
literatiir ile uyumlu olup patoloji sonucuna gore komplike olan hastalarin yas ortalamasi, basit olan

hastalara gore anlamli bir sekilde daha yiiksektir (p=0,001).

AA’te WBC’nin yiikselme derecesi kapsamli bir sekilde aragtirilmigtir. AA’li hastalarda WBC
cok yaygin olarak yiikselir. Bununla birlikte, spesifik bir belirte¢ degildir ve ayirici tanida yer alan diger
inflamatuvar durumlar1 olan hastalarda da yaygin olarak yiikselir (26). AA tanisinda kesin sonuglar
¢ikarma zorlugunun bir nedeni, WBC konsantrasyon kestirim degerlerinde biiylik degiskenliklerin
olmasidir (44, 45, 111, 112). Bu nedenle, WBC degerleri tan1 olasiligini bir dereceye kadar degistirir,
ancak tanida tek basina yeterli degildir (46). Perforasyon ve periapendikiiler apse gibi komplikasyonlarin
gelismedigi hastalarda genellikle 16kosit degeri 10000-18000 arasinda farklilik gosterir (43). Hastalarin
yaklasik %80-90’1nda 16kositoz ile birlikte sola kayma vardir. Komplikasyon gelismemis AA tanisi alan
vakalarda 16kosit degeri 18000°den yiiksek beklenmez (113). Ayrica literatiirde tam kan sayimi
parametrelerinin altta yatan inflamatuvar veya enfeksiy6z patolojilerle iligskisi hakkinda bir¢ok rapor
vardir. Yang ve ark. (114), 16kositlerin ve noétrofillerin yilizdesindeki artisin apendiksin inflamasyon
derecesi ile iligkili oldugunu bildirmistir. Panagiotopoulou ve ark. (11) 16kosit sayisinin akut apandisitin
tanisinda kullanilabilecegini, ancak perfore AA’in ayirici tanisi ig¢in uygun olmadigini bildirmislerdir.
Calismamizda, patoloji sonucuna gore basit ve komplike apandisit ayriminda pre-op WBC, pre-op
notrofil degerlerinin ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik saptanmamigtir

(p>0,05).

Tetikleyici faktorlere bagli fizyolojik 16kosit yaniti, notrofil sayisinda artisa ve lenfosit
sayisinda azalmaya neden olur. Bu iki parametrenin birbirine orani ile hesaplanan NLR, bu fizyolojik
yaniti yansitan inflamatuvar bir parametre olarak kullanilir (115, 116). Kahramanca ve ark. (117),
NLR'nin hem akut apandisit tanisinda hem de komplike ve komplike olmayan apandisitin ayriminda
kullanilabilecek bir parametre oldugunu bildirmislerdir. Eren ve ark. (118) yaptigi ¢alismada, NLR>4,0
olan olgularda AA tani olasiliginin 16,9 kat daha yiiksek oldugunu saptamistir. NLR>4,5 olan olgularda
ise apendiks gangren/perforasyon riskinin 3,2 kat daha yiiksek oldugunu saptamistir. Caligmamizda

benzer sekilde patoloji sonucuna gore komplike olan hastalarin NLR ortalamasi, basit olan hastalara
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gore anlamli bir sekilde daha yiiksektir (p=0,008). Patoloji sonucuna gore komplike olan hastalarin pre-

op lenfosit ortalamasi, basit olan hastalara gore anlamli bir sekilde daha diistiktiir (p=0,006).

Calismamizda nétrofil ve WBC degerlerindeki yiikseklik anlamli izlenmemis olup, lenfositteki
diisiis daha belirleyicidir. Basit ve komplike apandisit ayriminda tek basina WBC veya nétrofil
degerlendirmesi yerine NLR degerlendirmesi yapmanin daha dogru sonuglar verebilecegini

diistinmekteyiz.

Inflamatuvar hastaliklarda trombosit aktivasyonu ile patofizyolojik siire¢ arasindaki iliskiyi
inceleyen bulgular mevcut olup trombosit sayisi bir akut faz reaktani olarak degerlendirilmektedir. Bazi
vaka kontrol ¢alismalart AA hastalarinda MPV'nin saglikli kontrollere gore daha diisiik oldugunu
belirtmis olup (119-121), bir ¢calismada da zit bulgular rapor edilmistir (122). Bagka iki ¢alismada,
yetiskin hastalardan olusan iki grup arasinda anlamli bir fark olmadigi saptanmistir (123, 124). Bozkurt
ve ark. (123); basit AA, komplike AA (perfore, plastron, nekrotizan apandisit ve peritonitli apandisit)
ve akut apandisit olmayip (normal apendiks, reaktif lenf nodu hiperplazisi) apendektomi yapilan
vakalarda MPV sonuglarini karsilagtirdi. MPV, komplike apandisit grubunda diger gruplara gére daha
diisiik degere sahip olmasina ragmen gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulamamuiglardir.
Aydogan ve ark. (125), AA hastalarin1 perforasyon durumuna gore iki gruba ayirdi. Perfore grupta
nonperfore gruba gére MPV’yi daha diisik ve PDW’yi daha yiiksek bulmustur. Ceylan ve ark. (126),
362 AA hastasim1 iki gruba ayirmis (basit—perfore) ve MPV'nin komplikasyonsuz olgularda,
komplikasyonu olan olgulara ve kontrol grubuna gore daha diisiik oldugunu bulmustur. PDW ise gruplar
arasinda farklilik gostermemistir. Pediatrik populasyonda AA ile ilgili yapilan ¢alismalar, normal
populasyona gére MPV, PDW, PCT degerleri arasinda farkli sonuglar elde etmistir (127, 128, 129).
Bununla birlikte, klinigi acil durumda olan akut apandisit hastalarinin PP Olglimii pratige
donustiiriilirken bir dizi konu dikkate alinmalidir. PP sonuglari; toplama tiipiinde kullanilan
antikoagiilan, 6rneklemden analize kadar gecen gecikme ve her bir analizor tipi igin gelistirilen bireysel
teknolojiler gibi faktorlerden etkilenir (130). Bu bulgular 1s1ginda flebotomiden PP'lerinin 6l¢iildugi
analize veya analizore kadar gecen siireyi bildirmeyen calismalarin hari¢ tutuldugu meta-analiz
calismasinda, AA hastalarinin MPV degerleri saglikli kontrollere gore distikti (119, 126, 127, 131,
132). Literatiirde pre-op MPV, PDW ile iliskili farkli yaymlar olmakla birlikte bizim ¢alismamizda pre-
op MPV, pre-op PDW degerlerinin ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik

saptanmamustir (p>0,05). Ayrica patoloji sonucuna gore basit ve komplike apandisit gruplar1 arasinda
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platelet sayilarinda da anlamli istatistiksel farklillk saptanmamistir (p=0,731). Ancak genis
populasyonda yapilan veya meta-analiz ¢alismalarla, ilgili parametrelerin daha detayh

degerlendirilebilecegini diisiinmekteyiz.

Trombosit sayisinin lenfosit sayisina orani ile hesaplanan PLR'nin komplike apandisitin tahmin
edilmesine yardimei olabilecegi bildirilmektedir (117). Bizim ¢alismamizda, patoloji sonucuna gore
komplike olan hastalarin PLR ortalamasi, basit olan hastalara gére anlamli bir sekilde daha yiiksektir
(p=0,036). Yine ¢alismamizda, bir akut faz reaktani olan platelet sayisinda patoloji sonucuna gore basit
ve komplike apandisitler arasinda istatistiksel farklilik izlenmemektedir. Bu nedenle, basit ve komplike
apandisit ayriminda her iki inflamatuvar patolojiyi birbirinden ayirmak igin platelet sayilarini
degerlendirmenin basarisiz oldugunu ve her iki patolojide de platelet sayisinda goriilen olas1 artis ve
lenfosit sayisinda goriilen diisiisle birlikte PLR’nin platelete gore daha efektif bir belirte¢ oldugunu

distindiirmektedir.

Calismamizda, patoloji sonucuna gore komplike olan hastalarin pre-op CRP ortalamasi, basit
olan hastalara gore anlamli bir sekilde daha yiiksektir (p<0,001). Bu bulgular literatiir ile uyumludur.
Ayrica ¢alismamizda analizler sonucunda AUC=0,719 olarak bulunmustur. Optimal kesme puani >8,66
baz alindiginda, duyarlilik %61,11, secicilik %82,09, pozitif olabilirlik oran1 %3,41, negatif olabilirlik
orant %0,47, pozitif ongoriilebilirlik degeri %50,9, negatif Ongoriilebilirlik degeri %87,4 olarak
bulunmustur (Tablo 18). Tani testlerini degerlendirmede pozitif olabilirlik oran1 >5 veya negatif
olabilirlik oran1 <0,2 ise testin giiclii tan1 arac1 oldugu; AUC 0-0,50 arasinda ise testin anlamli olmadig,
0,5-0,75 arasinda ise orta diizey tanmi testi oldugu, 0,75 ve tlizeri ise iyi tani testi oldugu seklinde
degerlendirilmektedir (133). Calismamizin CRP tetkikinde AUC=0,719 olmasi nedenli CRP’nin orta
diizey tan1 testi olabilecegini; 8,66 kestirim degerinde pozitif olabilirlik oran1 %3,41, negatif olabilirlik
orani %0,47 olmas1 nedeniyle giiclii bir tan1 araci olarak kullanilamayacagini diisiindiirmektedir. Ancak
CRP tetkikinin negatif ongoriilebilirlik degerinin pozitif ongoriilebilirlik degerinden yiiksek olmasi,
CRP’nin komplike apandisit vakalarini tespit etmekten ziyade komplike olmayan hastalari tespit etme

giicliniin yiiksek olabilecegini diisiindiirmektedir.

AA tanisinda kullanilan skorlama sistemlerinde yaygin olan; semptomlarin (agr1 siiresi, agrinin
yer degistirmesi, bulanti, kusma), fizik muayenenin (hassasiyet, ates) ve laboratuvar incelemelerin

(16kositoz, CRP) kullanilmasidir. Tiim bu skorlarin sag alt fossada agr1 ile basvuran hastalarda AA’i
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ongérmede faydali oldugu kanitlanmistir, ancak higbiri apendiksin perforasyon riskini
degerlendirmemektedir. Ayrica, bu skorlama sistemlerinin higbiri bir marker olarak yiiksek bilirubin
degerini kullanmamaktadir (134). Postoperatif yara yeri enfeksiyonunun hiperbilirubinemik hastalarda
daha sik rastlanmasinin nedeninin daha fazla kontaminant mikrobiyal patojen miktarina ve bu nedenle
olusan daha belirgin inflamasyona bagli oldugu disiiniilmektedir (17). AA olgularinda karaciger
fonksiyon bozuklugundan veya biliyer ttkanmadan kaynaklanmayan hiperbilirubinemi bildirilmis olup,
son aragtirmalar tarafindan STB diizeylerinin 6zellikle perfore apandisit tanisinda yararl olabilecegi
bildirilmigtir (14, 97-100, 135, 136). Tek basina hiperbilirubinemi, olas1 perforasyonu teshis etmek igin
diisiik bir dogruluga sahiptir. Bununla birlikte, klinik olarak dogrulanmis akut apandisitli vakalarda,
diger pozitif laboratuvar sonuglarimin yaninda yiiksek bilirubin degeri de goriildiigiinde komplike
apandisit teshisi daha olasidir. Tedavi eden cerrahlar hiperbilirubinemi varliginda, bu verilere dayanarak,
komplike ve perfore apandisit olasiligini g6z 6niinde bulundurup nonoperatif yaklasim yerine acil

cerrahi ile devam etmeyi tercih edebilirler (137).

Akut apandisitte perforasyonun bir 6ngoriiciisii olarak hiperbilirubinemi (kesim 1 mg/dl) igin
Ozet tahminler soyledir: egri altindaki alan 0,73, duyarlilik, 0,49; 6zgiilliik, 0,82; pozitif olabilirlik orani,
2,51; negatif olabilirlik orani, 0,58; tanisal olasilik orani 4,42 idi (138). Bizim ¢alismamizin analizinin
sonucunda, Area Under Curve (AUC)=0,61 (%95 Giiven Araligi=0,54-0,68) olarak bulunmustur.
optimal kesme puani >0,86, duyarlilik %57,8 (%95 Giiven Araligi=46,9-68,1), secicilik %65,5 (%95
Giliven Araligi=59,8-70,9), pozitif olabilirlik oranm1 %1,68 (%95 Giiven Araligi=1,3-2,1), negatif
olabilirlik oran1 %0,64 (%95 Giiven Araligi=0,5-0,8), pozitif ongoriilebilirlik degeri %33,8 (%95 Giliven
Araligi =26,4-41,8), negatif ongoriilebilirlik degeri %83,6 (%95 Giliven Araligi =78,2-88,1) olarak
bulunmustur (Tablo 18). Tani testleri degerlendirmede pozitif olabilirlik oran1 >5 veya negatif olabilirlik
orani <0,2 ise testin gii¢lii tan1 araci oldugu, AUC 0-0,50 arasinda ise testin anlamli olmadigi, 0,5-0,75
arasi ise orta diizey tan1 testi oldugu; 0,75 ve tizeri ise iyi tani testi oldugu seklinde degerlendirilmektedir
(133). Calismamizda bilirubin tetkikininde AUC=0,61 olmasi nedenli orta diizey tani testi olabilecegini;
0,86 kestirim degerinde pozitif olabilirlik oraninin %1,68, negatif olabilirlik oraninin %0,64 olmasi
nedeniyle giiglii bir tan1 araci olarak kullanilamayacagini diisiindiirmektedir. Ancak bilirubin tetkikinin
negatif ongoriilebilirlik degerinin pozitif 6ngoriilebilirlik degerinden yiiksek olmas1 nedeniyle komplike
apandisit hastalarini tespit etmekten ziyade komplike olmayan hastalar1 tespit etme giiciiniin yiiksek

olabilecegini diisiindirmektedir.
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Calismamizda, AST ve ALT ile total bilirubin arasinda anlamli bir iliski bulunmamustir
(p>0,05). AST, ALT degerlerinde belirgin yiiksekligin izlenmemesi, bilirubin yiikselmesinin karaciger
fonksiyon bozuklugundan kaynaklanmadigini diisiindiirmektedir. Literatiir verilerine gore bilirubin
artisina neden olan patofizyolojinin; intravaskiiler hemolize bagl bilirubin metabolizmasindaki artisa,
safra asitlerinin safra kanalikiillerine atilmasimi engelleyen hepatosit mikrosirkiilasyonundaki
bozulmaya veya sepsise sekonder gelisen akut faz reaktani benzeri bir artisa bagli olabilecegini

distindiirmektedir.

Literatiirde, CRP'nin bilirubin ile karsilastirildiginda genellikle daha yiiksek bir duyarliliga,
ancak daha disiik bir 6zgilliige sahip oldugu goriilmektedir (99, 134, 139). Bizim caligmamizda
bilirubinin optimal kesme puani1 >0,86 kesme alindiginda duyarlilik %57,8, secicilik %65,5; CRP’nin
optimal kesme puani1 >8,66 alindiginda duyarlilik %61,11, segicilik %82,09 bulunmus olup CRP tani
koymada bilirubine gore yiiksek duyarlilik ve segicilige sahiptir (Tablo 18). Ayrica ¢alismamizin lojistik
regresyon analizinde Tablo 17°de gosterildigi gibi, total bilirubin degerinin bir birim (unit) artmasi 1,716
kat, CRP degerinin bir birim artmasi ise 1,082 kat komplike apandisit olma olasiligini artirdig

bulunmustur.

Akut apandisit tanis1 i¢in kombine edilmis laboratuvar degerlendirmenin gerekli olduguna dair
literatiirde ¢esitli ¢alismalar yapilmistir. Bir ¢alisma, birden fazla belirtecin birlestirildiginde, akut
apandisiti ongoriicli ve ayirt edici giiclinde iistel bir artis oldugunu belirtmektedir (46). Baska bir ¢calisma,
10 yasin lizerindeki 502 hastanin kombine inflamatuvar parametrelerinin (WBC, PMNL hiicreleri,
PMNL orani, viicut sicakligi ve CRP dahil), klinik bulgularinin toplam dogruluguna benzer bir (0,85)
dogruluga sahip oldugunu bildirmistir (140). Baska bir ¢alismada; CRP>8 mg/L, WBC>10,4x103
hiicre/mm3 veya PMNL oran1 >%74'ten herhangi biri mevcut oldugunda %99 duyarlilik, %6 6zgiillik
saptanmistir ve WBC veya CRP yiikseltildiginde duyarlilik %98, 6zgiillikk %12 bulunmustur (114). Bu
caligmalardaki tiim bu laboratuvar bulgularin hastada olmamast, akut apandisit tanisin1 potansiyel olarak
dislayabilir, ancak 6zgiilliigiin diisiik olmas1 uygulamay1 ciddi sekilde sinirlamaktadir. Bu ¢alismalarin
cogunda farkli kesme noktalar1 kullanildigindan, bunlar1 karsilastirmak zordur. Bununla birlikte, bu
sonuglara dayanarak; WBC, CRP ve PMNL orani normal smirlar i¢inde oldugunda, AA olasilig
diistiktiir. Bu nedenle, bir hastada akut apandisitin klinik bulgulari ortaya ¢ikarsa, ¢ok kiigiik ¢aligmalara
gore bu ancak laboratuvar belirteglerin hicbirinde yiikselme yoksa akut apandisit tanist olas1 degildir
(46).
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Literatiirde AA tanisi i¢in yapilan kombine edilmis laboratuvar degerlendirmenin faydal
olabilecegine dair bulgular 1s181nda basit ve komplike apandisit ayirimini yapabilmek amaciyla CRP ve
bilirubin degerlerini kombine olarak degerlendirdigimiz bu ¢alismada, CRP ve total bilirubin ROC
analizi sonucunda AUC=0,64, duyarlilik %36,67, se¢icilik %91,22, pozitif olabilirlik oran1 %4,17,
negatif olabilirlik oran1 %0,69, pozitif 6ngoriilebilirlik degeri %55,9, negatif 6ngoriilebilirlik degeri
%82,6 bulunmustur (Tablo 18).

Total bilirubin veya CRP parametresi birlikte kullanildiginda ROC analizi sonucunda
AUC=0,69, duyarlilik %82,22, segicilik %56,08, pozitif olabilirlik oran1 %1,87, negatif olabilirlik orani
%0,32, pozitif 6ngoriilebilirlik degeri %36,3, negatif ongoriilebilirlik degeri %91,2 olarak bulunmustur
(Tablo 18). Bulgular 1s1ginda CRP ve total bilirubin kullanimi spesifiteyi belirgin artiriken, total bilirubin
veya CRP nin kullanilmasiyla duyarliligin arttigin1 sdyleyebiliriz.

Calismamizda bazi kisitliliklar mevcuttu. Calismamiz her seyden Once tek merkezli bir
calismadir, bu nedenle sonuglari genel populasyona uygulamak yeterli degildir. Degerlendirmeler tek
bir laboratuvarin sonuglarina gére yapilmistir. EK olarak, hematolojik malignensi varligi hakkinda ek bir
arastirma yapilmamistir. Alinan kanin tiipte beklemesi gibi sorunlar, tam kan odl¢iimleri (6zellikle

trombosit parametreleri i¢in) i¢in optimizasyonu azaltir.
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6. SONUC

Ameliyat 6ncesi donemde basit ve komplike apandisit ayriminda total bilirubin ve CRP en
onemli tan1 parametreleri olarak goriinmekle birlikte tek basina yiiksek 6zgiilligli olan bir parametre
saptanamamustir. Akut apandisit siiphesi olan hastalarda tedavi seyrini belirlemede tek bir 6ngoriicii
faktoriin (serolojik, radyolojik) tek basina kullanilamayacagini vurgulamak 6nemlidir. Bu nedenle akut
apandisit ve apandisit perforasyonu igin diger Onemli tamamlayici tani araci tetkikler tanida

disiiniilmelidir.

Klinik muayene, basit ve perfore apandisit tanisinda hala temel tan1 araci olarak gortinmektedir.
Ancak 6zellikle CRP ve total bilirubin degerlendirmesi, arada kalinan vakalarda cerraha yol gosterebilir.
Genis populasyonlu gelecek ¢alismalarda, total bilirubinin ve CRP’nin giiglii bir tan1 aract olup olmadigi
degerlendirilmelidir.
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