T.C.
ERCIYES UNIVERSITESI
TIP FAKULTESI
COCUK SAGLIGI VE HASTALIKLARI ANABILIiM DALI

COCUKLUK CAGI PANKREATITLI OLGULARIN
RETROSPEKTIF OLARAK DEGERLENDIRILMESI

TIPTA UZMANLIK TEZi

Dr. Miifide DOGRU

KAYSERI - 2022



T.C.
ERCIYES UNIVERSITESI
TIP FAKULTESI
COCUK SAGLIGI VE HASTALIKLARI ANABILIiM DALI

COCUKLUK CAGI PANKREATITLI OLGULARIN
RETROSPEKTIF OLARAK DEGERLENDIRILMESI

TIPTA UZMANLIK TEZi

Dr. Miifide DOGRU

Danisman

Dog. Dr. Derya ALTAY

KAYSERI - 2022



TESEKKUR

Tez siirecinde hem akademik hem sosyal hayatta destegini esirgemeyen, bilgi ve
tecriibelerini her daim benimle paylasan tez danismanim degerli hocam Dog. Dr. Derya

Altay’a;

Asistanlik siirecim boyunca tecriibelerini ve bilgilerini benimle paylasan, egitimimde
biiyik katkilar1 olan FErciyes Universitesi Cocuk Saghg ve Hastaliklar

Anabilimdalindaki degerli hocalarima;

Bu zorlu siirecte beraber calistigimiz basta eskidemlerim olmak iizere tiim asistan
arkadaslarima, bilgi ve tecriibelerini abi-abla olarak bizlere katmaya calisan yandal

asistanlarimiza;

Asistanlik baglangicindan bu yana gerek 6zel hayatta gerek is hayatinda her animizin
hatirlanir olacagi sevgili ailemizin iiyeleri olan degerli dostlarim Dr. Sefa Armagan

Gokeeli, Dr. Anmet Kegebas, Dr. Orge Toprak’a;

Kayseri’de her animizin birlikte gegtigi, sevincimi ve liziintiimii paylastigim kardesim

gibi sevdigim canim arkadasim Merve Bingili ve esi Orhan Toprak’a;

Tez siirecinde desteklerini esirgemeyen sevgili dostlarimiz Elif ve Dt. Yusuf Nuri

Kaba’ya;

Beni yetistiren, bugiinlere gelmemde higbir seyi esirgemeden her zaman yanimda olan

canim ailem; ablam Seyma, kardesim Sinem, annem Sengiil, babam Ahmet Dursun’a,

Beni cocuklarindan ayirt etmeden higbir yardimimi ve sefkatini eksik etmeyen

kayinvalidem ve kaympederim Ummiihan ve Mehmet Ali Dogru’ya,

Hayatimda onsuz bir giin bile gecirmek istemedigim, her daim destegini lizerimde

gordiiglim canimdan 6te, sevgili esim Mustafa Dogru’ya,

Yasamimizi renklendiren, benim canim, iyikim, Elif Umay’ima ve umudumuza umut

katacak gelmesini dort gézle bekledigimiz canim ogluma sonsuz tesekkiirler...
Dr. Miifide Dogru

KAYSERI, 2022



ICINDEKILER

TESEKKUR .......coooiiiieeeeeeeseee ettt sae sttt s e en st s st san st s s san s i
ICINDEKILER .........cooviiiiiieeeeeeee ettt ena s i
KISALTIMALAR ..ottt sttt sttt e besbe e enenneneas iv
TABLOLAR LISTESI ......ooooiiiiiii e vii
OZET ...ttt IX
A B S T R A T et e e e e nre s Xi
1. GIRIS VE AMAC ...ttt ettt 1
2. GENEL BILGILER...........cooiiiiiiiiinisiees s 3
2.1, TArTNSElI BIlGH .cveiiiiecee e 3
2.2. PanKIreas ANAIOMISE ......eiueiieiieriieiesieesieesiesieestesseesseessesessneesseeseesseesseeseessesssensessses 3
2.3. Pankreas EMDIiYOIOJiSi.........cccviiiiiiiiicie e 4
2.4, PanKreas FIZYOIOJISH ......ccueiueiiiiie ettt 5
2.5, PANKIBALIT ......eeivieie ettt et ste et e te e st e eneesreeneeanes 6
2.5.1. TANIM Ve INSIAANS .....veieeeeeeeeeeeeeeeeeee ettt ee e ee et e e e 6

2.5. 1.1, AKUL PANKIEALIT ......c.veveviiiiiiieiieieie et 6
2.5.1.2. Akut Tekrarlayan ve Kronik Pankreatit...............cccocvevvivenieenesieinenene 8

T = () Y/o] (o] USSR TOSUSURRIN 10
2.5.2.1. PanKreas DIVISUIM ........c.cooveiiiieiieie e see e eee e sie e sae e ae e nnees 12

2.5.3. TN ceeiiiiiiiie et e s e e e e ab e e e e arae e e e aareeas 14
2.5, TRAAVI ...veveiee ettt sttt 17
2.5.4. 1. BESIBNME. ..o 17
2.5.4.2. Intravendz S1vi ReSUSItASYONU: ........c.cveveviiecrirereieeeee e, 18
2.5.4.3. AZIT YONEUMI ....eoviiiiiiiieiiieie ettt 19
2.5.4.4. ANtiDIYOtIK TEAAVIST ....vvevveiiiiciieeie et 19
2.5.4.5. ENdOSKOPI V& CerTaNi......ccccuiiiiiiiciie ettt 20
2.5.4.6. DIZET ..ot 20

2.5.5. KOMPIIKASYON ....cviiiiiieiiie e 21

3. GEREC ve YONTEMLER ..........cocooiuiiiiioiieeeeeeeeee et en s 24
3.1, CaliSMA GIUDU ....vviiiiiic et ae e e e e e e enseeeanes 24
3.2. Calismada Degerlendirilen Parametreler...........cccovvvviiiiiiiiiiniiiic e 24



3.3, TStAtIStIKSE] ANALIZ. . vevveeeeeeeee oo er e e e e e e ee e e e e e e e e e e e et e e e e e seeeereeneaseesenseens 26

4. BULGULAR ...t 27
4.1. DemMOQrafik VEIIEr ........c.oiieiiie et 27
o = (Vo] [0 ] | USSR RUOSSRPR 29
4.3, KIINIK o 31
4.4. Laboratuvar Bul@ulari..........cccccoviiiiiiiiiiice s 33

4.4.1. Otoimmun Pankreatit Icin IgG4 Diizey Bulgulari...........ccccocoevvveveerrvenennnn, 36
4.5, GENELIK ...ttt 36
4.6. Tam I¢in Kullanilan Radyoloji Bul@Ulart ..............ccoeeeevereeeinicrenieeseeeeseenene 37
4.7. Komplikasyon Bul@Ulari..........ccocoiveiiiiiiiiiiieei s 40
4.8, TEAAVI ..ttt 42
4.9. Yogun Bakim Yatigi / EXitus Orani.........ccccooiiviiiiiniininiiiciinsecsee s 44

S. TARTISMA ...ttt nb e et r e nne s 46

6. SONUGLAR ... r e nneas 56

T KAYNAKLAR Lo 59

TEZ ONAY SAYFASI ..o 73



AGA
AIP
ALL
ALP
ALT
AML
AP
AP
ARB
ARDS
AST
ATP
BISAP
BT
BTSI
BUN
Ca
CMV
CRP
DIK
DM
EBV
EPY
ERKP
GGT
GIS
HAV

KISALTMALAR

: Amerikan Gastroenteroloji Dernegi

: Otoimmun Pankreatit

. Akut Lenfoblastik Losemi

: Alkalen Fosfataz

: AlaninTransaminaz

. Akut Miyeloid Losemi

: Akut Pankreatit

: Akut Pankreatit

. Anjiotensin Reseptor Blokorii

: Akut Respiratuar Distres Sendromu

: Aspartat Transaminaz

: Akut Tekrarlayan Pankreatit

. Yatak Bas1 Akut Pankreatit Siddet Indeksi
. Bilgisayarli Tomografi

: Bilgisayarli Tomografi ile Siddeti Belirleme indeksi
: Kan Ure Azotu

. Kalsiyum

: Sitomegalovirus

: C Reaktif Protein

: Dissemine Intravaskiiler Koagiilopati

: Diyabetes Mellitus

. Ebstein Barr Virtiis

: Ekzokrin Pankreas Yetmezligi

: Endoskopik Retrograd Kolanjiopankreatografi
: Gama Glutamil Transferaz

: Gastrointestinal Sistem

: Hepatit A Viriis



HBV : Hepatit B Viriis

HCOs3 : Bikarbonat

HCV : Hepatit C Viriis

HSV : Herpes Simpleks Virtis
HT . Hipertansiyon

1gG4 : Immiinoglobulin G4
IL : Interlokin

INSPPIRE : Pediatrik Pankreatit Uluslararas1 Calisma Grubu

U : Internasyonel Unite

iBP : [laca Baglh Pankreatit

K . Potasyum

KBY : Kronik Bobrek Yetmezligi

KP : Kronik Pankreatit

LDH : LaktatDehidrogenaz

MCV : Ortalama Eritrosit Hacmi

MRG : Manyetik Rezonans Goriintiileme

MRKP : Manyetik Rezonans Kolanjiopankreatografi
Na : Sodyum

NASPGHAN : Kuzey Amerika Pediatrik Gastroenteroloji , Hepatoloji ve Beslenme

Dernegi
OoCT : Oktreotid
PD : Pankreas Divisum
PERT : Pankreatik Enzim Replasman Tedavisi
SIRS : Sistemik Inflamatuar Yanit Sendromu
SLE . Sistemik Lupus Eritematosus
T2DM . Tip 2 diyabetes mellitus
T3cDM - Tip 3c diyabetes mellitus
TAP : Tripsinojen Aktivator Peptid


https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/gastroenterology
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/hepatology

TNF-a
TPIAT
TPN
us
VZV

: Tiimor Nekrozis Faktor alfa

: Ototransplantasyonlu total pankreatektomi
: Total Parenteral Niitrisyon Tedavisi

: Ultrasonografi

: Varisella Zoster Viris

Vi



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.
Tablo 19.
Tablo 20.
Tablo 21.
Tablo 22.
Tablo 23.
Tablo 24.
Tablo 25.
Tablo 26.

TABLOLAR LISTESI

Radyolojik olarak BT gOrintimIeri..........cccerereiineeiiiienciese e 16
BT ile pankreas nekroz siniflamasi.........ccccceevrvviiiiiniiiee e 16
ATP veya KP'li hastalarda TPIAT i¢in degerlendirme kriterleri................. 21
Cinsiyete g0re dagilim .........cocoviiiiiiiiiiic e 27
Cinsiyete gore komplikasyon gelisimi arasindaki iligki .........cccceriirnnnnne. 27

Akut-akut tekrarlayan-kronik pankreatitlerin ortalama tani yaslarinin

Kargtlagtirtlmast .......ocviiiiiiieieee e 28
Cinsiyetin gruplara gore karsilagtirilmast ..o, 28
Hastane yatis, yogun bakim yatis siireleri, oral kapalilik siireleri ............... 28
Gruplar arasinda etiyolojik degerlendirme ...........cccocovveiinieiicniniciieee 30
Hastalarin bagvuru sikayetleri ve boy-viicut agirligi araliklari.................... 31
Gruplar arasinda basvuru sikayetlerinin karsilastirilmast...........cccccooevenee. 32
Gruplar arasinda viicut agirligi, boy bulgularinin karsilagtirilmasi ............. 33
Hastalarin hemoglobin ve 16kosit degerleri .........c.cooiiveiiiiciciiicc 33
Gruplar arast hemoglobin ve l6kosit degerlerinin karsilagtirilmast............. 34
Lokositoz Durumuna gore hastane yatis siirelerinin karsilastirilmast ......... 34
Hastalarin biyokimyasal degerleri .........cocoovviiiiiiiiiiicc e 34
Gruplar aras1 biyokimyasal degerlerin karsilastirilmast ............ccocceeeneene 35
IgG4 degeri ¢alisma durumu gruplara gore karsilastirilmasi.........c.ccoveeeee. 36
Gruplara gore genetik mutasyon c¢aligsma bulgulart ...........ccoooeeiiiiiinnnnn. 37
Tani1 i¢in kullanilan radyolojik bulgular ..........c.ccooviiiiii 38
Gruplara gore radyolojik bulgularin karsilagtirilmast..........ccoccceeviieeninennne, 39
Komplikasyon gelisme durumu...........ccoevviiiiiiiiiiciiicsc 40
Gruplara gore komplikasyon verilerinin karsilastirilmasi ..............ccoceeeee. 41
[lag kullanimina ile komplikasyon gelisimi arasindaki iliski ...................... 41
VErEN tEAAVIIEN .........ciiiiciie e 42
Gruplara gore verilen tedaviler ... 43

vii



Tablo 27.
Tablo 28.
Tablo 29.

Yogun bakim ihtiyact exitus orant

Gruplara aras1 yogun bakim ve exitus karsilagtirmasi

Gruplara gore hastane-yogun bakim yatig siliresi ve oral kapalilik

sureleri

viii



COCUKLUK CAGI PANKREATITLi OLGULARIN RETROSPEKTIF
OLARAK DEGERLENDIRILMESI

OZET

Giris: Pankreatit ¢ocuklar arasinda nadir goriilen, organ hasar1 veya fibrozis ile
sonuglanabilecek akut inflamatuar bir hastaliktir. Hastalarin ¢ogunda bu inflamasyon
kendi kendini smnirlar ve geri doniisiimlidiir. Aciklanamayan karin agrisi veya
kusmalart olan ¢ocuklarda pankreatitin diisiiniilmesi tanida Onemlidir. Pediatrik
pankreatit uluslararasi ¢alisma grubu tarafindan yapilan siniflama ile hastalar akut
pankreatit, akut tekrarlayan pankreatit ve kronik pankreatit olarak incelenir. Akut
pankreatit yilda yaklagik 100.000°de 5-80 kiside, akut tekrarlayan pankreatit yilda
yaklastk 100.000'de 8-10 kisi, kronik pankreatit 100.000'de 4-14 kisi olarak
goriilmektedir. Pediatrik gruptaki risk faktorleri genistir, etiyolojide en sik idiyopatik ve
biliyer nedenler yer alir. Serum amilaz ve lipazdaki yiikselmeler pankreatitin en yaygin
biyokimyasal belirleyicileridir. Tani i¢in ayrintili anamnez, laboratuvar degerlendirme
ve goriintiileme yontemleri kullanilir. En sik ultrasonografi ve bilgisayarli tomografi

kullanilir. Tedavide s1vi destegi, yagsiz beslenme ve agri kontrolii 6nemli yer tutar.

Gereg ve Yontem: Bu calisma Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Hastanesi’nde
akut pankreatit, akut tekrarlayan pankreatit ve kronik pankreatit tanis1 alan ve izlenen
hastalarin, demografik 0Ozellikleri, basvuru sikayetlerini, laboratuvar tetkiklerini,
goriintiileme yontemlerini, hastalik siddeti, prognozu, tedavi durumlarini, hastane yatis
stirelerini ve yogun bakim ihtiyacini inceleyen retrospektif bir caligmadir. Akut
pankreatit grubunda 46 hasta, akut tekrarlayan pankreatit grubunda 6 hasta ve kronik
pankreatit grubunda 22 hasta incelendi. Hastalarin hazirlanmasi sirasinda hasta

degerlendirme formu kullanildi.

Bulgular: Calismamizda 38 (%51,4) kiz ve 36 (%48,6) erkek olmak iizere toplam 74
hasta yer almistir. Pediatrik Pankreatit Uluslararas1 Calisma Grubu (INSPPIRE)
tarafindan tanimlanan kriterlere gore hastalarin 46°s1(%62) akut pankreatit, 6’s1(%8)
akut tekrarlayan pankreatit, 22°s1(%29,7) kronik pankreatit grubunda yer almaktadir.
Hastalarin sikayet baslangic yast 0,25-17 yil araliginda olup ortalama sikayet baslama
yast 10,2+4,1 yildir. En sik bagvuru nedenleri karin agris1 71 hastada (%95,9), bulanti


https://www.nature.com/articles/s41390-021-01454-1#ref-CR1

48 hastada (%64,9), istahsizlik 42 hastada (%56,8) olarak tespit edildi. Akut pankreatit
grubunda etiyolojide en sik idiyopatik nedenler 26 hasta (%56), ilag kullanimi olan
dokuz hasta (%20,1); akut tekrarlayan pankreatit grubunda etyolojide en sik dort
hastada (%66) biliyer nedenler, bir hastada (%16,6) travma (atesli silah yaralanmast),
kronik pankreatit etiyolojisinde 12 hastada (%54,5) biliyer nedenler, ii¢ hastada (%13,6)
dogustan metabolik hastalik saptanmistir. ila¢ kullanan 13 hastanin yedisinde (%53,8)
L-asparaginaz kullanimi, ti¢linde (%23) mesalazin kullanimi, ikisinde (%15,3) valproik
asit, birinde (%7,6) azatioprin kullanimi gozlenmistir. Komplikasyon gelisen 22
hastanin 13’tinde (%17,5) psodokist, iiglinde (%4) vendz tromboz, dordiinde (%5,4)
hipovolemik sok, altisinda (%8,1) nekroz, altisinda (%38,1) plevral efiizyon ve besinde
(%6,7) hiperglisemi gelismistir.

Sonug¢: Pankreatit her yasta tan1 alabilecegi gibi bagvuru sikayetleri yas grubuna gore
degismektedir. Karin agris1 ile bagvuran bir hastada pankreatit tanisinin akla gelip
klinikten siliphelenilmesi tani icin ilk Onceliktir. Ayrmtili anamnez, basvuru aninda
bakilan laboratuvar bulgular1 ve hastalara yapilan radyolojik goriintiilemeler tani ve
prognoz agisindan yol gostericidir. Hastalarda altta yatan sistemik hastalik oykiisii, L-
asparaginaz, valproik asit ya da immunmodiilator gibi ila¢ kullanim oykiisii olan
cocuklarda klinik ve laboratuvar degisikliklerde mutlaka akut pankreatitin akla
getirilmesi gerekir. Akut tekrarlayan ve kronik pankreatit hastalarinin hastane yatis, ilag
kullanimlar1 nedeniyle akut donemde tani konulmasi ve rekiirren ataklarin 6nlenmesi

Onem tagimaktadir.

Anahtar Kelimeler: Pankreatit, cocuk, akut, akut tekrarlayan, kronik, etiyoloji, tedavi



RETROSPECTIVE EVALUATION OF PATIENTS WITH CHILDHOOD
PANCREATITIS

ABSTRACT

Aim: Pancreatitis is an acute inflammatory disease that is rare among children and may
result in organ damage or fibrosis. In most patients, this inflammation is self-limiting
and reversible. It is important to consider pancreatitis in children with unexplained
abdominal pain or vomiting. With the classification made by the pediatric pancreatitis
international working group, patients are examined as acute pancreatitis, acute recurrent
pancreatitis and chronic pancreatitis. Acute pancreatitis occurs in approximately 5-80
persons per 100,000 per year, acute recurrent pancreatitis occurs in approximately 8-10
persons per 100,000 per year, and chronic pancreatitis occurs in 4-14 persons per
100,000. The risk factors in the pediatric group are wide, and idiopathic and biliary
causes are the most common etiology. Elevations in serum amylase and lipase are the
most common biochemical markers of pancreatitis. Detailed anamnesis, laboratory
evaluation and imaging methods are used for diagnosis. Ultrasonography and computed
tomography are most commonly used. Fluid support, fat-free diet and pain control play

an important role in the treatment.

Materials and Methods: In this study, demographic characteristics, application
complaints, laboratory tests, imaging methods, disease severity, prognosis, treatment
status, hospitalization duration and intensive care of patients diagnosed and followed in
Erciyes University Medical Faculty Children's Hospital with acute pancreatitis, acute
recurrent pancreatitis and chronic pancreatitis. This is a retrospective study examining
the need for care. Forty-six patients in the acute pancreatitis group, 6 patients in the
acute recurrent pancreatitis group, and 22 patients in the chronic pancreatitis group were

studied. During the preparation of the patients, a patient evaluation form was used.

Results: A total of 74 patients, 38 (51.4%) female and 36 (48.6%) male, were included
in our study. According to the criteria defined by INSPPIRE, 46 (62%) of the patients
were in the acute pancreatitis group, 6 (8%) were in the acute recurrent pancreatitis
group, and 22 (29.7%) were in the chronic pancreatitis group. The age of onset of

complaints was between 0.25-17 years, and the mean age of onset of complaints was

Xi



10.2+4.1 years. The most common reasons for admission were abdominal pain in 71
patients (95.9%), nausea in 48 patients (64.9%), and anorexia in 42 patients (56.8%). In
the acute pancreatitis group, the most common idiopathic causes in etiology were 26
patients (56%), nine patients (20.1%) with drug use; In the acute recurrent pancreatitis
group, the most common etiology was biliary in four (66%), trauma (gunshot injury) in
one patient (16.6%), biliary causes in 12 (54.5%) patients in chronic pancreatitis, and
biliary causes in three (13,6%) patients, congenital metabolic disease was detected. L-
asparaginase use was observed in 7 (53.8%) of 13 patients using drugs, mesalazine was
used in three (23%), valproic acid was used in two (15.3%), and azathioprine was used
in one (7.6%). Of 22 patients who developed complications, 13 (17.5%) had
pseudocyst, three (4%) venous thrombosis, four (5.4%) hypovolemic shock, six (8.1%)

necrosis, six (8.1%) pleural effusion and five (6.7%) patients developed hyperglycemia.

Conclusion: Pancreatitis can be diagnosed at any age, and the complaints at admission
vary according to the age group. In a patient presenting with abdominal pain, the
diagnosis of pancreatitis and clinical suspicion is the first priority for the diagnosis.
Detailed anamnesis, laboratory findings at the time of admission and radiological
imaging performed on the patients are guiding in terms of diagnosis and prognosis. In
children with a history of underlying systemic disease, drug use such as L-asparaginase,
valproic acid or immunomodulators, acute pancreatitis should be considered in clinical
and laboratory changes. It is important to diagnose acute recurrent and chronic
pancreatitis patients in the acute period due to hospitalization and drug use, and to

prevent recurrent attacks.

Keywords: Pancreatitis, pediatric, acute, acute, recurrent, chronic, etiology, treatment
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1. GIRIS ve AMAC

Pankreatit, inflamatuar hiicrelerin ortaya ¢ikmasi ve kisa siirede geri dontigiimlii yapisal
ve fonksiyonel degisikliklere neden olmasi ile karakterize edilen, ¢ocuklar arasinda
nadir goriilen bir hastaliktir. Agiklanamayan karin agrist veya kusmalari olan
cocuklarda pankreatitin diislintilmesi tanida 6nemlidir. Tipik agri; genellikle epigastrik
olup sirta dogru (kusak tarzinda agri) yayilir (1). Cocuklarda agrinin sekli ve yayilimi
eriskinlerden farkl1 olabilir. Akut pankreatit tanist alan ¢ocuk vakalarin %13’iinde karin

agris1 olmadigi gosterilmistir (2).

International Study Group of Pediatric Pancreatitis: In Search for a Cure (INSPPIRE)
grubu tarafindan 2012 yilinda ¢ocuklarda goriilen pankreatitler i¢in akut, akut
tekrarlayan ve kronik pankreatit tanimlar1 yapilmistir. Tipik karin agrisi, serum amilaz
ve/veya lipaz diizeyinin normalin 3 kat ve daha fazla yiiksek olmasi ve goriintiileme
yontemlerinde akut pankreatit diisiindiiren bulgulardan iki tanesinin olmasi ile akut
pankreatit tanist; ataklar arasinda tim bulgularin tamamen normale dondiigii iki veya
daha fazla atak goriilmesi ile akut tekrarlayan pankreatit tanisi; tipik karin agrisi ile
birlikte goriintiilemede karakteristik bulgularin varligi veya ekzokrin ya da endokrin
pankreas yetmezligi ile birlikte goriintiilemede karakteristik bulgularin gozlenmesi ile

kronik pankreatit tanis1 konulmaktadir (3).

Cocukluk c¢aginda pankreatit etiyolojisi eriskinlerden oldukca farklidir. Cogunlukla

nedeni saptanamamis yani idiyopatiktir. Saptanabilen nedenler arasinda daha siklikla


https://www.nature.com/articles/s41390-021-01454-1#ref-CR1

ilaglar, travma, enfeksiyonlar, sistemik hastaliklar, hipertrigliseridemi, hiperkalsemi yer
almaktadir. Son 20 yilda ¢ocuklarda akut pankreatit sikliginda artis1 gosteren yayinlar,

cocukluk yas grubunda pankreatit galismalarina ilgiyi arttirmistir (4).

Klinik bulgular (karin agris1 ve kusma gibi) ile pankreatit siiphesi oldugunda serum
amilaz, lipaz ve gerekirse diger biyokimyasal parametreler bakilmalidir. Tani igin tercih
edilen ilk goriintileme yontemi ultrasonografi olmakla birlikte, bilgisayarli tomografi
(BT) ve manyetik rezonans goriintilleme (MRG) ¢alismalar1 pankreas nekrozu veya
diger hastalik komplikasyonlarinin saptanmasi i¢in daha yliksek bir duyarliliga sahiptir
(5). Etiyolojisi net olmayan pankreatit diisiiniilen ¢ocuklarda endoskopik retrograd
kolanjiyopankreatografi (ERKP) veya manyetik rezonans kolanjiyopankreatografi
(MRKP) kullanilabilir (6).

Acil tedavi gerektirdigi ve yasami tehdit etme potansiyeline sahip oldugu i¢in hastalarin
bagvurusunda ayirici tanida olmasi ¢ok Onemlidir. Pankreas istirahati, antiemetikler,
analjezi ve agresif intravendz mayi tedavileri tedavinin temel dayanak noktasi olmaya

devam etmektedir (7).

Bu calismada Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Mustafa Eraslan ve Fevzi Mercan
Cocuk Hastanesine basvuran pankreatit tanisi alan g¢ocuk hastalarin demografik,
etiyolojik agidan degerlendirilmesi, aldiklar1 tedaviler, hastane yatis siireleri ve

hastalarda gelisen komplikasyonlara 1sik tutmak amaglanmustir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Tarihsel Bilgi

Pankreas, M.0.300’lii yillarda ilk kez Herophilus tarafindan tanimlanmis, M.S.
100’lerde Rufus tarafindan “pankreas organi” olarak isimlendirilmistir (8). 1901°de,
Opie, otopsi ile akut pankreatit nedeniyle 6lmiis bir hastanin ampulla vaterisinde safra
tast bulundugunu gostermis ve bu olaydan esinlenen Opie ve Halsted arkadaslari
pankreatit etyopatogenezinde birlesik kanal teorisini ortaya atmiglardir (9). 1929°da ilk
defa Elman, akut pankreatit ile serum amilaz diizeyi arasindaki iligkiyi gostermistir.
Giovanni Domenico Santorini (1681-1737), aksesuar pankreas kanalini tanimlamiglardir
(10). Siddetli pankreatit gegirenlerin erken taninmasi i¢in, 1974 yilinda Ranson ve

arkadaslar1 prognostik skorlama sistemini tanimlamiglardir (11).
2.2. Pankreas Anatomisi

Insan pankreasi, ortalama olarak 100-150 g agirliginda ve 15-25 ¢cm uzunlugunda olan
iist karin bolgesinin retroperitoneal bir organidir (12). Yetigkin bir insanin pankreasi
ortalama 72 cm® hacminde, 3-5cm yiiksekliginde ve 1-3 cm genisliginde, kanca
seklindedir (13). Anatomik olarak pankreas, dalak, mide, ince bagirsak ve kolon dahil
olmak iizere diger karin organlari ile baglantilidir (12). Makroskopik olarak bas, boyun,
govde ve kuyruk olmak iizere dort boliime ayrilir. Pankreas, insan viicudundaki ¢ogu
bezin aksine, belirgin bir fibroz kapsiile sahip degildir. Pankreas kuyruk boliimiinden

kaynaklanan, tiim organ boyunca uzamim gosteren ve ana safra kanalina baglanan



kanala Pankreatik kanal (Wirsung kanal1) denir. Ana safra kanalina baglandigi bolgeye
hepatopankreatik ampulla (Vater ampiilas1) denir. Patent aksesuar pankreas kanali

(Santorini kanali) popiilasyonun %41-52,5'inde mevcut olabilir (13).

Pankreasin arteriyel kanlanmasini; ana hepatik arter, superior mezenterik arter ve
splenik artere ait dallar saglamaktadir. Pankreasin venleri ise ¢ogu splenik ven olmak
izere portal ven ve superior mezenterik vene agilmaktadir. Pankreas sinirsel olarak,
¢olyak pleksus’tan sempatik ve parasempatik sinir lifleri ile inerve olur. Parasempatik
siniriler ile pankreas ekzokrin salgisi artarken, sempatik sinir etkisi ile salgilamasi azalir
(12).

2.3. Pankreas Embriyolojisi

Embriyolojik olarak, insan pankreasi intrauterin dordiincii haftada, duodenumun iki
endoderm tabakasindan ilkel tomurcuk seklinde bagslar (12). Pankreas organi dorsal ve
ventral pankreas olarak 2 grupta incelenir. Dordiincii haftanin sonunda, dorsal pankreas
primordiumu duodenumun dorsal tarafindan ¢ikar. Ventral primordium ise, hepatik
divertikiil tabanindan daha sonra ortaya c¢ikar. Yaklasik 5. haftada ventral ve dorsal
pankreas tomurcuklar1 birlesir (14). Ventral primordium, bas ve unsinat siirecin bir
pargasidir. Iki primordia'nin fiizyonu ile her iki kanal da anastomoz yapar (15). Ventral
pankreas kanali ile dorsal pankreas kanalinin distal kismi tarafindan Wirsung kanali
olusturulur. Wirsung kanali ana kanaldir. Santorini kanali ise dorsal pankreasin
proksimal kanalidir. Langerhans adalar1 da yaklagik olarak tiglincii aym sonunda
asinlislerden dogar. Langerhans adaciklarindan sindirim iglevlerine ek olarak
metabolizmada gorevli insiilin, glukagon, somatostatin ve pankreatik polipeptit gibi

baslica hormonlar salgilanir(13).

Pankreas arterleri abdominal aortadan dallanan Superior mezenterik arter ve onun

jejunal ve ileal dallar1, hepatik arter ve gastroduedenal arterden kanlanir (16).

Intrauterin yasamin yedinci haftasinda dorsal ve ventral pankreas tomurcuklarinm
duktal sistemlerinin kaynasamamasi sonucu pankreas divisum denilen tablo olusur.

Pankreas divisum pankreasin en sik goriilen konjenital malformasyonudur (17).
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2.4. Pankreas Fizyolojisi

Pankreas, enerji tiikketimi ve metabolizmanin kontroliinde gorevlidir. Morfolojik ve
islevsel olarak: ekzokrin pankreas (asiner hiicreler ve duktal hiicreler) ve endokrin
pankreas (Langerhans adaciklari) olarak farkli iki bilesenden olusur (13). Pankreatik
enzimler pankreas asiner hiicrelerinde sentezlenir, salgi vezikiillerinde aktif olmayan
zimojenler olarak depolanir ve liimen yag asitleri, peptitler ve amino asitlere yanit
olarak duodenuma salgilanir. Salgiya, ince bagirsagin mukozal epitelinde sirasiyla I
hiicreleri ve S hiicreleri tarafindan salinan kolesistokinin ve peptid hormonlar1 olan
sekretin aracilik eder. Proteolitik proenzimler veya zimojenler, duodenum ve proksimal
jejunumun firca smirinda lokalize olan enteropeptidaz tarafindan aktive edilir. Temel
zimojen tripsinojenin tripsin'e aktivasyonu, miiteakip tiim zimojen dizisinin aktivasyonu
ile sonuglanir (18). Ekzokrin pankreas pankreasin kendi kendine sindirimine karsi
koruma saglar. Cesitli toksinler ve tetikleyici olaylar, oto-sindirici doku yikimini ve
birincil olarak aseptik inflamatuar yanitt baslatan enzimlerin erken hiicre igi

aktivasyonunu tetikleyebilir (12).

Endokrin bezi ise, toplam pankreas kiitlesinin %5'inden daha azini1 temsil eder, bes tip
salgr adacik hiicresinden olusur. Her bir adacik hiicresi farkli ana hormon salgilar:
instilin (B-hiicreleri), glukagon (a-hiicreleri), somatostatin (d-hiicreleri), pankreas
polipeptidi (PP hiicreleri) ve grelin (e-hiicreleri) seklindedir (19). Glikoz homeostazinin
korunmasi i¢in peptit hormonlar1 salgilar. Pankreas salgilama islevleri, nérokrin,
endokrin, parakrin ve intrakrin mekanizmalar tarafindan hassas bir sekilde diizenlenir
(12). Aktive edilmis proteolitik enzimlerin ve proinflamatuar mediatérlerin salinimu,
psodokistler ve organ nekrozu gibi lokal komplikasyonlarin yani sira Sistemik
inflamatuar yanit sendromu (SIRS) na ve asirt durumlarda fulminan multi- organ
yetmezligine neden olabilir (14). Ekzokrin pankreas yaygin olarak duktal karsinom,
pankreas kanserleri ve pankreatit gelisiminden sorumluyken; endokrin pankreas adacik
hiicrelerinden diyabet ve nadiren pankreas néroendokrin tiimérlerinden sorumludur
(19).
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2.5. Pankreatit
2.5.1. Tamim ve insidans

Pankreatit, organ hasari veya fibrozis ile sonuglanabilecek akut inflamasyon olarak
tamimlanir ve 6dem veya nekroz varligina yol agabilir (20). Hastalarin ¢ogunda bu
inflamasyon kendi kendini sinirlar ve geri doniisiimliidiir ve bir kez akut pankreatit (AP)
epizoduna yol agar. Bazi hastalarda AP, akut tekrarlayan pankreatite (ATP) veya kronik
pankreatite (KP) ilerler (21).

Son yillarda basta akut pankreatit olmak flizere pediatrik pankreas hastaliklarinin
insidansinda belirgin bir artis bildirilmistir. Bu veriler muhtemelen, pediatristler
arasinda pankreas bozukluklar1 ve etiyolojileri hakkinda daha iyi bilgi sahibi olunmasi,
pankreas islevleri (amilaz ve lipaz serum konsantrasyonlari) i¢in laboratuvar testlerinin
artan kullanim1 ve {iglincli basamak i¢in artiritlmis sevk sistemlerinin olusturulmasi gibi
faktorlerin bir karisiminin sonucudur (22). Pediatrik gruptaki risk faktorleri genistir ve
yetiskin calismalari ile karsilastirildiginda carpici bigcimde farkli
goriinmektedir. Bununla birlikte, hastalik yiikii ve yasam kalitesi tizerindeki etkisi,
cocuklarda ve yetiskinlerde sasirtict derecede benzerdir (23). AP'den ATP ve KP'ye
ilerlemenin dogal Oykiisii bilinmemektedir (3). Pediatrik Pankreatit Uluslararasi

Calisma Grubu (INSPPIRE) 2010 yilinda kuruldu ve AP, ATP ve KP'nin ilk pediatrik

tanimini olusturdu (3).

2.5.1.1. Akut Pankreatit

Akut pankreatit, pankreas organinin inflamatuar bir hastaligidir ve genellikle hafif
seyirlidir. Hastalarin %80'1 kendi kendine diizelir ve ciddi komplikasyonlar goriilmez.
Ancak hastalarin %20 oraninda komplikasyonlar goriiliir ve bu komplikasyonlarin
onemli bir mortalitesi vardir (24). Akut pankreatit (AP), inflamatuar infiltrasyon,
interstisyel 6dem ve cesitli derecelerde nekroz ile karakterize, geri doniisiimli bir
stirectir. Akut pankreatitin erken evrelerinde pankreas asiner hiicreleri, timor nekroz
faktorii (TNF)a gibi sitokinler tretir. Notrofiller, yaralanma bolgesine alian ilk yanit
veren hiicreler olarak goriindiikleri ve tripsinojen aktivasyonuna ve siddetli

AP ilerlemeye katkida bulunduklar1 i¢in, akut pankreatit gelisiminin erken evresinde
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onemli ve patojenik bir rol oynarlar (25). Son yillardaki ¢aligmalar sonucu yilda
yaklasik 13:100.000 vaka oldugu bildirilmektedir (22). Son yillarda artan farkindalik,

tan1 almasinda katkida bulunan bir faktor olabilir (26).

Cocuklar 'mini yetiskinler' olmadigindan ve pediatrik akut pankreatit nedenleri eriskin
akut pankreatitinden biiyiik 6l¢iide farklilik gosterir. Bu yiizden daha 6nce yayinlanmis
yetiskin kilavuzlari dogrudan c¢ocuklar ig¢in gecerli degildir (27). Pediatrik akut
pankreatitin tan1 ve tedavisine yonelik hem klinik hem de arastirma i¢in INSPPIRE ve
Kuzey Amerika Pediatrik Gastroenteroloji, Hepatoloji ve Beslenme Dernegi
(NASPGHAN) 6nerileri mevceuttur (22).

Akut pankreatit tanis1 i¢in, {i¢ kriterden ikisinin varliginin belirtilmesi gerekir. Bunlar;

e Semptomlar: pankreas kaynakli veya kusmadan olusan karin agrisi,

e Laboratuvar: normal iist sinirin ii¢ kati veya lizerinde amilaz ve/veya lipaz

degerleri,

e Radyolojik: destekleyici radyolojik bulgular ile tan1 koyulabilir (27).

Pediatrik pankreatit hastalarinin %15 ila %34'tinde siddetli hastalik goriillmekte olup,
tanim eksikligi mevcuttu (28). NASPGHAN uzmanlari tarafindan olusturulan ¢alisma
ekibi, hastalik yonetimi ve sonuglar1 belirlemeye yardimei olmak i¢in Siddetli Akut

Pankreatit (SAP) siniflandirmasini ve tanimini yapmustir (29).

Hafif AP: Herhangi bir organ yetmezligi, lokal veya sistemik komplikasyonla iligkili
olmayan ve genellikle bagvurudan sonraki ilk hafta iginde diizelen AP. Bu, pediatrik

AP'nin en yaygin seklidir.

Orta derecede siddetli AP: Gegici organ yetmezligi/islev bozuklugu gelisimi (48 saatten

uzun sirmeyen) veya lokal veya sistemik komplikasyonlarin gelistigi AP. Lokal
komplikasyonlar, sivi koleksiyonlar1 veya nekroz dahil olmak iizere (peri) pankreatik

komplikasyonlarin gelisimini igerir.

Siddetli AP: 48 saatten fazla siiren organ disfonksiyonu gelisimi goriiliir. Kalict organ

yetmezligi tek veya ¢oklu olabilir.
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Orta derecede siddetli veya siddetli kategorilerdeki cocuklar, gastroenteroloji, ileri
endoskopi, cerrahi ve yogun bakim izleminin olabilecegi daha iist pediatrik merkezler
tarafindan saglanan bakimdan yararlanir (28). Agir akut pankreatiti onceden tahmin
etmek igin bir prognostik sisteme veya araca sahip olmak, komplikasyonlar ortaya
¢ikmadan Once, hastalar1 hastaligin erken sathalarinda risk siiflandirmasina yardimei

olmak i¢in gereklidir (29).

Akut pankreatit prezentasyonunun klinik semptomlar1 ve belirtileri daha biliyiik yas
gruplarina gére yeni yiirimeye baslayan cocuklarda daha belirsiz ve nonspesifik
olabileceginden, hastanin yasina gore degisebilir (30). Akut pankreatit ile ilgili
pediatrik ¢alismalarda, hastalarin %80 ila %95'i karin agrist ile bagvurmustur. Agrinin
en yaygin yeri epigastrik bdlgededir (31). Ikinci en sik goriilen semptom ise bulanti

veya kusmadir (32).

Pediatrik olgularda akut pankreatit biliyer, metabolik, kalitsal ve anatomik anomaliler
gibi farkli etiyolojilerle iligkilidir (4). Akut pankreatit tedavisi igin ortak pediatrik
kilavuzlarin yoklugu goéz Oniine alindiginda, pediatride zorlu ve bazi durumlarda

yonetimi daha da zordur (33).
2.5.1.2. Akut Tekrarlayan ve Kronik Pankreatit

Akut tekrarlayan pankreatit (ATP), ikiden fazla farkli akut pankreatit (AP) epizodu ve
ataklarin arasinda en az bir ay agrisiz donem gegirmek ya da ataklar arasinda enzim
diizeylerinin normale donmesi olarak tanimlanir (7). Kronik pankreatit (KP), tipik karin
agrisi, endokrin yetmezlik ya da ekzokrin yetmezlikten en az birinin kronik pankreas
hasart ile uyumlu goriintiileme bulgularina eslik etmesi olarak tanimlanabilir. KP,
pankreasin tekrarlayan veya devam eden iltihaplanmasi ile karakterize edilir (34). KP'de
fibrozis ve duktal obstriiksiyon, radyografik olarak belirgin kalsifikasyonlara ve
darliklar ve genislemeler gibi pankreas kanali diizensizliklerine veya histolojik
skleroz/fibrozis, asiner ve adacik hiicre kaybi, inflamatuar infiltratlar, pankreas kanali
anormallikleri/skarlagsmasi ve intraduktal taglara neden olabilir (35). Pediatrik
baslangicli KP'nin histopatolojik tanisi, pankreas biyopsisi ger¢eklestirme riskleri
nedeniyle nadir oldugundan, KP'yi tanimlamak i¢in klinik Kriterlerin daha belirleyici

oldugu diisiiniilmektedir (36). Cocuklarda kronik pankreatit nadirdir ancak aktiviteleri



smirlayan siddetli agri, ekzokrin ve endokrin pankreas yetmezligi ile birlikte yetersiz
beslenme gibi ciddi komplikasyonlar ile iligkili olabilir (7). KP'deki erken degisiklikler,
pankreasin daha kiiciik kanallar1 ve dallariin diizensizligini igerir. Hastaligin
ilerlemesiyle birlikte ana pankreas kanalinda darliklar, kalsifikasyon ve dilatasyon
gelisir. Daha sonraki bir asamada, fibrozis ve endokrin parankim yikimi diyabetus
mellitusa yol agar (34). Akut tekrarlayan pankreatit siklikla KP'nin Onciistidiir ve her

ikisinin de ayn1 hastalik siirecinde oldugu diistiniilmektedir (7).

Cocuklarda kronik pankreatit prevalansi 5.8/100 000'dir (37). Kronik pankreatitin en
yaygin sonuglart agri ve endokrin ve ekzokrin pankreas yetmezligini (EPY)
icerir. Cocuklarda bu, okulda zaman kaybina, arkadaslarla sosyallesme ve spor yapma

firsatinin kaybolmasina ve tekrarlayan hastane yatiglarina neden olabilir (38).

Agr1, cocuklarda kronik pankreatitin en sik goriilen semptomudur ve hastaligi olan
cocuklar ve aileleri i¢in dnemli miktarda hastalik yiikiiniin olugsmasina neden olur (29).
Kronik pankreatitli ¢ocuklarin yaklasik %401 siirekli agr1 bildirirken, stirekli agr
cekenlerin %70'inde aralikli agr1 alevlenmeleri de vardir. Diger %33'linde epizodik
siddetli agr1 vardir (39). Eriskinler i¢in kilavuzlar mevcut olmasmna ragmen, akut
tekrarlayan pankreatit veya kronik pankreatitli ¢cocuklarda ayaktan agri tedavisi igin
kanita dayali veya fikir birligine dayali 'en iyi uygulama' kilavuzlari yoktur (40). Kronik
pankreatitli se¢ilmis c¢ocuklarda agriyr tedavi etmek i¢in endoskopik retrograd
kolanjiyopankreatografinin  (ERKP) kullanimini  desteklemektedir. ERKP, islem
sirasinda c¢ikarilabilen pankreas kanali taslari olan ve muhtemelen dilate olabilen
pankreas kanali darliklart olan c¢ocuklarda agr1 tedavisinde en faydali gibi
goriinmektedir (41). Inatg1 kronik pankreatit agris1 olan ¢ocuklarda uygulanan adacik
hiicre oto-nakli (TPIAT) ile total pankreatektominin ¢ocuklarin en az %75'inde agriyi,
opioid kullanimini ve hastaneye yatislart azalttigi goriilmektedir (5). ATP ve kronik
pankreatitli cocuklarda agr1 siddetini ve agriya bagli morbiditeyi azaltmay1 amaglayan
cocuk psikiyatristlerinin web tabanli bir biligsel-davranisci terapi miidahalesi su anda

devam etmektedir (42).



2.5.2. Etiyoloji

Cocuklarda pankreatitin etiyolojisi incelendiginde, ¢ocuklarda vakalarin beste birinden
fazlasinda birden fazla katkida bulunan faktor saptanmistir (43). Bu nedenle tek bir

etiyoloji siralamak yerine risk faktorlerini pankreatit gelisimine baglamak daha
uygundur. Cocuklarda risk faktorleri, klinik belirtileri ve seyri genellikle yetiskinlerden
farklidir (44).

Akut pankreatit i¢in en sik karsilagilan risk faktorleri obstriiktif nedenler, ilaglar,
idiyopatik-nedeni saptanamayanlar, sistemik hastaliklar, travma, enfeksiyonlar,

metabolik hastaliklar ve genetik etiyolojilerdir (4).

Akut tekrarlayan pankreatitte ise en sik genetik anomaliler, obstriiktif nedenler, ilaglar,

hipertrigliseridemi gibi metabolik bozukluklar, otoimmun hastaliklar yer alir (23).

Kronik pankreatit etiyolojisinde ise en sik; akut tekrarlayan pankreatitte oldugu gibi
genetik hastaliklar 6zellikle kistik fibrozis, obstriiktif nedenler, ilaglar, dogustan
metabolizma hastaliklar1 (6zellikle dalli zincirli aminoasidemiler) ve idiyopatik

nedenler yer alir (45).

Biliyer pankreatit su anda ¢ocuklarda AP'nin en yaygin nedenidir ve tiim vakalarin %3-
30 kadar1 pankreas kanalinin tikanmasina neden olan safra taglarina baglanabilir (46).
Ana safra kanalimin ¢ikisinin safra tasi veya camuru ile tikanmasi sonucu duktal
hipertansiyon gelisir ve bu durum AP'ye neden olur (23). Idiyopatik ATP'si olan
hastalara, safra ¢amuru siiphesi i¢in ampirik olarak siklikla ameliyat olmalar1 tavsiye
edilir. Baz1 arastirmalar sonucu ameliyattan sonra pankreatit nobetlerinin sikliginin

azaldig1 gozlenmistir (47).

Ilaca bagl pankreatitin (IBP) pediatrik AP vakalarmm %13"inden sorumlu oldugu
tahmin edilmektedir (48). Yetiskinlerden farkli olarak, ilaglar ¢ocuklarda pankreatit
icin sik goriilen bir risk faktorii olarak kabul edilir ve vakalarin dortte birine katkida
bulunur. Tlaca bagl pankreatitte antiepileptikler; 6zellikle valproik asit, kanser ilact;
asparaginaz, tiopurinler, mesalazin ve Kkortikosteroidler gibi immiinomodiilatorler

yaygin suclanan ilaglardir. Yapilan caligmalarla HLA alt tipleri DQA1 ve DRBI
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nedeniyle tiopurinin pankreatite duyarlilik kazandirdigi bulunmustur (49). Valproik
asitin; pankreas gelisimine ve pankreasin iyilesmesine aracilik ettigi diisiiniilen histon
deasetilazlari (HDAC'ler) inhibe ederek ve pankreasin yaralanmadan sonra yenilenme
yetenegini azaltarak hastalar1 pankreatite yatkinlastirdigi  goériinmektedir  (50).
Pankreatik L-Asparagin sentetazin esas olarak ekzokrin pankreas ile iliskili oldugu ve
pankreas proteinlerinin sentezi i¢in L-asparagin saglamakla gorevli oldugu
bilinmektedir. Pankreas, kandaki amino asit konsantrasyonunun fazla oldugu kosullar
altinda L-asparagin icin bir depolama deposu olarak da islev gorebilir. Karacigerden
farkl1 olarak pankreas, amid konsantrasyonu normal simirlarin altinda oldugunda
dolasima L-asparagin ekleyemez. Asparaginaz ile indiiklenen asparagin tiikkenmesinden
kaynaklanan protein sentezindeki azalma sonucu pankreatit gelisimi sug¢lanmaktadir
(51). Klinik ¢aligmalarda, ALL igin asparaginaz tedavisi goren hastalarin %?2-18'inde
pankreatit gelistigi bildirilmistir ve hastalarin %5-10'unda derece {ig-dort pankreatit
meydana gelmistir (52). Asparaginaza yeniden maruz kalindiktan sonra hastalarin %63
kadarinda pankreatit niiksii bildirilmistir (53). ilaca bagli AP vakalarinn yaklasik iicte

birinde tanimlanmus ek risk faktorleri vardir. (29).

Genetik alanindaki gelismeler sayesinde etiyoloji daha net aydinlatilmigtir. Katyonik
tripsinojen ( PRSSI ), serin proteaz inhibitorii Kazal tip 1 ( SPINK1 ), Kistik fibrozis
transmembran iletken diizenleyici (CFTR ) ve kimotripsin C ( CTRC) genleri hastalarin
kronik pankreatit ve akut tekrarlayan pankreatit etiyolojisinde 6nemli yere sahiptir (54).
CFTR, agirlikli olarak pankreas duktal epitelinde eksprese edilmesine ragmen, KF'de
pankreasin hem ekzokrin hem de endokrin bilesenleri degisen derecelerde etkilenir. KF
hastaliginda, siddetli bigimindeki ekzokrin pankreas hasari, pankreas yetmezligi (PY)
olarak bilinir. KF'de, pankreas salgilarinin pankreas liimeni i¢inde daha diisiik sivi
hacimleri ve artan asitligi vardir, bu da proteinden zengin salgilarin ¢okelmesine yol
acarak kiiciik kanallarin tikanmasina, tikanmaya ve pankreasta ilerleyici hasara neden
olur. Asiner pankreasin inflamasyon ve fibrozis ile progresif yikimina ragmen, PY
bireylerin biiylik cogunlugunda erken yasamda pankreatit klinik belirtileri yoktur (55).
PRSS1 veya SPINKI1 gen mutasyonlar: (kalitsal pankreatit) olan hastalarda pankreas
ekzokrin yetmezligi, diyabetus mellitus tip 1 ve pankreas kanseri gelisme riski daha
yiiksektir. Son zamanlarda, karboksipeptidaz Al'i kodlayan CPA1'deki varyantlar, 10
yasina kadar olan ¢ocuklarda erken baglangich pankreatit ile iliskilendirilmistir (56).
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Cocuklarda AP vakalarinin %10 ila %40'm1 hem kazara hem de kaza dis1 travmalar
olusturur (33). Cocuklardaki travmatik olaylar, motorlu tasit kazalari, bisikletten diisme,
sporla ilgili diger yaralanmalar ve daha da 6nemlisi, ¢ocuk istismarindan kaynaklanan
kaza dis1 travmalardir (23). AP'min daha az yaygin ancak bilinen diger nedenleri
arasinda enfeksiyonlar ve metabolik bozukluklar bulunur (28). Cocuklarda g6z 6niinde
bulundurulmasi gereken metabolik bozukluklar arasinda diyabetik ketoasidoz,
hipertrigliseridemi, ¢ocuklarda ¢ogunlukla malign olmayan hiperparatiroidizm
durumundan kaynaklanan hiperkalsemi ve dogustan gelen metabolizma bozukluklari
yer alir(57). Dogustan metabolizma hastalar1 arasinda, propiyonik asidemi ve
metilmalonik asidemi gibi dalli zincirli amino asidiiriler, bebeklerde ve kiigiik
cocuklarda ATP i¢in dikkate deger risk faktorleridir. Bu hastalarda, pankreatitte
iyilesme ile metabolik bozuklugun kontrolii arasinda kaba bir korelasyon vardir ve
hastalar ¢cocukluk ¢aginin otesine gegtikge, hiicre i¢i asideminin pankreatit gelisimine

dogrudan bir etkisi oldugunu diisiindiiriir (58).

Bir¢cok birincil enfeksiyon pankreatit ile iliskilendirilmistir. Enfeksiyonlar arasinda
kabakulak, herpes viriis ailesi, grip, hepatit viriisleri ve salmonella bulunur. Cogu
durumda enfeksiyonla iligkili pankreatit teshisi zordur. Tani; kapsamli bir hasta temas
Oykiisii, enfeksiyonun tipik belirti ve semptomlarini igeren karakteristik bir tanimlama

veya siipheli patojenin konakg¢idan izole edilmesini gerektirir (59).

Cocuklarda bildirilen sistemik hastaliklar arasinda hemolitik iiremik sendrom, sistemik
lupus eritematozus, Henoch-Schonlein purpurasi, kawasaki hastaligi ve inflamatuar
bagirsak hastaligi yer alir. Bu durumlarda pankreatit mekanizmalar1 belirsizdir. Cok
faktorlii olabilirler ve lokalize vazokonstriksiyondan kaynaklanan pankreas iskemisini

veya sistemik rahatsizligin inflamatuar firtinasindan kaynaklanan sitokinleri icerebilirler

(61),(61).
2.5.2.1. Pankreas Divisum

Akut pankreatitli ¢ocuklarin %5-20'sinde pankreatit ile iligkili pankreas anomalileri
vardir (62). En yaygin anomali, ana pankreas kanalinin Santorini kanali yoluyla minor
papillaya, Wirsung kanali yoluyla ise ayr1 olarak major papillaya drene oldugu bir

durum olan pankreas divisumdur (63). Pankreas divisum, embriyogenezin erken
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evrelerinde ventral ve dorsal pankreas kanallar1 arasindaki flizyon eksikliginden
kaynaklanan dogustan embriyolojik bir hastaliktir (64). Klinik literatiir, pankreas
divisumunun (PD) popiilasyonun %3-22'sinde bulundugunu ve artmis pankreatit riski
ile iliskili olabilecegini gostermektedir (14). PD'li bireylerde gelisen semptomlar veya
komplikasyonlar nadirdir ve ancak PD'li bireylerin  %5'inde pankreatit ve
komplikasyonlar1 gozlenir. Tek basina PD'nin obstriiktif pankreatite neden olmasi olasi
gorinmemektedir. Yaygmn anomalinin komplikasyon gelistirmesi i¢in muhtemelen
mindr papilla yetmezligi gibi baska bir faktoriin varligi gereklidir. Pankreas divisumlu

hastalarin ¢gogunda klinik bir hastalik yoktur (65).
Klinik olarak, PD'li semptomatik hastalar bes gruba ayrilabilir. Bunlar;
Grup 1: minimal semptomlar1 olanlar,

Grup 2: bagka bir nedeni olmayan tekrarlayan akut pankreatit veya iist karin agrisi

olanlar,

Grup 3: kronik pankreatiti olanlar,

Grup 4: kronik pankreas agris1 olanlar,

Grup 5: diger komplikasyonlari olanlar seklinde gruplandirilir (66).

Pankreas divisum  tanisinda  birincil ~ yontem = endoskopik  retrograd
kolanjiyopankreatografidir (ERKP) ancak manyetik rezonans kolanjiyopankreatografi
(MRKP) invaziv olmayan degerlendirme igin ilk se¢enek haline gelmektedir. Pankreas
divisum kendi basina tibbi miidahale gerektirmez (67). Tekrarlayan akut pankreatit,
siddetli akut pankreatit ile geldiklerinde mindr papilla tedavisi Onerilebilir. Kronik
pankreatit ve pankreas kaynakli kronik karin agris1 durumunda da tedavi diisiiniilebilir
(17). Cerrahi veya endoskopik miidahaleler, mindr papilla yoluyla dorsal kanal drenajini

iyilestirerek tikaniklig1 giderir (67).

Pankreatit ile iliskili diger pankreas anomalileri pankreatikobiliyer malunion, koledok
kisti ve anniiler pankreastir (68). Bagirsak duplikasyonu da pankreatit igin bir tetikleyici
olarak bildirilmistir (69). Tiim bu anomalilerde, pankreatit mekanizmast muhtemelen

duktal hipertansiyon ile sonuglanan ¢ikis obstriiksiyonundan kaynaklanmaktadir (70).
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25.3. Tam

Klinik bulgular (karin agris1 ve kusma gibi) ile pankreatit siiphesi oldugunda serum
amilaz ve lipaz olgiilmelidir. Serum amilaz ve lipazdaki yiikselmeler pankreatitin en
yaygin biyokimyasal belirleyicileridir. Pediatrik ¢alismalarda, pankreatit teshisinde
amilaz testinin duyarliligi %50 ile %85 arasinda degismektedir (30). Lipaz amilazdan
daha duyarli ve spesifik iken, amilazin zirveye ulagmasi daha kisa siirdiigii ve yarilanma
omrii daha kisa oldugu i¢in tanida yararlidir (28). Yasamin ilk birkag ayinda pankreas
enzimlerinin ekspresyonundaki gelisimsel farkliliklar nedeniyle hem amilaz hem de
lipaz ekspresyon seviyeleri dogumdan sonra artar ve amilaz genellikle daha yavas bir
artts hizit gosterir (71). Her iki enzimin de yiikselebildigi pankreas disi hastaliklar
mevcuttur. Ozellikle Serum amilaz yiikselmeleri, tiikiiriik bezi ve bagirsak gibi pankreas

dis1 kaynaklardan veya bobrek klirensinin azalmasindan kaynaklanabilir (72).

Akut pankreatit teshisi i¢in ek biyokimyasal parametreler arasinda, amilazdan daha
fazla duyarliliga sahip oldugu gosterilen serum katyonik tripsinojen bulunur
(73). Tripsinojen aktivasyon peptidinin serum veya idrar 6lglimii gibi daha yeni testler

¢ocuklarda incelenmemistir (74).

Ayirici tanida otoimmiin pankreatit diistiniilmesi gerektiginden, kronik pankreatitli (KP)
hastalarda immiinoglobulin G4 (IgG4) diizeyleri bakilmalidir. Otoimmiin pankreatit
(OP), sistemik bir fibroinflamatuar bozuklugun pankreastaki tezahiiridiir (75).
Otoimmiin pankreatit (OP), sadece pankreas: degil ayn1 zamanda safra kanali, tiikiiriik
bezleri, retroperiton ve lenf diigiimleri gibi c¢esitli organlar1 da etkileyen sistemik
fibroinflamatuar bir hastalik olarak tanimlanabilir (76). OP'den etkilenen organlar,
IgG4-pozitif hiicrelerden zengin bir lenfoplazmasitik infiltrata sahiptir(77). iki tip OP
ayirt edilir: lenfoblastik sklerozan pankreatit (LPSP, Tip 1 AIP) ve idiyopatik kanal
merkezli pankreatit (IDCP, Tip 2 OP). Tip 1 OP nispeten daha yash erkeklerde daha
yaygindir ve pankreas biiylimesi, pankreas kanalinin yaygin daralmasi, otoantikorlarin
varlhig1 ve steroid yaniti ile karakterizedir. Klinikte kronik veya tekrarlayan karin agrisi,
kilo kayb1 ve steatoreye neden olur. Tip 1 OP, immiinoglobulin G alt sinif 4 (IgG 4)
seviyelerinde yiikseklik ile iligkilidir. Tip 2 OP tipik olarak serum IgG 4 yiikselmesi
veya diger organ tutulumu ile iligkili degildir (78). Tip 2 OP, basvuru sirasinda daha
geng bir yas (ortalama yas, 43 yil), tip 1 OP'de goriilen ekstrapankreatik tutulumun
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olmamasi ve IgG4 yiikselmesinin olmamasi ile karakterizedir. Tip 2 OP, inflamatuar
bagirsak hastaligr ile iliskilidir (%30'a kadar). Tikanma sariligt en sik goriilen
semptomdur. OP'yi teshis etmek i¢in, ¢cogu klinik sunum, pankreas ve diger organlarin
gorlintiilenmesi (BT taramasi, MRI ve endoskopik retrograd pankreatografi ile),
seroloji, pankreas histolojisi ve steroidlere yanitin bir kombinasyonuna dayanan yerlesik
tan1 kriterleri vardir ve yaklagik 100.000 kiside 1.4 oraninda tespit edilmistir (79).
Pankreatik immiin boyama ile bol miktarda IgG4-pozitif hiicre gosterdiginden OP'yi
alkolik pankreatitten ve pankreas kanserini c¢evreleyen inflamatuar infiltrattan ayirt
edebilir. OP, steroid tedavisine carpict bi¢gimde yanit verir, ancak niiksler yaygindir
(75).

Tanmi i¢in tercih edilen ilk goriintileme yontemi ultrasonografi olmaya devam
etmektedir (28). Pankreatit teshisi hakkinda tamamlayici bilgi saglamanin yani sira,
akut karmin diger birgok nedenini (O6rn. apandisit, intususepsiyon, Volvulus)
degerlendirmek i¢in kullanilabilir. Ayrica ultrasonografi, pankreatit nedeni olarak safra
taglarim1 saptamada BT taramasindan daha dstiindir (80). Ultrasonografinin 2 ana
dezavantaji, radyolog bagimli olmasi ve anatomik olarak iistteki barsak gazinin veya
obez bir karmin pankreasi gizleyebilmesidir (81). Abdominal ultrasonografi kullanilarak
basvuru sirasindaki tan1 6zellikleri, pankreas heterojenitesi, ddem ve peripankreatik sivi

koleksiyonlar1 gibi pankreas parankimal degisiklikleri igerir (82).

Tan1 net olmadig siirece, genellikle ilk basvuruda pankreatiti degerlendirmek i¢cin BT
onerilmez. Ancak klinik olarak pankreatik nekrozdan siiphelenildiginde taniya
faydalidir (72) . Biyliik ¢cocuklarda, yetiskinlere benzer sekilde kontrastli abdominal BT
endikasyonlar1 sunlardir: tanisal belirsizlik, basarisiz konservatif tedavi, kotiilesen
klinik durum, siddetli AP'de yayginlik ve nekroz tahmini ve komplikasyonlar
degerlendirme durumudur (4). DeBanto ve arkadaslari , Pediatrik Akut Pankreatit
Skorunu (PAPS) yasa ve kiloya dayali Ol¢timleri kullanarak gelistirmistir. Erigkin
hastalarda formiile edilen klinik skorlama sistemlerinin dogasinda bulunan sorunlari
uygun sekilde kabul ederek, ¢cocuklarda kullanim i¢in PAPS sistemini olusturmuslardir
(83). Akut pankreatitte hastaligin ciddiyetini tahmin etmek i¢in bagvuru sirasindaki

radyografik bulgulara dayali bir skorlama sistemi alternatif bir yontemdir. Balthazar ve
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arkadaslar1 pankreasin goriiniimiine ve nekrozun boyutuna dayali bir bilgisayarh

tomografi siddet indeksi (BTSI) gelistirmislerdir (84).

Tablo 1. Radyolojik olarak BT goriiniimleri (85)

BT’ de Goriinim

Evre A pankreatit Normal BT bulgulari
(0 puan)
(ElV;)?JaBn)p ankreatit Fokal veya yaygin pankreas biiyiimesi
Evre C pankreatit Peripankreatik inflamasyon veya bez anormallikleri
(2 puan)
Evre D pankreatit Tek s1v1 toplanmast
(3 puan)
Evre E pankreatit 2 veya daha fazla sivi toplanmasi veya bitisik gaz kabarciklari
(4 puan)
Tablo 2. BT ile pankreas nekroz siniflamasi
Pankreas Nekrozu
0 puan nekroz yok
2 puan %0 ila %30 nekroz
4puan %30 ila %50 nekroz
6 puan %50'den fazla nekroz

BTSIL, pankreasin goriinlimiine ve nekrozun boyutuna gore puanin toplami olarak
hesaplandi. BTSI, ciddi komplikasyon gelistirme riski yliksek akut pankreatitli

cocuklari belirlemede klinik skorlama sistemlerinden iistiin olarak bulunmustur (86).

Pankreatit teshisi icin MRG kullanimin1 6neren giincel bir kilavuz yoktur
(87). Bilgisayarli tomografi ve MRG ¢alismalar1 pankreas nekrozu veya diger hastalik
komplikasyonlarinin saptanmasi i¢in daha yiiksek bir duyarlilia sahip oldugundan,
cogunlukla komplike pankreatit vakalart ig¢in kullanilmaktadir (39). MR, pankreatik
hastalig1 olan cocuklarda ekzokrin fonksiyonunun invaziv olmayan bir yontem olarak
degerlendirilmesine izin verir ve endoskopik pankreas fonksiyon testi ihtiyacini azaltir

ve sedasyon olmadan yapilabilir (29).

16


https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/computer-assisted-tomography
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/computer-assisted-tomography
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/pancreas-disease
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/pancreas-disease

Etiyolojisi net olmayan pankreatit diisiiniilen cocuklarda ultrasonografi disinda;
endoskopik retrograd kolanjiyopankreatografi (ERKP) veya manyetik rezonans

kolanjiyopankreatografi (MRKP) yapilmalidir (6).

MRKP, intrahepatik ve pankreatik duktal anormallikleri, ana safra kanali
anormalliklerini, koledokolitiazis, darliklari, pankreas divisumunu ve pankreas veya
biliyer tiimorleri teshis etmek i¢in kullanilir (6). Bu nedenle, MRKP bir¢ok durumda
pankreatikobiliyer sistemin tanisal degerlendirmesi i¢in endoskopik retrograd
kolanjiyopankreatografinin (ERKP) yerini almistir (88). Iyonize radyasyon veya iyotlu
kontrast uygulamasi gerektirmemesi avantajlarina sahiptir ve pankreas ve safra
kanallarinin yiiksek kaliteli ¢ok diizlemli goriintiilerini saglar (89). MRKP kullaniminin
siirlamalart: erisilebilirlik, maliyet ve zamanlama olmaya devam etmektedir (28).
Sentetik bir insan hormonu olan intravendz sekretin, pankreas tarafindan sivi ve
bikarbonat salgilanmasini uyararak Oddi sfinkterinin basincini artirarak pankreas
kanallarinin gismesine neden olur ve goriintillemede bize yardimci olur. Sekretin
olmadan MRKP yapildiginda hastalarin yaklasik dortte birinde gozden kagabilecek
pankreas divisum durumu sekretin sayesinde saptanabilir (90). Pankreas divisum
sekretin kullanildiginda bile MRKP’de siklikla gbzden kagabilmektedir (66).

2.5.4. Tedavi

Cocuklarin ve ebeveynlerin yasamlarini 6nemli dlglide etkileyen pankreatit, giincel ve
kanita dayali tedavi yaklagimlarini gerektirmektedir (4). Erken teshis pankreatitli

¢ocuklarin etkin yonetimi ve iyilesmesi i¢in gok 6nemlidir (28).

Acil tedavi gerektirdigi ve yagami tehdit etme potansiyeline sahip oldugu i¢in hastalarin
bagvurusunda ayirici tanida olmasi ¢ok Onemlidir. Pankreas istirahati, antiemetikler,
analjezi ve agresif intravendz hidrasyon tedavileri tedavinin temel dayanak noktasi
olmaya devam etse de, sivi yonetimi, erken enteral beslenme ve opioid kullanimi

konusunda yeni bir bakis agist gelismistir (7)
2.5.4.1. Beslenme

AP yonetiminde hedeflerden biri erken beslenme olmalidir yalniz, pediatrik hastalarin

yalnizca %3'line baslangicta enteral beslenme verilirken, %44'line parenteral beslenme
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verildigini gostermistir (46). Oral beslemeler basarisiz olursa nazogastrik veya
nazojejunal tiip ile beslemeler yar1 elemental beslenme iiriinler ile baslanmalidir. Enteral
tirtinlerin baslangi¢ hizi, siirekli yavas bir hizda toplam kalori ihtiyacinin dortte biri ile
sekizde biri arasinda olmal1 ve daha sonra hasta tarafindan tolere edildigi ve/veya klinik
durumun gerektirdigi sekilde artirilmalidir (91). Tolere edildigi anda ve amilaz veya
lipaz degerleri diismeden oral beslenmeye gecilebilecegi, yeterli oral beslenme tolere
edilmiyorsa veya 72 saat i¢inde oral beslenme ile gerekli kalori saglanamiyorsa

enteral tiiple beslenme onerilir (4).

AP'nin yonetimine iliskin bir NASPGHAN Klinik Raporu, enteral niitrisyonun (EN)
uzun siire (5-7 giinden uzun) miimkiin olmadig1 durumlarda, katabolizmay1 engellemek
icin parenteral niitrisyonun (PN) diistiniilmesi gerektigini onermistir (29). EN ve PN
kombinasyonu, 6zel PN'den iistiin olacak sekilde enteral beslenme miimkiin olan en kisa

stirede baslamalidir.

Pankreas biiylik bir fonksiyonel rezerve sahiptir ve genellikle sadece glandiiler dokunun
%90''mdan  fazlasinin  yok edilmesinden sonra, yaglarin, proteinlerin ve
karbonhidratlarin sindiriminde belirgin bir bozulma meydana gelir. Bu durum da
baglangicta steatore ve azotore ile kendini gdsteren malabsorpsiyon sendromuna yol
acar (45). Bu nedenle bir¢cok klinisyen, diisiik yagli bir diyetin siiresi hakkinda
yayinlanmis kesin bir kilavuz olmamasina ragmen, bir AP atagindan sonra bir siire (6-8

hafta) diisiik yagl bir diyet onermektedir (27).
2.5.4.2. intravenoz Siv1 Resiisitasyonu:

S1v1 resiisitasyonu, ¢cocuklarda AP yonetiminin 6nemli ve kritik bir yonii olmaya devam
etmektedir (28). AP'deki inflamatuar yanitin pankreas damar sisteminin genislemesine,
artan vaskiiler gegirgenligi tesvik etmesine, sivilarin ekstrapankreatik dokuya
ekstravazasyonuna ve organ dokusunun nekroz ve iskemisine neden olarak sivilarin
ticlincii bosluga kagis1 sonucu hipovolemi ve sok tablosuna yol actig1 diisiiniilmektedir
(92). Hastaneye yatisin ilk 24 saati i¢inde agresif sivi resiisitasyonu, pankreas
perfiizyonunu korumak ve hiicre lizis hizin1 ve ¢evre dokuya daha fazla pankreas enzimi
diflizyonunu azaltmak i¢in kritik dneme sahiptir. Agresif sivi tedavisi: idame sivi

tedavisi oraninin 1.5-2 kat1 intravendz sivi uygulama orani olarak tanimlanan, ilk 24
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saat i¢in bagvuruda erken agresif sivi resiisitasyonu olarak tanimlanmaktadir (93).
Cocuklarda dekstrozlu serum fizyolojik ve ringer laktat soliisyonu gibi kristalloid
soliisyonlar genellikle ilk hacim degisimi i¢in kullanilir. Erigskinlerde yapilan ¢alismalar

yakin zamanda, ringer laktatin daha optimal bir pH tamponu olusturarak inflamatuar

yanitta daha biiyiik bir azalmaya yol agabilecegini bildirmistir (94).
2.5.4.3. Agr1 Yonetimi

Karm agris1, pankreatitin en sik goriilen semptomudur. Agr1 yonetimi, yeterli kontrol ve
asir1 sedasyon arasinda dikkatli bir denge gerektirir (3). Kronik pankreatitli ¢ocuklarin
%65'inde 'sik' opioid kullanimi (giinliik veya haftada birka¢ kez olarak tanimlanir)
mevcuttur (39). INSPPIRE doktorlarinin anketine gore AP'li ¢ocuklarin %94'tinde
morfin veya ilgili opioidler kullanilmistir. Morfinin Oddi sfinkterinde spazma neden
olabilecegi ve dolayisiyla AP'yi siddetlendirebilecegi endiselerine ragmen, morfinin
etkisinin diger opioidlerinkinden 6nemli Sl¢iide farkli olduguna dair sinirlt ve ¢eligkili
veriler vardir (95). Meperidin yetiskinlerde kullanilir ancak morfinden daha kisa siireli
sinirlamalara ve tekrarlanan dozlarda norotoksik metabolit riskine sahiptir. Uzun siireli
narkotik kullanim1 gerektiren hastalar i¢in kabizlik iyi bilinen bir yan etkidir
(96). Indometasin de dahil olmak iizere narkotik koruyucu ilaglar pankreatit ataginda
agr1 yonetiminde kullanilabilir (97). Agriy1 azaltmak i¢in ek bir tibbi segenek pankreatik
enzim replasman tedavisidir (PERT). PERT, ekzokrin pankreas yetmezligi, karin agrisi,

steatore ve malniitrisyonlu hastalarda endikedir (98).
2.5.4.4. Antibiyotik Tedavisi

Pankreatitin veya mevcut nekrozun ciddiyetine bakilmaksizin, AP'de rutin profilaktik
antibiyotik kullanimi 6nerilmez. Sistemik enfeksiydz komplikasyonlar (tekrarlayan ates,
artan karin agris1 ve lokositoz), kolanjit, ciddi akut pankreatitte enfeksiyondan
siiphelenildiginde veya siipheli enfekte pankreas nekrozu durumlarinda antibiyotik
tedavisi Onerilir. Pediatrik AP'de antibiyotik kullanimini ele alan kontrollii bir ¢alisma
yoktur, bu nedenle yetiskin kilavuzlarima uyulmasi onerilir (45). Yakin tarihli bir
Cochrane Incelemesinde, 10-14 giinliik iv antibiyotik profilaktik tedavisinin, BT'de

kanitlanmis pankreas nekrozu olan siddetli akut pankreatitli hastalarda nekrotik
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dokunun siiperenfeksiyonunu ve mortaliteyi azalttigmma dair giliglii kanitlar oldugu

sonucuna varmistir (99).

2.5.4.5. Endoskopi ve Cerrahi

Siddetli akut pankreatit, tedaviye direncli akut tekrarlayan pankreatit ve kronik
pankreatit durumunda ek tedavi olarak endoskopik tedavi ile baslanir ve endoskopik
tedavinin basarisiz olmasi veya teknik olarak imkansiz olmasi durumunda cerrahiye
dogru ilerler. Endoskopik tedavi endikasyonu, pankreas kanal taslari ve pankreas kanali
daralmasi gibi KP komplikasyonlarinin tedavisi igindir. Tedavi, pankreas
sfinkterotomisi, pankreas stentinin yerlestirilmesi ve tas ¢ikarilmasi ile ERKP'yi igerir
(100). Kot kontrol edilen karin agris1 ve/veya refrakter ana pankreas kanali darliklari
olan  pankreas kanali  belirgin  sekilde dilate oldugunda, longitudinal
pankreatikojejunostomi (modifiye Puestow prosediirii) ile minimum pankreas dokusu
kaybiyla maksimum duktal drenaji saglayarak, pankreasin endokrin ve ekzokrin
fonksiyonu korunur (101). Cerrahi segenekler, lateral pankreatikojejunostomi gibi
drenaj prosediirlerini icerir ve pankreasin distal yarisindaki biiyiik kanal darliklart igin
faydalidir. Whipple ve  Frey operasyonlart gibi  pankreas  rezeksiyonu
operasyonlar1 yiiksek mortalite ve morbidite ile iliskilidir ve nadiren ihtiya¢ duyulur

(102).
2.5.4.6. Diger

Pankreas ototransplantasyonu ilk olarak 1970'lerde rapor edildi. Son zamanlarda,
ototransplantasyonlu total pankreatektominin (TPIAT) etkinligi, tibbi ve endoskopik

tedaviye yanit vermeyen KP'li hem yetiskinlerde hem de ¢ocuklarda iyi tanimlanmistir
(tablo 3) (103).

AP tedavisinde antioksidanlarin (6rnegin selenyum, askorbik asit, beta-karoten, alfa-
tokoferol ve metiyonin) kullaniminin higbir rolii yoktur, ancak bunlar genellikle ATP ve
KP tedavisinde kullanilir. Antioksidan ile tedavi edilen KP'li hastalarda agrili giinlerde

azalma oldugunu gostermistir (28).

20


https://onlinelibrary.wiley.com/doi/full/10.1111/j.1440-1746.2006.04246.x#b76

Tablo3. ATP veya KP'li hastalarda TPIAT i¢in degerlendirme kriterleri (tiimii
karsilanmalidir) (ATP, akut tekrarlayan pankreatit; KP,  kronik
pankreatit; TPIAT, ototransplantasyonlu total pankreatektomi) (104).

1. Asagidakilerden biri ile gosterildigi gibi, > 6 ay boyunca agr1 veya sakatlik:

a) > 6 ay boyunca kronik opioid bagimlilig
b) Ciddi derecede bozulmus yasam kalitesi (sik okula devamsizlik ve/veya
hastaneye yatiglar)

2. Maksimal tibbi ve endoskopik tedavilerin basarisizligi

3. KP veya ATP'nin geri dondiiriilebilir nedeninin olmamasi

4. Herhangi bir fizyolojik veya psikososyal kontrendikasyonun olmamasi

5. Yasam boyu diyabet riskini kabul etme istegi

6. Yeterli adacik fonksiyonu (C-peptid negatif diyabetin olmamasi)

2.5.5. Komplikasyon

Pankreatit ile bagvuran ¢ocuklarin cogunda hastalik hafif seyirli olmakta, ancak énemli
bir kism1 gegici ¢coklu organ disfonksiyonu i¢in yogun bakim iinitesine yatis1 olmaktadir
(105). AP'li tiim ¢ocuklarin yaklasik %15-35'i tekrarlamaya devam etmektedir. ATP'den
KP'ye, ardindan ekzokrin pankreas yetmezligine (EPY), diyabete ve potansiyel olarak
pankreas kanserine ilerlemenin dogal seyrini kirmak oOnemlidir. KP’li hastalarda

pankreas kanal taglar1 ve pankreas kanali daralmasi gozlenebilir (23).

Siddetli akut pankreatit vakalarinda lokal komplikasyonlar goriilebilir. Bunlar pankreas
asidi, apse, pankreas nekrozu ve psodokist gelisimidir (23). Psodokist, enfeksiyon,
intrakistik kanama veya pankreas asidine yol agan yirtilma ile komplike olabilen,
amilazdan zengin pankreas sivisinin homojen bir koleksiyonudur. Pankreas nekrozu,
MR'da pankreasin %30'undan fazla kontrastlanma olmamas: ile teshis edilir ve steril
veya enfekte olabilir. Enfekte pankreas nekrozu genellikle 10. giinden sonra ortaya ¢ikar
(106). Siv1 koleksiyonlarinin ¢ogu spontan kendiliginden gerilerken, psodokistlerin
cogu (%66) ve tiim pankreatik asit vakalar1 miidehale gerektirmektedir. Psodokistler
agr1, erken doyma, kusma gibi semptomlara neden olabilecegi gibi, enfekte olup drenaj

gerektirebilir (107).

AP’de  goriilen  sistemik  komplikasyonlar arasinda  gastrointestinal ~ kanama,
psodoanevrizmalar (psddoanevrizmalara veya arteriyel kanamanin psodokistlere

doniismesine neden olan kan damarlarinin dogrudan yaralanmasi ve bdylece bunlar
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pankreas  psddoanevrizmalarina  doniistirme), dalak  enfarktiisii,  bagirsak
tikanikligi/perforasyonu, akut solunum sikintist sendromu, plevral efiizyon, perikardiyal
eflizyon, sok, miyokardiyal disfonksiyon, akut tiibiiller nekroz, hiperglisemi,
hipokalsemi, yaygin damar i¢i pithtilasma, pankreas ensefalopatisi ve yag nekrozu yer
alir (106).

Cocuklukta baglayan ATPmin siddetli bir hastalik seyri izledigini ve KP'ye hizla
ilerledigini ve kalict karin agrisi, bliyime ve beslenme bozukluklari, EPY, glisemik
anormallikler, diyabet, tekrarlayan hastane yatislar1 gibi erken komplikasyonlarin
gelistigini ve bunlarin hepsinin sosyoekonomik sonuclara, yasam kalitesinde bozulmaya
yol agtigini bilinmektedir (108). KP’nin komplikasyonlari arasinda psodokistler, dalak
ven trombozu, gastrointestinal kanama, pankreas fistiilii, safra kanali tikanikligi,
duodenum tikanikligi, pankreas kanseri, Vitamin B 12 eksikligi ve yagda c¢oziinen
vitamin eksikligi bulunur (106). KP’li g¢ocuklarda nadiren endokrin ve ekzokrin
pankreas yetmezligi semptomlari gelisir. Ancak pankreasin yenilenmeyen bir organ
oldugu ve klinigin daha fazla siddetlenmesinin pankreasin islevini az veya ¢ok bozdugu
unutulmamalhidir (109). KP , parankimal fibrozise ve nihayetinde pankreasin ekzokrin
salgilama kapasitesinin islev kaybina yol agarak ekzokrin pankreatik yetersizligine
(EPY) neden olur (29). EPY varlig ile KP tanisi, hastaligin geg bir olgusudur. KP erken
teshis edilirse, hafif hastaligi tedavi edecek ve EPY'ye ilerlemeyi durduracak tedaviler
uygulanabilir. Ekzokrin pankreas yetmezligi (EPY), kronik pankreatitin uzun vadeli bir
komplikasyonudur ve bazi durumlarda kronik pankreatitin tek klinik semptomu olabilir
ve EPY gelisimi malniitrisyon riski ve steatore ile iligskilendirilmistir (110). Steatore;
siddetli pankreas ekzokrin eksikligi olan ¢ocuklarda yag ve protein emilim bozuklugu
gelismesi ile olusmakta ve pankreas fonksiyonunun >%90" kaybedilene kadar énemli
steatore olusmaz (106). EPY bir kez tanindiginda, biiyiimekte olan ¢ocukta temel besin
maddelerinin emilimini saglamak i¢in pankreatik enzim destekleri ile yeterince tedavi

edilmesi gerekir(108) .

ATP'den KP'ye ilerleme siirecinde, pankreasta endokrin disfonksiyon geliserek diabetes
mellitus (DM) gelisiminin ne zaman beklenecegi tam olarak anlagilmamigtir(111).
Diinya Saglik Orgiitii'ne gore diyabet, diinya capinda yaklasik 422 milyon yetiskini
etkiliyor. Tip 2 diabetus mellitus (T2DM) en sik goriilen alt tiptir; bununla birlikte,
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ekzokrin pankreas bozukluklarina bagli diyabet gibi diger alt tipler giderek daha fazla
taninmaktadir (112). Ekzokrin pankreas diyabeti veya pankreatojenik diyabet veya tip
3c diyabetes mellitus (T3cDM) giderek daha yaygin tanimlanmaktadir (34). Tip 1
diyabetli yaklasik her iki hastadan birinde (%26-74) ve tip 2 diyabetli yaklasik her {i¢
hastadan birinde (%28-36) ekzokrin pankreas yetmezligi goriilmektedir (113). Tip 3c
diyabetin en sik tanmimlanan nedenleri kronik pankreatit, pankreas duktal
adenokarsinomu, hemokromatozis, Kistik fibrozis ve oOnceki pankreas cerrahisidir
(114). Tip 3c diyabet taramasi, ATP veya KP'li ¢cocuklar1 yilda bir kez izlemeyi ve
gerektiginde hastalardan diski elastaz, aglik kan sekeri ve hemoglobin Alc ve oral

glikoz tolerans testi yapmayi kapsamaktadir (108).

Pediatrik grupta pankreas kanseri nadirdir, ancak insidansimin kalitsal pankreatitli

eriskinlerde riski dnemli 6lglide artirdigr bilinmektedir (115).
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3. GEREC ve YONTEMLER

3.1. Calisma Grubu

Bu c¢alisma Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Hastanesi’nde akut pankreatit,
akut tekrarlayan pankreatit ve kronik pankreatit tanisi alan ve izlenen hastalarin,
demografik ozellikleri, bagvuru sikayetlerini, laboratuvar tetkiklerini, goriintiileme
yontemlerini, hastalik siddeti, prognozu, tedavi durumlarini, hastane yatis siirelerini ve
yogun bakim ihtiyacini inceleyen retrospektif bir ¢alismadir. Akut pankreatit grubunda
46 hasta, akut tekrarlayan pankreatit grubunda 6 hasta ve kronik pankreatit grubunda 22
hasta incelendi. Hastalarin demografik, klinik, laboratuvar ve goriintiileme verileri ERU
Tip Fakiiltesi veri tabanindan retrospektif olarak elde edildi. Hastalarin hazirlanmasi

sirasinda hasta degerlendirme formu kullanilda.

Calisma Erciyes Universitesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu tarafindan onayland:

(Karar No: 2021/ 227).
3.2. Cahismada Degerlendirilen Parametreler

Calismamizda hastalarin yas, cinsiyet, tan1 yaslari, altta yatan bilinen kronik
hastaliklari, aile oykiileri, alkol kullanimi, operasyon oykiileri, pankreatit tipleri (AP,
ATP, KP), saptanabilen pankreatit etiyolojileri kaydedildi. INSPPIRE tarafindan
tanimlanan kriterlere gore pankreatit tipleri belirlendi. Bu kriterlere gore; karn agrisi,

serum amilaz ve lipaz degerinin normalin {ist seviyesinin {i¢ katindan yiiksek olmasi ve
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AP ile uyumlu goriintiileme bulgulari sartlarindan en az ikisinin olmasi1 AP; en az iki
AP atag1 gecirmis olmak ve ataklar arasinda agrisiz donem olmasi ya da ataklar arasinda
enzim diizeylerinin tamamen diizelmesi ATP; ekzokrin pankreas yetmezligi, endokrin
pankreas yetmezligi ya da karin agrisindan en az biri ve KP ile uyumlu goriintiilleme

bulgularinin olmasi KP olarak kabul edildi.

Altta yatan hastaliklar, safra yolunda ya da safra kesesinde tas olanlar, bilinen ¢dlyak,
iilseratif kolit hastalari, daha Once gecirilmis pankreatit Oykiisii olan hastalar
gastrointestinal hastalik grubu; akut lenfoblastik 16semisi (ALL), akut myeloid 16semi
(AML), talasemi, aplastik anemisi olanlar hematolojik hastalik grubu; epilepsi oykiisii
olanlar ndrolojik hastalik grubu; lipoprotein lipaz eksikligi, akcaaga¢ surubu idrar
hastaligt (MSUD) , izovalerik asidemi hastaligi olanlar metabolik hastalik grubu;
hiperlipidemi, trigliserit yiiksekligi, diabet Oykiisii, insiilin direnci olan hastalar
endokrin hastalik grubu; kistik fibrozis Oykiisii olan hastalar grubu olarak incelendi.
Antiepileptik (depakin) ve immunsupresif ilag kullanimi disinda bir neden
saptanmayanlar ilaca bagli; yiiksekten diisme, bisiklet kazasi, atesli silah yaralanmasi
sonrast pankreatit gelisenler travmaya bagli; CFTR ve SPINK-1 mutasyonu saptanan
hastalar genetik nedenli pankreatit; herhangi bir belirleyici faktorii olmayanlar idiopatik

olarak degerlendirildi.

74 hastanin tan1 an1 basvuru sikayetleri, basvuru sirasindaki kilo ve boy degerleri
kaydedildi. Yasa gore viicut agirligi ve boy persantiline gore <-2 SDS, -2/+2 SDS, >+2
SDS olarak gruplandirildi. Hasta dosyalarindan ve hastane laboratuvar veri tabanindan;
hemoglobin, beyaz kiire, amilaz, lipaz, AST, ALT, GGT, total bilirubin, direk bilirubin,
CRP, albiimin, trigliserit, Kkolestrol, kalsiyum degerleri incelendi. Hastalardan
gonderilmis olan genetik sonuglart not edildi. Otoimmun pankreatit ayirici tanisi i¢in
gonderilen IGGs degerlerinin sonuglar1 kaydedildi. Laboratuvar tetkikleri incelenirken
hastanemiz biyokimya laboratuvar1 tarafindan kullanilan referans degerlere gore
degerlendirme yapildi. Amilaz degeri iist sinir1 53 U/L, lipaz i¢in 67 U/L idi, pankreatit
tanis1 konulurken bu degerlerin ii¢ kati baz alinarak hastalarin enzim diizeyleri
degerlendirildi. Tirk Hematoloji Dernegi’nin ¢ocuklarda yasa goére hemoglobin ve
16kosit degerlerine gore <-2 SDS, -2/+2 SDS, >+2 SDS olarak 16kosit ve hemoglobin
degerleri kaydedildi. CRP 5 mg/dL nin iizerinde olmas1 CRP yiiksekligi olarak kabul
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edildi. ALT 40 U/L, AST 40 U/L, GGT 22 UJL, direkt bilirubin 0,2 mg/dL, total
bilirubin 1,2 mg/dL degerleri normal aralign iist sinirlariydi. Kalsiyum 8,8-10,8 mg/dl,
araligit normal kabul edildi. Hastalarin takiplerinde psddokist, vendéz tromboz,
hipovolemik ve septik sok, nekroz, plevral efiizyon, hiperglisemi komplikasyonu gelisip
gelismedigi kaydedildi. Pankreatit atag1 sirasinda enteral nutrisyon (EN) verilmeyen
izlem siireleri, total parenteral nutrisyon (TPN) verilme siireleri, TPN’nin kaginci giin
kesildigi not edildi. Tedavide verilen analjezik ilaglar, antibiyotik kullanimi, insiilin
ihtiyaci, girisimsel radyoloji tarafindan islem gerekliligi kaydedildi. Hastane yatis1 ve

yogun bakim yatis siireleri kaydedildi.
3.3. Istatistiksel Analiz

Veriler IBM SPSS Statistics 26.0 (IBM Corp., Armonk, New York, ABD) istatistik
paket programinda degerlendirilmistir. Tanimlayict istatistikler, kategorik degiskenler
icin n, %, siirekli yapidaki degiskenler i¢in verilerin normallik varsayimi incelenerek
ortalamaztStandart Sapma (Min-Max) ya da medyan (M), ¢eyrekler arasi sapma (IQR)
ile sunulmugstur. Siirekli yapida degiskenlerin gruplara gore dagilim varsayimlariin
incelenmesinde Shapiro Wilk test kullanilmistir. Siirekli degiskenlerin gruplara gore
varyanslarin homojenligi Levene Testi ile degerlendirilmistir. TPN giin ve yogun bakim
yatis siiresi siirekli 6l¢iimlerinin dagilimlarinin akut ve kronik pankreatit gruplarina gore
degerlendirilmesinde Mann Whitney U testi kullanilmistir. Siirekli degiskenlerin, akut
pankreatit, akut tekrarlayan ve kronik pankreatit olmak {izere {ic gruba gore
dagilimlarinin incelenmesinde, normal dagilim varsayimi saglandigi durumda, Tek
Yonli Varyans Analizi (ANOVA) kullanilmistir. Normal dagilim varsayimi
saglanmadig1 durumda, Kruskal Wallis Test ile degerlendirilmistir. Kategorik yapidaki
degiskenlerin gruplara gore dagilimlarinin incelenmesinde, Pearson ki-kare testi

kullanilmistir. p<0.05 degeri istatistiksel onemlilik diizeyi olarak belirlenmistir.
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4. BULGULAR

4.1. Demografik Veriler

Calismamizda 38 (%51,4) kiz ve 36 (%48,6) erkek olmak iizere toplam 74 hasta yer
almigtir (Tablo 4). Hastalarin giincel yaslar1 3-21 yil araligindadir ve yas ortalamasi
14,8+4,8 yildir. Sikayet baslangic yast 0,25-17,0 yil araliginda olup ortalama sikayet
baslama yas1 10,2+4,1 yildir.

Tablo 4. Cinsiyete gore dagilim

Degiskenler Istatistikler
Cinsiyet, n (%)
Kiz 38 (51,4)
Erkek 36 (48,6)

Pankreatit tanil1 hastalarda komplikasyon gelisme ylizdesi istatistiksel olarak erkeklerde

kizlara gore yiiksektir (p <0,05) (Tablo 5).

Tablo 5. Cinsiyete gore komplikasyon gelisimi arasindaki iliski

Cinsiyet
Test
Degiskenler Kiz Erkek istatistigi  p degeri
Komplikasyon
Yok 31 (81,6) 21 (58,3) 4,782 0,042*
Var 7 (18,4) 15 (41,7)

*Fisher exact test
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Calismamizda akut--akut tekrarlayan-kronik pankreatitlerin ortalama tani yaslart 14

yas- 12 yas- 16 yas ile istatistiksel olarak benzerdir (Tablo 6).

Tablo 6. Akut-akut tekrarlayan-kronik pankreatitlerin ortalama tani yaslarinin

karsilastirilmasi
Gruplar
Akut Akut Kronik Test p
Degiskenler Pankreatit tekrarlayan Pankreatit istatistigi degeri
Tam Yasi (ay)
Orttss 173,2+56,77 154,0+50,0 194,7+58,1 1,609  0,207°
(Min-Max) (36,0-264,0)  (84,0-228,0) (36,0-288,0)

Ort+ss: Ortalama+Standart Sapma, * Tek Yonli Varyans Analizi

INSPPIRE tarafindan tanimlanan kriterlere gore belirlenen akut pankreatitli hasta sayisi
46 (%62,2), akut tekrarlayan (ATP) li hasta sayis1 6(%8,1), kronik pankreatitli hasta
sayist 22°dir (%29,7) (Tablo 7).

Tablo 7. Cinsiyetin gruplara gore karsilastiriimasi

Gruplar
Akut Akut Kronik Test p
Degiskenler Pankreatit  tekrarlayan  Pankreatit istatistigi degeri
Cinsiyet
Kiz 24 (52,2 3 (50,0 11 (50,0
Erkek 22 247,8; 3 250,0; 11((50,0)) 0,033 0,984"

Hastalarin hastane yatis siiresi ortalama 14,11+£14,58 giindiir. Yogun bakim yatis
ithtiyac1 olan hasta sayis1 13’tiir (%14,9). Bir (%]1,4) hasta operasyon plani ile baska

merkeze sevk edilmistir (Tablo 8).

Tablo 8. Hastane yatis, yogun bakim yatis siireleri, oral kapalilik siireleri

Degiskenler n Orttss Min-Max M (IQR)

Hastane yatis siiresi 74 14,11+14,58 4,00-70,00 7,00 (13,00)
Oral kapalilik siiresi 74 6,41+7,33 1,00-35,00 3,00 (3,00)
Yogun bakim yatis siiresi 13 8,15%9,10 0,00-32,00 7,00 (8,00)

Orttss: OrtalamatStandart Sapma, Min: En kiiciik deger, Max: En biiyikk deger; M: Medyan, IQR:
Ceyrekler Arast Sapma
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4.2. Etiyoloji

Arastirmamiza gore 20 hastada etyoloji saptanamamis olup, bilinen hastalik dykiisti 43
(%58,1), operasyon Oykiisii 11 (%14,9), ilag kullanim oykiisii 20 (%27,0), travma
Oykiisii 4 (%5,4) hastada mevcuttur. Altta yatan hastaliklara gére hematolojik hastalik
(ALL-AML) 11 (%?25,6), norolojik hastalik 3 (%7,0), gastrointestinal hastalik 23
(%53,5) hastada bulunmaktadir. Gastrointestinal hastalik bulunan 23 hastanin 15’inde
(%65,2) gegirilmis pankreatit 6ykiisii, 3 tinde (%13,0) safra tas1 dykiisii, 2’sinde (%8,7)
ilseratif kolit dykiisti bulunmaktadir. Hastalarin 6’sinda (%8,1) endokrinolojik hastalik,
3’linde (%4,1) metabolik hastalik ve 4’tinde (%9,3) kistik fibrozis mevcuttur.

flag kullanan 13 hastanin 2’si (%15,4) steroid, 2’si (%15,4) valproik asit ve 9’u (%69,2)
immunsupresif ilag¢ kullanmistir. Immunsupresif ilag kullanan 9 hastanin 8’1 (%88,9) L-
asparaginaz, biri (%11,1) azatioprin kullanmaktadir. Higbir hastada aile Oykiisii
bulunmamaktadir. Travma OJykiisii 4 (%5.,4), alkol kullanimi1 bir (%1,4) hastada

mevcuttur.

Pankreatit gruplarinda yer alan hastalarin tanimlayici ve klinik o6zellikleri
karsilastirilmistir. Bilinen hastalik Oykiisii yoniinden gruplarin dagilimi istatistiksel
olarak farklidir. Kronik pankreatit grubunda bilinen hastalik dykiisii oran1 istatistiksel
olarak akut pankreatit grubundan ytiiksektir. Tekrarlayan akut grubunda bilinen hastalik
Oykiisii dagilimi istatistiksel olarak diger iki grup ile benzerdir. Gruplar arasi
karsilastirmada valproik asit, l-asparaginaz ve steroid ila¢ kullanimi acisindan akut
pankreatiit grubunda sayisal olarak daha fazla veri toplanmistir. Gruplar arasinda
operasyon Oykiisii, ila¢ kullanim Oykiisii, steroid ila¢ kullanimi, valproik asit ilag
kullanimi, immiinsupresif ila¢ kullanimi, immiinsupresif ilag¢ tiirli, mesalazin ilag
kullanim1 ve travma Oykiisii dagilimlar istatistiksel olarak benzerdir. Alkol kullanimi
gruplarda istatistiksel olarak farklidir. Tekrarlayan akut grubunda alkol kullanimi

istatistiksel olarak akut ve kronik pankreatit gruplarindan yiiksektir. (Tablo 9)
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Tablo 9. Gruplar arasinda etiyolojik degerlendirme

Gruplar
Akut Akut Kronik Test p
Degiskenler Pankreatit tekrarlayan Pankreatit istatistigi degeri
Bilinen hastahk oykiisii
Yok 25 (54,3) 2 (33,3) 4 (18,2)
8,193  0,017°
Var 21 (45,7)2 4(66,7)®P 18(81,8)°
Operasyon OyKiisii
Yok 42 (91,3) 5(83,3) 16 (72,7)
4,075  0,130"
Var 4 (8,7) 1(16,7) 6 (27,3)
fla¢ kullanim éyKiisii
Yok 33 (71,7) 6 (100,0) 15 (68,2) 2,514  0,285"
Var 13 (28,3) 0 (0,0) 7(31,8)
Steroid ila¢ kullanim
Yok 9 (81,8) 0(0,0) 2 (100,0) 0,430 0,512°
Var 2 (18,2) 0(0,0) 0 (0,0)
Valproik asit kullanimi
Yok 9 (81,8) 0(0,0) 2 (100,0) 0,430 0,512°
Var 2 (18,2) 0(0,0) 0 (0,0)
Immiinsupresif ilac
kullamim .
Yok 4 (36,4) 0(0,0) 0 (0,0) 1051 0305
Var 7 (63,6) 0(0,0) 2 (100,0)
Immiinsupresif ilac
tilri .
L-asparaginaz 7 (100,0) 0(0,0) 1 (50,0) 3938 0,222
Azatioprin 0 (0,0) 0(0,0) 1 (50,0)
Mesalazin kullanimi
Yok 9 (81,8) 0(0,0) 1 (50,0) 0,965 0,423"
Var 2 (18,2) 0(0,0) 1 (50,0)
Travma oykiisii
Yok 42 (91,3) 6 (100) 22 (100,0) 2,574  0,276"
Var 4 (8,7) 0 (0,0) 0 (0,0)
Alkol kullanim
Yok 46 (100,0) 5 (83,3) 22 (100,0) 11,489 0,003"
Var 0(0,0) 1(16,7)° 0(0,0)
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4.3. Klinik

Hastalarin kategorik degiskenlere ait kayitlarinda basvuru nedenleri arasinda karin
agris1 71 (%95,9), bulant1 48 (%64.,9), istahsizlik 42 (%56,8), kusma 37 (%50,0) hasta
frekans degerine sahiptir. Hastalarin viicut agirhig -2SDS/+2SDS araliginda yer alan
hasta sayist 54 (%73,0), Boyu -2SDS/+2SDS araliginda yer alan hasta sayis1 71 (%95,9)
hasta mevcuttur (Tablo 10).

Tablo 10. Hastalarin bagvuru sikayetleri ve boy-viicut agirlig araliklar

Degiskenler n (%)
Basvuru nedenleri™
Karin agris1 71 (95,9)
Ates 12 (16,2)
Bulanti 48 (64,9)
Kusma 37 (50,0)
Istahsizlik 42 (56,8)
Sarilik 3(4,1)
Ishal 7(9,5)
Diger 16 (21,6)
Viicut agirhg,
<-2SDS 10 (13,5)
-2SDS/ +2SDS 54 (73,0)
>+2SDS 10 (13,5)
Boy SDS,
<-2SDS 3(4,1)
-2SDS/ +2SDS 71 (95,9)
>+2SDS 0 (0,0)

*Verisi bulunan hasta sayisi iizerinden hesaplanmustir.
**Her bir bagvuru nedeni toplam hasta sayisina gore degerlendirilmistir.

Pankreatit gruplarinda basvuru sikayetleri karsilastirildi. Karin agrisi, ates, bulanti,
kusma, istahsizlik ve sarilik dagilimlar gruplarda istatistiksel olarak benzerdir (Tablo
11).
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Tablo 11. Gruplar arasinda basvuru sikayetlerinin karsilastiriimasi

Gruplar

Akut Akut
Pankreatit tekrarlayan

Kronik Test p

Degiskenler Pankreatit istatistigi degeri

Karin agrisi

Yok 3(6,5) 0 (0,0) 0 (0,0) 1,903 0,386"
Var 43 (93,5) 6 (100,0) 22 (100,0)

Ates
Yok 38 (82,6) 6 (100,0) 18 (81,8) 1,271 0,530"
Var 8 (17,4) 0 (0,0) 4(18,2)

Bulanti
Yok 19 (41,3) 0 (0,0) 7 (31,8) 4,124 0,127
Var 27 (58,7) 6 (100,0) 15 (68,2)

Kusma
Yok 24 (52,2) 3 (50,0) 10 (45,5) 0,269 0,874*
Var 22 (47,8) 3 (50,0) 12 (54,5)

Istahsizhik
Yok 21 (45,7) 3 (50,0) 8 (36,4) 0,645 0,724*
Var 25 (54,3) 3 (50,0) 14 (63,6)

Sarihik
Yok 44 (95,7) 6 (100,0) 21 (95,5) 0,277 0,870*
Var 2 (4,3) 0 (0,0) 1(4,5)

Ishal
Yok 40 (87,0) 6 (100,0) 21 (95,5) 1,937 0,380"
Var 6 (13,0) 0 (0,0) 1(4,5)

"Pearson Ki-kare test; a ve b iist simgeleri ayn1 gruptaki Slgtimler arasi farkliligi gostermektedir. Ayni
harfin yer aldig1 6l¢iimler benzerdir.

Gruplar arasi, Viicut agirligi, Boy SDS yoniinden istatistiksel olarak benzer dagilima

sahiptir. Sayisal olarak kayitlarda obez ve malniitrisyonu olan hastalar daha ¢ok akut

pankreatit grubunda kaydedilmistir (Tablo 12).
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Tablo 12. Gruplar arasinda viicut agirligi, boy bulgularinin karsilastirilmasi

Gruplar
Akut Akut Kronik Test p
Degiskenler Pankreatit tekrarlayan Pankreatit istatistigi degeri
Viicut agirhg:
<-2SDS 8 (17,4) 0(0,0) 2(9,1) N
3,721 0,445
-2SDS/ +2SDS 33 (71,7) 4 (66,7) 17 (77,3)
>+2SDS 5(10,9) 2(33,3) 3(13,6)
Boy
<-25DS 3(6,5 0(0,0 0(0,0
(6.5 (0.0) (0.0) 1,903  0,386"
-2SDS/ +2SDS 43 (93,5) 6 (100,0) 22 (100,0)
>+2SDS 0 (0,0) 0(0,0) 0(0,0)

*Pearson Ki-kare test
4.4. Laboratuvar Bulgulari

Hastalarin HGB degeri -2SDS/+2SDS araliginda yer alan hasta sayis1t 68 (% 91,9),
WBC degeri -2SDS/+2SDS araliginda yer alan hasta sayisi 43’tiir (%58,1) olarak
bulunmustur. Gruplar aras1t HGB SDS ve WBC SDS yoniinden istatistiksel olarak

benzer dagilima sahiptir. Anemik ve l6kositozu olan hastalar daha ¢ok akut pankreatit

grubunda kayit edilmistir (Tablo 13, Tablo 14).

Tablo 13. Hastalarin hemoglobin ve 16kosit degerleri

Degiskenler n (%)
HGB,
<-2SDS 6 (8,1)
-2SDS/ +2SDS 68 (91,9)
>+2SDS 0 (0,0)
WBC,
<-2SDS 7(9,5)
-2SDS/ +2SDS 43 (58,1)
>+2SDS 24 (32,4)
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Tablo 14. Gruplar aras1 hemoglobin ve 16kosit degerlerinin karsilastirilmasi

Gruplar
Akut Akut Kronik Test p

Degiskenler Pankreatit tekrarlayan Pankreatit istatistigi degeri
HGB

<-2SDS 5 (10,9) 0 (0,0) 1(4,5) .

-2SDS/ +2SDS 41(89,1)  6(1000)  21(955) 70 0503

>+25DS 0(0,0) 0 (0,0) 0 (0,0)
WBC

<-2SDS 6 (13,0) 0 (0,0) 1(4,5) .

-2SDS/ +2SDS 25(543)  4(66,7) 14 (e36) 2002 0724

>+2SDS 15(32,6)  2(333)  7(3L8)

*Pearson Ki-kare test

Lokositoz saptanan hastalar ve saptanmayan hastalarin hastane yatig siireleri arasindaki

farklar istatistiksel olarak 6nemli degildir (Tablo 15).

Tablo 15. Lokositoz Durumuna gore hastane yatis siirelerinin karsilastiriimasi

Lokositoz
Yok Var Test deseri
Degiskenler n=50 n=24 istatistigi P Cco!
Hastane Yatis
Siiresi 1,843 0,065*
M (IQR) 7,0 (10,2) 8,0 (18,7)

M: Medyan, IQR: Ceyrekler Aras1 Sapma, "Mann Whitney U Test

Hastalarin siirekli degiskenlerine ait ortalama, standart sapma, minimum, maksimum,

medyan ve kartiller arasi uzaklik degerleri yer almaktadir (Tablo 16).

Tablo 16. Hastalarin biyokimyasal degerleri

Degiskenler n Ort+Ss Min-Max M (IQR)
Amilaz 74 1076,53+2493,31 145,00-21625,00 615,50 (916,00)
Lipaz 74 1296,69+2837,37  179,00-24442,00 823,50 (919,00)
AST 74 53,39+93,76 3,00-611,00 26,00 (22,00)
ALT 74 60,98+141,43 6,00-1040,00 20,50 (26,00)
GGT 74 68,17+134,99 7,00-728,00 16,50 (28,00)
Albumin 74 4,07+0,53 2,71-4,99 4,17 (0,60)
Total bilirubin 74 0,74+1,08 0,18-8,40 0,48 (0,38)
Direkt bilirubin 74 0,40+0,82 0,06-6,30 0,20 (0,16)
Trigliserid 74 173,62+321,11 52,00-2083,00 97,5 (59,50)
Kolesterol 74 143,86+58,61 75,00-435,00 129,5 (41,50)
Kalsiyum 74 9,39+0,52 7,80-10,40 9,40 (0,62)
CRP 74 30,82449,68 0,10-259,00 11,10 (35,15)

Orttss: Ortalama+Standart Sapma, Min: En kiiciik deger, Max: En biiyiik deger; M: Medyan, IQR:

Ceyrekler Arasi Sapma
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Amilaz ve lipaz degerleri gruplarda istatistiksel olarak farkli dagilim gostermektedir.
Kronik pankreatit grubunun amilaz ve lipaz degerleri istatistiksel olarak akut pankreatit
gruptan yiiksektir. Akut tekrarlayan grubun amilaz ve lipaz degerleri ile diger iki grubun
degerleri arasindaki farklar istatistiksel olarak onemli degildir. Gruplarin AST, ALT,
GGT, albumin, total bilirubin, direkt bilirubin, trigliserid, kalsiyum, CRP degerleri
arasindaki farklar istatistiksel olarak oOnemli degildir. AST-ALT degerleri akut

tekrarlayan grubunda yiiksek sinirlarda kayit edilmistir (Tablo 17).

Tablo 17. Gruplar aras1 biyokimyasal degerlerin karsilastirilmasi

Gruplar
Akut Akut Kronik Test p

Degiskenler Pankreatit tekrarlayan Pankreatit  istatistigi degeri
Amilaz 457,00 939,50 (648,00)  1111,00 -
M (IQR) (660,25) ? ab (141675> o118 0017
Lipaz 684,50 1101,00 1287,00 -
M (IQR) (813,00)? (1268,25)>0 (165550 o9 0001
AST 27,00 (22,00) 2450 (133,00) 26,00 (24,75) 0,317  0,853"
M (IQR)
ALT -

23,00 (26,00) 19,00 (155,00) 14,00 (24,75) 3,039 0,219
M (IQR)
GGT .

17,00 (27,50) 16,00 (146,75) 15,00 (3L,75) 1,180 0,554
M (IQR)
Albumin "
M (10R) 4,10 (0,72) 4,25 (0,43) 418 (045) 3537 0171
Total bilirubin -
M (1OR) 0,48 (0,43) 0,54 (2,56) 048(028) 0162 0,922
Direkt bilirubin o
M (1OR) 0,20 (0,17) 0,19 (1,73) 020(0,12) 0127 0,938
Trigliserid 102,00 (64,75) 76,00 (37,25) 98,50 (48,00) 3,704 0,157
M (IQR)
I\'jo('leéts)m' 133,00 (44,25) 121,00 (36,50) 129,00 (42,50) 0,948 0,623
gft'i'z:m 9,35+0,54 9,54+0,53 445046 o0 o
(MinMax) (7,80-10,40)  (9,10-10,40)  (8,30-10,30)
CRP 12,05 (3852)  1330(27,28)  9,20(2632) 0,349 0,840
M (IQR) i) i) i) i) i) i) i) )

M: Medyan, IQR: Ceyrekler Arasi Sapma, Ort+ss: Ortalama+Standart Sapma, * Tek Yonlii Varyans
Analizi; ** Kruskal Wallis Test; "Mann Whitney U Test.
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4.4.1. Otoimmun Pankreatit icin 1gG4 Diizey Bulgular

74 hastada yapilan calismamizda IgG4 degeri calisilan hasta sayist 37 (%50,0) olarak

saptanmistir.

IgG4 degeri ¢alisilma durumuna gore gruplar istatistiksel olarak farkli dagilim
gostermektedir. Kronik pankreatit grubunda IgG4 calisilma orani istatistiksel olarak
akut pankreatit grubundan yiiksektir. Akut tekrarlayan grup IgG4 calisiima orant
yoniinden diger iki grupla benzerdir. Gruplarin IgG4 diizeyi arasindaki farklar

istatistiksel olarak énemli degildir (Tablo 18).

Tablo 18. IgG4 degeri ¢alisma durumu gruplara goére karsilagtirilmasi

Gruplar
.. Akut Akut Kronik Test p

Degiskenler . S e o

Pankreatit tekrarlayan Pankreatit istatistigi degeri
IgG4 degeri
cahisilmis om?
Hayir 30 (65,2) 2 (33,3) 5(22,7)
Evet 16 (34,8)2 4(66,7)*° 17 (77,3)® 11,473 0,003"
IgG4 diizeyi 53,95 58,10
Sy 4 62,95 (80,40) 0,005 0,998
M (IQR) (65,38) (52,10)
4.5. Genetik

74 hastanin oldugu calismamizda Genetik mutasyon calisilan hasta sayis1 14 (%18.9)
olarak saptanmigtir. Genetik olarak CFTR, PRSS-1 (katyonik tripsinojen), SPINK-1

genleri ¢alisilmistir.

Gruplarin genetik mutasyon dagilimlar istatistiksel olarak farklidir. Kronik pankreatit
grubunda genetik mutasyon varligr istatistiksel olarak akut pankreatit grubundan
yiiksektir. Akut tekrarlayan grubun genetik mutasyon dagilimi diger iki grupla
istatistiksel olarak benzerdir (Tablo 19).
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Tablo 19. Gruplara gore genetik mutasyon ¢alisma bulgular

Gruplar
Akut Akut Kronik Test p
Degiskenler Pankreatit  tekrarlayan Pankreatit istatistigi degeri
Genetik mutasyon
Hayir 43 (93,5) 4 (66,7) 13 (59,1) 12,357  0,002*
Evet 3(6,5)? 2(33,3)&" 9 (40,9)°

*Pearson Ki-kare test;

4.6. Tam i¢in Kullanilan Radyoloji Bulgular:

USG yapilan hasta sayis1 72°dir (%97,3). USG yapilan hastalarin 63’tinde (%87,5)

pankreasta patoloji saptanmistir. Pankreasta patoloji saptanan hastalarin 34’iinde

(%47,2) parankimde heterojenite mevcuttur. BT/MR ¢ekilen hasta sayisi 50’dir
(%67,6). BT/MR ¢ekilen hastalarin 45’inde (%90,0) pankreasta patoloji mevcuttur.

Pankreasta patoloji saptanan 45 hastanin 32’sinde (%64,0) parankimde heterojenite,

kalinlasma saptanmistir. MRPC normal olan hasta sayisi 18 (%24,3), pankreasta

O0dem/heterojenite/peripankreatik sivi olan hasta sayist 12°dir (%16,2). MRPC’de
pankreas divisium 3 (%4,1) hastada mevcuttur. BT de Balthazar skorlamasi 35 (%47,3)

hastada yapilmistir. Balthazar skorlamasi yapilan 35 hastadan 15’1 (42,9) orta skora

sahiptir (Tablo 20).

37



Tablo 20. Tan1 igin kullanilan radyolojik bulgular

Degiskenler n (%)
USG yapildi m1?
Hayir 2(2,7)
Evet 72 (97,3)
USG bulgulari,”
Safra tasi, safra camuru 12 (16,7)
Safra yollarinda dilatasyon 11 (15,3)
Wirsung kanalinda dilatasyon 18 (25,0)
Pankreasta patoloji 63 (87,5)
Pankreasta patoloji,
Psodokist 6 (8,3)
Parankimde heterojenite 34 (47,2)
Gorilintiilenemedi 24 (33,3)
BT/MR c¢ekilmis mi?
Hayir 24 (32,4)
Evet 50 (67,6)
BT/MR bulgular,
Safra yollarinda dilatasyon 12 (24,0)
Safra yollarinda ve/veya kesesinde tag/camur 10 (20,0)
Pankreasta patoloji 45 (90,0)
Wirsung dilate/ tortiyoze 22 (44,0)
Peripakreatik yag dokuda kirlilik / sivi-asit 39 (52,7)
BT/MR pankreasta patoloji bulgulari,
Yok 5(11,1)
Psodokist 10 (22,2)
Nekroz 3(6,7)
Parankimde heterojenite, kalinlagsma 32 (64,0)
MRKP,
Yok 31 (41,9)
Normal 18 (24,3)
Safra tag1, Koledok tasi 10 (13,5)
Pankreasta nekroz 1(1,4)
Psodokist 2(2,7)
Pankreasta 6dem/heterojenite/peripankreatik sivi 12 (16,2)
Pankreas Divisum 3(4,1)

*Her bir kategori kendi i¢inde degerlendirilmistir.

Gruplarin USG yapilma durumu ve USG bulgular istatistiksel olarak benzer dagilima
sahiptir. Gruplar BT/MR ¢ekilme durumuna gore benzer dagilima sahiptir. Gruplarin
safra yollarinda dilatasyon goriilme ylizdeleri istatistiksel olarak farklidir. Akut
tekrarlayan grupta safra yollarinda dilatasyon goriilme ylizdesi istatistiksel olarak akut
pankreatit grubundan yiiksektir. Kronik pankreatit grubundaki safra yollarinda
dilatasyon goriilme ylizdesi istatistiksel olarak diger iki grupla benzerdir. Gruplarin
safra yollarinda ve/veya kesesinde tas/camur, pankreasta patoloji, Wirsung dilate/

tortiyoze, peripakreatik yag dokuda kirlilik / sivi-asit, MRKP, MRKP’de pankreas
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divisium, BT’de Balthazar skorlamasi yapilma durumu, Balthazar skoru dagilimlar

istatistiksel olarak benzerdir (Tablo 21).

Tablo 21. Gruplara gore radyolojik bulgularin karsilastirilmasi

Gruplar
Akut Akut Kronik Test p

Degiskenler Pankreatit  tekrarlayan  Pankreatit  istatistigi  degeri

USG yapild1 m1?
Hayir 2(4,3) 0(0,0) 0(0,0) 1,251 0,535*
Evet 44 (95,7) 6 (100,0) 22 (100,0)

USG bulgulan

Sa%?(t”" Safra camuru 36 (81,8) 5 (83,3) 19 (86,4) 0218 0897
Var 8 (18,2) 1(16,7) 3(13,6)

Safra yollarinda dilatasyon
Yok 35 (79,5) 5(83,3) 21 (95,5) 2,878 0,237*
Var 9 (20,5) 1(16,7) 1(4,5)

Wirsung kanalinda dilatasyon
Yok 36 (81,8) 5(83,3) 13 (59,1) 4,283 0,117*
Var 8 (18,2) 1(16,7) 9 (40,9)

Pankreasta patoloji
Yok 6 (13,6) 1(16,7) 1(4,5)
Psoddokist 5(11,4) 0 (0,0 1(4,5) 3,279 0,773*
Parankimde heterojenite 20 (45,5) 3 (50,0) 11 (50,0)
Goriintiilenemedi 13 (29,5) 2 (33,3) 9 (40,9)

BT/MR ¢ekilmis mi?
Hayir 13 (28,3) 4 (66,7) 8 (36,4) 3,593 0,183*
Evet 33(71,7) 2(33,3) 14 (63,6)

BT/MR bulgular:

Safra yollarinda dilatasyon
Yok 29 (85,3) 0(0,0) 9 (64,3) 8,997 0,011*
Var 5(14,7)* 2(100,00° 5(357)*"

Safra yollarinda ve/veya

Ksesinde tag/camur 29 (85,3) 2 (100,0) 1f ((27816‘;) 1749 0417
Var 5(14,7) 0(0,0)

Pankreasta patoloji
Yok 5(14,7) 0(0,0) 0(0,0)
Psodokist 8 (23,5) 0(0,0) 2 (14,3) N
Nekroz 1(2.9) 0(0.0) 2 (14.3) 6113 0411
Parankimde heterojenite, 20 (58,8) 2 (100,0) 10 (71,4)

kalinlagsma

Wirsung dilate/ tortiyoze
Yok 20 (58,8) 2 (100,0) 5(35,7) 3,907 0,142*
Var 14 (41,2) 0(0,0) 9 (64,3)

Peripakreatik yag dokuda

kirlilik / sivi-asit .
Yok 7 (20,6) 0(0,0) 4 (28,6) 0956 0620
Var 27 (79,4) 2 (100,0) 10 (71,4)

MRKP
Yok 25 (54,3) 1(16,7) 5(22,7)
Normal 7(15,2) 3(50,0) 8 (36,4)
Safra tasi, koledok tasi 6 (13,0) 1(16,7) 3(13,6) N
Pankreasta nekroz 1(2,2) 0(0,0) 0(0,0) 13,397 0,202
Psodokist 2 (4,3) 0(0,0) 0(0,0)
Pankreasta 6dem/ heterojenite/ 5(10,9) 1(16,7) 6 (27,3)

peripankreatik sivi
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Tablo 21. Gruplara gére radyolojik bulgularin karsilastirilmasi (devami)

MRKUPde pankreas divisium
Yok 45 (97,8) 6 (100,0) 20 (90,9) 2,106 0,349*
Var 1(2,2) 0 (0,0 2(9,1)

BT’de Balthazar skorlamasi

y%’;‘y‘:‘r‘s mi? 21 (45,7) 5 (83,3) 193 (250951)) 3536  0,171°
Hayi 25 (54.3) 1(16.7)

Balthazar skoru
Hafif (0-3) 12 (48,0) 0(0,0) 4 (44,4
Orta (4-6) 10 (40,0) 1(1000) 4 (44.4) 1426 0,840°
Agir (7-10) 3 (12,0) 0(0,0) 1(111)

*Pearson Ki-kare test
4.7. Komplikasyon Bulgulari

Calismada komplikasyon gelisen hasta sayis1 22°dir (%29,7). Komplikasyon gelisen
hastalarin 13’tinde (%59,1) psddokist, 3’linde (%13,6) vendz tromboz, 4’iinde (%18,2)
hipovolemik sok, 6’sinda (%27,3) nekroz, 6’sinda (%27,3) plevral efiizyon ve 5’inde
(%22,7) hiperglisemi gelismistir (Tablo 22).

Tablo 22. Komplikasyon gelisme durumu

Degiskenler n (%)
Komplikasyon gelismis mi?

Yok 52 (70,3)

Var 22 (29,7)
Psodokist*,

Yok 9 (40,9)

Var 13 (59,1)
Venoz tromboz*,

Yok 19 (86,4)

Var 3(13,6)
Hipovolemik sok*,

Yok 18 (81,8)

Var 4 (18,2)
Nekroz*,

Yok 16 (72,7)

Var 6 (27,3)
Plevral efiizyon*,

Yok 16 (72,7)

Var 6 (27,3)
Hiperglisemi*,

Yok 17 (77,3)

Var 5(22,7)
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Gruplar aras1 komplikasyon gelisme durumu, psédokist, vendz tromboz ve hipovolemik

sok dagilimlari istatistiksel olarak benzerdir (Tablo 23).

Tablo 23. Gruplara gére komplikasyon verilerinin karsilastiriimasi

Gruplar
Akut Akut Kronik Test p
Degiskenler Pankreatit tekrarlayan Pankreatit istatistigi degeri
Komplikasyon gelismis mi?
Yok 32 (69,6) 5(83,3) 15 (68,2) 0,547 0,761*
Var 14 (30,4) 1(16,7) 7 (31,8)
Psodokist
Yok 4 (28,6) 1 (100,0) 4 (57,1) 3,089 0,213°
Var 10 (71,4) 0 (0,0) 3(42,9)
Venoz tromboz
Yok 13 (92,9) 0 (0,0) 6 (85,7) 6,837 0,033*
Var 1(7,1)° 1(100,00° 1(14,3)*°
Hipovolemik sok
Yok 12 (85,7) 1 (100,0) 5(71,4) 0,873 0,646"
Var 2 (14,3) 0 (0,0) 2(28,6)
Nekroz
Yok 11 (78,6) 1 (100,0) 4 (57,1) 1,473 0,479*
Var 3(21,4) 0 (0,0) 3(42,9)
Plevral efiizyon
Yok 10 (71,4) 1(100,0) 5(71,4) 0,393 0,822*
Var 4 (28,6) 0 (0,0) 2 (28,6)
Hiperglisemi
Yok 10 (71,4) 1(100,0) 6 (85,7) 0,850 0,654"
Var 4 (28,6) 0 (0,0) 1(14,3)

*Pearson Ki-kare test

Hastalarin ilag kullanimi ile komplikasyon gelisme arasinda istatistiksel olarak bir iligki

bulunmamaktadir (Tablo 24).

Tablo 24. Tlag kullanimina ile komplikasyon gelisimi arasindaki iliski

Ila¢ Kullanim
Test
Degiskenler Yok Var istatistigi  p degeri
Komplikasyon
Yok 41 (75,9) 11 (55,0) 3,059 0,094
Var 13 (24,1) 7 (45,0)

*Fisher exact test
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4.8. Tedavi

Tiim hastalarda 2000 cc/m2 ve {izeri hidrasyoon saglamak i¢in mayi tedavisi mevcuttur.

Hastalarin 33’iinde (%44,6) TPN( total parenteral niitrisyon) tedavide kullanilmistir.
Hastalarin 54’tinde (%73,0) analjezik kullanimi, 9’unda (%12,2) opioid ihtiyaci,
46’sinda (%62,2) profilaktik ve tedavi i¢in antibiyotik kullanimi, 10’unda (%13,5) tan1
ve tedavi i¢cin ERKP, 69’unda (%93,2) proton pompa inhibitorii, 8’inde (%10,8)

girisimsel drenaj ihtiyaci ve 6’sinda (%8,1) insiilin tedavisi mevcuttur (Tablo 25).

Tablo 25. Verilen tedaviler

Degiskenler n (%)
Mayi,

Yok 0 (0,0)

Var 74 (100,0)
TPN,

Yok 41 (55,4)

Var 33 (44,6)
Analjezik,

Yok 20 (27,0)

Var 54 (73,0)
Opioid ihtiyaci,

Yok 65 (87,8)

Var 9(12,2)
Antibiyotik,

Yok 28 (37,8)

Var 46 (62,2)
ERKP,

Yok 64 (86,5)

Var 10 (13,5)
Proton pompa inhibitorii,

Yok 5 (6,8)

Var 69 (93,2)
Girisimsel drenaj,

Yok 66 (89,2)

Var 8 (10,8)
Insiilin,

Yok 68 (91,9)

Var 6 (8,1)

Gruplar aras1 TPN ihtiyaci, analjezik ihtiyaci, antibiyotik kullanimi, proton pompa

inhibitorii kullanimi, ERKP yapilmasi, girisimsel drenaj, insiilin kullanimi1 yoniinden

istatistiksel olarak benzer dagilima sahiptir. Insiilin kullanim1 akut pankreatit grubunda
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sayisal olarak daha fazla kaydedilmistir. TPN kullanimi kronik pankreatit grubunda
oran olarak daha fazla kaydedilmistir. TPN en fazla 28 giin verilerek ortalama
7,66+7,84 giin verilmistir (Tablo 26).

Tablo 26. Gruplara gore verilen tedaviler

Gruplar
Akut Akut Kronik Test p
Degiskenler Pankreatit tekrarlayan Pankreatit  istatistigi  degeri
TPN
Yok 27 (58,7) 5 (83,3) 9 (40,9) 3,967 0,138*
Var 19 (41,3) 1(16,7) 13 (59,1)
Analjezik
Yok 12 (26,1) 2 (33,3) 6 (27,3) 0,142 0,931*
Var 34 (73,9) 4 (66,7) 16 (72,7)
Opioid
‘h%ic‘ 41 (89,1) 6 (100,0) 18 (81,8) 1,649 0,438"
Var 5(10,9) 0 (0,0) 4 (18,2)
Antibiyotik
Yok 18 (39,1) 3 (50,0) 7 (31,8) 0,749 0,688"
Var 28 (60,9) 3 (50,0) 15 (68,2)
ERKP
Yok 41 (89,1) 5 (83,3) 18 (81,8) 0,736 0,692
Var 5(10,9) 1(16,7) 4 (18,2)
Proton pompa
inhibitorii
Yok 2 (4,3) 1(16,7) 2(9,1) .
Var 44 (95.7) 5(833)  20(90,9) 1549 0461
Girisimsel
drﬁgﬁl 41 (89,1) 6(100,0)  19(86,4) 0910  0,635*
Var 5 (10,9) 0(0,0) 3 (13,6)
Insiilin
Yok 41 (89,1) 6 (100,0) 21 (95,5) 1,375 0,503
Var 5(10,9) 0(0,0) 1 (4,5)

*Pearson Ki-kare test;
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4.9. Yogun Bakim Yatis1 / Exitus Oram

Calismamizda 11 (%14,9) hastanin yogun bakim yatis ihtiyaci saptanmistir. Primer

hastalik nedeniyle (ALL-AML) ex olan hasta sayis1 2’dir (%2,7) (Tablo 27).

Tablo 27. Yogun bakim ihtiyaci exitus orani

Degiskenler n (%)
Yogun bakim yatis ihtiyaci,
Yok 63 (85,1)
Var 11 (14,9)
Exitus,
Yok 72 (97,3)
Var 2 (2,7)

Gruplar arasinda bakilan yogun bakim yatis ihtiyaci, operasyon plani ile baska merkeze
sevk, exitus yoOniinden istatistiksel olarak benzer dagilima sahiptir. Akut pankreatit
grubunda yogun bakim yatis ihtiyaci olarak daha fazla sayisal deger kaydedilmistir
(Tablo 28).

Tablo 28. Gruplara arasi yogun bakim ve exitus karsilastirmasi

Gruplar
Akut Akut Kronik Test deseri

Degiskenler Pankreatit tekrarlayan Pankreatit istatistigi P degerl
Yogun bakim yatis
‘h%ﬁc‘ 41(89,1)  6(100,0) 21(955) 1375 0503

Var 5(10,9) 0(0,0) 1(4,5)
Exitus

Yok 45(97,8)  6(100,0)  21(955) 0,500 0,779

Var 1(2,2) 0 (0,0) 1(4,5)

*Pearson Ki-kare test;

Gruplarin hastane yatis siiresi, oral kapalilik siliresi ve yogun bakim yatis siiresi
degerleri arasindaki farklar istatistiksel olarak 6nemli degildir. Hastalarin hastane yatisi
ortalama 14,11+14,58 giindiir. Yogun bakim yatis siiresi olarak akut pankreatit grubu
daha uzun olarak kaydedilmistir. Gruplarda ortalama oral aliminin baglama stiresi 3 giin

olarak bulunmustur (Tablo 29).
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Tablo 29. Gruplara gore hastane-yogun bakim yatis siiresi ve oral kapalilik siireleri

Gruplar
Akut Akut Kronik Test p

Degiskenler Pankreatit tekrarlayan Pankreatit istatistigi degeri
Hastane yatis

siiresi 7,50 2,685 0,261
M (IQR) (21,00) 5,50 (3,25) 8,00 (4,25)

Oral kapahhk

siiresi 3,603 0,165
M (IQR) 3,00 (3,50) 2,50 (2,75) 4,00 (3,50)

Yogun bakim

yatis siiresi 3,00 -0,156 0,940"
M (IQR) (14,00) - 7,50 (6,25)

M: Medyan, IQR: Ceyrekler Arasi Sapma, Ort+ss: OrtalamatStandart Sapma, * Tek Yonlii Varyans
Analizi; ** Kruskal Wallis Test; “Mann Whitney U Test
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5. TARTISMA

Pankreatit, ¢ocuklarda goriilme sikligi giderek artan nadir goriilen bir sorundur. Akut
pankreatit pankreas hasar1 ile baglayan, akut bakteriyel olmayan inflamatuar yanit
olusturan, cesitli komplikasyonlar1 kapsayan ve genellikle zamanla diizelen bir olaydir
(116) . Pankreasin kronik inflamasyonu olarak tanimlanan kronik pankreatit, klinik
olarak tekrarlayan ve persistan karin agrilart ile kendini gosteren ve bazi hastalarda
pankreasin ekzokrin ya da endokrin yetmezligi ile karakterize bir hastaliktir (117). Akut
ve kronik pankreatit ayri hastaliklar olarak kabul edilmistir ve tekrarlayan akut
pankreatitin (ATP) APmin bir uzantist m1 yoksa kronik hastaligin alevlenmesi mi
oldugu konusunda fikir ayrilig1 olmustur. AP’nin geleneksel olarak pankreasin nekahat
doneminde tamamen normale dondiigii, kendi kendini sinirlayan bir hastalik olarak
diistinilmiistiir (118). Son yillarda Pittsburgh ve ark. (26) tarafindan yapilan bir
aragtirma, artan farkindalik nedeniyle pediatrik pankreas hastaliklarinin insidansinda
belirgin bir artis bildirilmistir. Melbourne ve ark. (119) calismasi ise bunu, pankreasi
sekonder olarak tutan sistemik hastaliklardan ve ayrica idiyopatik etiyolojiden dolayi
artisga bagladi. Akut pankreatit yaklasik yilda 100.000'de 5-80 kisi olarak
goriilmekteyken, akut tekrarlayan pankreatit yilda yaklasik 100.000'de 8-10 kisi, Kronik
pankreatit ise yilda yaklagik 100.000'de 4-14 kisi olarak goriilmektedir (120). KP daha
nadir goriilmesine ve insidansinda daha az artis géstermesine ragmen énemli morbidite
ve mortaliteye neden olur. Hastalik, hastalarin normal giinliikk aktivitelerini yerine
getirme yetenegi iizerinde olumsuz bir etkiye sahip olabilecegi gibi, istthdam oranlarin

ve ig uretkenligini de diisiirebilir. Ek olarak, KP tanisindan iki-ii¢ y1l sonra hastalarda
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mortalite oran1 %50'dir (121). Poddar ve ark. (107) yaptigi ¢alisma grubunda 320
cocuktan AP’li 160 hasta (%50), ATP’li 67 hasta (%27), KP’li 93 hasta (%29)
incelenmistir. Calismamizda da benzer oranlardarda akut pankreatitli hasta sayis1 46
(9%62,2), kronik pankreatitli hasta sayis1 22’dir (%29,7) olarak bulunmustur. Akut
tekrarlayan pankreatitli hasta sayis1 alt1 (%8,1) olarak bulunmasi ¢alismaya dahil edilen

hasta sayisinin az olmasina baglanabilir.

Cocukluk cagi AP, ATP, KP her iki cinsiyet i¢in benzer oranlarda goriilmekteyken, bazi
verilerde erkek hastalar daha sik olarak saptanmistir. Poddar ve ark yaptigi bir ¢calisma
grubunda(107) erkek/kadin orani 201:119 (1,7:1), erkek oran1 %62 idi. Kumar ve ark.
(122) yaptig1 ¢alismada hastalarin %57’°sinde kiz cinsiyet oldugunu bildirmislerdir.
Lankisch ve digerlerinin yaptigi ¢alismada (123) ise erkek cinsiyet oran1 %54 olarak
saptanmistir. Calisgmamizda da 38 (%51,4) kiz ve 36 (%48,6) erkek hasta incelenmis
olup istatistiksel olarak fark saptanmamistir. Komplikasyon goriilme oraninin cinsiyet
ile olan iliskisi degerlendirildiginde istatistiksel olarak kiz hastalarda %18 inde, erkek
hastalarda ise %41 oldugu tespit edilmis olup, erkeklerde istatistiksel olarak daha fazla

goriildigi saptanmistir (p<0,05).

Pankreatit eriskin ¢agda daha sik saptanmasina ragmen ¢ocukluk yas grubunda artan
derecelerde tespit edilmektedir. Her yasta goriilebilecegi gibi Nydegger ve ark.
(119)’nin yaptig1 ¢alismada ort 10 yas (2ay— 15.9 yas aralig1) tespit edilmis, Stringer ve
ark.(124)’nin yaptig1 ¢calismada ise 4-16 yas araligindaki hastalar incelenmis, ortalamasi
dokuz yas bulunmustur. Synn ve ark. (125) yaptigi ¢alismada hastalarin ortalama yasi
11 yas (21 ay ile 18 yas aralig1), Park ve ark (43) yaptigi calismada ortalama yas1 13.1
+/- 5.6 yas olarak tespit edilmistir. Calismamizda da literatiir ile uyumlu olarak
hastalarimizin sikayet baslangic yas1 3 ay -17 yas aralifinda olup ortalama sikayet
baslama yas1 10,2+4,1 yastir. Calisgmamiza gore akut-akut tekrarlayan-kronik pankreatit
gruplarinda ortalama tani yaslari istatistiksel olarak benzer olmakla birlikte, sirasiyla

tan1 yaslar1 ortalama 14-12-16 yas olarak bulunmustur.

Pankreatit tanis1 klinik siiphe ile baslar, siklikla akut baslangich karin agrist (genellikle
epigastrik), kusma ve bulant: ile kendini gosterir. Karin agrisi tipik olarak sirta yayilan
epigastrik veya sag iist kadranda belirgin olan kusak tarzinda karin agrisit seklindedir

(126). Cocuklarda, ozellikle bebeklerde ve kiiciik ¢ocuklarda kusma, sinirlilik, karin
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siskinligi AP'yi disiindiirebilir. Harrison X. Bai ve ark. (21) yaptigi c¢alismada 214
vakanin 145'inde karin agrisi, 14 vakada sirt agrisi, 96 hastada ise kusma bildirmislerdir.
Alexander Park ve ark. (43) yaptig1 ¢alismada %90 hastada karin agrisi, %73 hastada
kusma bildirmistir. Carmen A S’anchez-Ram’irez1 ve ark. (32) yaptigi ¢alismada %95
hastada karin agrisi, %86 hastada kusma, %27 hastada ates gozlendi. Z. Weizman ve
ark.(127)’nin yaptig1 calismada %100 hastada karin agris1, %70 hastada kusma, %30
hastada ates bildirildi. Calismamizda da literatiire uygun olarak hastalarin basvuru
nedenleri karin agris1 71 hastada (%95,9), bulant1 48 hastada (%64,9), istahsizlik 42
hastada (%56,8), kusma 37 hastada (%50,0), sarilik 3 hastada (%4,1) olarak tespit
edildi.

Cocuklarda akut pankreatitin etiyolojisi, yetiskinlerden farkli olarak tespit edilir (44).
Eriskinlerde en sik neden alkol ve safra tasi iliskili olmasina ragmen, cocuklarda
etiyolojiler ¢ok daha gesitlidir. Cocuklarda en sik akut pankreatit nedenleri idiyopatik
olmasma ragmen saptanan nedenler biliyer, ilaclar, sistemik hastalik ve travma
oldugunu, ardindan enfeksiyoz, metabolik ve kalitsal oldugunu gostermektedir (43).
Poddar ve ark. (107) yaptig1 ¢alismada etyolojide idiyopatik 84 hasta (%52), travma 34
hasta (21%), biliyer nedenler 16 hasta (%10), enfeksiyon 11 hasta (%7), ilag kullanim1
dokuz hasta (%5.6) olarak bulunmus. Park ve ark. (43) yaptigi calismada biliyer hastalik
en sik goriilen etiyolojiydi (%32.6). Calismamizda ise akut pankreatit etyolojisinde en
sik idiyopatik nedenler 26 hasta (%56) olarak tespit edilmistir. Ikinci siklikta ilag
kullanimmna bagli pankreatit tespit edildi. Ilag kullanan toplamda 13(%17,5) hasta
mevcut, bunlarin dokuzu (%20,1) hematolojik hastalik (ALL, AML) Gykiisiine bagl
ilag kullanim1 olarak bulundu. Daha sonra biliyer nedenler yedi hasta (%15), travma
(yiiksekten diigsme, bisikletten diisme) nedeni ile dort hasta (%8,6), iki hasta (%4) kistik
fibrozis ile yer almaktadir. Akut tekrarlayan ve kronik pankreatit etiyolojisinde ise en
sik; genetik ve obstriiktif nedenler, Kistik fibrozis, fibrozan pankreatit, kalitsal kronik
pankreatit, dogustan metabolizma hastaliklar1 ve idiyopatik nedenler yer alir (54).
Poddar ve ark. (107) yaptig1 calismada ATP etiyolojisi 14 olguda (%21; 11 koledok
kisti, iic safra tas1), bes olguda (%7.5) pankreas divisum, bir olguda (%1.5) duodenal
divertikiil ve 47 olguda (%70) idiyopatik, kronik pankreatitte ise yedisinde (%7,5)
ailesel, dordiinde (%4,5) pankreas divisum ile iligkili ve geri kalan 82'sinde (%88)
idiyopatikti olarak tespit edilmistir. Calismamizda ise ATP’de en sik dort hasta (%66)
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biliyer nedenli tespit edildi. Bir hastada (%16,6) travma, atesli silah yaralanmasi sonrasi
gozlendi, bir hastada (%16,6) alkol kullanimi tespit edildi ve bir hasta (%16,6)
idiyopatik olarak tespit edildi. KP grubunda da benzer sekilde en sik 12 hasta (%54,5)
biliyer nedenli, ti¢ hasta (%13,6) dogustan metabolik hastalik, lipoprotein lipaz
eksikligi, MSUD, izovalerik asidemi nedeni ile pankreatit olarak saptandi. Ug hasta
(%16,6) idiyopatik, iki hastada (%9) ilaca bagli pankreatit ve iki hasta da (%9) kistik

fibrozis olarak tespit edildi.

[laca bagli pankreatitte Poddar ve ark. (107) yaptig1 calismada {iic hastada L-
asparaginaz, iki hastada valproat, bir hastada karbamazepin, bir hastada azatioprin ve iki
hastada nonsteroid antiinflamatuar ilag kullanimi tespit edilmistir. Calismamizda ilag
kullaniminda yer alan 13 hastanin 11 (%84,6)’i akut pankreatit grubunda, iki hasta
(%15,3) kronik pankreatit grubunda yer almaktadir. Hastalarin yedisinde (%53,8) L-
asparaginaz kullanimi, t¢linde (%23) mesalazin kullanimi, ikisinde (%15,3) valproik
asit, birinde (%7,6) azatioprin kullanimi gézlenmistir. Hastalarin ilag kullanimi ile

hastalarda gelisen komplikasyon arasinda istatistiksel olarak bir iligki bulunamamustir.

Mutaz ve ark. (34) yaptig1 caligmada gen testi yapilmis 29 hastanin besinde aile oykiisii
pozitif saptanmistir. CFTR, SPINK1 veya PRSS1 mutasyonlar1 sirasiyla 14 (%48),
sekiz (%27) ve yedi (%24) hastada goriilmiistiir. Chandak ve ark. (128)’nin yaptigi
calismada KP hastalarmin biiylik cogunlugunda (%73) SPINK1 geninde N34S
mutasyonu gozlendi. Midha ve ark. (129) yaptigi ¢calismada SPINK1 N34S mutasyonu
idiyopatik KP'li hastalarin  %42'sinde ve alkolik KP'li hastalarin %17'sinde
mevcuttu. KFTR geninde idiyopatik KP'li dokuz hastada mutasyon ve 41 hastada
polimorfizm vardi. Calismamizda 15 hastadan genetik ¢alisilmis olup, {i¢ hasta akut
pankreatit grubunda, iki hasta akut tekrarlayan pankreatit grubunda, dokuz hasta ise
kronik pankreatit grubunda yer almaktadir. Hastalarimiz CFTR, SPINK1, PRSS1 gen
mutasyonlart tibbi genetik tarafindan klinik egzom panelleri ile tarandi. Bir hastada
homozigot CFTR gen mutasyonu, iki hastada CFTR geninde bagka bir patojenik
varyant ile birlesik heterozigot mutasyon tespit edilmistir. Bir hastada CFTR
(OMIM:602421) geninde ¢.3154T>G p.(Phel052Val) heterozigot, otozomal dominant
kaliim ile tekrarlayan pankreatit ile iligkili tespit edilmistir. Bir hastada SPINK1

geninde mutasyon saptanmistir.
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Otoimmiin pankreatit (OP), sistemik bir fibroinflamatuar bozuklugun pankreastaki
tezahiiriidiir. OP niiks oranlar1 yliksek olmasi nedeniyle ozellikle kronik pankreatitli
(KP) hastalarda immiinoglobulin G4 (IgG4) diizeyleri bakilmalidir (75). Kawa ve ark.
(130) 51 hasta iizerinde yaptiklar1 ¢alismada, siradan kronik pankreatiti olan hastalarin
%7.4'inde yiiksek serum IgG4 konsantrasyonu buldular. Caligmamizda toplamda 47
hastadan IgG4 diizeyi ¢alisilmis olup, kronik pankreatit grubunda IgG4 ¢alisilma orani
istatistiksel olarak akut pankreatit grubundan yiiksek bulunmustur. Bu hastalardan
kronik pankreatit grubunda yer alan bir hastada (%2) IgG4 diizeyi: 342 mg/dl olarak
tespit edilmis olup, OP acisindan anlamli olabilecegi diisiiniilmiistiir. Hastada talasemi
intermedia tanisi da mevcut olup, pediatri hematoloji takiplidir. Hastanemiz kaydinda
ic kez pankreatit atagi nedeniyle yatisi mevcut olup, servis yatisinda ¢ekilen batin MR’1
kronik pankreatit ile uyumlu bulunmustur. Hastanin iic-dort haftaya bir eritrosit
stispansiyonu ihtiyact devam etmektedir. Hasta c¢ocuk gastroenteroloji poliklinik
takiplerine diizenli gelmemektedir. Otoimmun pankreatit, tedavi protokolii yoniinden
farklilik olusturmasi, nadir goriilmesi nedeniyle tam1 ve takibi 6nemli olup, hastalarda

IgG4 diizey taramasi ile tan i¢in sitiphelenilebilir.

Pankreas divisum, embriyogenezin erken evrelerinde ventral ve dorsal pankreas
kanallart arasindaki fiizyon eksikliginden kaynaklanan dogustan embriyolojik bir
hastaliktir. Pankreas divisumlu hastalarin yaklasik %35'inde tekrarlayan akut pankreatit,
kronik pankreatit veya kronik karin agrisi goriliir (64). Pankreas divisum genel
popiilasyonda yaygin oldugundan (%5-10'a kadar), pankreatit riskini artirmak igin
CFTR mutasyonlart gibi ek faktorlere ihtiyag vardir (131). Kumar ve ark. (122)
tarafindan yapilan ATP ve KP nedenlerinin karsilastirildigt bir caligmada
pankreatikobiliyer nedenler (safra tasi, konjenital anomaliler gibi) (yaklasik %Z20)
goriilmektedir. Lin ve ark. (132) yaptig1 caligmada ATP-KP’li hastalarda risk faktorleri
degerlendirildiginde pankreatik divisum %13-22, koledok kisti %1-3, pankreatikobiliyer
birlesme anomalisi %4-5, safra tasi %4-6 oraninda saptanmistir. Calismamizda {i¢
hastada (%4) safra tasi Oykiisli, {i¢ hastada (%4) pankreas divisum saptanmustir.
Pankreas divisum tanili hastalar kronik pankreatit grubunda incelenmistir. Pankreas
divisiumun pankreatit ataklarinin tekrarlamasinda ve kroniklesmesinde etiyolojide yer
aldig1 ve tedavi edilebilir bir neden oldugu icin pankreatit tanisi ile gelen hastalarda PD

acisindan MRKP ile anomali taramas1 yapilabilir.
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Serum amilaz ve lipazdaki ylikselmeler (>3 kat ve iistii yiikselmeler) pankreatit tanisinin
en yaygin biyokimyasal belirleyicileridir. Pediatrik ¢alismalarda, pankreatit teshisinde
amilaz testinin duyarlihi@i %50 ile %85 arasinda degismektedir (32). Yeung ve ark.
(133) yaptig1 ¢alismada amilaz degerindeki yiikseklik %85, lipaz degerindeki yiikseklik
%88 olarak tespit edilmistir. S’anchez-Ram’irez ve ark. (32) yaptig1 calismada amilaz
degerindeki yiikseklik %86, lipaz degerindeki yiikseklik %87 olarak bulunmustur.
Werlin ve ark. (134) yaptigi calismada amilaz degerindeki yiikseklik %83, lipaz
degerindeki yiikseklik %82 olarak saptanmistir. Synn ve ark. (125) yaptigi ¢alismada
%25 amilazda ylikseklik, %100 lipazda yiikseklik tespit edilmistir. Calismamizda da
%83 amilaz yiiksekligi, %86 lipaz yiiksekligi tespit edildi. Amilaz ve lipaz degerleri
gruplarda istatistiksel olarak farkli dagilim gostermektedir. Kronik pankreatit grubunun
amilaz ve lipaz degerleri istatistiksel olarak akut pankreatit grubundan yiiksektir. Kronik
pankreatit grubunda medyan olarak degerleri amilaz igin 1416,75 IU/L, lipaz i¢in
1655,50 IU/L olarak bulunmustur. Bu degerlerin iki hastadaki ¢ok yiiksek amilaz ve
lipaz sonuglarindan kaynaklandig1 diisiiniilmekte olup, literatiirde akut pankreatit

grubunda amilaz ve lipaz yiiksekligi daha ¢ok goze ¢carpmaktadir.

Lokositoz, hiperglisemi, hipokalsemi, karaciger fonksiyon testlerinde artis akut
pankreatitli hastalarda goriilebilen diger laboratuvar degiskenleridir. Lokositoz ve CRP
yiiksekligi hastaligin prognozunu éngérmede degerli bir laboratuvar bulgusudur (21).
CRP seviyeleri tigiincii veya dordiincii giinde pik yapar ve semptomlarin baglangicindan
48 saat sonra yapildiginda 150 mg/L degerleri artik AP siddetinin kanitlanmis bir
gostergesi olarak kabul edilmektedir (135). Wilson ve ark. (136) yaptig1 ¢alismada 210
mg/L'lik pik CRP seviyeleri, %83-84 duyarlilik ve %74-85 ozgiilliik ile siddetli AP'yi
daha hafif formdan ayirt edebildigi gosterilmistir. Calismamizda da %4 hastada (iic
hasta) tan1 aninda CRP degeri >150 olup, hastalar akut pankreatit grubunda, agir formda
seyretmistir. Calismamizda 24 hastada (%32) l6kositoz saptanmis olup hastalarin
hastane kalis siireleri karsilastirildiginda, 16kositoz saptanmayan hastalarla benzer

istatistiksel veriler bulunmustur (p=0,065).

Tanmi i¢in tercih edilen ilk goriintileme yontemi ultrasonografi olmaya devam
etmektedir (28). Taninin siipheli olmasi durumunda BT ve diger goriintiileme bulgulari
kullanilabilir. USG, bilgisayarli tomografiye (BT, %90) kiyasla daha diisiik bir
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duyarlilik (%70) nedeniyle kullanmighiligi sinirlidir. Cocuklarda BT taramalarinin en
biiyiik sinirlamasi radyasyona maruz kalmadir, bu nedenle manyetik rezonans kolanjiyo
pankreatografi (MRKP) miimkiin oldugunda bir alternatiftir (137). Park ve ark.(30)
yaptig1 calismada USG, BT taramasmin neredeyse iki kati oraninda (79.4'e karsi
%41.9; P < 0.05) en sik gerceklestirilen test olarak saptanmis, USG'de en sik goriilen
bulgular tas veya camur (53 vaka, %29.7) ve pankreas parankim degisiklikler olarak
saptanmustir. Silverstein ve ark. (138) yaptigi 102 kisilik bir ¢aligmada tiim hastalarda
(%100) BT ¢ekilmis, 94 hastada(%92) USG ile tarama gosterilmistir. Siegel ve ark.
(139) yaptig1 calismada siipheli AP vakalarinda ¢ocuklarin %84 {inde USG kullanilmis,
AP'ye isaret eden sonografik degisiklikler, pediatrik hastalarin yaklasik yarisinda tespit
edilmistir. Park ve ark.(30) yaptigi ¢alismada BT'de en sik goriilen bulgular pankreas
parankim degisiklikleri (46 olgu, %51) ve peripankreatik sivi (36 olgu, %39.5) olarak
tespit edilmistir. Calismamizda da literatiir ile uyumlu olarak en sik goriintiileme
yontemi USG (%97,3), sonra BT/MR (%67,6)’dir. USG yapilan hastalarin 63’iinde
(%87,5) pankreasta patoloji saptanmistir. Pankreasta patoloji saptanan hastalarin
34’linde (%47,2) parankimde heterojenite mevcuttur. Calismamizda BT/MR ¢ekilen
hastalarin 45’inde (%90,0) pankreasta patoloji mevcuttur. Pankreasta patoloji saptanan
45 hastanin 32’sinde (%64,0) parankimde heterojenite, kalinlagsma saptanmistir. BT de
Balthazar skorlamasi 35 (%47,3) hastada yapilmistir. Balthazar skorlamasi yapilan 35
hastadan 15’1 (42,9) orta skora sahiptir. MRKP, siipheli pankreas duktal sizintis1 veya
yaralanmasi veya siipheli safra yolu anormallikleri i¢in Onerilir (4). Calismamizda 43
hastada MRKP ¢ekilmis olup, MRKP normal olan hasta sayisi 18 (%24,3), pankreasta
O0dem/heterojenite/peripankreatik sivi olan hasta sayist 12°dir (%16,2). MRKP’de

pankreas divisium ii¢ (%4,1) hastada mevcuttur.

Akut pankreatitte komplikasyonlar erken ve ge¢ baslangich olarak ikiye ayrilabilir.
Erken baglangicli komplikasyonlar oncelikle ¢oklu organ disfonksiyonu veya soku
igerir, ge¢ baslangicli komplikasyonlar esas olarak pankreas nekrozu ve psoddokist
olusumudur (84). Lowe ve ark. (140) yaptigi calismada ¢oklu organ yetmezligi ve
pankreas nekrozu insidansinin %10'un altinda oldugunu, psddokistlerin insidansinin ise
% 10-38 arasinda degistigini saptamistir. Nydegger ve ark. (119) yaptigi ¢alismada
cocuklarin %6'sindan daha azinda ¢oklu organ disfonksiyonu veya pankreas nekrozu

gelistigi saptanmistir. Poddar ve ark. (107) yaptigi calismada 110 siddetli pankreatit
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vakasinin tiimiinde lokal komplikasyonlar kaydedildi ve bunlar 45'inde (%41) akut sivi
toplanmasi, 60'mnda (%54.5) psodokist saptanmistir. S’anchez-Ram’irez ve ark.(32)
yaptig1 caligmada on bir hastada (%20) enfeksiy6z komplikasyonlar (sepsis, kateter
enfeksiyonu, otitis media ve pndomoni) ve yirmi bir hastada (%38.2) hipokalsemi,
hiperkalsemi, hipoglisemi veya hiperglisemi gibi metabolik komplikasyonlar, dokuz
hastada (%16.4) psodokist saptanmistir. Calismamizda komplikasyon gelisen hasta
sayist 22°dir (%29,7). Komplikasyon gelisen hastalarin 13’iinde (%59) psodokist,
altisinda (%27,2) nekroz, altisinda (%27,2) plevral eflizyon, besinde (%22,7)
hiperglisemi, dordiinde (%18,1) hipovolemik sok ve iigiinde (%13,6) vendz tromboz
gelismistir. Komplikasyon gelisen hastalarin 8’1 ¢oklu komplikasyona sahip olup,
yapilan balthazar skorunda orta ve agir grupta yer almistir. Balthazar skoru yiiksekligi

ile komplikasyon gelisimi 6ngoriilebilir.

Kandula ve ark. (46) yaptigi c¢alismada rapor edilen hastanede kalig siiresini
bebekler/kii¢iik gocuklardan olusan grupta 19,5 giin, biiyiikk ¢ocuklarda ve hafif akut
pankreatitli olgularda medyan dort giin olarak saptamislardir. Calismamizda hastalarin

ortalama hastane yatis siiresi 14,11+14,58 giin, medyan yedi giin olarak bulunmustur.

Akut pankreatit tedavisi oncelikle destekleyicidir ve ekzokrin pankreas sekresyonunu
sinirlamayi, akut ve uzun vadeli komplikasyonlar izlemeyi amaclar. Kronik pankreatitli
olanlarda etyoloji arastirildiktan sonra tedavide yeterli analjezi saglanmasi; ekzokrin
pankreas yetmezligi ve diyabetes mellitusun izlenmesi ve tedavisine vurgu yaparak
uygun uzun vadeli takibin saglanmasi; inatgr akut/niiks eden ve yerlesik kronik
pankreatiti olan hastalarda nazo-jejunal beslenme tiipli yoluyla enteral beslenmenin
baslamasi, antioksidanlar; pankreatik enzim destegi; (iv) oktreotid (OCT) ve pankreas
proteaz inhibitorleri; antibiyotikler ve cerrahi uygulanmaktadir (45). Paul E Marik ve
ark. (141) yaptigi 263 katilimciyla yapilan ¢aligmada yalnizca enteral beslenme ile
tedavi edilen hastalardaki sonuclari, yalmizca parenteral beslenme alan hastalarla
karsilastirmis Ve enteral beslenme, daha diisiik enfeksiyon insidansi, pankreatiti
iyilestirmek i¢in cerrahi miidahalelerin azalmasi ve hastanede kalis siiresinin azalmasi
olarak saptamistir. Villatoro E ve ark. (99) yaptig1 ¢alismada 10-14 giinliik profilaktik iv
antibiyotik tedavisinin, BT'de kanitlanmis pankreas nekrozu olan siddetli akut

pankreatitli hastalarda siiperenfeksiyonu ve mortaliteyi azalttigina dair giiclii kanitlar
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saptamistir. Wilder-Smith ve ark. (142) yaptigi ¢alismada tramadol, gastrointestinal yan
etkisi daha az olmasi ve daha miikemmel bir analjezik olmasi nedeniyle morfine tercih
edilecebilecegini saptamustir. Poddar ve ark. (107) yaptig1 ¢alismada psodokist gelisen
olgularin yarisina radyolojik miidahale (perkiitan drenaj), 13 olguya (%32.5)
endoskopik kistogastrostomi uyguladigi saptanmistir. Makin ve ark. (143) psodokist
saptanan 7 cocuk iizerinde yapilan bir ¢alismasinda endoskopik Kistogastrostominin
faydali oldugunu saptamistir. Calismamizda tiim hastalara erken donemde 2000-
3000cc/m2 den iv sivi verildigi saptandi. Hastalarin 69’unda (%93,2) proton pompa
inhibitort kullanilmistir. Hastalarda karin agrisi nedeniyle 54’{inde (%73,0) parasetamol
analjezik, dokuzunda (%12,2) opioid analjezik ihtiyact meydana geldi. Hastalarin
33’iinde (%44,6) oral alimin olmamasi nedeniyle TPN alimi mevcuttu. TPN alma siiresi
ortalama 7,66+7,84 giindiir. Hastalarin oral kapalilik siiresi ortalama 6,41+7,33 giin
olarak bulunmustur. Hastalarin 46’sinda (%62,2) antibiyotik tedavisi, 10’unda (%13,5)
ERKP, sekizinde psodokist nedeniyle (%10,8) girisimsel drenaj ve altisinda (%8,1) kan
seker yiiksekligi, diyabetin kontrol altina alinamamasi nedeniyle insiilin tedavisi

mevcuttur.

Saeed ve ark. (28) yaptig1 ¢alismada siddetli AP'li 110 vakadan altis1 (%5.5) ¢oklu
organ disfonksiyonu nedeniyle yasamini yitirdigi, hafif pankreatitli hicbir olguda
mortalitenin olmadigimi belirtmislerdir. Lautz ve ark. (62) yaptigi ¢alismada hastane
yatislart sirasinda hayatini kaybeden 5 (%2,4) hastayr igeriyordu ve higbir 6lim
dogrudan pankreatite baglanamadi; hepsi altta yatan ciddi komorbiditelerle iligkili
olarak saptanmistir. Calismamizda yogun bakim yatis ihtiyact olan hasta sayisi 11
(%14,9) idi. Yogun bakimda yatan hastalarin ortalama yatis siiresi 8,15+9,10 giinidi.
Caligmamizda altta yatan hastalik (ALL-AML) ve pankreatit tanilar ile exitus olan
hasta sayisi ikiidi (%2,7).

Sonug olarak, pankreatit her yasta tan1 alabilecegi gibi bagvuru sikayetleri yas grubuna
gore degismektedir. Karin agrisi ile bagvuran bir hastada pankreatit tanisinin akla gelip
klinikten siiphelenilmesi tani i¢in ilk Onceliktir. Etyolojileri genellikle idiyopatik ve
biliyer nedenlere baglanilsa da akut-akut tekrarlayan-kronik pankreatit igin yas
gruplarina gore de degisen nedenler yer almaktadir. Ayrintili anamnez, bagvuru aninda

bakilan laboratuvar bulgular1 ve hastalara yapilan radyolojik goriintiillemeler tan1 ve
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prognoz agisindan yol gostericidir. Hastalarda altta yatan sistemik hastalik oykiisti, L-
asparaginaz, valproik asit ya da immunmodiilatér gibi ila¢ kullanim oykiisii olan
cocuklarda klinik ve laboratuvar degisikliklerde mutlaka akut pankreatitin akla
getirilmesi gerekir. ATP ve KP hastalarinin hastane yatis, ilag kullanimlar1 nedeniyle
akut donemde tani konulmasi ve rekiirren ataklarin Onlenmesi agisindan Onem
tagimaktadir. Calismamiz tek merkezli ve az sayida hasta ile yapilmistir. Covid-19
salgini1 nedeniyle hastalarin takiplerine diizenli gelemedigi gézlenmistir. Daha kapsamli

caligmalarin literatiire katki saglayacag diisiiniilmektedir.
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6. SONUCLAR

Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Saglig1 ve Hastaliklar1 Hastanesinde 2010-

2020 yillar1 arasinda tani alan akut pankreatit, akut tekrarlayan pankreatit ve kronik

pankreatit ile izlenen hastalarin, demografik 06zellikleri, basvuru sikayetlerini,

laboratuvar tetkiklerini, goriintiileme yontemlerini, hastalik siddeti, prognozu, tedavi

durumlarini, hastane yatis siirelerini ve yogun bakim ihtiyacini inceleyen retrospektif

calismamizin sonuglari su sekildedir;

1-

Calismamizda 38 (%51,4) kiz ve 36 (%48,6) erkek olmak iizere toplam 74 hasta
yer almistir. INSPPIRE tarafindan tanimlanan kriterlere gore hastalarin
46°s1(%62) akut pankreatit, 6’s1(%8) akut tekrarlayan pankreatit, 22’°s1(%29,7)
kronik pankreatit grubunda yer almaktadir. Hastalarin dosyalarina pankreatit

tanilar1 kategorize edilerek not edilmesi takip ve tedaviyi kolaylastiracaktir.

Hastalarin sikayet baslangi¢ yast 0,25-17,0 yil araliginda olup ortalama sikayet
baslama yas1 10,24+4,1 yildir. En sik basvuru nedenleri karin agris1 ve bulanti

olarak tespit edilmistir.

Erkeklerde kizlara gore daha ¢ok pankreatite bagli komplikasyon gelismistir (p
<0,05).

Calismamizda akut pankreatitli 46 hastanin etiyolojisinde; en sik idiyopatik

nedenler 26 hasta (%56), akut tekrarlayan pankreatit etyolojisinde; en sik dort
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10-

11-

12-

hastada (%66) biliyer nedenler, kronik pankreatit etyolojisinde; en sik 12
hastada (%54,5) biliyer nedenler tespit edildi.

Ilaca bagli pankreatit en sik L-asparaginaz(%53,8) kullanimu ile, daha sonra

mesalazin, valproik asit, azatioprin kullanimi ile gézlenmistir.

Calismamizda 15 hastadan genetik calisilmis olup bir hastada homozigot CFTR
gen mutasyonu, iki hastada CFTR geninde baska bir patojenik varyant ile
birlesik  heterozigot mutasyon tespit edilmistir. Bir hastada CFTR
(OMIM:602421) geninde ¢.3154T>G p.(Phel052Val) heterozigot, otozomal
dominant kalitim ile tekrarlan pankreatit ile iliskili tespit edilmistir. Bir hastada

SPINK1 geninde mutasyon saptanmigtir

Pankreas divisum, tekrarlayan pankreatit etyolojisinde 6nemli yer almakta olup,
calismamizda kronik pankreatit grubunda incelenen ii¢ hastada (%4) pankreas

divisum saptanmustir.

Calismamizda da %83 amilaz yiiksekligi, %86 lipaz yiiksekligi tespit edildi. Ug
hastada (%4) tan1 aninda CRP degeri >150 olup, hastalar akut pankreatit

grubunda, agir formda seyretmistir.

Pankreatit Oon tanisi ile incelenen hastalarda tani i¢in goriintiilleme yontemi
olarak en sik USG (%97,3), daha sonra BT/MR (%67,6) kullanilmistir. USG
yapilan hastalarin 63’tinde (%87,5) pankreasta patoloji saptanmistir. BT/MR
cekilen hastalarin 45’inde (%90,0) pankreasta patoloji mevcuttur.

Calismamizda komplikasyon gelisen hasta sayis1 22°dir (%29,7). Komplikasyon
gelisen hastalarin 13’iinde (%359) psodokist, altisinda (%27,2) nekroz, altisinda
(%27,2) plevral efiizyon, besinde (%22,7) hiperglisemi, dordiinde (%18,1)
hipovolemik sok ve ii¢linde (%13,6) vendz tromboz gelismistir.

(Calismamizda hastalarin ortalama hastane yatig siiresi 14,11+14,58 giin,
medyan yedi giin olarak bulunmustur. Hastalarin 33’iinde (%44,6) oral alimin

olmamasi nedeniyle TPN alim1 mevcuttu. TPN alma siiresi ortalama 7,66+7,84

giindiir.

Hastalarda karin agrisi nedeniyle 54’tinde (%73,0) parasetamol analjezik,

dokuzunda (%12,2) opioid analjezik kullanim ihtiyaci oldu.
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13- Tedavide hastalarin 46’sinda (%62,2) antibiyotik tedavisi, 10’unda (%13,5)
ERCP, sekizinde psddokist nedeniyle (%10,8) girisimsel drenaj ve altisinda

(%8,1) kan sekeri kontrolii i¢in insiilin verilmisti.

14- Calismamizda yogun bakim yatis ihtiyact olan hastalar daha ¢ok balthazar
skoruna gore orta ve agir grupta yer alan 11(%14,9) hastaidi. Yogun bakimda

yatan hastalarin ortalama yatis siiresi 8,15+9,10 giin idi.

15- Calismamizda altta yatan hastalik (ALL-AML) ve pankreatit tanilar1 ile ex olan
hasta sayist iki idi (%2,7).
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