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OZET

AKUT PANKREATIT TANILI HASTALARDA BASVURU ANINDA
BAKILAN BiYOBELIRTECLERIN HASTALIK SIDDETI VE MORTALITE
ILE KORELASYONUNUN DEGERLENDIRILMESI
AMAC: Akut pankreatit (AP), pankreasin ani baglayan enflamatuvar tablosudur.
Akut pankreatit diinya genelinde gastrointestinal sistem kaynakli acil servis
basvurular1 ve hastane yatislarinda 6n siralarda yer almaktadir. Bu ¢calismamizda akut
pankreatit tanisi ile basvuran hastalarda basvuru aninda rutin olarak bakilan
parametrelerin hastalik siddeti, komplikasyon gelisimi ve mortalite ile korelasyonunu
arastirilmast ve g¢esitli prognostik indekslerin hastaligin siddetini predikte etme

degerinin incelenmesi amaglanmistir.

GEREC ve YONTEM: Eyliil 2019-Ocak 2020 tarihleri arasinda Gazi Universitesi
Hastanesi’ne basvuran ve i¢ hastaliklar1 servislerinde yatan akut pankreatit tanili 95
hasta tlizerinde yapilmistir. Tek merkezli ve prospektif olarak dizayn edilen bu
calismada akut pankreatitte siddet ve mortaliteyi 6ngérmede sik kullanilan skorlama
sistemleri ile tan1 aninda ve sonrasinda bakilan parametrelerin pankreatit siddeti ile
olan iligkisi arastirildi. Ayrica bu parametrelerin yogun bakim destegi ihtiyaci ile
mortaliteyi ongorebilmekteki etkinlikleri de arastirildi.

BULGULAR: Hastalarin yas ortalamasi 56 olup hastalarin bagvuru aninda bakilan
BK, ndétrofil, lenfosit, AST, kalsiyum, BUN, kreatinin, iirik asit, alblimin,
prokalsitonin, laktat, CRP ve 48. saatte bakilan BK, nétrofil, lenfosit, kalsiyum,
BUN, kreatinin, tirik asit, alblimin, laktat ve CRP degerlerinin hafif, orta ve siddetli
AP gruplar1 arasinda istatistiksel anlamli bir sekilde farkli oldugu gosterildi. Ayrica
NLR, PLR ve CRP/Albumin oranlarmin tani anindaki ve 48. saatteki degerlerinin
timiiniin hafif, orta ve siddetli AP gruplar1 arasinda anlamli olarak farkli oldugu
gosterildi (<0,05).

Bagvuru aninda bakilan CRP, prokalsitonin, {irik asit, kan gazi laktat degerileri ile
CRP/albumin oran1 siddetli AP’yi diger AP gruplarindan farkli oldugu gosterildi ve
bu parametrelerin her biri icin siddetli AP’yi 6ngorecek cut-off degerleri; CRP: 96
mg/L, prokalsitonin: 0,80 ng/ml, kan gazi laktat:2,3 mMol/L, tirik asit: 4,45 mg/dl,
NLR:11,8, PLR:235,3 ve CRP/albumin orani: 25,2 olarak hesaplandi. Benzer
sekilde 48. saatteki parametreler i¢in siddetli AP’yi dngorecek cut-off degerleri ise;
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CRP: 184,5 mg/L, kan gaz1 laktat:1,75SmMol/L, {irik asit: 6,15 mg/dl, NLR:9,79,
PLR:305,4 ve CRP/albumin orani: 68,3 olarak hesaplandi.

Siddetli akut pankreatitli hastalar ile hafif ve orta AP hastalar1 arasinda anlaml fark
saptanan bu parametrelerin siddetli AP gelisimini Ongorebilmesindeki degerleri
regresyon analizi ile degerlendirildi. Tiim parametreler igerisinde tan1 aninda bakilan
laktat degeri ile 48. saatte bakilan BUN degerinin siddetli AP’yi Ongdrmekte
istatistiksel olarak anlami oldugu gosterildi ve tan1 anindaki laktat degerinin ise en
onemli parametre oldugu saptandi (p<0,05). AP hastalarinda komplikasyon
gelisimini 6ngdrmede ise en degerli parametrenin basvuru anindaki laktat oldugu
ayrica hastanin yasi, prokalsitonin degeri ve APACHE II skorunun da benzer sekilde
anlamli oldugu gosterilmistir.

AP hastalarinda YBU yatis1 ve mortaliteyi dngdrmekte ise sadece 48.saate bakilan
BUN degerinin anlamli oldugu goriildii. Bunun disindaki diger tiim parametrelerin
YBU yatis1 ve mortaliteyi Sngdrmekte yetersiz oldugu gosterildi.

SONUC: Akut pankreatitte pankreatitin siddeti ve mortaliteyi predikte etmesi
ongoriilen parametrelerin degerlendirildigi bu ¢alismada; hafif, orta ve siddetli AP
gruplar1 arasinda yas, VKI, bel cevresi, altta yatan DM, HT, KAH ve KBH varligi ile
istatistiksel olarak anlamli fark oldugu gosterilmistir. Bagvuru aninda bakilan kan
gazi laktat diizeyinin siddetli AP’yi 6ngérmede en degerli parametre oldugu ve 48.
saatte bakilan BUN diizeyinin de AP siddetini 6ngdrmede degerli bir diger
parametre oldugu istatistiksel olarak anlamli oldugu saptanmistir. Akut pankreatit
hastalarinda komplikasyon gelisimini ongérmede basvuru aninda ve 48. saatte
bakilan tiim parametreler degerlendirildiginde en degerlisi bagvuru anindaki laktat
olmakla beraber; yas, prokalsitonin ve APACHE II skorunun anlamli oldugu
gosterilmistir. ~ Hastalarin bagvuru aninda ve 48. Saatte bakilan degerleri
incelendiginde sadece 48.saate bakilan BUN degerinin YBU yatisin1 ve mortaliteyi

ongormede anlamli oldugu goriilmiis olup diger parametreler anlamli bulunmamastir.

Anahtar Kelimeler: Akut pankreatit, siddet, mortalite, laktat, APACHE II,
BUN, prognoz, komplikasyon



ABSTRACT

EVALUATION OF CORRELATION BETWEEN DISEASE SEVERITY AND
MORTALITY OF BIOMARKERS AT THE TIME OF APPLICATION IN
PATIENTS WITH ACUTE PANCREATITIS

BACKGROUND: Acute pancreatitis (AP) is the sudden onset inflammatory
condition of the pancreas. Acute pancreatitis is a major cause of gastrointestinal
emergency department applications and hospitalizations worldwide. In this study, it
was aimed to investigate the correlation between the severity of disease,
development of complications and mortality, and the value of various prognostic
indexes and some biomarkers to predict the severity of the disease in patients with

acute pancreatitis.

METHODS: This study was performed on 95 patients diagnosed with acute
pancreatitis who applied to Gazi University hospital between september 2019 and
january 2020 and who were hospitalized in internal medicine services. In this single-
centered and prospectively designed study, some of the biomarkers examined with
the scoring systems frequently used in acute pancreatitis were investigated in

predicting pancreatitis severity, intensive care needs and mortality.

RESULTS: The average age of the patients is 56, and the WBC, neutrophil,
lymphocyte, AST, calcium, BUN, creatinine, uric acid, albumin, procalcitonin,
lactate, CRP and 48th hour WBC, neutrophil, lymphocyte, calcium, BUN, creatinine,
uric acid, albumin, lactate and CRP values were shown to be statistically different
between mild, moderate and severe AP groups. In addition, NLR, PLR and CRP /
Albumin ratios were shown to be significantly different between mild, moderate and
severe AP groups at the time of diagnosis and at 48th hour (<0.05). Cut-off values to
predict severe AP; CRP: 96 mg / L, procalcitonin: 0.80 ng / ml, blood gas lactate: 2.3
mMol / L, uric acid: 4.45 mg / dl, NLR: 11.8, PLR: 235.3 and CRP / albumin ratio:
Calculated as 25.2. Similarly, the cut-off values that will predict severe AP for the
parameters at the 48th hour; CRP: 184.5 mg / L, blood gas lactate: 1.75mMol / L,
uric acid: 6.15 mg / dl, NLR: 9.79, PLR: 305.4 and CRP / albumin ratio: 68.3 It was
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calculated. With the logistic regression analysis for all parameters, the lactate value
at the time of diagnosis and bun value at the 48th hour were statistically significant in
predicting severe ap, and the lactate value at the time of diagnosis was found to be
the most important parameter (p <0.05). In predicting the development of
complications in patients with AP, the most valuable parameter was shown to be
lactate at the time of application, as well as the patient's age, procalcitonin value and
APACHE 11 score were similarly significant. If the ICU predicted hospitalization and
mortality, it was seen that the BUN value was only significant at 48 hours. All other
parameters were shown to be insufficient to predict ICU hospitalization and
mortality.

CONCLUSIONS: In this study where some biomarkers were evaluated to predict
the severity and mortality in acute pancreatitis; there were statistically significant
differences between mild, moderate and severe ap groups with age, BMI, waist
circumference, underlying DM, HT, CAD and CKD.

It was found that the lactate level examined at the time of application was the most
valuable parameter in predicting severe AP, and that the BUN level at 48 hours was
another valuable parameter in predicting the severity of AP. When all parameters are
evaluated, the most valuable is lactate at the time of admission; age, procalcitonin
and APACHE |1 score were shown to be significant. Only the 48th hour BUN value
was found to be significant in predicting ICU hospitalization and mortality, and other

parameters were not significant.

Keywords: Acute pancreatitis, severity, complication, mortality, lactate,
APACHE I1, BUN, prediction
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SIMGELER VE KISALTMALAR

ABD: Amerika Birlesik Devletleri

APACHE-I1: Acute Physiology and Chronic Health Evaluation-11
ARDS: Akut Respiratuar Disstres Sendromu

ALP: Alkalen Fosfataz

ALT: Alanin Amino Transferaz

AST: Aspartat Amino Transferaz

AP: Akut pankreatit

BK: Beyaz Kiire

CCK: Kolesistokinin

BISAP: Bedside Index of Severity in Acute Pancreatitis;
BT: Bilgisayarl1 Tomografi

BUN: Kan iire azotu

Ca: Kalsiyum

CRP: C- Reaktif Protein

Ca: Kalsiyum

DM: Diyabetes Mellitus

ERCP: Endoskopik Retrograd Kolanjio Pankreotografi
EUS: Endoskopik Ultrasonografi

GGT: Gama Glutamil Transferaz

HB: Hemoglobin

HCT:Hematokrit

HIV: Human Immunodeficiency Virus

HCV: Hepatit C Viriisii

HT: Hipertansiyon

K: Potasyum

KAH: Koroner Arter Hastaligi

KBH: Kronik Bobrek Hastaligi

KOAH: Kronik Obstriiktif Akciger Hastalig1

KP: Kronik pankreatit

LDH: Laktat Dehidrogenaz

MRCP: Manyetik Rezonans Kolanjiopankreatografi
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MRG: Manyetik Rezonans Goriintiileme

Na: Sodyum

NFkB: Niikleer Faktor kappa - B

NLR: Notrofil Lenfosit Orani

OIP: Otoimmiin pankreatit

OAB: Ortalama arter basinct

PAAG: Posterior-Anterior Akciger Grafisi

PAN: Poliarteriozis Nodosa

PEP: Post ERCP pankreatiti

PLR: Platelet Lenfosit Oran1

PLT: Platelet

PSMVT: Portosplenomesenterik Vendz Tromboz
SIRS: Sistemik Inflamatuar Yanit Sendromu
SLE: Sistemik Lupus Eritematozus

SOFA: Sequential Organ Failure Assessment score
TNF: Tiimor Nekrozis Faktor

TPN: Total Parenteral Nutrisyon

USG: Ultrasonografi

WON: Walled-off Nekroz
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1. GIRIS VE AMAC

Akut pankreatit (AP), pankreasin ani baslayan enflamatuvar tablosudur. Hastalik
seyri esnasinda; herhangi bir sekel kalmadan geri dontisiimlii olabilecegi gibi
pankreas ve peripankreatik dokularda lokalize komplikasyonlar gelisimine neden
olabilir veya sistemik inflamatuar yanit sendromu,sepsis, gegici veya kalict organ
yetmezlikleri ve 6liim gibi sonuglar meydana gelebilir[1].

Akut pankreatit diinya genelinde gastrointestinal sistem kaynakli acil servis
basvurular1 ve hastane yatislarinda 6n siralarda yer almaktadir. Amerika Birlesik
Devletleri’nde(ABD) raporlanan akut pankreatitin yillik insidansi yiiz binde 4.9 ila
35 vaka arasinda bildirilmistir[2].

Tiim diinyada artan obezite ve safra tas1 hastalig1 nedeniyle akut pankreatit insidansi
artmaktadir[3].

Sigara tiiketiminin tam olarak aydinlatilamamis bir mekanizma ile safra tas1 iligkli
olmayan akut pankreatit insidansimi arttirdi§ina dair gesitli caligmalar mevcuttur.
Ayrica  sigara tliketiminin  alkol iliskili pankreas hasarin1  arttirdig

diistiniilmektedir[4].

Akut pankreatit tanisi, ani baslangigh genellikle sirta vuran siddetli epigastrik agr1,
serum amilaz veya lipaz diizeyinde normalin {ist sinirinin {i¢ katin1 asan yiikselme,
goriintilleme yontemlerinde (abdominal ultrasonografi, bilgisayarli tomografi veya
manyetik rezonans goriintiileme) akut pankreatite 6zgii bulgularinin saptanmasini

igeren ti¢ kriterin en az ikisinin bulunmasiyla konur[5].

Hastalarin yaklasik %80'inde genellikle komplikasyon gelismeden kisa siire
icerisinde  kendiliginden diizelen interstisyel Odematdz pankreatit tablosu
gozlenmekte olupbu grupta mortalite %3 iken; geri kalan yaklasik %?20’lik hasta
grubunda ise siddetli pankreatit tablosu gelismektedir. Nekrotizan pankreatit gelisen
grupta ise mortalite %17 lere kadar ¢ikmaktadir[6, 7].

Amerikan Gastroenteroloji Cemiyetininkilavuzuna gore baslangigta hastalarin
hemodinamik durumunun hizlica degerlendirilmesi, basvuru aninda risk

degerlendirilmesinin yapilmasi, organ yetmezligi acgisindan degerlendirilmesi,



olgularin bu asamada diisiik ve yiiksek risk grubuna ayrilmasi ve gereklilik halinde
yogun bakim tnitesine hizla sevk edilmesi onerilmektedir[8].Hastaligin siddetinin
basvuru aninda tahmin edilmesi; yiiksek riskli hastalarin erkenden belirlenmesine
yardimci olacak ve yogun bakim iinitelerine erken transfer de dahil olmak iizere,
erken ve uygun tani ve terapotik miidahaleleri kolaylagtiracaktir.

Bu amagla ¢esitli klinik, laboratuvar ve radyolojik veriler kullanilarak gelistirilmis
simiflamalar bulunmaktadir. Akut pankreatite Ozgii martaliteyi predikte eden
skorlama sistemleri olarak Ranson [9], Bedside Index of Severity in Acute
Pancreatitis (BISAP) skorlamasi[10], APACHE Il (Acute Physiology and Chronic
Health Evaluation) skorlamasi[11], Imrie ve arkadaslar1 tarafindan gelistirilen
Glasgow kriterleri [12], HAPS (Harmless Acute Pancreatitis Score) [13]gibi
modaliteler sik kullanilmakla beraber kendi iglerinde kisithiliklar ve avantajlar
barmdirmaktadir.

Goriintilleme yontemlerinin gelismesi ile Balthazar Skorlama Sistemi ve modifiye
BT siddet endeksi gibi skorlamalarda gelistirilmistir[14].

Pankreatit iligkili organ yetmezligi bulgularint da hesaplamada kullanan SOFA
(sepsis iliskili organ yetmezligi degerlendirmesi) skorlama sistemi [15] ve Modifiye
Marshall Skorlama sistemi [16] de AP de prognozu ongdrme amagh kullanilan
skorlama sistemleridir.

Bu calismamizda prospektif olarak akut pankreatit tanisi ile bagvuran hastalarda
bagvuru aninda rutin olarak bakilan parametrelerin hastalik siddeti, komplikasyon
gelisimi ve mortalite ile korelasyonunu arastirilmasi ve gesitli prognostik indekslerin

hastaligin siddetini predikte etme degeri incelenmistir.



2. GENEL BILGILER

2.1.AKUT PANKREATIT

Akut pankreatit diinyada genelinde gastrointestinal sistem kaynakli acil servis
basvurulart ve hastane yatislarinda biiyiik yer kaplamaktadir. ABD ‘de yaklasik 2.5
milyar dolarlik bir saglik gideri olusturdugu gosterilmistir[17].

AP tanist; tipik genellikle sirta vuran ani baslangiclh epigastrik agri, serum amilaz ve
lipaz degerlerinin normalin st sinirinin 3 katindan fazla yiikselmesi ve goriintiileme
yontemleriyle AP  bulgularinin  gosterilmesibulgularindan  en  az  ikisinin

gosterilmesiyle ortaya konmaktadir[18].

2.1.1. EPIDEMIiYOLOJi

Akut pankreatit epidemiyolojisi niifus artist ve gogler, alkol ve tiitiin kullanimi
aligkanliklarindaki  degisimler, artan obezite ve metabolik sendromlar ile
goriintiileme ve tanisal yontemlerde saglanan gelisime bagli olarak zamanla degisime
ugramaktadir[19][20]. Bunlara bagli olarak pankreatit sonrasi artan diyabet, ekzokrin

pankreas yetmezligi ve kemik metabolizmas1 bozukluklar1 da gelisebilmektedir.

2.1.2. INSIDANS

Diinya genelinde akut pankreatit insidanst 100 binde 13 ile 45 kisi olup yilda
250.000 iizerinde hastane yatigina neden olmaktadir. Ilk atak sonrasi rekiirren
pankreatit gelisimi yaklasik %20 iken rekiirren ataklar sonrasi kronik pankreatit
gelisimi ise yaklasik %35°dir. Akut pankreatit atagi nekrotizan olmasa bile atak

sonrasinda degisik sekeller birakabilmektedir. En sik goriileni ise diyabet gelisimidir.
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Pankreatit atagi geciren kisilerin yasam boyu diyabet gelistirme riski normal
populasyona gore iki kat artmigtir. Post pankreatit diyabet gelisenlerin %80’1 akut ve
rekiirren akut pankreatit sonrasi, %20’si kronik pankreatit atagi sonrasi
olusmaktadir[21]. Xiao ve arkadaslari tarafindan yapilan ¢alismada yillik insidansi
100 bin kisi de 33.4, mortalite ise 1.16 olarak gosterilmistir. Bolgesel olarak Kuzey
Amerika’da insidanst Avrupa’ya gore daha yiiksek bulunmakla birlikte mortalitede
bir fark gosterilmemistir. Yas ve cinsiyetin mortalite ve insidansi anlamli olarak

degistirmedigi belirtilmistir[22].

Akut pankreatite bagli mortalite genellikle ilk iki hafta igerisinde sistemik
inflamatuar yanit sendromu ve organ yetmezliklerine bagliyken, iki haftadan sonraki
sliregte sepsis ve sepsis iliskili nedenlere bagh gelismektedir[23][24].

Akut pankreatite bagli genel mortalite %5 iken, akut interstisyel pankreatit de bu
oran %3, akut nekrotizan pankreatit de %17, toplam mortalitenin ise %5 oldugunu
gosteren c¢alismalar olmakla birlikte ileri merkezlerde mortalite nekrotizan

pankreatitlerde %6-9 arasinda saptanabilmektedir[23][25][26].

2.1.3. ETiYOLOJi

Sik goriilen AP nedenleri tablo 1°de gosterilmistir.

Tablo 1. Akut Pankreatit Nedenleri

SIK NADIR

= Safra taslan = Pankreatik malignite
= Mikrolitiazis = Periampuller divertikiil,
= Alkol pankreas divisium
» flag (azatioprin, 6-merkaptopurin, = Vaskiiler hastaliklar, iskemi,

tetrasiklin, 5-aminosalisilik asit, valproik vaskdilit

asit, ostrojen) = Hiperkalsemi
= Hipertrigliseridemi = Herediter pankreatit
= ERCP sonrasi = Kistik fibrozis
=  Travma = Bobrek yetmezIligi
= Postoperatif * Infeksiyonlar

= Otoimmiin pankreatit (Tipl ve
Tip2)




2.1.3.1.Safra Kesesi Taslar1

Safra kesesi taglar1 ve mikrolitiyazis hangi mekanizma ile neden oldugu tam olarak
bilinmemekle beraber akut pankreatit vakalarmin %40-70" ini olusturan en sik
nedendir[27].

Ancak, safra kesesi tasi olan hastalarin %3-7'si akut pankreatit gegirmektedir. Safra
kesesi taslarmmin gecisi sirasinda neden oldugu ampulla obstrikksiyonu veya
ampullada tasa bagli gelisen O0deme sekonder olarak pankreatik kanala safra
refliisiiniin olmas1 muhtemel mekanizma olarak diisiiniilmektedir. Kolesistektomi ve
safra kanalinin taglardan temizlenmesinin rekiirrensi azaltmasi sebep sonug iliskisini
desteklemektedir[28].

Safra kesesi tasi olan erkek hastalarda akut pankreatit gelisme riski kadinlara gore
daha yiiksek olmakla beraber; toplumda kadinlarda safra tasi prevalansi daha yiiksek
oldugu iginsafra tas iligkili pankreatit insidansi kadinlarda daha yiiksektir[29].

Tas boyutu kiiciildiikge pankreatit riskini arttirmaktadir.Capt 5 mm'den kiiciik
taglarin sistik kanali daha kolay gecip ampulla da obstriiksiyona daha kolay neden
oldugu gosterilmistir[30]. Safra tas1 siiphesi olan hastalarda transabdominal
ultrasonografi ve bilgisayarli tomografi normal olsa bile imkan varsa manyetik

rezonans goriintiileme veya endoskopik ultrasonografi(EUS) yapilmalidir.

2.1.3.2.Alkol

Alkol kullanim1 AP gelisiminin ikinci en sik nedenidir. ABD’de yapilan ¢aligmalarda
vakalarin yaklagik %25-35’inden sorumlu oldugu gosterilmistir[31]. Kronik alkol
kullananlarin yaklasik %10' unda altta yatan neden tam olarak ayirt edilemez. Alkol
iligkili pankreatit diyebilmek i¢in uzamig alkol alim1 (5 yildan uzun siiredir giinde 4-
5 kez ve 10gr/giin’den fazla) olmalidir[32].

Agir alkol tiiketimi olanlarda yasam boyu AP gelistirme riski %2-5 arasindadir.
Cogu vakada alkol kullanimima bagli kronik pankreatit (KP) gelisimi mevcut olup
bunun iizerine eklenen atak seklinde AP prezente olmaktadir. Alkol kullanim
aliskanliklart ve genetik yap1 farkliliklart nedeniyle alkol ilgkili AP erkeklerde
kadinlardan daha sik goriilmektedir[33].



Akut alkolik pankreatitli hastalar ile yapilan uzun siireli takip ¢alismalarinda, alkol
tiketiminin devam etmesine ragmen, tiim hastalarin kronik pankreatite
doniismediginin gosterilmis olmasi mekanizmanin net olmadigini
gostermektedir[34]. Bazi kronik alkol kullanimi olan hastalarda non progresif AP
goriilebilmektedir[35].

Alkol tiiketiminin AP ve KP olusumuna direkt toksisite ve immiin aracili
multifaktoriyel mekanizmalar ile neden oldugu disiiniilmektedir. Oddi spazmu,
¢oziinmeyen protein tikacglarinin kii¢iik pankreatik duktuslarinda ¢ékmesine bagh
tikanma,pankreatik proteaz aktivasyonu, asiner hiicrelerin kolesistokinin uyarisina
duyarliligini arttirarak pankreastan sindirim ve lizozomal enzimlerin sentezini arttirip

pankreatit tablosuna ve doku hasarina neden oldugu diisiiniillmektedir[36][37][38].

2.1.3.3.Hipertrigliseridemi

Hipertrigliseridemi, akut pankreatitlerin yaklasik %1-14'lik kisminin olusumundan
sorumludur. 1000 mg / dL'nin (11 mmol / L) iizerindeki serum trigliserid
degerlerinde akut pankreatit ataklari indiiklenebilmekle beraber daha digiik
diizeylerde de AP’nin tetiklenebilecegi gosterilmistir. Lipoprotein metabolizmasinin
primer (genetik) ve sekonder (kazanilmig) bozukluklari, hipertrigliseridemi ile
tetiklenen AP ile iliskilidir. Kazanilmis hipertrigliseridemi nedenleri arasinda
diyabetes mellitus, hipotiroidi, nefrotik sendrom, hiperkortizolizm, gebelik ve ilaglar
(6strojen, tamoksifen, beta blokor) yer almaktadir[39][40][41][42].

AP geciren eriskinlerde tip 1 veya tip 5 genetik hipertrigliseridemi goriilebilir.
Trigliserid metabolizmasi sonucu ortaya cikan serbest yag asitlerinin pankreatotoksik

etkiyle pankreatit gelisiminde rol aldig: digiiniilmektedir[43].



2.1.3.4.Genetik

Bazi genlerdeki mutasyonlar ve polimorfizm AP ve KP ile iliskili olabilmektedir.

Herhangi bir neden gosterilemeden tekrarlayan akut pankreatit gegiren veya
cocukluk doneminde akut pankreatit atagi gecirenlerde herediter nedenler akla

gelmelidir. Bu hastalarda tablo kronik pankreatit gelisimine neden olabilir.

Katyonik tripsinojeni kodlayan PRSS1 genindeki fonksiyon artigin1 saglayan
mutasyon gelisenlerde otozomal dominant kalitimla gecen ailesel pankreatit
gelismektedir. CFTR gen mutayonu sonucu otozomal resesif gecisli kalitsal
pankreatit meydana gelir. SPINK1 veya CTRC gen mutasyonlar1 AP ile iliskilidir.
Bazen claudin-2 mutasyonu gibi mutasyonlar beraberinde alkol kullanimi gibi ek
faktorler varhiginda AP gelisimine neden olabilir. Ozellikle geng(<35 yas) ve nedeni

gosterilemeyen AP vakalarinda genetik nedenler akilda tutulmalidir[33].

2.1.3.5.Sigara

Onceleri sigaranm alkol iligkili AP icin risk faktdrii oldugu diisiiniilmekte iken
yapilan pek ¢ok calismada mekanizmasi tam olarak bilinmemekle birlikte hem AP

hem KP i¢in bagimsiz bir risk faktorii oldugu gosterilmistir[4][44][45].

2.1.3.6.11aclar

lag iliskili pankreatit nadir goriiliir. Genellikle %35 in altindadir ve prognozu iyi

seyreder, mortalitesi diisiiktiir[46][47].

[laca bagli pankreatit gelisimi acisindan pekgok farkli mekanizma iiretilmistir.
Bunlar arasinda immiin reaksiyonlar, ilaglarin direkt toksik etkisi, toksik
metabolitlerin birikmesi, iskemi, intravaskiiler tromboz ve pankreatik sivinin artmis
vizkozitesi sayilabilir[48][49].1lac iliskili pankreatit gelisimi bildirilen vaka sayist,

ila¢ sonrasi latent periyodunun siiresi, pankreatit gelisiminden sorumlu tutulan ilacin



tekrar verilmesi ile reaksiyonungoriilmesine gore ilaglar 4 farkli sinifa ayrilmistir. En

cok sorumlu tutulan ajanlar sinif 1 ve sinif 2 dir.

Siif I: Alfa metildopa, enalapril, losartan, karbimazol, metimazol, omeprazol
pentamidin, azatioprin,6- merkaptopurin, pravastatin, simvastatin, sitozin,
arabinozid, ifosfamid, izoniazid, metronidazol, sulfametoksazol-trimetoprim, dapson,
lamivudin, furosemid, sulfasalazin, mesalazin, sulindak, merkaptopiirin, tetrasiklin,
kodein, bezafibrat valproik asit, pentavalan antimonials, amiodaron,

prokainamid,deksametazon

Sif II: L-asparajinaz, Parasetamol, asetaminofen, hidroklorotiyazid,
klozapin, karbamazepin, interferon, sisplatin, siklopentiyazid, oktreotid, enalapril,
fenformin eritromisin, rifampisin. Ostrojen, tamoksifen, propofol[50][51, 52]. DM
tedavisinde kullanilan GLP-1 agonisti tedavisi iligkili de pankreatit vakalari

bildirilmistir[49].

2.1.3.7.ERCP Sonrasi Pankreatit

ERCP sonras1 yaklagik %35-70 vakada asemptomatik, hafif-orta dereceli serum
amilaz ve lipaz artisi goriilmektedir[53]. Laboratuar bulgularinin yaninda tipik
siddetli karmn agrisida mevcutsa post-ERCP pankreatit tanist konur. ERCP nin sik ve
korkulan bir komplikasyonudur. Mekanizmasinda pankreatik kanala yapilan girigim
esnasinda olusturulan mekanik hasar ve kontrast enjeksiyonu sonrasi meydana gelen
hidrostatik etkinin rol oynadig1 diisiiniilmektedir [54]. Tanisal ERCP islemi yapilan
hastalarin yaklagik %3' {inde, tedavi amagl yapilan ERCP isemlerinin %5’ inde ve
oddi sfinkterine yonelik manometrik dlgimler yapilanlarin %25’ inde AP meydana
geldigi gosterilmistir[55]. Post ERCP pankreatiti (PEP) gelisimi agisindan pekg¢ok
risk faktorii tanimlanmis olmakla beraber genel olarak operator iliskili, hasta iligkili
ve prsediir iligkili faktorler olmak {izere {i¢ ana baglik altina toplanabilir. Operator
iliskili olarak egitim ve tecriibe eksikligi on plana ¢ikmaktadir. Hasta iligkili olarak;
geng yas, kadin cinsiyet, normal serum bilirubini, rekilirrent pankreatit Oykiisii,
gecirilmis PEP  oykiisii, Tipl ve Tip2 Oddi Sfinkter disfonksiyonu olmasi

gosterilmistir.



Prosediir iliskili risk faktorleri arasinda zor kanulasyon, pankreatik kanala injeksiyon,
Oddi sfinkterine manometri g¢alismasi, sfinkterotomi uygulanmasi, papillektomi ve

balon sfinkteroplasti uygulanmasi sayilabilir[56][57].

2.1.3.8. Travma

Pankreasin retroperitoneal lokalizasyonu nedeniyle nadir de olsa kiint veya penetran
karin travmalar1 sonrasi pankreas hasar1 goriilebilir[58]. Kiint travmalarin %0.2 si
penetran travmalarin %]1’inde pankreas hasari goriilmektedir. Travma hafif bir
kontiizyon seklinde olabilecegi gibi agir ezilme veya bezin transeksiyonuna kadar
gidecek sekilde ileri diizeyde olabilir. Kanal riiptiirine bagli pankreatik asit
gelisebilir. Pankreas kanalinda yaralanma sonrasi striktiir gelisebilir ve ilerleyen

stirecte darliga bagl pankreatit gelisimine neden olur.

2.1.3.9.0toimmiin Pankreatit

Otoimmiin pankreatit (OIP) karakteristik klinik, patolojik ve radyolojik ozellikleri
olan bir pankreatitdir.

Pankreas, biliyer traktus ve ekstrapankreatik dokularda degisik sekillerde ortaya
cikabilir. Pankreas bolgesinde kitle, karin agrisi, pankreatik kanalda striktiir,
peripankreatik vaskiiler bozukluklar, biliyer sitriktiirler, sarilik, otoimmiin sklerozan
kolanjit, Sjogren sendromu,pulmoner nodul, otoimmiin tiroidit ve bobrek tutulumu

ile gidis bu manifestasyonlara 6rnek verilebilir[59][60][61].

Tipl ve Tip2 OIP olmak {iizere ikiye ayrilabilir. Tipl OIP de IgG4 iliskili pankreas
tutulumu mevcuttur. Tip2 de ise graniilositik lezyonlar karakterize olup IgG4 ve
sistemik tutulum yoktur. Tipl OIP de IgG4 yiiksekligi ile beraber biliyer,
retroperitoneal, tiikrik bezi ve bobrek tutulumu daha sik goriiliirken Tip2 de

inflamatuar bagirsak hastaligi ile birliktelik daha siktir.



2.1.3.10. Safra ¢camuru ve mikrolitiyazis

Safra camuru safra kesesi icerisinde bulunan ve igerisinde kiiclik taglar (<5 mm
capinda) icerebilen viskoz yapidir[62]. Uzamis aglik, total parenteral nutrisyon
(TPN) alan hastalar ve distal safra yolu obstriiksiyonuna bagli mekanik veya
fonksiyonel safra yolu stazi olanlarda sik goriiliir. Safra ¢amurunun mikroskopik
analizinde genellikle kolesterol monohidrat kristalleri veya kalsiyum bilirubinat
graniilleri gosterilir[63]. Safra ¢amuru olan hastalarin ¢ogu asemptomatik olmakla
beraber, nedeni saptanamayan akut pankreatitli hastalarin %20 ila 40'inda altta yatan
camur saptanmaktadir. Aralikli hafif karaciger enzimlerinde yiikselme olan ve bagka
bir neden saptanamayan AP’lilerde altta yatan nedenin safra camuru olabilecegi

akilda tutulmalidir.

2.1.3.11. Safra Yolu Tikanikhg

Biliyer askariazis, periampiiller bolgede divertikiil, pankreas timorii ve periampiiller
bolge tiimorleri nadiren ¢olyak hastaligina sekonder duodenal bolge de inflamasyon

ve papillada darlik tekrarlayan akut pankreatit ataklarina neden olabilir [64][65][66].

2.1.3.12. Hiperkalsemi

Hiperklasemiye bagli AP gelismekle birlikte insidansi diistiktiir. Mekanizmasinin
pankreatik kanalda kalsiyum birikmesi ve kalsiyumun pankreas parankiminde
tripsinojeni aktive etmesi olarak distiniilmektedir. Kronik hiperkalsemisi olan
hastalarda goriilme sikliginin az olmasi akut kalsiyum yiikselmesi gibi ek faktorlerin

pankreatit gelisimi i¢in gerekli oldugunu diisiindiirmektedir[67][68].
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2.1.3.13. Enfeksiyon Ve Toksinler

Pankreatit etyolojisinde degisik viral (kabakulak, koksakiviriis, hepatit B, insan
immiin yetmezlik viriisii (HIV), sitomegaloviriis, varicella-zoster, herpes simpleks),
bakteriyel (Mikoplazma, Legionella, Leptospira, Salmonella), fungal (Aspergillus)
ve paraziter (Toxoplasma, Cryptosporidium, Ascaris) enfeksiyonlar  sorumlu
tutulmustur[69].

Akut pankreatit direkt olarak HIV enfeksiyonuna veya HIV sonrasi gelisen firsatci
enfeksiyonlara bagli olabilecegi gibi HIV tedavisinde kullanilan didanosin ya da
pentamidin gibi ilaglara bagli olarak da goriilebilir[70].Pankreatit tedavisinde
enfeksiyoz etkenin ortadan kaldirilmasinin degeri bilinmemektedir. Bu nedenle
idiyopatik pankreatit vakalarinda enfeksiydoz durumun rutin olarak taranmasi

taranmasi Onerilmemektedir.

2.1.3.14. Vaskiiler hastahik

Iskemiye bagli AP nadir goriilen bir pankreatit nedeni olup genellikle vaskiilit (SLE,
PAN), ateroembolizm, intraoperatif kanamalara bagli hipotansiyon ve sok ile
gelisir[71]. Genellikle pankreatit hafif formda olmaktayken nadiren nekrotizan
pankreatit seklinde agir seyredebilir. Preoperatif bobrek yetmezligi, postoperatif
hipotansiyon ve perioperatif kalsiyum kloriir soliisyonu verilmesi pankreatit gelisimi

acisindan risk faktoridiir[72].

2.1.3.15. Pankreas anomalileri

Biliyer kistler, biiyiikk ampullar divertikiiller ve aniiler pankreas gibi baz1 anomaliler
akut pankreatit ile iliskilendirilmistir. Oddi sfinkteri disfonksiyonu veya pankreas

divisiumun etiyolojideki yeri tartismalidir.

11



2.1.3.16. Idiyopatik

Akut pankreatitli hastalarin yaklasik %25°lik kesiminde anamnez, tanisal laboratuar
testleri ve goriintileme yontemleri ile net bir etyoloji tanimlanamaz ve idiopatik
olarak kabul edilirler. Idiyopatik akut ve tekrarlayan akutpankreatitli hastalarda

muhtemelen altta yatan ¢oklu karmasik genetik risk faktorleri bulunmaktadir[73, 74].

2.14. PATOGENEZ

Akut pankreatitin gelisiminde pankreas asinar hiicrelerinden safra tas1 veya alkol gibi
tetikleyici faktorlerlerin etkisiyle sindirim enzimlerinin 6nciil halde bulunan
formlarinin ~ (tripsinojen, prokarboksipeptidaz A1) pankreas icerisinde aktive
olmasina bagli olarak meydana gelen otodijesyon ve inflamasyon neden
olmaktadir[75].

Normalde ekzokrin pankreas tarafindan sentezlenen cesitli sindirim enzimleri sekrete
edilip duodenuma ulastiktan sonra aktive olurlar. Az miktarda spontan olarak
pankreas i¢inde aktiflesen tripsinojenin bir kismin1 pankreas pankreatik sekretuvar
tripsin inhibitori(PSTI veya SPINK1) ile baglar ve inaktive eder. Aktiflesen tripsinin
bir kismu ise otolize edilir. Tripsinin inaktif tripsinojen seklinde sentezlenmesi ve
diisiik hiicre ici iyonize kalsiyum konsantrasyonu tripsinojen aktivasyonunu azaltan
ve tripsin aktivitesini diisiiren koruyucu mekanizmalardir.

Pankreatik kanal obstrilksiyonu sonras1 kolesistokinin(CCK) ve asetilkolin
stimiilasyonu ile kalsiyum sinyal paterni degisir, kalsiyum artar, post-ekzositik
endositik vakuoller olusur bu vakuollerde tripsin aktive olur ve pankreatit baslar.[76]
Alkolde metabolitleri 1ile beraber kalsiyum bagimli hiicre i¢i tripsinojen
aktivasyonunu uyarir. Katepsin B uyarilmas: hiicre i¢i kalsiyum artis1 ile erken
donemde tripsin aktivasyonunu artmaktadir. Kalsiyum yiiksekligi ve asit pH
tripsinojenin  otoaktivasyonuna katkida bulunur. Tripsin salinimi1  defans
mekanizmalarinin kapasitesini gectikten sonra inflamasyon yayilir[77].

Erken donemde aktive olan tripsin elastaz ve fosfolipaz A2 gibi ¢esitli enzimler
ilekompleman sistemini aktive ederek nétrofil, lenfosit ve makrofajlardan timor

nekrozis faktor-a (TNF-a), interlokin-1 (IL-1), interlokin-6 (IL-6), interlokin-8 (IL-
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8), nitrik oksit ve platelet aktive edici faktor (PAF) salinimi ile inflamasyonu baglatir
ve arttirir.Lokal olarak pankreasta 6dem, iskemi ve son olarak nekroza kadar giden
genis bir yelpazede sonu¢ dogurabilir. Sistemik dolasima ge¢meleri durumunda da
sistemik inflamatuar yanit sendromu (SIRS), ates, hipotansiyona, sok, akut
respiratuar disstres sendromu (ARDS),plevral effiizyon, kalp ve bobrek yetmezligine
kadar gidebilir[78].

Bu sistemik komplikasyonlar interstisyel pankreatitli hastalara gore nekrotizan
pankreatit gelisen olgulardadaha siddetli ve sik goriiliir. Nekrotizan pankreatit olan
olgularin yaklasik % 50'sinde organ yetmezligi gelisir ve bu komplikasyon pankreas
nekrozunun derecesiyle ve enfekte nekroz olup olmamasiyla 6ngoriilmesi miimkiin
degildir[78].

Normal fizyolojide intestinal sistem immiinolojik, bakteriyolojik ve morfolojik
yapilariyla meydana getirdigi bariyer mekanizmalarla sistemik dolasima bakterilerin
gecisini engeller.AP gecirenlerde, hipovolemi ve pankreatit kaynakli olusan kiigiik
arteriyovenodz santlara bagli bagirsak iskemisinin bir sonucu olarak bu fizyolojik
bariyerler bozulur ve bakteriyal translokasyon gelisir[79, 80].

Akut pankreatitte lokal ve sistemik enfeksiy6z komplikasyonlarin ¢ogunun, bozulan
bariyerden gecen gastrointestinal sistem kaynakli intestinal mikroorganizmalara bagh
gelistigi diisiiniilmektedir[81].

Siddetli akut pankreatitl geciren vakalarin yaklagik %30' unda pankreas ve
peripankreatik dokularda lokal bakteriyel enfeksiyonlar gérilmektedir. Multiorgan
yetmezligi ve Olime kadar gidebilecek agir sonuclari olabilmektedir. Bu nedenle
akut pankreatit yonetiminde, intestinal bariyer fonksiyonunun korunmasi ve
bakteriyal translokasyonlarin engellenme c¢aligmalari 6nemli yer tutmakta ve
arastirma konusu olmaktadir.

Erken enteral beslenme bakteriyel translokasyonu 6nleme agisindan etkin yol olarak
Onerilmektedir.

Ayrica yeni c¢aligmalarda, tripsinojenin erken aktivasyonunun asiner yaralanmaya
neden oldugu; agir pankreas hasari ve sistemik inflamatuar yanitin NFkB {izerinden

akut pankreatit patogenezinde rol oynadigi gosterilmistir[75, 82-84].
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2.1.5. PANKREATIT TANISI

2.1.5.1.Klinik Bulgular

Akut pankreatit tanisi; ani baslangigh iist karin agrisi, serum amilaz veya lipaz
degerlerinde normalin 3 katindan daha fazla yiikselme ve uygun goriintiileme
yontemleriyle pankreatit bulgularinin varligindan en az ikisinin olmasi ile tanisi
konur[85]. Karin agris1 genellikle siddetli ve sirta vurur tarzda, persistan karakterde
olup altta yatan etyolojiye bagli olarak farkli sekillerde karsimiza ¢ikabilir. Biliyer
pankreatit vakalarinda hizli baslangicli ve lokalize bir agr1 mevcutken, herediter veya
alkole bagli pankreatit vakalarinda sinsi ve yavas baslangi¢hh tam olarak lokalize
edilemeyen bir agri mevcuttur[25]. Pankreatitli hastalarin biiyiik bir kisminda karin
agrisina eslik eden bulant1 ve kusma mevcuttur.

Siddetli AP’de lokal inflamasyonun diafram iritasyonuna bagli veya ani gelisen

plevral eflizyona sekonder dispne ve ileri donemde ARDS gelisebilir[25, 86].

2.1.5.2.Fizik muayene

Akut pankreatitin siddetine bagli olarak hafif akut pankreatitli hastalarda,
epigastriyumda palpasyon ile minimal derecede hassasiyet olabilirken siddetli
pankreatitli hastalarda, epigastriyumda diffliz yaygin bir hassasiyet olabilir.
Pankreatik inflamasyona sekonder ileus gelisebilir. ileusa bagl barsak seslerinde
azalma ve abdominal distansiyon gelisir. Biliyer pankreatitli hastalarda safra
yollarindaki mekanik obstriiksiyona bagli olarak veya atak sirasinda pankreas
basinda meydana gelen 6demin obstruktif etkisi ile tikanma sarilig1 ve skleralarda
ikterus gelisebilir. Yaklasik %3’liik kiiglik bir hasta grubunda pankreatik nekroz ve
retroperitoneal kanamaya bagli olabilen periumbilikal boélgede ekimoz (Cullen'in
isareti) veya flank bolgesinde ekimotik renk degisiklikleri (Gray Turner isareti)
goriilebilir[87].

Siddetli pankreatitli hastalarda ates, takipne, hipoksemi ve hipotansiyon olabilir.
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Nadiren ozellikle distal ekstremitelerde olmak iizere baska bolgelerde de ortaya
¢ikabilen kirmizi, hassas, subkutan nodiiler yag nekrozu veya pannikiilit gelisebilir.

Hastada altta yatan etiyolojiye spesifik yonlendirici bulgular gelisebilir. Ornek olarak
alkolik pankreatitli hastalarda hepatomegali, kabakulakli hastalarda parotis bezinde

biiylime ve hiperlipidemik hastalarda ksantomalar verilebilir

2.1.5.3.Laboratuar

Akut pankreatitin erken doneminde pankreas tarafindan sentezlenen sindirim
enzimleri asiner hiicrelerin bazolateral membranindan interstisyel alana ve oradan da
sistemik dolasima gegerler.

Akut pankreatit baglangicindan 6 ila 12 saat sonrasinda serum amilaz diizeyi artmaya
baslar. Pik degerine 12-72 saat igerisinde ulagir[88]. Serum amilaz degerinin normal
araligin st limitine gére 3 kat ve lizeri artist AP tanisinda duyarliligi % 67 ila 83,
spesifitesi % 85 ila 98°dir[89]. Amilazin serum yarilanma 6mrii yaklasik 10 saat olup
komplike olmayan AP sonrasinda ii¢ ila bes giin i¢ginde normale diizeyine inmesi
beklenir. Alkol iliskili AP vakalarminyaklagik %20'sinde pankreasin amilaz {iretme
kapasitesinin azalmasma bagli olarak ve hipertrigliseridemi iliskili AP hastalarin
%50'sinde amilaz olglimiinii etkilemesine bagli olarak serum amilaz diizeyinde
yeterli yiikselme gortilemeyebilir[41]. Amilazin kisa yar1 6mrii olmasi nedeniyle akut
pankreatit baglangicindan 24 saat sonra bagvuran hastalarda tanisal degeri
diismektedir. Ayrica AP disinda perfore peptik iilser, biliyer litiyazis, mezenterik
infarktiis, intestinal patolojiler, tiikriik bezi hastaliklari, fallop tiipii patolojileri,
kronik bdbrek hastalifi, siroz, anoreksiya gibi durumlarda serum amilazinda
yiikselmelere neden olabilir. Bu yiizden tani i¢in spesifitesi diigmektedir.

Akut pankreatit i¢cin serum lipaz sensitivitesi %82-100 arasindadir[89]. Serum lipaz
diizeyler AP baslangicindan dort ila sekiz saat sonra yiikselmeye baslar, 24 saatte pik
diizeyine erisir sonrasinda 8 ila 14 giin i¢inde normale doner. Erken donemde
yiikselmesi ve daha uzun siire yiiksek kalmasi nedeniyle serum lipaz degeri serum
amilaz degerine goresemptom baglangicindan 24 saat sonra bagvuran hastalarda daha

degerlidir. Alkole sekonder pankreatitli vakalarda serum lipaz serum amilaza gore
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daha hassas bulunmustur. Bununla birlikte, HIV, HCV, sarkoidoz,g¢olyak,
inflamatuar barsak hastaliklari,travma gibi durumlarda spesifik olmayan lipaz
yiikseklikleri de bildirilmistir [89].

Karaciger enzimleri akut pankreatite 6zgiil olmamakla beraber AP’de 6zellikle de
safra tagi iliskili pankreatit deyiiksek olabilir. C-reaktif protein(CRP), karacigerden
sentezlenen bir belirte¢ olup inflamatuar cevap gosterir. ilk 48 saatte 150 mg / L' nin
tizerinde olmas1 siddetlipankreatiti gosterir. Spesivitesi %73, sensitivitesi %71 olup;
pankreatik nekroz gelismesi durumunda uzun siire yiiksek kalmaktadir[90].

Akut pankreatitte graniilositlerin ve makrofajlarin aktivasyonu SonucuCRP, timor
nekroz faktorii (TNF),interlokin (IL) -6, IL-8, 1L-10 ve PMN elastaz gibi sitokin ve
mediyatorlerde yiikselmeler goriiliir

Pankreatitli hastalarda intravaskiiler sivinin {iglincii bosluklara gegisinedeniyle
l6kositoz, hemokonsantrasyon ve hematokrit (HCT) yiikselmesi goriilebilir. Diisiik
veya yliksek kan glukozu, yiiksek kan tire azotu (BUN) ve hipokalsemi de dahil
olmak tizere bir¢ok anormal sonug saptanir.

Prokalsitonin, platelet aktive edici faktor, pankreatik-associated protein, Elastaz 1,
prokarboxipeptidaz-B, karboxipeptidaz B aktivasyon peptid, serum ve idrar
tripsinojen-2, fosfolipaz A-2, serum amiloid protein-A, substans P,a-2-
makroglobulin gibi yiiksek sensitivite ve spesifiteye sahip molekiiller rutin kullanima

girmemislerdir[85, 91].

2.1.5.4.Goriintilleme

Diiz grafilerin degeri sinirli olup; abdomen grafisinde; peripankreatik inflamasyon
veya pankreatitin apse ve striktiir gibi ge¢ komplikasyonlarina bagl olarak gelisen
ince bagirsakta lokalize ileus (sentinel loop) ve kolonda fonksiyonel spazm (cut-off )
belirtisi ile pankreas lojunda Kkalsifikasyonlar saptanabilir. Hemidiafragmada
yiikselme, akciger bazallerinde atelektatik degisimler, plevral eflizyon, pulmoner
infiltrat veya ARDS bulgular gelisebilir. Akciger grafisi ise hastanin biyokimyasal ve
klinik ozellikleri ile degerlendirelerek, hastanin prognozunu belirlemede rol

oynayabilir[92].
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Kolay, ucuz, gebelikte giivenli ve tekrarlanabilir bir yontem olan ultrasonografi
(USG) ozellikle biliyer pankreatitin tanisinda dnemli bir yere sahiptir. Parankimde
genisleme, hipoekoik goriiniim, peripankreatik aneokik sivi koleksiyonu ve psddokist
tespit edilebilir.Hastalarin %25 ila 35'inde, yogun bagirsak gazi, pankreas ve biliyer
sistemin optimal degerlendirilmesini engellemektedir[93]. Ayrica pankreatik nekroz
ve inflamasyonun ekstrapankreatik yayilimi1 ultrasonografi ile tam olarak
anlasilamayabilir.

Akut pankreatitte tan1 ve komplikasyonlar1 gostermesi agisindan manyetik rezonans
goriintileme (MRG) ile benzer sekilde en yararli goriintiileme yontemi bilgisayarl
tomografidir (BT). Ozellikle kontrastli BT, pankreatik nekrozu gostermede en etkili
yontemdir. BT ile AP’li hastalarda pankreasta lokal veya difiiz bliylime, pankreatik
ve peripankreatik apse, nekroz, lokal ve vaskiiler komplikasyonlar yada altta yatan
pankreatik malignite goriintiilenebilir. BT nin duyarliligi diisiik olmakla beraber
biliyer taslar saptanabilir. Uygun tedaviye ragmen izlemde diizelme goriilmeyen
hastalarda pankreatik nekrozu arastirma amaclhi BT kullanilabilir. Belirgin iyilesme
saglanamayan olgularda, CRP > 210 mg/L oldugunda veya cerrahi planlaniyorsa
oncesinde Onerilmektedir[94, 95].Balthazar smiflamasina goére AP prognozu
hakkinda bilgi verir [14].AP’de organ yetmezligi ile organ hasari birbirine paralel
seyretmeyebilir.

MRG’ de akut pankreatit tanisinda ve komplikasyonlarin saptanmasinda en az BT
kadar etkili bulunmustur. Kontrastli manyetik rezonans goriintiilemede (MRGQG)
pankreas parankiminin kontrastlanmamasi pankreas nekrozunun varligini gosterir.
BT’ye esdeger tanisal ve komplikasyon saptama degeri vardir[96].Radyasyon
icermemesi ve gadolinyumun iyotlu kontrast maddelere gore daha az nefrotoksik
olmas1 avantajidir. Tecriibe gerektirmesi ve ¢ekim siiresinin uzunlugu dezavantajidir.
AP’nin erken doneminde tanisal olarak, biliyer ve pankreatik kanallar1 gostermesi
acisindan ve komplikasyon saptama yoniinden BT’den daha yiiksek sensitiviteye
sahiptir[97].

Endoskopik ultrasonografi (EUS)ile hepatobiliyer sistemdekitaslar ve Kkitleler
saptanabilir. Transabdominal USG’ye gore pankreas parankimi ve kanallar1 gosterme
yoniinden {stiindiir. Papilla diizeyinde stazvarligi sekretin ile uyarilarak yapilan
goriintilleme de gosterilebilir. Bu sekilde o6zellikle rekiirren idiopatik pankreatit
tanisinda degerlidir[97, 98].
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Pankreas kanalin1 degerlendirmek ve safra yollarindaki tikayici patolojileri
gostermek ve tedavi etmek igin Endoskopik Retrograd Kolanjio Pankreotografi
(ERCP) kullanilir. Islem sonrasi islemin kendisi AP’e neden olabilir, sfinkterotomi
yapilirsakanama  gelisebilir. Siddetli akut pankreatit atagi olan ve akut
koledokolitiazise bagl olgularda tercih edilmelidir[25, 99].

Manyetik Rezonans Kolanjiopankreatografi (MRCP) tipki MRG gibi X 15101 icermez
tekrarlayan sekilde kullanilabilir, gebelerde giivenlidir. Pankreas kanallar1 ve

ekstrahepatik biliyer sistemi non-invaziv olarak degerlendirilmesine olanak saglar.

2.1.5.5. Tam

Ani baglayan, siddetli ve persistan epigastrik agrisi, palpasyonda hassasiyeti olan
hastada AP akla gelmelidir.
Akut pankreatit tanisi i¢in;
e Akut baslangigli, siddetli ve tipik arkaya dogru yayilim gosteren epigastrik
agri,
e Serum amilaz/lipaz degerlerinde normalin iist limitinin ii¢ kati veya daha
fazla yiikselmesi,
e BT, MRG veya transabdominal USG ile tipik AP bulgularinin saptanmasi
kriterlerinin en az ikisi gerekmektedir[5].

Akut pankreatit siiphesi olan ancak yeterli amilaz/lipaz yiiksekligi goriilmeyen
hastalarda abdominal ultrasonografi yada kontrastli BT ¢ekilebilir. Kontrastli BT ile
akut pankreatite 6zgili tanisal bulgularin saptanmasinin yaninda, karin agrisinin
ayirict tanilart da yapilabilir. Kontrast allerjisi veya renal yetmezlik durumunda
kontrastsiz MRG yapilabilir. BT yada MRG’de fokal yada diffliz pankreatik
genisleme AP diistindiiriir.

Ek olarak, akut karin agrisinin diger nedenlerini ekarte etmek i¢in tam kan sayimi,
elektrolitler, alanin aminotransferaz (ALT), aspartat aminotransferaz (AST),
bilirubin, kalsiyum ve albumin de bakilmalidir. Fertil kadinlarda mutlaka gebelik
ekarte edilmelidir.
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2.1.5.5.1. Ayirici tamlar

Akut pankreatitin ayiric1 tanisinda akut karin agrisina neden olabilecek peptik iilser,
kolesistit, koledokolitiyazis, kolanjit, hepatit, mezenterik iskemi, intestinal
obstruksiyon ve perforasyon gibi durumlar akla gelmelidir. Akut pankreatit
genellikle Klinik bulgular ve amilaz/lipaz’in yiiksekligi ile bahsedilen nedenlerden
kolayca ayirt edilebilir. Ancak tan1 hala siipheli ise kontrastli BT ¢ekilmesi uygun bir

yontemdir.

2.1.5.5.2. Etyolojinin saptanmasi

Akut pankreatit hastalarinin  %75' inde etiyoloji tespit edilebilir. Hastalar
degerlendirilirken detayli hikdye alinmali, laboratuvar bulgulari incelenmeli ve
kolay, hizli ve non invaziv bir yontem olan abdominal ultrason yapilmalidir.
Sik  karsilasilan  etiyolojilere gbore hikdyede asagidakiler g6z  Oniinde
bulundurulmalidir;
e Safra tag1 hastaligina bagh bazi belirtilerin olmasi1 (6rn. Biliyer kolik) veya
yapilan goriintiilemelerde safra taginin gosterilmis olmasi
e Nedeni bilinmeyen istemsiz kilo kayb1 veya yeni tan1 diyabet
e Bes yildan uzun siire giinde 50 gramin iizerinde olacak sekilde yogun alkol
tiiketimi.
e Pankreatit yapabilecek ilag kullanim1 olup olmamasi, ila¢ reaksiyonuna bagl
goriilebilecek dokiintii, eozinofili gibi ek bulgularin olmasi.
e Gegirilmis cerrahi, ERCP veya travma oykiisti.
e Hipertrigliseridemi veya hiperkalsemi dykiisii.
e Otoimmiin hastalik olup olmamasi(otoimmiin pankreatiti diistind{iriir).
e Tekrarlayan akut pankreatit, idiyopatik kronik pankreatit, idiyopatik ¢ocukluk

pankreatiti ve ailede pankreas kanseri dykiisii(genetik arastirma gerekebilir).

Etyoloji arastirmak i¢in tiim hastalarda gereken laboratuvar testleri asagidakileri

icermelidir:
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Trigliserid diizeyleri- Akut pankreatitin altta yatan nedeni olarak
hipertrigliserideminin kabul edilmesi i¢in 1000 mg / dL (11.2 mmol / L)
lizerinde serum trigliserit seviyeleri gerekir. Uzun siire aglik sonrasi tetkik
edilirse hipertrigliseridemi atlanabilir bu nedenle hasta normal diyete devam
ederken aglik trigliserit seviyeleri tekrar edilmelidir.

Serum kalsiyum seviyeleri — Hiperkalsemi akut pankreatitin nadir bir
nedenidi oldugu i¢in Oncesinde muhtemel diger nedenler dislanmalidir.
Siddetli AP atagi sirasinda kalsiyum diisiisii olacagi igin hiperkalsemi
saptanamayabilir bu yiizden kalsiyum diizeyi trigliserit diizeyinde oldugu gibi
birkag haftalik iyilesme sonrasinda tekrar kontrol edilmelidir.

Karaciger testleri- karaciger testlerinin (alanin aminotransferaz [ALT] veya
aspartat aminotransferaz [AST]) yiikselmis olmasi safra tasi / safra

pankreatitini diistindiiriir.

Ayrica baz1 6zel hasta gruplarinda asagidaki ek testler yapilabilir:

Geng yasta (<35 yas) akut pankreatit atagi gegiren veya ailesinde pankreatit
Oykiisii olan hastalarda herediter pankreatit tanisina yonelik genetik testler
yapilmalidir (PRSS1, SPINK1, CFTR, CTRC ve CASR ve Claudin-2).

Nadiren otoimmiin pankreatit (OIP) akut pankreatit ile ortaya c¢ikabilsede
IgG4 icin rutin tarama Onerilmemektedir. OIP ayrica tekrarlayan akut
pankreatitin ¢ok nadir bir nedenidir. OIP' den siipheleniliyorsa, tan,
goriintiileme, baska organ tutulumu ve histolojiye dayanmaktadir bu nedenle

serolojik arastirmanin pek 6nemi yoktur.

Akut pankreatitli hastalarin hepsine tan1 aninda kolelitiazis, koledokolitiazis veya

ekstrahepatik biliyer obstriikksiyonu degerlendirmek i¢in abdominal ultrason

yapilmalidir. ilk degerlendirme sonrasi safra kesesi taslar1 igin klinik siiphe devam

ediyorsa abdominal ultrason iyilesmeden sonra tekrarlanmalidir.

AP ile bagvuran 40 yas tstii hastalarda istemsiz kilo kaybi, yeni tani diyabet ve

birinci derece akrabalarinda pankreas kanseri Oykiisii olmas1 durumundapankreas

kanseri arastirilmalidir.
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2.1.6. PANKREATIT SEYRi VE KOMPLIKASYONLAR

Akut pankreatitli hastalarin yaklasik %80-85'indehafif siddetli ve nekroz olmayan
akut interstisyel Odematdz pankreatit adi verilen; pankreasin inflamatuar 6dem
nedeniyle diffiiz olarak genislemesi mevcuttur. Bu hastalarda kisa siireli gegici organ
yetmezligi ve akut s1v1 koleksiyonu saptanabilir ve mortalite genelde %2’den azdir.
Akut s1v1 koleksiyonu sonrasinda psodokist gelisebilecegi gibi genellikle spontan
remisyon gozlenir.

Hastalarin yaklagik %15-20'sinde ise orta veya agir AP atagi gelisip pankreas
parankimi ve peripankreatik dokularin nekrozu ile karakterize nekrotizan pankreatit
gelisebilir. Organ yetmezligi saptanabilir. Yaklasik %67 sinde steril nekroz goriiliir
ve mortalite %13 iken;%33’liikk grupta enfekte nekroz saptanir ve mortalitesi %15 ile
%35 arasindadir[100].

Akut pankreatitte lokal ve sistemik komplikasyonlar gelisebilir.

Lokal komplikasyonlar; ilk 4 haftalik erken donemde gelisebilen akut
peripankreatik sivi birikimi ve akut nekrotik koleksiyon iken 4 hafta sonrasinda
meydana gelebilen psodokist ve walled-off nekroz (WON)’dur.

» Akut peripankreatik sivi birikimi (APSK); ilk 4 hafta igerisinde meydana
gelen s1vi birikimi olup etrafinda ¢eper yoktur. Nadiren enfekte olmakla
birlikte genellikle spontan rezoliisyona ugrar.

» Psodokist; inflamatuar bir duvari olan enkapsiile sivi koleksiyonudur.
Agir AP gegirenlerde genellikle 4 hafta sonra meydana gelir. Genellikle
spontan rezoliisyona ugrar ancak 5 cm ve {izeri boyuttakilerde spontan
rezoliisyon nadiren gelisir. Asemptomatik hastalar kontrastlit BT ve MRG
ile takip edilmelidir. Agri, gastrik veya duodenal obstriiksiyon, kilo kayb1
ve biliyer obstriiksiyon gibi bulgular mevcutsa girisimsel olarak drene
edilmesi gerekebilir. Nadiren enfeksiyon, riiptiir, gastroduodenal arter ve
splenik arter erozyonu ve kanamaya neden olabilir. Perkiitan, endoskopik
veya cerrahi olarak drene edilebilir. Endoskopik teknikler diisiik
morbiditesi ve faydasi ile diger yontemlerin yerini almaktadir[101].

Transmural veya transpapiller drenaj ve stent tercih edilmektedir.
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> Pankreatik nekroz; akut nekrotik koleksiyon(ANK) ve walled of
nekroz(WON)olmak iizere ikiye ayrilir. ANK sivi ve pankreatik veya
peripankreatik nekrozu igerir. WON’dan farkli olarak c¢evreleyen
inflamatuar duvar yoktur. Bu yiizden WON gelisimi genellikle 4 hafta ve
iizerinde siirer. Onceleri bu nekrotik lezyonlara cerrahi nekrozektomi ve
debridman uygulanirken giiniimiizde basamakli yaklagim
uygulanmaktadir. Steril nekrozun kendiliginden geriledigini gosteren
calismalar vardir[102]. Endoskopik teknikler basta olmak tizere perkuktan
drenaj, video aracili retroperitoneal debridman, laparoskopik debridman,
transgastrik endoskopik drenaj gibi yontemler acik cerrahiye tercih
edilmektedir.

» Portosplenomesenterik vendz tromboz (PSMVT), nekrotizan akut
pankreatitli hastalarin yaklasik %50'sinde gelisir ve nekroz yoklugunda
nadirdir[103].

Sistemik komplikasyonlar; Revize edilmis Atlanta siniflandirmasina gore, akut
pankreatitin sistemik komplikasyonlari, altta yatan koroner arter hastaligi veya
kronik akciger hastalig1 gibi bir komorbiditenin alevlenmesi olarak tanimlanmis olup
organ yetmezligi sistemik komplikasyonlardan ayr1 bir antite olarak
incelenmistir[5].Pankreas inflamasyonu ile uyarilan sitokin kaskad: sonucu klinik
olarak SIRS ortaya ¢ikar. Persistan SIRS sonucu bir veya daha fazla organin
yetmezligi gelisebilir. Organ yetmezligi Akut solunum yetmezligi, sok ve bobrek
yetmezligi olarak goriilebilen organ yetmezligi orta siddetli AP de 48 saat igerisinde

diizelirken, siddetli akut pankreatitli hastalarda 48 saatten uzun siirebilir.

2.1.7. AKUT PANKREATIT SINIFLANDIRILMASI VE
PREDIKTORLER

Akut pankreatitli (AP) hastalarin yaklasik %20' sinde ciddi AP gelisir. Agir AP de
mortalite yiiksek oldugu icin hastalifin siddetinin bastan Ongoriilebilmesi

komplikasyon ve oliim riski yiiksek olan hastalar1 erkenden belirlemeye bu sayede de
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yogun bakim {iinitelerine erken transfer ve uygun terapétik islemleri erken saglama
konusunda yardimeci olmaktadir.

AP'in ciddiyetini 6ngérmek icin klinik, laboratuvar ve radyolojik risk faktorleri,
cesitli siddet skorlama sistemleri ve serum biyobelirteglerini kullanan ¢ok sayida

ongordiirticti model gelistirilmistir.

2.1.7.1.Akut Pankreatit Simiflandirilmasi

Revize Atlanta kriterlerine gore akut pankreatit iki kategoriye ayrilir:

e Interstisyel Odematdz pankreatit; pankreas parankimi ve peripankreatik
dokularin akut inflamasyonu ile karakterizedir ancak pankreas nekrozu
gelismemistir

e Akut Nekrotizan Pankreatit; Pankreas parankiminde ve / veya peripankreatik

dokularda nekroz ile karakterize inflamasyon mevcuttur.

Siddetine gore AP; hafif, orta ve agir AP olmak iizere 3 gruba ayrilmstir.

e Organ yetmezligi ve lokal veya sistemik komplikasyonlarin yoklugu ile
karakterize hafif akut pankreatit

e (Gegict organ yetmezligi (48 saat icinde diizelir) ve / veya kalict organ
yetmezligi gelismeden lokal veya sistemik komplikasyonlarla karakterize orta
siddetli akut pankreatit

e Bir veya daha fazla kalici organ yetmezligi ile karakterize ciddi akut

pankreatit

2.1.7.2 Klinik prediktorler
e lleri yas kotii prognostik faktdrdiir.55 ila 75 yil arasinda degisen kesim

noktalar1 belirten ¢alismalar mevcuttur [25, 104].

¢ Cinsiyetin herhangi bir anlamli etkisi gosterilememistir[25].
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Nekroz gelisim riskinde artis ve artmis entiibasyon ihtiyact ile iliskili
bulunmustur[104][105].

Viicut kitle indeksi> 30 olmasi1 ve abdominal obezite agir AP i¢in bir risk
faktoriidiir[106].

Erken donemde gelisen ve kalici organ yetmezligi hastanede kalis siiresinin
uzamasina ve mortalitenin artmasina neden olur.Ilk72 saate organ yetmezligi
gelisen hastalarda nekroz gelisme riski artmig olup mortalite %42
bulunmustur[107].Gegici organ yetmezligi %1.4 kalic1 organ yetmezligi ise
%35’ lik bir mortalite oranina sahiptir[108].

2.1.7.3.Laboratuar Prediktorleri

AP’de tigncii bosluklara sivi kaybina bagl olarak hematokrit degeri yiikselir.
HCT’1 prediktor olarak kullanan c¢alismalarda farkli sonuglar olmasina
ragmen basvuru sirasindaki ve ilk 24 saat boyunca normal veya diisiik bir
hematokritin genellikle daha hafif bir klinik seyirle iligkili oldugu
goriilmektedir. Ancak HCT degerinin %44’lin iizerinde olmasi siddetli
pankreatit gostergesidir.[109].

CRP'nin 48 saatte 150 mg / L' nin iizerindeki seviyeleri siddetli AP yi
gosterir. CRP, pankreatitin ciddiyeti ile uyumlu bir sekilde yiikselir, ucuz ve
kolay uygulanabilir bir tetkiktir. Ozellikle ilk 48 saatte, pankreatitin
ciddiyetini tahmin etmeye yardime1 olur[110].

[k 24 saatteki BUN artis1 veya basvuru aninda BUN yiiksekligi mortalite ile
iligkilidir.

[lk 48 saat iginde serum kreatinin degerinde yiikselme pankreas nekrozu
gelisimini ongdrmede faydalidir.

Diger serum markerleri; (Pankreatitin ciddiyetini 6ngérmek amagli: idrar
tripsinojen aktivasyon peptidi (TAP), prokalsitonin; antitrombin 111, trombosit
aktive edici faktor, polimorfoniikleer elastaz, pankreasla iligkili protein,
amilaz, lipaz, serum glukozu, serum Kkalsiyum, fosfolipaz A-2,
procarboxypeptidase-B, karboksipeptidaz-B aktivasyon peptidi, serum

tripsinojen-2, serum amiloid proteini-A, P maddesi, interlokinler 1, 6 ve 8§,
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timor nekroz faktori (TNF) -alfa veya ¢oziiniir TNF reseptorti, anjiyopoietin-
2 ve genetik polimorfizmler kullanilabilirler. Ancak rutinde hem maliyet hem

de erisimdeki zorluklar nedeniyle bunlarin ¢ogu kullanilmamaktadir[111-
114].

2.1.7.4. Radyolojik Prediktorler

Ik 24 saat igersinde plevral efiizyon ve / veya pulmoner infiltratlar nekroz ve
organ yetmezligini 6ngérmededn-arka akciger grafileri (PAAG) faydalidir.
BT taramasi, ciddi AP siiphesi oldugunda sik kullanilir. Pankreas nekrozu ve
ekstrapankreatik inflamasyonu gosterme yoniinden USG’den daha degerlidir.
Intravendz kontrastli BT, &demli ve nekrotizan pankreatit arasinda ayrim
yapar. Rutin olarak ilk giin BT taramasi gereksiz olmakla beraber takibinde
Klinik bozulma gelisen ve Akut Fizyoloji ve Kronik Saglik Muayenesi
(APACHE) Il skoru kotiillesen ya da siddetli pankreatiti olan hastalarda
kontrastlt BT onerilir. Perfiizyon BT nekrotizan pankreatit gelisimini erken
donemde gosterdigini belirten yayimlar mevcuttur[115].

MRG ve MRCP; AP tanisi koymada ve siddet degerlendirmede on plana
¢ikmaktadir. MRG, pankreas nekrozunu ve sivi koleksiyonlarimi en az BT
kadar faydali gostermektedir ve bu koleksiyonlarin drenaj i¢in uygunlugunu
gostermekte istiindiir. BT’ye gore daha az kontrendikasyonu olmasi
nedeniyle siddet degerlendirmede ve prognozu Ongérmede tercih

edilebilir[115, 116].

2.1.8. AKUT PANKREATIT SKORLAMA SISTEMLERI

AP siddetini belirlemek amaciyla bir¢ok skorlama sistemi gelistirilmistir, ancak
hepsinin baz1 avantajlar1 ve kisitliliklar1 oldugu icin ideal tek bir sistemden bahsetme
miimkiin degildir. Calismalar ve tedavi sirasinda bazi standart yaklagimlari

gelistirmek i¢in kullanilmalar1 faydalidir. Yogun bakim ihtiyaci ve agresif tedaviye
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erken donemde baglanmasina yardimci olabilir. Ranson ve Glasgow gibi bazi

skorlamalarda tam sonug i¢in 48 saat gerekmesi bir dezavantajdir.

2.1.8.1.Ranson Kiriterleri

Ik olarak 1974 yilinda hastaligin siddetini dngdérmek amaciyla olusturulan Ranson
kriterlerinin 3 ve tlizerinde olmasi siddetli pankreatit lehine yorumlanmistir. Kriter
sayist 3'den az olan hastalar hafif pankreatit grubu olup mortalite oran1 %1.2 ve ciddi
komplikasyon insidans1 %3.7 dir(hafif pankreatit). U¢ veya daha fazla kriteri olanlar
siddetli pankreatit olarak degerlendirilmis olup ciddi morbidite ve mortalite hiz1 %62
olarak bulunmustur. Ilerleyen donemlerde bu sistem biliyer pankreatite de
uyarlanmigtir. Ranson skorlama sisteminin genel duyarlilign %61-100, 6zgtlligi
%85-92'dir. Mortalite; 0-2 kriter olanlarda %2, 3-4 kriter varliginda %15, 5-6 kriter
olanlarda %40 ve 7-8 kriter varsa %100'diir[117].110 ¢alismalik bir meta-analizde,
Ranson skorunun ciddiyetin kotii bir prediktor oldugunu gostermistir[118].Ranson
kriterleri tablo2’de gosterilmistir.

Tablo 2. Ranson Kriterleri

BASVURU ANI 48.SAAT
Non-biliyer AP
Yas>55 Ure artisr>5 mg/dl
Lokosit>16000 Hct azalma>%10
Glukoz > 200 mg/dl pO2<60 mmHg
LDH > 350 U/L Ca<8 mg/dl
AST>250 U/L Baz Defisiti>4 mM
Siv1 defisiti>6 L
Biliyer AP
Yas>70 Hct azalma>%10
Lokosit>18000 Ure artis1>2 mg/dl
Glukoz > 220 mg/dI Ca<8 mg/dl
LDH > 400 U/L Baz Defisiti>5 mM
AST>250 U/L Sivi defisiti>4 L

(AST: Aspartat Amino Transferaz, LDH: Laktat Dehidrogenaz, Ca: Kalsiyum, Hct:
Hematokrit, pO2: Parsiyel oksijen basinci)
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2.1.8.2.Glasgow(imrie) Skorlama Sistemi

Ranson kriterlerinden 8 tanesi kullanilarak, Glasgow (Imrie) skorlama sistemi
gelistirilmistir. 3 ve tizerinde puan almasi kotii prognozu gostermektedir. Biliyer ve
non biliyer pankreatitde siddet degerlendirmesinde %56- 85 sensivitesi olan bu
sistem de 8 laboratuvar parametresi ile skor >3 ise ciddi AP olarak kabul
edilmektedir. Daha az parametrenin kullaniliyor olmasi Ranson skorlamasina goére

avantajidir[119, 120]. Glasgow Skorlama Sistemi tablo 3’de gosterilmistir.

Tablo 3. Imrie(Glasgow) Kriterleri

p02 < 8kpa

Ure > 16 mmol/I
LDH > 16 mmol/I
AST >200 1u

Lokosit >15000/mm3
Kalsiyum <2.0mmol/I
Albumin <3.2 g/l

8. Glukoz >10 mmol/I

(AST: Aspartat Amino Transferaz, LDH: Laktat Dehidrogenaz, Ca: Kalsiyum,pO2: Parsiyel
oksijen basinci)

N o g & 0 Db

2.1.8.3.Apache Il Skorlama Sistemi

Yogun bakim iinitelerine yatan hastalarin prognozunu objektif olarak degerlendirmek
icin gelistirilen APACHE Il (Acute Physiology and Chronic Health Evaluation)
skorlamasi sik kullanilmaktadir[11].

Anlik olarak degisen durumlara gore tekrarlanabilmesi 6nemli bir avantaj olup
parametrenin ¢ok olmast ve karisik hesaplama sistemi olmasi dezavantajidir.
APACHE Il skoru > 7 puan olarak belirlenirse; siddetli akut pankreatiti ongérmesi
basvuruda 65% duyarlilikla (76% ozgiilliik oraniyla), 48. saatte 76% duyarhlikla
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(84% o0zgiillik orantyla) hesaplanabilir. Kesim noktasi olarak >9 puan belirlenirse

ozgiillik yiikselir, fakat duyarlilik azalir. Skor 8 ise, mortalite %11-18 dir [11].
APACHE Il Skorlama sistemi tablo 4, 5, 6, 7’te gosterilmistir. [APACHE 11 Skoru
= AFS + (15-GKS) + Yas Skoru + KSS (Kronik Saglik Skoru)]

Tablo 4. Akut Fizyoloji Skoru (AFS)

AKUT FIZYOLOJI SKORU (AFS)

Viicut 1s1s1
OAB
Kalp Hizx

Solunum

Oksijenizasyon
Fi02>0.5 ise (A-
a)02*
Fi02<0.5 ise pO2

PH
Na(mEg/l)
K(mEqg/l)
Kr(mg/dl)**
Hematokrit

Lokosit

4
>41
>160

>180
>50

>500

>7.70

>180

>7
>3.5

>60

>40

3

39-
40.9
130-
159
140-
179

35-49

350-
499

2

110-
129
110-
139

200-
349

7.50-
7.59
11558
159

1.5-1.9
59.9-
50
20-
39.9

1

38.5-
38.9

25-34

150-
154
5.5-6.9

46-
49.9
15-
19.9

0 1
36- 34-
384 359

70-109

70-109
12-24  10-11

<200
>70 61-70

7.33-
7.49
130-
149
35-54 3-34
0.6-1.4
30-
45.9

3-14.9

2

32-
33.9

50-69

55-69
6-9

7.25-
7.32
120-
129
2.5-2.9
<0.6
20-
29.9

1-2.9

3

30-
31.9

40-54

55-60

7.15-
7.24
111-
119

<29.9
<49

<39
<5

<55

<7.15

<110
<25

<20

((A-a)02: alveolo-arteriyel PO2 farki, 0AB:Ortalama arter basinci, PO2: Parsiyel
oksijen basinci FiO2:Solutulan oksijen yiizdesi, Na: Sodyum, K:Potasyum,

Kr:Kreatinin)
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Tablo 5.Glaskow Koma Skalasi(GKS)

GLASKOW KOMA SKALASI(GKS)

MOTOR SOZEL GOZ
6-Emre uyma
5-Agriy1 lokalize 5-Oriente
4-Fleksor Yamt 4-Dezoriente 4- Spontan agik
3-Dekortike 3-Uygunsuz cevap 3- Verbal uyaranla
2-Deserebe 2-Homurtu 2- Agrili uyaranla
1-Yanit yok 1-Yanit yok 1- Acmuyor

Tablo 6. Yas Skoru

YAS SKORU

<44
45-54
55-64
65-70
>70

o O1TWwWwN O

Tablo 7. Kronik Saglik Skoru

KRONIK SAGLIK SKORU

Elektif Post-op: 2

Acil Post-op: 5
Kronik Hastalik: 5
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2.1.8.4.Revize Atlanta Skorlama Sistemi

1992 yilinda Atlanta’da yayinlanan bu skorlama sistemi giiniimiizde sik kullanilan
genis kapsamli Dbir skorlama sistemidir. Yapilan ¢ogu c¢alismada referans
alinmaktadir. Akut pankreatit diizeyi, komplikasyonlari ile hastaligin siddeti ve tedavi
yanitlar1 kiyaslanirken sik kullanilir[5]. Revize Atlanta skorlama sistemi tablo 8’te

gosterilmistir.

Tablo 8. Revize Atlanta skorlama sistemi

Pankreasta meydana gelen, ¢evresel veya uzak
Akut Pankreatit organ sistemlerinin farkl diizeylerde etkilendigi
akut enflamatuvar siire¢

Organ yetmezligi, lokal ve sistemik

Hafif Akut Pankreatit komplikasyonlar yok.

Gegici organ yetersizligi ve/veya lokal /sistemik
Agir Akut Pankreatit komplikasyonlar yada daha 6nceki
komorbiditelerin alevienmesi.

Agir Akut Pankreatit Bulgular: Kalic1 organ yetmezligi (tek/coklu)

Pankreatitlerin biiyiik kismini olusturur,
Pankreasta diffiiz 6dematoz goriiniim ile ¢cevre
yag dokusunda inflamasyon bulgulari ve
peripankreatik siv1 birikimi goriilebilir.

Interstisyel(6dematoz) pankreatit

Tiim pankreatitlerin %5-10'unu olusturur.
Nekrotizan pankreatit Pankreas parankimi,peripankreatik doku ya da
her ikisinde birden nekroz mevcuttur.
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2.1.8.5.The Bedside Index For Severity in Acute Pancreatitis (BISAP)

Skorlama Sistemi

Pankreatit prognozunu belirlemede kullanilan skorlama sistemlerinin zor ve karisik
olmasi1 nedeniyle kullanimi1 daha kolay ve pratik bir skorlama sistemi olarak 2008
yilinda mortalite riskinin yiiksek oldugu hastalarin belirlenmesi amaciyla BISAP

kriterleri olusturulmustur. BISAP skorlama sistemi tablo 9’da gosterilmistir

Tablo 9. BISAP skorlama sistemi

= Kan iire nitrojen seviyesi > 25

= Bozulmus mental durum
= Yas >60
= Plevral efuzyon bulunmasi

=  SIRS bulgulariin gelismesi

(SIRS:Sistemik inflamatuvar yanit sendromu)

Herbiri 1 puan degerindedir[121]. 3 ve iizerinde skora sahip bireylerde mortalite
acisindan duyarliligi 56% (95% CI, 53%-60%) iken spesifitesi 91% (95% CI, 90%-
91%) “dir[122].

2.1.8.6.Harmless Akut Pankreatit Skoru

Harmless akut pankreatit skoru ¢ok kisa siire igerisinde hesaplanabilen bir sistemdir.
1-Defans veya ribaund olmamasi,
2-Normal hematokrit(Erkek<43 Kadin<39,6) ve

3-Normal kreatinin (<2 mg/dl).
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Uc parametrede normalse skor 0 olup hastaligin hafif bir seyri oldugu

diistiniilir[123].

2.1.8.7.Modifiye Marshall Skorlama Sistemi

1996 yilinda gelistirilen bu sistem baslangigta yogun bakim hastalar igin
gelistirilmis  olup; akut pakreatitten en ¢ok etkilenen solunum sistemi,
kardiyovaskuler sistem ve renal fonksiyonlarin incelenmesi ile sonug verir[124].

Modifiye Marshall Skorlama sistemi parametreleri tablo10’deki gibidir.

Tablo 10. Modifiye Marshall skorlama sistemi

0 1 2 3 4
Solunum pO2/Fio2  s400  301-400 201-300 101-200 <100
Ee”a'. serum 1.4 1.4-1.8 1.9-3.6 3649  >4.9

reatinin
KVS sistolik kan
basinci <90 <90 <90 <90
>90 S1v1 yaniti S1v1 yanitt

ar yok pH<7.3  pH<7.2

(PO2: Parsiyel oksijen basinci Fi02:Solutulan oksijen yiizdesi, KVS:
Kardiyovaskiiler sistem)

2.1.8.8.Sepsis-Related Organ Failure Assessment (SOFA) Skorlama Sistemi

Sepsisteki hastalarin ilk 48 saat igerisinde prognozlarini belirlemek amaciyla
gelistirilen SOFA (sepsis iliskili organ yetmezligi degerlendirmesi) skorlama sistemi;
giinlik olarak degerlendiriliyor olup, hastanin klinigindeki akut degisikliklerden
etkilenmektedir. Akut pankreatitin ciddiyetinin degerlendirildigi bir calismada

48.saatte yapilan skorlamada; 4’iin iizerinde skora sahip bireylerde artmis mortalite

32



bulunmustur[15]. SOFA skorlamasinda kullanilan parametreler tablo 11’de yer aldig

gibidir.

Tablo 11. SOFA skorlama sistemi

SOFA Skorlama Sistemi

0 1 2
KC (bil) <1.2 1.2-1.9 2-5.9
Bobrek(Kr) <1.2 1.2-1.9 2-34
Koagualsyon 101.000- 51.000-
(Platelet) S 4 150.00 100.000
SolLnum >400 <400 <300
pO2/FiO2 - -
Dop<5 veya
. . OAB <70 herhangi bir
KVS* Hipotansiyon yok. mmHg dozda
dobutamin
e 15 13-14 10-12

Koma Skalasi

6-11.9

3.5-4.9

21.000-
50.000

<200 ve MV

Dop6-15 veya
Epi<0.1 veya
NorEpi<0.1

6-9

>12

>5

<20.000

<100 ve MV

Dop>15 veya
Epi>0.1 veya
Nor
Epi>0.1

3-5

(Dop: Dopamin, Epi: Epinefrin, NorEpi: Norepinefrin, OAB: Ortalama arter basinci,
KC: Karaciger, bil:bilirubin, Kr:Kreatinin , KVS: Kardiyovaskiiler sistem, PO2:
Parsiyel oksijen basinci FiO2:Solutulan oksijen yiizdesi, MV: Mekanik ventilator)

2.1.8.9.Balthazar Skorlama Tablosu

Kontrastli BT cekilen hastalardainflamatuar olaym yayginligi, pankreatik nekrozun

derecesi ve infeksiyonvarligi ortaya konulmaktadir. Tiim hastalarda kontrastli BT

cekilmesini gerektirmesi ve deneyimli bir radyolog degerlendirmesi gerekmesi gibi

dezavantajlar1 vardir[125]. Balthazar

gosterilmistir.

33

skorlama skorlama sistemiTablo 12’da



Tablo 12. Balthazar skorlama skorlama sistemi

BT Derecesi: Puan
A:Normal Pankreas 1
B: Fokal ya da diffuz pankreatik genisleme 2
C: Pankreatik ve peripankreatik hafif inflamasyon 3
D: Tek bir alanda siv1 birikimi 4
E: Iki veya daha fazla alanda s1v1 ya da gaz birikimi 5

(BT:Bilgisayarli Tomografi)

2.1.8.10. Modifiye BT Siddet Endeksi

Hesaplanmasi Balthazar skorlama sisteminden daha kolay bir yontem olup hastane
yatis siiresini tahmin etmede,cerrahi gereksinimive antibiyotik ihtiyacinibelirlemede,
organ yetmezligi gelisme riski ve mortaliteyi ongérmede Balthazar skorlama
sistemine gore daha faydali bir yontemdir.Bilgisayarli tomografi ile pankreatik
6dem,sivi birikimi ve nekroz olup olmadigi; varsa nekrozun yaygimlik derecesi
degerlendirilerek hastaligin gidisatinin 6ngoriilmesi amaglanmaktadir[126]. Modifiye

BT siddet endeksinin degerlendirme parametreleri Tablo 13’daki gibidir.
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Tablo 13. Modifiye BT siddet endeksinin degerlendirme parametreleri

MODIFIiYE BT SIDDET ENDEKSI

(BT skor endeksi= BT derecesi + nekroz derecesi)

BT Derecesi Puan
Normal pankreas 0
Fokal ya da diffuz pankreatik genisleme 1
Pankreatik ve peripankreatik hafif inflamasyon 2
Tek bir alanda s1v1 birikimi (6n pararenal) 3
Iki veya daha fazla alanda s1v1 ya da gaz birikimi 4

Nekroz Derecesi

Nekroz yok 0
Pankreasin iigte birinde nekroz 2
Pankreasin %50°’sinde nekroz 4
Pankreas %50’sinden fazlasinda nekroz 6

(BT:Bilgisayarli Tomografi)
(Modifiye BT siddet endeksi: Hafif 0-3, Orta 4-6, Agir 7-10)

2.2.AKUT PANKREATIT TEDAVISi

Akut pankreatit hastalarinda altta yatan mekanizma bilinse dahi genellikle destek
tedavileri verilir. Gastroenteroloji, enfeksiyon hastaliklari, cerrahi ve yogun bakim
uzmanlarinin - multidisipliner yaklagimi gereklidir. Baglangig tedavisi; sivi
resiisitasyonu, agri palyasyonu ve uzamis aglik bekleniyorsa uygun beslenmeden

olusur.

35



Giliniimiizde medikal tedavi cerrahi islemlerden daha Once tercih edilmektedir.
Gelisen yogun bakim imkanlari, beslenme destegi ve ihtiya¢ halinde antibiyotik
kullanimi1 ile prognoz acisindan gelismler saglanmaktadir. Ancak sartlardaki tiim
ilerlemelere ragmen nekrotizan seyreden AP formunda uzamis hospitalizasyon,
morbidite ve mortalite ile maliyet yiikii olusturmaktadir[127].

Akut pankreatitde ilk 12 ila 24 saatlik erken donemde uygun sivi replasmani
morbidite ve mortaliteyi azaltir[128]. Akut pankreatitli hastalarda, masif sivi
tedavisine kontrendikasyon olusturabilecek altta yatan kardiyovaskiiler, renal veya
baska engeller yoksa genellikle saatte 5 ila 10 mL / kg saat olacak sekilde normal
salin veya ringer laktat ¢ozeltisi gibi izotonik kristalloidler ile yogun hidrasyon
saglanir. Ugiincii bosluklara yogun sivi kaybi ve yaygin inflamatuvar duruma bagh
olarak hipotansiyon, tagikardi gelisen hastalara yarim saat ara ile 20 mL / kg
intravendz s1vi sonrasinda ise 8 ila 12 saat siiresince 3 mL / kg / saat ile daha hizl
replasman yapilir. Sivi tedavisi uygulanirken ilk 48 saat boyunca hasta sik araliklarla
volim durumu agisindan degerlendirilmelidir. Hastanin fizik muayenesi, hematokrit
diizeyindeki degisimleri ve kan iire azot (BUN) degerleri takip edilerek verilen sivi
miktarr ayarlanmalidir. Hemodinamik olarak hastanin stabil halde olmas1 (OAB:65-
85 arasi, kalp hizi <120 atim / dakika) idrar ¢ikisinin 0,5 -1 cc / kg / saat tizerinde
olmasi, hematokrit ve BUN’da baslangi¢ degerlerine gore azalma olmasi durumunda
yeterli siv1 tedavisi verildigini gostermektedir[129, 130].

BUN diizeylerinde basvuru aninda ve ilk 24 saat igerisinde meydana gelen
degisimler mortaliteyi 6ngormede faydalidir[131]. Pankreatit zemininde akut tiibiiler
nekroz geligsebilecegi unutulmamalidir. Bu durumda idrar ¢ikisi azalacagi i¢in yogun
stv1 tedavisi periferik ve pulmoner 6dem gelisimine yol agabilir.

Nekrotizan pankreatite bagli {igiincii bosluklara sivi gecisi ve vaskiiler kacak
sendromu hemokonsantrasyon gelisimine neden olabilir. Ancak gereginden fazla
uzun siliren yogun ve agresif sivi resiisitasyonu, entiibasyon ihtiyacin1 ve abdominal

kompartman sendromu riskini arttirmaktadir[132].

Karin agris1 akut pankreatitde ¢ok sik goriilen bir semptomdur ve tedavi edilmesi

gerekir. Uygun analjezi saglanamazsa hasta konforu bozulur, hemodinamik
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dengesizlige gidecek kadar sonuclar1 olabilir. Agr palyasyonu i¢in goz Oniinde
bulundurulmasi gerekenler:

e Yeterli sivi tedavisinin verilmesi en dnemli basamaktir. Hipovolemiye bagli
geligsen iskemi karm agrisini arttirir ve ilerleyen siirecte laktik asidoza kadar
gidebilir.

e Opioidler, akut pankreatitli hastalarda agr1 palyasyonu ag¢isindan etkinligi ve
giivenilirligi  gosterilmis ilaglardir. Ozellikle bobrek yetmezligi olan
hastalarda intravenoz fentanil giderek daha fazla kullanilmaktadir. Meperidin
kisa yar1 omiirlii olup akut pankreatitte kullanilabilir. Ancak tekrarlayan sik
dozlarda kullanilmasi bazi néromuskiiler yan etkilere neden olur.Morfine
Oddi sfinkterinde basing artisina neden olabilir ancak pankreatit veya
kolesistit yaptigina dair net bir veri yoktur[133].

Akut pankreatit tedavisinde profilaktik antibiyotik kullaniminin tedavide yerinin
olmadig1 gosterilmistir. Enfekte olmus nekrotizan pankreatit varliginda ve ileri
girisimsel iglem planlaniyorsa antibiyotik kullaniminin yararini gosterilmistir[134].
Hafif pankreatit gegiren hastalarda hizli bir iyilesme beklendigi igin ve genellikle ilk
bir hafta icerisinde oral alim saglanabilecegi i¢in intravendz hidrasyon ¢ogu hastada
yeterli olmaktadir. Orta ve siddetli AP hastalarinda bes ila yedi giin igerisinde oral
beslenme baglanamayacagi i¢in beslenme destegi gerekir. Nazojejunal tiip ile
beslenme destegi verilmesi total parenteral niitrisyona (TPN) tercih edilir.

Hastanin agris1 azalmigsa, ileus, bulanti veya kusma yoksa ve inflamatuvar
belirtecler diizelme egiliminde ise ilk 24 saat icerisinde hafif, az yagl, yumusak
gidalarla erken oral beslenmeye baslanabilir. Hasta tolere edebilirse yavas yavas
diyet normale yaklastirilir. Aglik hissi olan hastalarin diisiik yagl, hafif bir diyetle
erken dénemde karin agrisi hafif devam ederkenve amilaz lipaz degerleri yiiksekken
beslenmeye baglanmasinin faydali olabilecegi gosterilmistir[100, 111].

Orta ve siddetli pankreatit durumunda, gastroduodenal inflamasyona ve
peripankreatik sivi koleksiyonuna bagl gastrik ¢ikim obstriikksiyonuna baglh
postprandiyal agri, bulant1 veya kusma gelisebilir ve oral beslenme bes giine kadar
tolere edilemeyebilir. Bu grupta enteral beslenme baslanmasi gerekir[86]. Akut
pankreatitli hastalarda erken beslenmeye baslamanin hastane yatis siiresini kisalttigi

ve komplikasyon gelisimini azalttigi gosterilmistir[135].
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Oral beslenmeyi tolere edemeyen veya agizdan gida alamayacak durumdaki orta ve
siddetli akut pankreatitli hastalarda enteral beslenme parenteral beslenmeye tercih
edilmelidir. ilk bes giin icinde yapilan degerlendirme de oral alamayacag1 dngoriilen
hastalarin enteral beslenmeye baslatilmasi onerilmektedir.

Enteral beslenme, yerlestirilebiliyorsa Treitz ligamentini gegecek sekilde radyolojik
veya endoskopik olarak nazojejunal olarak; yerlestirilemezse nazogastrik olarak
baslanmalidir[86]. Nazogastrik yoldan beslenme ile nazojejunal besleme
karsilagtirildiginda; hastalarin APACHE II skorlari, CRP diizeyleri, agr1 veya
analjezik gereksinimleri arasinda anlamli bir fark bulmamistir[136, 137]. Benzer
sekilde, nazogastrik yoldan beslenme ile TPN’yi karsilastiran bir ¢aligsmada,
nazogastrik  beslenen  grupta  pulmoner ve total komplikasyonlarin
arttigigosterilmistir[138].

Pankreatit atagi sonrasi erken donemde pankreasin sindirim enzimi salgilama
kapasitesindeki azalma nedeniyle yiiksek proteinli, diisiik yagh, yar1 elemental
beslenme preperatlart kullanilir. Saatte 25 cc gibi diisiik dozlarda baglanir ve hasta
tolere edilebiliyorsa yavas yavas arttirilir. Karin agrisinda artig, kusma, siskinlik veya
enfeksiyoz etkenlerin diglanmasina ragmen diyare gelismesi durumunda intolerans
gelistigi distniiliir.

Enteral beslenme ile intestinal bariyerinin korunmasi ile bakteriyel translokasyon
engellenir. Ayrica parenteral beslenmeye gore daha az vaskiiller ve hematojen
komplikasyon goriiliir. Enteral niitrisyon ile parenteral niitrisyon karsilagtirildiginda,
mortalite, ¢oklu organ yetmezligi, sistemik enfeksiyonlar ve cerrahi ihtiyacinin
enteral beslenen grupta istatistiksel olarak anlamli sekilde daha az oldugu
gorillmiistiir[139].

Sivi koleksiyonu varligi veya pankreas enzimlerinin yiiksek olmasi enteral beslenme
icin bir kontrendikasyon degildir. Pankreatik kanal basisina neden olan koleksiyonlar
karin agris1 ve rekiirrensi arttirabilir.

Enteral beslenmeyi tolere edemeyen veya optimum diizeyde enteral beslenme hizina
48 ila 72 saat i¢cinde ulasilamiyorsa baglatilmalidir. Parenteral beslenme destegi erken
donemde oral ve enteral olarak beslenmesi miimkiin olmayan hastalarda tercih
edilmelidir.Mekanik ventilator ihtiyaci olan yogun bakim hastalarinda yapilan bir
calismada sadece enteral beslenme alan hastalarda mortalitenin enteral beslenmeye

erken ve ge¢ donemde parenteral niitrisyon destegi alanlara gore daha az oldugu
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gosterilmistir[140]. Enteral beslenme ile splanknik bolgeden sentezlenen sitokinlerde
azalma, sitokinlerde down regiilasyon ve yikimda azalma gosterilmistir. Parenteral
beslenenlerde septik ve metabolik komplikasyonlar daha fazla iken insiilin ihtiyacina
neden olan kan sekeri yiikseklikleri degoriilmektedir. Bu nedenlerle parenteral
beslenme enteral beslenmeyi tolere edemeyen, siddetli akut pankreatitlerde tercih
edilmelidir[141].

Arteryel kan gazi analizi hasta basvurdugunda yapilmali ve hipoksi saptanan
hastalarda; atelektazi, plorezi, pndmoni gelisimi diisiiniilmeli ve uygun sekilde
oksijen destegi saglanmalidir. Ilerleyici solunum yetersizligi mevcutsa pozitif
basingli ventilasyon uygulanmalidir.

Biliyer AP’ te kolanjit tablosu olusmadan erken donemde (ilk 72 saat i¢inde) ERCP
ve sfinkterotomi uygulamasi tartigmali olmakla beraber distal koledok tasi ve
tikanma sariligina baglh septik tablo gelismis ise acil ERCP onerilmektedir. Pankreas
kanal riiptiirinde ERCP ve erken stentleme yapilmalidir.

Agir AP’de geligsmisse nekrotik dokularin cerrahi debridmani yapilabilir. Infekte
nekroz ve abse varliginda oOncelikle perkiitan drenaj, endoskopik drenaj ve
nekrozektomi gibi minimal invaziv yontemler denenmelidir. Agir pankreatitlerde

acik cerrahi gerekebilir.
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3. GEREC VE YONTEM

Bu ¢alisma, Eyliil 2019-Ocak 2020 tarihleri arasinda Gazi Universitesi Hastanesi’ne
bagvuran ve i¢ hastaliklar1 servislerinde yatan akut pankreatit tanili 95 hasta tizerinde
yapilmistir. Tiim hastalardan ¢alisma 6ncesi aydinlatilimis onam alinmis olup ¢aligsma
sliresince uluslararasi kilavuzlara uygun standart tetkik ve tedavi uygulanmigtir. Tek
merkezli ve prospektif olarak dizayedilen bu ¢alismada akut pankreatitte siddet ve
mortaliteyi dngoérmede sik kullanilan skorlama sistemleri ile bagvuru aninda bakilan
parametrelerin  pankreatit siddeti ile mortalite prediktorii olarak degerleri
aragtirilmistir. Bu calisma S.B.U. Dr. Abdurrrahman Yurtaslan Ankara Onkoloji
SUAM Kilinik Arastirmalar Etik Kurul Bagkanligi tarafindan uygun goriilmiistiir.
(Karar N0:2019-08/369 Tarih:07.08.2019)

AP tanis1 revize Atlanta siniflamasina gore tipik karin agrisi, normalin {ist siniriin 3
katindan daha fazla serum amilaz ve lipaz diizeyinde artis olmasi ve pankreatit ile

uyumlu goriintiileme bulgularindan en az 2'sinin olmasi ile konulmustur[5].

Arastirmaya dahil edilme kriterleri;
a. Eyliil 2019-Ocak 2020 tarihleri arasinda Gazi Universitesi
Hastanesi’ne bagvuran ve i¢ hastaliklar1 servislerinde yatan akut
pankreatit tanili hastalar
b. 18 yasindan biiyiik olan hastalar

c. Calismaya katilmaya goniillii hastalar

Arastirmaya dahil edilmeme Kriterleri;

a. 18 yasindan kii¢iik olan hastalar

b. Gebe veya gebelik testi pozitif olan kadin hastalar

c. Goriintiileme ve laboratuvar sonuglarina ulasilamayan hastalar
d. Mortalite bilgisine ulagilamayan hastalar

e. Pankreatit tanis1 siipheli olan hastalar

f. Goniilli olarak ¢alismaya katilmak istemeyen hastalar

g. Kronik pankreatit tanisi olan hastalar
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Arastirmaya son verme Kriterleri;
a. Belirtilen arastirma siiresinin sonlanmasi
b. Calismaya katilan hastanin ¢alismadan ayrilmak istemesi

c. Takiplerine gelmeyen hastalar

AP tanist ile ¢aligmaya dahil edilen tiim hastalarin yonetiminde onerilen kilavuzlara
uygun olacak sekilde; oral beslenme kapali olarak takip edilmis, pankreas salgisini
azaltip ayni zamanda stres iilseri gelisimini de engellemek icin proton pompa
inhibitorli verilmis, uygun analjezi saglanmig ve intravenoz yol ile yeterli sivi ve
elektrolit destegi saglanmistir. Bagvuru aninda kolanjit tablosu olan veya takiplerinde
enfekte pankreatik nekroz saptanan hastalara antibiyotik tedavisi uygulanmistir.
Karin agris1 gerileyen hastalara erken donemde oral yoldan beslenmesi saglanmisg
olup bir haftadan uzun siire beslenemeyecek hastalara enteral veya parenteral
beslenme destegi saglanmistir.Takiplerinde diizelmeyen veya klinik durumu
kotiilesen hastalarda, Bilgisayarli Tomografi (BT) ¢ekilerek olasi bir nekroz odagi
arastirilmistir. Organ yetmezligi gelisen hastalar, yogun bakim {initesine transfer
edilmistir.

AP siddeti revize Atlanta siniflamasina gore degerlendirilmistir[5].Pankreatitin
siddeti hafif(organ yetmezligi ve lokal yada sistemik komplikasyon yok), orta (lokal
yada sistemik komplikasyon varlig1 ve/veya 48 saatten kisa siiren organ yetmezligi)
ve agir AP(48 saatten uzun siiren persistan organ yetmezligi) olarak ii¢ gruba
ayrilmistir.

Klinik olarak hastalar bagvuru aninda Ranson, Acute Physiology and Chronic Health
Examination (APACHE) Il, Bedside Index of Severity in Acute Pancreatitis
(BISAP), Imrie Skorlama Sistemi, HAPS (Harmless Acute Pancreatitis
Score),Sequential Organ Failure Assessment (SOFA) Skoru ve Modifiye Marshall
Skorlama sistemi ile degerlendirilmis olup tiim hastalara bilgisayarli tomografi
cekilmedigi icin Balthazar Skorlama Sistemi ve Modifiye BT Siddet Indeksi (CTSI)
hesaplanmamustir. {lgili skorlama sistemleri i¢inde Ranson igin 48.saat igerisinde
hesaplama tamamlanmistir.

Tim hastalarin bagvuru aninda demografik verileri, boy,kilo,bel c¢evresi
Ol¢iimleri,kan basinci,solunum sayisi ve nabiz hizi, tam kan sayimi (beyaz

kiire,notrofil,lenfosit,platelet,hemoglobin,hematokrit, MPV) bobrek fonksiyon
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testleri, karaciger fonksiyon testleri,elektrolit diizeyleri, kan gaz1 analizi
kaydedilmistir. 48.saat tam kan sayimi, karaciger fonksiyon testleri, bdbrek
fonksiyon testleri, kan gazi analizi tekrarlanmistir. Yatisi siiresince takip edildigi
tinitede kag giin yattig1, yogun bakim ihtiyacinin gelisip gelismedigi takip edilmistir.
Hastalar taburculuk sonrasi birinci ay ve tgilincii ayda kontrole ¢agrilarak
komplikasyonlar ve mortalite agisindan degerlendirilmistir.

Arastirmaya alinan hastalarin etiyolojilerine gore ayrilmasinda; gosterilmis safra tasi
yada safra camuru varliginda biliyer kokenli oldugu; en az 5 yi1l boyuncaerkekler igin
giinde 40 gkadmlar i¢in giinde 20 g diizenli alkol kullanim1 olan bireylerde alkol,
serum trigliserit seviyesinin 1000 mg/dl’den fazla olmas1 durumunda bagka bir neden
bulunamazsa hiperlipidemi, periampullar bdlge tiimorii varliginda baska bir neden
gosterilemiyorsa malign etiyoloji, ERCP islemi sonras1 gelisenlerdede post ERCP
pankreatiti etyolojik neden olarak kabul edildi. Herhangi bir sebep gosterilemeyenler
ise idiyopatik grup olarak kaydedildi. Hastalarin tani1 aninda var olan diyabetes
mellitus, hipertansiyon, koroner arter hastalii, malignite, kronik obstruktif akciger
hastalig1 gibi varsa ek komorbiditeleri kaydedildi.

Istatistiksel Analizde SPPS 22,0 programi kullanildi. Calismadan elde edilen
verilerin 6zetlenmesinde tanimlayici istatistikler, siirekli degiskenler i¢in dagilima
bagl olarak ortalama + standart sapma olarak tablo halinde sunuldu. Kategorik
degiskenler say1 ve yiizde olarak Ozetlendi. Sayisal degiskenlerin normallik testi
Kolmogorov Smirnov testi ile kontrol edildi. Gruplar arasinda sayisal 6lgiimlerin
karsilastirilmasinda varsayimlarin saglanmasi durumunda bagimsiz gruplarda T testi,
varsayimlarin saglanmamasi durumunda ise Mann-Whitney-U testi kullanildi.
Parametrelerin Ranson, BISAP, APACHE II, SOFA, Modifiye Marshall, HAPS
veGlasgow-Imrie skorlar1 ile arasindaki iliskileri incelemek igin ANOVA ve
spearman korelasyon testlerikullanildi. Kategorik degiskenler arasindaki farklilik
karsilagtirmalarinda 2x2 tablolardaKi-Kare, nxn tablolarda ise Fisher's Exact Test
kullanildi. ROC (Receiver operating characteristic) egrisi analizi ile siddeti
ongormede parametrelerin degerleri; Ranson, BISAP, APACHE II, SOFA, Modifiye
Marshall, HAPS ve Glasgow-Imrie degiskenleri ile iligskisinin incelenmistir. ROC
analizi ile siddetli AP’yi ongorecek cut-off degerleri ve egri altinda kalan alanlar
(EAA) hesaplandi. Her bir parametre i¢in en iyi cut-off degerini hesaplayabilmek

icin ROC analizinde elde edilen her bir degerin 6zgiillik ve duyarlilik degerleri

42



kullanilarak Youden index’i [duyarlilik — (1- 6zgiilliikk)] hesaplandi. En yiiksek
Youden index degerini saglayan deger ¢caligmamizda her parametre icin ideal cut-off
degeri olarak kabul edildi. Bu cut-off degeri i¢in Ozgiilliik, duyarlilikdegerleri
hesaplanip kaydedildi. Mortalite, yogun bakim ihtiyact ve komplikasyon
gelisiminiongorebilecek  olan  parametreler  lojistik  regresyon  analizi
iledegerlendirildi. Tiim istatistiksel analizlerde %95 giiven araliginda p degeri <0,05
olarak kabul edildi.
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4. BULGULAR

Eyliil 2019-Ocak 2020 tarihleri arasinda Gazi Universitesi Hastanesi’ne bagvuran ve
i¢ hastaliklar1 servislerinde yatan akut pankreatit tanili 95 hasta ¢alismaya dahil
edildi. Hastalarin %62’sinin (n:59) erkek %38’inin (n:36) kadin oldugu goriildii.
Basvuru aninda tespit edilen AP siddeti ile cinsiyet arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir fark saptanmadi (p=0,76).

Tiim hastalarin yaslarinin ortalama degeri 56 iken, bu deger hafif AP’de 54, orta
diizey agirliktaki AP de 54, siddetli AP’de 66 olarak hesaplandi.

Yasin her li¢ grup degerlendirildiginde (hafif, orta ve siddetli AP) gruplar1 arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmasina (p < 0,05) ragmen hafif ve orta siddetli
gruplar arasinda anlamli bir yas farki bulunamamuistir (p=0,99).

VKi’nin ortalama degeri 23,7 kg/m2 ve bel cevresinin ortalama degeri 83,5 cm
olarak bulunmus olup her 3 siddet grubunda gruplar arasinda istatistiksel olarak
anlamli fark saptanmustir (p<0,05). Hafif, orta ve siddetli AP i¢in VKI ortalama
degerleri sirasiyla 22,7 kg/m2, 23,5 kg/m2 ve 26,6 kg/m2 olarak saptanmistir. Bel
cevresi i¢in tiim hastalarin ortalamasi 83,5 cm olup hafif AP’de 78 cm, orta AP’de 83
cm ve siddetli AP’de 94 cm olup her ii¢ siddet grubunda da istatistiksel olarak
anlamli bulunmustur. (p<0,05)

Hastalarin %32’sinin (n:31) sigara, %27’sinin (n:26) alkol kullandig1 goriilmustiir.
Sigara kullaniminin akut pankreatit siddeti iizerinde gruplar arasinda anlamli fark
oldugu izlenmis (p=0,009) olup alkol kullaniminin AP siddeti ile iligkisi anlamli
bulunmamastir (p=0,31).

Calismaya dahil edilen hastalarin %15,7’sinde DM, %35,7’sinde HT, %?20’sinde
KAH, %6’sinda KBH, %6’sinda KOAH ve %8’inde malignite eslik eden
komorbidite olarak saptanmistir. Allta yatan komorbiditelerin akut pankretit siddeti
tizerine etkisi incelenediginde DM, HT, KAH ve KBH varligmin AP siddeti ile
istatistiksel olarak anlamli bir iligkisi oldugu goriilmiistir(p < 0,05). KOAH ve
malignite Oykiisii varliginin ise AP siddeti ile iliskisi istatistiksel olarak anlamli
degildir(p: 0,07 ve p: 0,09). Hastalarin demografik verileri ve eslik eden

komorbiditeleri tablo 14’de gosterilmistir.
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Tablo 14. Demografik veriler ve komibiditeler

Tim AKUT PANKREATIT SiDDETI
hastalar Hafif Orta Siddetli P
n:95 n:41 n:38 n:16 degeri
Cinsiyet (E / K) 59/36 24/17 24114 11/5 0,76

Yag (ynl) ort 56 (22-80) 54 (25-89) 54 (22-87) 66 (22-89)  <0,05

(min-maks) ,
VKi ort (kg/m°) . 22,7(18- 235(19- 26,6 (21-
(min-maks) 23,7 (18-30) 28) 29) 30) =0
Bel Cevresi (cm)

83,5 (67- ) 83 (67- 94 (79-
ort 108) 78 (68-95) 104) 108) < 0,05
(min-maks)
Sigara %(n) 31 7 15 9 <0,05
Alkol %(n) 26 8 13 5 0,31
DM %(n) %15,7 (15) 1 8 6 <0,05
HT %(n) %35,7 (34) 7 16 11 <0,05
KAH %(n) %20 (19) 3 6 10 <0,05
KBH %(n) %6 (6) 0 3 3 <0,05
KOAH %(n) %6 (6) 1 2 3 0,07
Malignite %(n) %8 (8) 2 6 0 0,09

(n:hasta sayisi, E: erkek, K: kadin, ort.:Ortalama, DM:Diyabetes mellitus, HT: Hipertansiyon,
KAH: Koroner arter hastaligi, KBH: Kronik bdbrek hastaligi, KOAH: Kronik obstruktif akciger
hastaligr)

Akut pankreatit etyolojisi incelendiginde; hastalarimizin %46,3’linde biliyer
nedenler, %14,7’sinde alkol, %1’inde hiperlipidemi ve %]11,6 sinda ERCP sonrasi

neden olarak saptanmistir. Etyolojik faktorler Grafik 1’de 6zetlenmistir.

WBilier %46,3 (n:44)

W Alkolik %14,7 (n:14)
OHiperlipidemi %1 (n:1)
MPost ERCP %11,6 (n:11)
idiopatik %26,3 (n:25)

idiopatik
%26,3 (n:25)

Grafik 1.Akut Pankreatit etyolojisi

45



Hastalarin bagvuru aninda ve 48. Saatte bakilan parametreler tablo 15’de
gosterilmistir. Bu parametrelerin ortalama degerleri: BK 11,4 + 3,6 x10.e3/ul, BK
48. saat 9,7 + 3,8 x10.e3/uL, notrofil 8,9 = 3,9 x10.e3/ul, notrofil 48. saat 7,3 + 3,7
x10.e3/uL, lenfosit 1,5 £ 0,8 x10.e3/uL, Lenfosit 48. saat 1,4 + 0,8 x10.e3/uL, AST
104 £ 136 U/L, kalsiyum 9,04 + 0,8 mg/dl, kalsiyum 48. saat 8,7 + 0,9 mg/dl, BUN
20 £ 19 mg/dl, BUN 48. saat 17,8 £ 15,3 mg/dl, kreatinin 1,2 + 1,2 mg/dl, kreatinin
48. saat 1,2 £ 1,3 mg/dl, tirik asit 5,17 £ 1,53 mg/dl, iirik asit 48. saat 5,38 + 1,75
mg/dl, albumin 3,8 =+ 0,55 g/dl, albumin 48. saat 3,6 + 0,5 g/dl olarak hesaplanmis
olup hafif, orta ve agir AP gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik

saptanmistir.

Prokalsitonin degeri i¢in ortalama deger 3,35 =+ 11,84 ng/ml olup hafif, orta ve
siddetli AP grubunda sirasiyla 0,21 +0,25 ng/ml, 0,8 £ 2,37 ng/ml ve 17,3 + 24,7
ng/ml olarak bulunmustur. Bagvuru anindaki CRP ortalama degerine baktigimizda
102,7 + 120,1 mg/L olarak saptanmis olup hafif AP’de 45,5 + 52,7 mg/L, orta
AP’de 109 + 136 mg/L, siddetli AP’de 232 + 100 mg/Lolarak bulunmustur. 48.
Saatteki ortalama CRP degerleri incelendiginde ortalama 124,8 + 140,17 mg/L
olarak saptanmis olup hafif, orta ve siddetli AP gruplarinda sirasiyla 51,01 + 68,3
mg/L, 125 + 142 mg/L, 313 + 87 mg/L olarak saptanmistir. Bir bagka parametre olan
kan gazi laktat degerinin bagvuru anindaki ortalama degeri 1,7 + 1,3 mMol/L olup
hafif AP’de 0,9 + 0,4 mMol/L, orta AP’de 1,6 = 0,86 mMol/L ve siddetli AP’de 3,9
+ 1,05 mMol/L olarak saptanmistir. Benzer sekilde 48.saat laktat degerleri tiim
hastalarda ortalama 1,4 =+ 1,1 mMol/L iken hafif AP’de 0,7 + 0,22 mMol/L, orta
siddetli AP’de 1,2 + 0,7 mMol/L ve siddetli AP’de 3,4 + 1,4 mMol/L olarak

bulunmustur.

Yukarida bahsedilen parametrelerin disinda kalan; glukoz, hematokrit, platelet, ALT,
amilaz, lipaz, trigliserit ile 48. saatteki HTC degeri i¢in hafif, orta ve siddetli AP

gruplar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark izlenmemistir.
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Tablo 15.Akut pankreatit tanil1 hastalarin basvuru anindaki ve 48.

parametreleri

HCT (%)

HCT 48. sa (%)

BK (x10.e3/uL)

BK 48. Sa (x10.e3/uL)
Nétrofil (x10.e3/uL)
Notrofil 48. Sa
(x10.e3/uL)

Lenfosit (x10.e3/uL)
Lenfosit 48. Sa
(x10.e3/uL)

Platelet (x10.e3/uL)
Platelet 48. Sa
(x10.e3/uL)

Glukoz (mg/dl)
AST (U/L)

ALT (U/L)

Amilaz (U/L)

Lipaz (U/L)
Prokalsitonin (ng/ml)
CRP (mg/L)

CRP 48. sa (mg/L)

Kalsiyum (mg/dl)
Kalsiyum 48. sa (mg/dl)
BUN (mg/dl)

BUN 48. sa (mg/dl)
Kreatinin (mg/dl)

Kreatinin 48. sa (mg/dl)

Urik asit (mg/dl)

Urik asit 48. sa (mg/dl)
Albumin (g/dl)
Albumin 48. sa (g/dl)
Laktat (mMol/L)
Laktat 48. sa (mMol/L)
Trigliserit (mg/dl)

Tiim
Hastalar
n:95
40 £+ 6,09
37+6,2
11,4 £3,6
9,7 £3,8
8,9 £3,9

7,3 £3,7
1,5 £0,8
14 £0,8
230 £74
230 +£77

132 £39
104 £136
106 + 151

1283 £ 1176

2746 + 3062
3,35 +£11,84
102,7 £120,1
124,8 +
140,17
9,04 £0,8
8,7 £0,9
20 +£19
17,8 £15.3
1,2 £1,2

1,2 £1,3

517 +1,53
538 +1,75
3,8 +0,55
3.6 +0,5
1,7 +1,3
14 +1,1
131 115

Hafif AP
n:41

41 +3.,8
38 +£4
11,8 £3,4
8,8 £2,5
9,02 +£3,9
6,17 £
2,25
1,88 £1,02
1,89 +
1,01
236 £ 65

247 + 67

128 £32
91 +132
84 +137
1469 +
1395
3384 +
3656

0,21 +0,25
455 +
52,7
51,01 +
68,3
9,3 £04
9 £0,44
158 £5,9
9,8 £472
0,7 £0,17
0,69 +
0,17
45 +1.3
45 +1.3
4 £0,4
3,9 £0,3
0,9 £04
0,7 £0,22
111 +£69

Orta AP
n:38

387
36+7
10,1 £3,3
9,8 +£4,1
7,9 £3,4

7,3+42
1,3+0,6
1,27 £ 0,58
215+ 87
203 + 86

134 + 45

135+ 157

155+ 178
1188 +
1104

2437 +
2734

0,8+2,37
109 + 136

125 + 142

9+0.8
8,8 + 08
15+5
15+9
1,1+0,7

12+1.2

52+13
53+1,4
37405
3,5+0,57
1,6 + 0,86
12407
147 £ 162

Saatte bakilan

Siddetli
AP
n:16

40+ 7
35+8
13,5+ 4,06
12,08 £ 4,9
11,02+ 44

10,2 +43

0,89 + 0,64

0,86 + 0,64
254 £ 57
252 + 60

135+ 44
63 +£70
49 £ 68

1030 £531

1844 +
1569

17,3 24,7
232 4100

313+ 87

83+1,3
7,5+ 1,3
46 + 38
43 £ 19
2,6+23

2,5+2,1

6,4+15
7,3+7,6
3,4+0,6
3,2+0,6
3,9+ 1,05
34+14
143 £ 56

p
degeri
0,20
0,20
<0,05
<0,05
<0,05

<0,05
<0,05
<0,05
0,12

<0,05

0,81
<0,05
0,08

0,79

0,62
<0,05
<0,05

<0,05

<0,05
<0,05
<0,05
<0,05
<0,05

<0,05

<0,05
<0,05
<0,05
<0,05
<0,05
<0,05
0,08

( n:hasta sayisi, AST: Aspartat Amino Transferaz, BK: Beyaz Kiire, BUN: Kan Ure nitrojeni,
CRP: C- reaktif protein, HCT: Hematokrit, sa: saat)
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Basvuru aninda ve 48.saatde bakilan parametrelerin kendi arasinda oranlanmalari ile
elde edilen NLR, PLR ve CRP/Albumin oranlarinin tan1 anindaki ve 48. saatteki
degerlerinin tamaminin AP hastalarinda hafif orta ve siddetli gruplarda istatistiksel
olarak anlaml farkliliklarinin oldugu gésterildi (<0,05).

NLR i¢in tiim hastalar arasindaki ortalama deger 11,7 £ 21,2 iken hafif, orta ve
siddetli AP gruplar1 arasinda bu deger sirasiyla 12,1 + 27,9, 7,8 +6,7 ve 20,1 £
22,9 olarak bulundu. (p<0,05) 48.saat NLR i¢in bu degerler ortalama 9,4 + 14,7 olup
hafif AP’de 5,8 £ 7,1, orta AP’de 7,9 + 7,6 ve siddetli AP’de 22,5 + 29,1 olarak
hesaplandi (p<0,05).

PLR i¢in tiim hastalar arasindaki ortalama deger 271,8 + 388,9 iken hafif, orta ve
siddetli AP gruplar arasinda bu deger sirasiyla 263,5 £ 511,1, 196,06 = 127,07 ve
473,03 + 391,88 olarak bulundu. (p<0,05) 48.saat PLR i¢in bu degerler ortalama
278,8 + 357,3 olup hafif AP’de 246,8 + 383,7, orta AP’de 202,4 + 135,7 ve siddetli
AP’de 541,8 + 520,3 olarak hesaplandi (p<0,05).

CRP/AIb i¢in tiim hastalar arasindaki ortalama deger 30,4 + 40,6 iken hafif, orta ve
siddetli AP gruplar1 arasinda bu deger sirasiyla 11,7 = 14,06, 33,7 + 47,5 ve 70,6 +
39,04 olarak bulundu (p<0,05). 48.saat CRP/AIb igin bu degerler ortalama 38,1 +
46,5 olup hafif AP’de 13,1 £ 17,3, orta AP’de 39,03 + 48,8 ve siddetli AP’de 99,8 +
33,7 olarak hesaplandi(p<0,05).Bulgular Tablo 16’de 6zetlenmistir.

Tablo 16.Akut pankreatit tanili hastalarin bagvuru anindaki ve 48. Saatte bakilan
parametrelerin oranlari

Tim Hafif AP Orta AP Siddetli AP
Hastalar n:41 n:38 n:16 p

n:95 Degeri
NLR 11,7+ 21,2 12,1 £27,9 7,8+6,7 20,1+22,9 <0,05
NLR 48. saat 9,4+14,7 5871 7,9+7,6 22,5+29,1 <0,05

196,06 + 473,03 +
271,8 ¢ + ’ ’

PLR 71,8 +388,9 263,5+511,1 127,07 391,88 <0,05
PLR 48. saat 278,8 £357,3 246,8 +383,7 202,4 +135,7 541,8 +520,3 <0,05
CRP/Alb 30,4 + 40,6 11,7 + 14,06 33,7 +47,5 70,6 +39,04 <0,05
:::;/ Albet 38,1 +46,5 13,1+17,3 39,03 + 48,8 99,8 +33,7 <0,05

(NLR: Notrofil lenfosit orani, PLR: Platelet lenfosit orani, CRP: C reaktif protein,
Alb.:albiimin)
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Ranson, APACHE II, BISAP, SOFA, Imrie Skoru, HAPS ve modifiye MARSHALL
skorlarindan elde edilen skorlarin hafif, orta ve siddetli AP hasta gruplarinda
istatististisel olarak anlamli olarak farkli oldugu gosterildi (<0,05). Bulgular tablo

17’ te 6zetlenmistir.

Tablo 17. Cesitli prognostik sistemlerin akut pankreatit siddet gruplari ile koreleasyonu

Tiim Hafif AP Orta AP Siddetli p
Hastalar n:41 n:38 AP Degeri
n:95 n:16
RANSON 1,95+ 1,6 1,17+0,83 1,68+1,29 456+1,03 <0,05
APACHE 11 9,13+ 6,1 5,63+3,55 8,84+4,51 18:772 . <0,05
BISAP 1,53+1,17 0,95+0,74 145+0,89 3,19+1,16 <0,05
SOFA 1,27+2,18 0 153+1,35 394+3,6 <0,05
Imrie 1,51 +1,39 09+0,7 145+1,13 3,19+1,9 <0,05
HAPS 1,57+0,8 1,1+058 1,71+0,73 2,44+0,62 <0,05
Modifiye
MARSHAL L 0,56 +1,3 0 0,42+0,88 2,31+2,18 <0,05

(APACHE II: Acute Physiology and Chronic Health Evaluation, BISAP: Bedside
Index of Severity in Acute Pancreatitis, SOFA:Sepsis-Related Organ Failure
Assessment, HAPS: Harmless akut pankreatit skoru)

Komplikasyonlarin, yogun bakimda tedavi alma orani, hastanede yatis siiresi ile
mortalite oranlar1 hafif orta ve siddetli AP hasta gruplarinda Tablo18 te gosterildigi
gibidir. APSK tiim hastalarin %22 sinde tesbit edilmis olup hafif, orta ve siddetli AP
hasta gruplarinda sirasiyla %0, %28, %62,5 oraninda saptanmistir. ANK tiim
hastalarin %15 inde tesbit edilmis olup hafif, orta ve siddetli AP hasta gruplarinda
strastyla %0, %10, %68 oraninda saptanmistir. WON tiim hastalarin %4,2 sinde
tesbit edilmis olup hafif, orta ve siddetli AP hasta gruplarinda sirasiyla %0, %2,6,
%18 oraninda saptanmistir. Psddokist tiim hastalarin %35,3 iinde tesbit edilmis olup
hafif, orta ve siddetli AP hasta gruplarinda sirasiyla %0, %2,6, %25 oraninda
saptanmistir. Mortalite tiim hastalarin %9,5’inde tesbit edilmis olup hafif, orta ve

siddetli AP hasta gruplarinda sirasiyla %0, %0, %56 oraninda saptanmigtir. APSK,

49



ANK, WON, psoddokist olusumunun goriilme siklig1 hafif orta ve siddetli AP hasta
gruplarinin tamaminda istatistiksel olarak anlamli bir farklarinin oldugu gosterildi.
YBU yatis oranlarinda ise tiim hastalarin %15,8’inin YBU yatis1 olmus olup hafif,
orta ve siddetli AP hasta gruplarinda YBU destegi alan hasta orami sirasiyla %0,
%35,3, %81 oldugu gosterildi. Tiim AP hastalar1 ortalama 9,77 giin hastanede yatarak
tedavi almigtir. Hafif, orta ve siddetli AP hasta gruplarinda ortalama hastanede yatis
siiresi sirasiyla 4,9 giin, 10 giin ve 21,4 giin oldugu gosterilmistir. Bu yatis stireleri

arasinda farkin AP siddetine gore istatistiksel olarak anlamli oldugu gosterildi.

Tablo 18. Komplikasyonlarin hafif orta ve siddetli AP hasta gruplarinda goriilme orani

Tiim Hafif Orta AP  Siddetli p
Hastalar AP n:38 AP Degeri
n:95 n:41 n:16
APSK orami % (n) %22 (21) 0 (0) %28 %62,5 (10)  <0,05
(11)
ANK oram % (n) %15 (15) 0 (0) %10 (4) %68 (11) <0,05
WON oram % (n) %4,2 (4) 0(0) %26(1) %18(3) <0,05
Psodokist oram % (n) %05,3 (5) 0(0) %2,6 (1) %25 (4) <0,05
YBU yatisi oram % (n) %15,8 (15) 0(0) %53(2) %81 (13) <0,05
Hastane Yatis siiresi 9,77+ 114 49+22 10+11,5 214+16)5 <0,05
(giin)
Mortalite oram % (n) %9,5 (9) 0 (0) 0 (0) %56 (9) <0,05

(AP: akut pankreatit, APSK: akut peripankreatik sivi koleksiyonu, ANK: akut
nekrotizan koleksiyonu, WON: walled-off nekroz YBU: yogun bakim {initesi)

Siddetli AP’yi hafif ve orta AP’den ayirt etmek icin cut-off degeri CRP i¢in 96 mg/L
olarak belirlendiginde duyarlilik %100 ve ozgiillik %75 olarak saglanmaktadir.
(EAA:0,893) 48.saateki CRP degeri i¢in ise %100 duyarlilik ve %75 6zgiilliik ile
cut-off degeri 184,5 mg/L olarak saptanmigtir (EAA: 0,915).
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Basvuru aninda bakilan prokalsitonin degeri i¢in cut-off degeri 0,80 ng/ml olarak

belirlendiginde siddetli AP’nin hafif-orta AP’den ayrimin1 %81 duyarlilik ve %83

Ozgiilliik ile gosterebildigi saptanmistir (EAA: 0,884).

CRP / Albumin Orant i¢in cut-off degeri 25,2 olarak belirlendiginde duyarlilik %100

ve Ozgillik %75 olarak saglanmaktadir (EAA:0,897). Benzer sekilde 48.saateki

CRP / Albumin Orani i¢in %93 duyarlilik ve %89 6zgiilliik ile cut-off degeri 68,3
olarak bulunmustur (EAA: 0,930). Bulgular tablo 19°da, ROC egrisi grafik 2 de

Ozetlenmistir.

Tablo 19. Bagvuru anindaki ve 48.saatte bakilan parametrelerin ROC analizi degerleri

Cut-off Degeri EAA Duyarhlhik Ozgiillik PPD  NPD
CRP (mg/L) 96 0,893 %100 %75 %80 %100
CRP 48. saat (mg/L) 184,5 0915 %100 %82  %84,7 %100
CRP / Albumin Oram 25,2 0,897 %100 %75 %80 %100
CRP / Albumin oram 48. saat 68,3 0,930 9693 %89 %89,4 9%92,7
Prokalsitonin (ng/ml) 0,80 0,884 %81 %83  %82,6 %813

(CRP: C reaktif protein, EAA: Egri altinda kalan alan, PPD: Pozitif prediktif deger,

NPD: Negatif prediktif deger)
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Grafik 2. CRP, CRP 48. Saat, CRP / Albumin Orani, CRP / Albumin oram 48. Saat,

prokalsitonin ROC egrisi
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Siddetli AP’nin hafif ve orta AP’den ayrimin1 saglamak i¢in cut-off degeri tirik asit
icin 4,45 mg/dl olarak belirlendiginde duyarlilik %100 ve ozgiillik %46 olarak
saglanmaktadir. (EAA:0,778) 48.saateki iirik asit degeri i¢in %87 duyarlilik ve %78
Ozgiilliik ile cut-off degeri 6,15 mg/dl olarak saptanmistir (EAA: 0,872).

Bagvuru aninda bakilan kan gazi analizindeki laktat degeri icin cut-off degeri 2,3
mMol/L olarak belirlendiginde siddetli AP’nin hafif-orta AP’den ayriminm1 %100
duyarlilik ve %86 ozgiilliik ile gosterebildigi saptanmistir (EAA: 0,884). 48.saat
laktat degeri icin %93 duyarlilik ve %91 0Ozgillik ile cut-off degeri 1,75
mMol/L’dir(EAA:0,966). Bulgular tablo 20’de ve grafik 3’te gosterilmistir.

Tablo 20. Basvuru aninda ve 48.saatte bakilan tirik asit ve laktatin ROC analizi sonuglari

Cut-off Degeri EAA Duyarhlik Ozgiillik PPD NPD

Urik Asit (mg/dl) 445 0,778 %100 %46 %649 %100
Urik Asit 48. Saat (mg/dl) 6,15 0,872 %87 %78 %798 %857
Laktat (mMol/L) 23 0979 %100 %86 %877 %100
Laktat 48. Saat (mMol/L) 1,75 0,966 %93 %91 %911 %928

(EAA: Egri altinda kalan alan, PPD: Pozitif prediktif deger, NPD: Negatif prediktif
deger)
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Grafik 3.Bagvuru aninda ve 48.saatte bakilan {irik asit ve laktatin ROC egrisi
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Siddetli AP’nin hafif ve orta AP’den ayrimini saglamak i¢in cut-off degeri NLR i¢in
11,8 olarak belirlendiginde duyarlilik %62 ve 6zgiilliik %81 olarak saglanmaktadir
(EAA:0,766). NLR’nin 48.saateki degeri icin %81 duyarlilik ve %83 ozgiilliik ile
cut-off degeri 9,79’dur. (EAA: 0,847).

Bagvuru anindaki PLR i¢in cut-off degeri 235,3 olarak alindiginda siddetli AP’nin
hafif-orta AP’den ayriminmi %75 duyarlilik ve %78 ozgiillik ile gostermektedir
(EAA: 0,813). 48.saat PLR i¢in %93 duyarlilik ve %91 6zgiilliik ile cut-off degeri
305,4’ttir(EAA:0,804). Bulgular tablo 21°de ve grafik 4’te 6zetlenmistir.

Tablo 21. Bagvuru aninda ve 48.saatte bakilan NLR ve PLR degerlerinin ROC analizi
sonuclari

Cut-off Degeri EAA Duyarhhk Ozgiilliik PPD NPD

NLR 11,8 0,766 %62 %81 %76,5 %68

NLR 48. saat 9,79 0,847 %81 %83 %82,6  %81,3
PLR 235,3 0,813 %75 %78 %773 %757
PLR 48. saat 305,4 0,804 %68 %84 %80,9 %724

(NLR: Nétrofil lenfosit orani, PLR: Platelet lenfosit orani, EAA: Egri altinda kalan
alan, PPD: Pozitif prediktif deger, NPD: Negatif prediktif deger)
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Grafik 4.Bagvuru aninda ve 48.saatte bakilan NLR ve PLR degerlerinin ROC egrisi
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Tan1 aninda ve 48. Saatte bakilan tiim bu parametlerin siddetli akut pankretitli
hastalar1 hafif ve orta AP hastalarindan ayrimi 6ngoérebilmesindeki degerleri lojistik
regresyon analizi ile degerlendirildi. Tan1 aninda bakilan laktat degeri ve 48. Saatte
bakilan BUN degerinin siddetli AP yi 6ngérmede degerli oldugu istatistiksel olarak
gosterildi (p<0,05). Diger tiim parametrelerin siddetli AP’yi ongormede istatistiksel
olarak anlamsiz oldugu gosterildi. Ayrica her ikisi de anlamli olan Laktat ve 48.
saatteki BUN degeri birbiriyle karsilastirildiginda ise tan1 anindaki laktatin 48. Saat
BUN degerinden daha iistiin oldugu gosterildi. Buradan hareketle basvuru aninda
bakilan laktat ve 48. saat BUN degerlerinin her ikisinin de siddetli AP yi 6ngérmede
basarili oldugu ve basvuru anindaki kan gazi laktat degerinin siddetli AP’i
ongormede en degerli parametre oldugu gosterildi (p=0,001). Tablo 22’da analiz

sonuclar1 verilmistir.

Tablo 22.Parametrelerin siddetli AP hastalarini1 ongorebilme degerlerinin lojistik regresyon
analizi

%95 GA Exp (B)

B S.EE. Wald Df Pdegeri Exp(B)
En diisiik  En yiiksek

Laktat 2379 088 723 1 0,007 10,793 1,906 61,121
BUN 48.saat 0,084 0,041 4678 1 0,03 1,093 1,008 1,185

(BUN: Kan (re nitrojeni, GA: Gliven aralg)

AP hastalarinda komplikasyon gelismini 6ngérmede bagvuru aninda ve 48. Saatte
bakilan tiim parametreler degerlendirildiginde yas, laktat, prokalsitonin degeri ve
APACHE 1I skorunun anlamli oldugu gosterilmistir. Bunlar 4 parametre igerisinde
ise tan1 anindaki laktat degeri komplikasyon gelismini ongdrmekte en degerli

parametre oldugu gosterildi. Bulgular tablo 23’de detayli olarak gosterilmistir.
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Tablo 23. Parametrelerin AP hastalarindaki komplikasyon gelismini 6ngérebilme
degerlerinin lojistik regresyon analizi

%95 GA Exp (B)
Exp(B) = En En
diisiik  yiiksek
Laktat 1,794 0,347 26,783 1 0,000 6,01 3,049 11,870
Prokalsitonin 0,151 0,04 13926 1 0,000 0,860 0,794 0,931
1

Yas 0,104 0,047 4,877 0,02 0,902 0,822 0,988

QESSHE” 0346 0138 6275 1 0012 1413 1078 1852

P
degeri

B S.EE. Wald Df

(APACHE II: Acute Physiology and Chronic Health Evaluation)

Hastalarin bagvuru aninda ve 48. Saatte bakilan degerleri incelendiginde sadece
48.saate bakilan BUN degerinin YBU yatisin1 6ngdrmede anlamli oldugu gériilmiis
olup diger parametreler anlamli bulunmamistir. Tablo 24’de sonuglara yer

verilmistir.

Tablo 24. Parametrelerin AP hastalarindaki YBU yatisin1 éngdrebilme degerlerinin
lojistik regresyon analizi

%095 GA Exp (B)
En diisiik En yiiksek
BUN 48.saat 0,185 0,057 10,541 1 0,001 1,203 1,076 1,346

Laktat 1914 1385 1909 1 0,167 6,781 0,449 102,430

B SE. Wald Df Pdegeri Exp(B)

(BUN: Kan Ure nitrojeni)

Basgvuru aninda bakilan ve 48. Saatte bakilan tiim parametreler degerlendirildiginde
sadece 48. saatteki BUN degerinin AP hastalarinda mortaliteyi 6ngérmede anlamli

oldugu gosterilmistir. Sonuglar tablo 25’de yer almaktadir.

Tablo 25. Parametrelerin AP hastalarindaki mortaliteyi 6ngorebilme degerlerinin lojistik
regresyon analizi

0,
B SE Wald Df Pdegeri Exp(B) 7695 GA Exp (B)
En diisiik  En yiiksek
Laktat 1,914 1,38 1909 1 0167 6781 0,449 102,43
BUN 48.saat 0,185 0,057 1054 1 0001 1203 1,076 1,346

(BUN: Kan {re nitrojeni)
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5. TARTISMA

Akut pankreatit tanili 95 hasta tizerinde yapilan bu ¢alismada hastalarin demografik
verilerinin, Kkonstitlisyonel Ol¢limlerinin, basvuru aninda ve takipte bakilan
laboratuvar parametrelerinin birbirlerine oranlar1 ile ayrica Ranson, APACHE I,
BISAP, SOFA, Imrie Skoru, HAPS ve modifiye MARSHALL skorlama
sistemlerinin  pankreatitte siddeti ve mortaliteyi predikte etme bakimindan
karsilastirmali degerlendirmeleri yapilmistir.

Akut pankreatitin yillik insidansit 100,000 kisi de 13 ila 45 arasindadir[142].
Epidemiyolojik veriler genellikle Kuzey Amerika, Avrupa, Japonya kaynakli
olmakla beraber son yillarda diger iilkelerden yayinlar artmaya baglamistir. Safra tas
ve alkol kullanimi en sik iki etiyolojik faktdr olmakla beraber bolgesel farkliliklar
gostermektedir. Literatiirde Forsmark ve arkadaslarinin yaptigi bir caligmada
pankreatit etyolojisinin %40-70’inin safra taglarina bagli oldugu gosterilmistir[111].
Amerika da yapilan bir bagka ¢alismada ise alkole bagl pankreatitin tiim vakalarin
%25-35’ ini olusturdugu gosterilmistir[31]. Bizim ¢alismamizda ise biliyer nedenler
%46,3, alkol %14,7 olarak saptanmistir. Biliyer nedenler literatiir ile uyumlu olarak
bulunmustur. Alkole bagli pankreatit oraninin literatiire gore daha diisiik olmasi ise
tilkemizde alkol tiiketiminin Amerika ve Avrupa’ya gore daha diisiikk olmasina
baglanmistir.

Post ERCP pankreatiti insidansi ile ilgili g¢esitli veriler mevcuttur. Glomsaker ve
arkadaslar1 tarafindan yapilan bir calismada 2808 islem iizerinde yapilan incelemede
sikligi %3,1 olarak bulunmustur[143]. Cheng ve arkadaslar tarafindan yapilan bir
baska ¢alismada ise 1115 hasta incelenmis ve %15,1 olarak bulunmustur[144]. Bu
farkliliklarin nedeni olarak yapilan prosediiriin ¢esitliligi, hasta seciminde bagimsiz
risk faktorlerinin olup olmamasi (yas,zor kaniilasyon vs.), calismanin yapildigi
merkezde yapilan ERCP sayisi, islemi yapanin tecriibesi 6ne ¢ikmaktadir. Kahaleh
ve arkadaglar1 tarafindan yapilan bir ¢alismada tanisal islemlerde %3, terapotik
islemlerde %35 ve oddi sfinkterine yonelik manometrik uygulamalarda %25’e varan
siklikta pankreatit gelisimi bildirilmistir[145]. Yaptigimiz bu ¢alismada post ERCP
pankreatiti %11,6 olarak saptanmis olup diger ¢alismalara benzer sonuglar

gozlenmistir.

56



Hipertrigliserideminin  tim AP’lerin %1 ila %7’sinden sorumlu oldugu
bilinmektedir.Baranyai ve arkadasglari tarafindan yapilan bir ¢alismada
hipertrigliseridemiye bagli AP sikligt % 4.71 olarak bulunmustur[146].Bizim
calismamizda ise % 1 olarak bulunmus olup benzer caligmalarla kiyaslandiginda

uyumlu sonug elde edilmistir.

Kadin ya da erkek cinsiyetin akut pankreatinin siddeti ve mortalitesinde degisiklige
neden olmadigi bilinmektedir [25]. Bizim ¢aligmamizda da benzer sekilde cinsiyetler
arasinda siddet agisindan anlamli fark tespit edilmemistir.

Frey ve arkadaslar tarafindan 70231 hastada yapilan bir ¢alismada ileri yasin AP
sikligint arttirdigr ve kotii prognoza neden oldugu saptanmistir[104]. Caligmamizda
benzer sekilde ileri yas ileberaber AP siddetinin arttigi bulunmustur. Ancak hafif ve
orta AP gruplar1 kendi arasinda degerlendirildiginde yas igin istatistiksel olarak
anlamli bir fark bulunamamustir.

Artmis viicut kitle indeksi siddetli AP ve AP’e bagli komplikasyon gelisimi ve
mortalite i¢in dnemli bir risk faktoriidiir. Martinez ve arkadaglan tarafindan yapilan
739 hastalik bir meta analizde artnms VKI’nin siddetli AP,lokal ve sistemik
komplikasyonlar ile mortaliteyi 6nemli olglide arttirdigi gosterilmistir[106]. Benzer
sekilde Chen ve ark. tarafindan tapilan bir meta-analizde AP hastalarinda obezitenin
komplikasyonlari, organ yetmezligini ve mortaliteyi arttirdigi gosterilmistir[147].
Bizim c¢alismamizda da hafif, orta ve siddetli AP icin VKI ortalama degerleri
sirasiyla 22,7 kg/m2, 23,5 kg/m2 ve 26,6 kg/m2 olarak saptanmis olup gruplar
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur. Son zamanlarda viseral
yaglanmanin ozellikle de pankreas c¢evresindeki yag birikiminin AP siddeti ve
mortalitesini siilbkutan yaglanmaya gore daha kotii etkiledigi gosterilmistir[148]. Tek
basina abdominal obezitenin AP i¢in bagimsiz bir risk faktorii oldugunu gosteren
biiyiikk populasyonlu prospektif kohort ¢alismalar1 yapilmistir. Duarte-Rojo ve ark.
bel cevresinin AP siddetini Ongdrmede VKi’den daha degerli oldugunu
gostermistir[149].Ding ve ark. tarafindan Cin’de yapilan bir baska ¢aligmada benzer
sekilde bel c¢evresinin AP siddeti ve mortalite i¢in risk faktorii oldugu
gosterilmistir[150]. Bizim ¢alismamizda da benzer sekilde bel ¢evresi ile AP siddeti

arasinda anlamli fark oldugu gosterilmistir. Tiim hastalarin bel gevresi ortalamasi
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83,5 cm olup hafif AP’de 78 cm, orta AP’de 83 cm ve siddetli AP’de 94 cm olarak
bulunmustur.

18 merkezde yapilan ve 1203 hastanin dahil edildigi bir meta analizde ileri yas ve
eslik eden komorbit durumlarimAP siddetini ve prognozunu éngérmede 6nemli bir
yeri oldugunu gostermistir[151].

Bizim ¢alismamizda DM, HT, KAH ve KBH varliginin AP siddeti ile istatistiksel
olarak anlamli bir iliskisi oldugu gosterilmistir. Weitz ve ark. tarafindan yapilan bir
baska ¢alismada yas ve komorbidite pankreatit siddeti ve mortalite igin 6nemli bir
faktor olup lokal komplikasyonlar agisindan istatistiksel olarak anlamli
saptanmamistir[152].

Alkol kullaniminin AP’de nekroz ve entiibasyon ihtiyacimi arttirdigin1 gosteren
calismalar literatiirde mevcuttur[104, 105]. Ancak bizim ¢alismamizda alkol
kullanim sikligt %27 iken alkol kullanimmin AP siddeti ile iligkisi anlamli
bulunmamuistir. Son zamanlarda yayinlanan bazi calismalarda giinliik 40 gram altinda
alkol kullanimimin AP gelisimini Onleyici etkisi oldugu belirtilmekte olup
caligmamizdaki bulgular desteklemektedir[153, 154].

Sigara kullaniminin tek basina veya alkol ile beraber kullanimimin AP gelisimi ve
siddeti i¢in bagimsiz bir risk faktorii oldugu gosterilmistir[153]. Bizim ¢alismamizda
da hastalarin %32’si sigara kullanmaktadir. Sigara kullanimui ile hafif, orta ve agir AP
gruplart arasinda anlamli fark oldugu gozlenmistir. Ancak sigara ve alkol
kullantminin siddetli AP’yi predikte etmede degerli olmadig1 saptanmaistir.

NLR ve PLR’nin AP ile iligkisini ve siddeti 6ngdérmede degerini inceleyen ¢alismalar
mevcuttur[155]. NLR ilk olarak kritik hastalarda sistemik inflamasyon ve stresi
Olgmek icin gelistirilmistir[156].Plateletlerin mikrovaskiiler ~disfonksiyon ve
inflamasyondan sik etkilendigi gosterilmis olup NLR’ye benzer sekilde AP siddetini
ongormede PLR’nin degerinin arastirildigi ¢aligmalar dayapilmistir [155].Wang ve
ark. tarafindan yapilan c¢alismada NLR hipertrigliseridemi iliskili agir AP’yi
ongormede en degerli parametre olarak bulunmustur[157]. Yiiksek NLR diizeyinin
agir AP ve organ yetmezligi ile iliskili oldugunu gosteren ¢aligmalar mevcuttur[158].
Bizim calismamizda da basvuru aninda ve 48.saate hesaplanan NLR ve PLR
degerlerinin AP siddeti i¢in hafif,orta ve agir AP gruplar1 arasinda anlamli bir fark

olmasina ragmen siddetli AP’yi 6ngérmede degerli bulunmamagtir.
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BUN agir AP ve mortalite i¢cin onemli bir prognostik faktordir. Wu ve ark.
tarafindan yapilan bir ¢aligmada BUN diizeyinin 20mg/dL ve iizerinde olmasinin
artmis mortalite ile iligkili oldugu gosterilmistir[159].

BUN diizeyinin agir AP ve mortaliteyi 6ngérmedeki degerinin ne zaman olgiilecegi
ile ilgili kesin bir goriis birligi olmamakla beraber Lin ve ark. tarafindan bagvurudan
24 saat sonra bakilan BUN degerinin agir AP’yi éngérmede yiiksek degeri oldugu,
bagvuru aninda bakilan BUN degerinin mortaliteyi 6ngérmede degerli oldugu
gosterilmistir[160]. Talukdar ve ark. tarafindan yapilan bir ¢alismada bagvurudan
sonra 48. saatte yiikkselmeye devam eden BUN enfekte pankreatik nekrozu
gostermede degerli bulunmustur[161]. Bizim ¢alismamizda da 48.saat BUN degeri
AP’de siddeti, YBU yatis1 ihtiyacin1 ve mortaliteyi dngdrmede degerli oldugu
istatistiksel olarak gosterilmistir.

Artmig arteriyal laktat diizeyinin pankreatik enfekte nekroz riskini arttiran bagimsiz
bir risk faktorii oldugunu gosteren calismalar mevcuttur. Pankreatik enfeksiyon
gelismeyenlerde basvuru aninda 1.5+0.7 mmol/L iken gelisenlerde 2.5+0.9
mmol/L olarak bulunmustur[90]. Contenti ve arkadaslarisepsis nedeniyle acil servise
bagvuran hastalarda laktat diizeyinin agir sepsis ve mortalite ile iligkisini
incelenmis,hayatta kalan ve mortalite grubundakivakalarin bagvuruda 6lgiilen laktat
diizeylerini sirasiyla (2,3+2,1 ve 3,4+2,2 mmol/L olarak)saptamis ve laktat diizeyinin
sepsisin  ciddiyetini ve mortaliteyi predikte ettiginibelirlemiglerdir (AUC
0.850)[162].Bizim ¢alismamizda basvuru aninda bakilan laktat ve 48. Saatte 6l¢iilen
BUN degerlerinin her ikisinin de siddetli AP yi ongdrmede basarili oldugu ve
basvuru anindaki kan gazi laktat degerinin siddetli AP’yi dngoérmede en degerli
parametre oldugu gosterildi. Bagvuru aninda bakilan kan gazi analizindeki laktat
degeri icin cut-off degeri 2,3 mMol/L olarak belirlendiginde siddetli AP’ nin hafif-
orta AP’den ayrimmi %100 duyarlilik ve %86 0Ozgiillik ile gosterebildigi
saptanmistir (EAA: 0,884). Ayrica 48.saat laktat degeri i¢in %93 duyarlilik ve %91
Ozgilliik ile cut-off degeri 1,75 mMol/L’dir(EAA:0,966). Ayrica tan1 aninda 6l¢iilen
laktat degerinin komplikasyon gelismini ongdérmede en degerli parametre oldugu
gosterildi.

Ilk bakilan ve 48. saatte bakilan CRP, prokalsitonin, BK, BK 48. saat, nétrofil,
notrofil 48. saat, lenfosit, Lenfosit 48. saat, AST, kalsiyum, kalsiyum 48. saat, BUN,

BUN 48. saat, kreatinin, kreatinin 48. saat, iirik asit, iirik asit 48. saat, albumin,
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albumin 48. saat degerleri tek tek hesaplanmig olup; hafif, orta ve agir AP gruplar
arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmistir. Ancak bu parametrelerin
higbiri 48.saat BUN ve basvuru anindaki laktat gibi AP siddetinin 6ngérmede degerli
bulunmamistir.Bagvuru aninda bakilan prokalsitonin ve laktat degeri komplikasyon
gelisimini ongdrmede degerli bulunmustur.

CRP pozitif bir akut faz reaktani olup karacigerde sentezlenir ve inflamasyon yada
enfeksiyon durumunda sentezi belirgin olarak artar. Albiimin ise negatif akut faz
reaktani olup karacigerde sentezlenir. Zrnic ve ark. tarafindan AP tanili hastalarda
CRP diizeyinin hastalik siddetini ve komplikasyon gelisimini 6ngérmede degerli
oldugu gosterilmistir[162]. Dambrauskas ve ark. tarafindan yapilan bir baska
calismada enfekte pankreatik nekroz gelisiminin predikte etmekte CRP ve l6kosit
degerlerinin &nemli parametreler oldugu saptanmistir[163]. Ilk 24 saatte akut
pankreatit siddetini belirlemede CRP’nin basarili oldugu bilinmektedir[164].
Yaptigimiz calismada CRP i¢in cut-off degeri 96 mg/L olarak belirlendiginde
Siddetli AP’yi hafif ve orta AP’den ayirt etmedeki duyarlilik %100 ve 6zgiilliik %75
olarak saglanmaktadir (EAA:0,893).Ayrica 48.saateki CRP degeri i¢in ise %100
duyarhilik ve %75 ozgiilliik ile cut-off degeri 184,5 mg/L olarak saptanmistir (EAA:
0,915).

Prokalsitoninin pankreatitin ciddiyeti ve nekroz gelisme riskini gostermede diger
inflamatuvar parametrelere gore daha dstin oldugunu goésteren ¢aligmalar
mevcuttur[165, 166]. Dias ve ark. tarafindan yapilan bir baska ¢alismada Ranson
skoru ve CRP diizeyinin, siddetli akut pankreatit ile korele oldugu ancak
prokalsitonin diizeyinin daha degerli oldugu gosterilmistir[167].Calismamizda
bagvuru anindaki prokalsitonin cut-off degeri 0,80 ng/ml olarak belirlendiginde
siddetli AP’nin hafif-orta AP’den ayrimint %81 duyarlilik ve %83 ozgiillik ile
gosterebildigi saptanmistir (EAA: 0,884).

CRP/Albiimin oran1 yeni bir inflamatuvar prognostik indeks olup, inflamasyonun
siddeti ve mortaliteyi 6ngérmede degerli oldugu bilinmektedir[168-170].

Kim ve ark. tarafindan yapilan bir ¢alismada cut-off degeri 5.09 olarak alindiginda
CRP/albiimin oraninin septik soklu hastalarda mortaliteyi 6ngérmede degerli bir
parametre olarak gosterilmistir[171]. Ulkemizde yapilan bir baska c¢alismada
CRP/alblimin oraninda her bir birim artiginin mortalite riskini 1,52 kat arttirdig

gosterilmistir[172].
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Bizim c¢alismamizda CRP / Albumin Orant ig¢in cut-off degeri 25,2 olarak
belirlendiginde siddetli AP’yi hafif-orta AP’den ayirt etmede duyarlilik %100 ve
ozgiillik %75 olarak saglanmaktadir (EAA:0,897). Benzer sekilde 48.saateki CRP /
Albumin Orant i¢in %93 duyarlilik ve %89 6zgiilliik ile cut-off degeri 68,3 olarak
bulunmustur (EAA: 0,930).

Son zamanlarda irik asit diizeyinin mortaliteyi Oongérmede kullanilabilecegine
yonelik cesitli yayinlar mevcuttur. Akbar ve ark. tarafindan sepsis nedeniyle yogun
bakim servisine kabul edilen hastalarin serum {irik asit degeri arttikca, YBU
mortalitesinin arttigi gosterilmistir[173]. Benzer sekilde iirik asit diizeyinin yogun
bakim mortalitesi ile arasinda anlamli bir iliski olmadigini gdsteren caligsmalar
mevcuttur[174,175]. Literatiirde iirik asit diizeyi ile AP siddetinin karsilastiran yeterli
calisma bulunmamaktadir. Bizim c¢alismamizda da basvuru aninda ve 48.saatte
bakilan iirik asit degerleri ile pankreatit siddeti arasinda istatistiksel olarak anlamli
bir fark olmasina ragmen hastalik siddeti, komplikasyon gelisimi, YBU ihtiyac1 ve
mortaliteyi ongérmede degerli bulunmamastir.

BISAP skoru, Ranson kriterleri ve APACHE II skoru ve SOFA(6zellikle sepsis
hastalarinda) AP siddetini degerlendirmek icin sik kullanilan ve yogun bakim
hastalarinda mortaliteyi 6ngdrmek i¢in gelistirilmis sistemlerdir. Ranson ve Glasgow
kriterleri i¢in 48 saat gerekir ve sensitivite ve spesifiteleri diistiktiir. APACHE 11
skoru sik kullanilan bir skorlama sistemi olup giinliik degerlendirme yapilabilir. AP
siddetini 6ngérmede iyi NPV ve orta derecede PPV ye sahip oldugu bilinmektedir.
Yas ve kronik hastaliklar1 da hesaplamaya dahil etmesi bir avantaj iken, interstisyel
ve nekrotizan pankreatit ya da steril ve enfekte nekroz arasinda hesaplamada farklilik
olusturmamasi dezavantajidir[25].

2000 ve 2001 yillart arasinda 17922 vaka kullanilarak gelistirilen BISAP skoru; 2004
ile 2005 yillar1 arasinda 18256 vaka kullanilarak Wu ve ark. tarafindan APACHE II
skoruna yakin derecede mortaliteyi predikte edebildigi bildirilmistir[121]. Bir bagka
calismada BISAP skorunun APACHE II ve Ranson kriterlerine benzer sonuglar
verdigi gosterilmistir[10].

Lankisch ve ark. tarafondan 394 hasta iizerinde gelistirilen ve 452 hasta iizerinde
valide edilen HAPS skoru da yarim saat i¢inde hesaplanabilen ve hafif AP’yi yiiksek
dogruluk oraniyla gosterebilen bir parametredir[13].Bizim ¢alismamizda da yukarda

bahsedilen skorlama sistemlerinin AP siddetini dngdrmedeki degerleri incelenmis
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olup literatiir ile uyumlu sekilde Ranson, APACHE II, BISAP, SOFA, Imrie Skoru,
HAPS ve modifiye MARSHALL sistemlerinden elde edilen skorlarin hafif, orta ve
siddetli AP hasta gruplarinda istatististisel olarak anlamli farkliliga sahip oldugu
gosterilmistir.Calismamizda AP siddetini 6ngérmede higbirisi bagvuru anindaki
laktat ve 48.saat BUN degeri kadar degerli bulunmamistir. Bagvuru aninda bakilan
APACHE 1I skoru komplikasyon gelisimini ongdérme agisindan istatistiksel olarak

anlamli bulunmustur.
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6. SONUC

Akut pankreatitte pankreatitin siddeti ve mortaliteyi predite etmesi Ongdriilen
parametrelerin degerlendirlidigi bu calismada; AP siddeti ile cinsiyet arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmada.

Hafif, orta ve siddetli AP gruplar arasinda yas i¢in istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmasina ragmen; hafif ve orta siddetli gruplar arasinda anlaml bir yas farki
bulunamamastir.

Viicut kitle indeksi ve bel gevresi igin hafif, orta ve siddetli pankreatit grubunda
gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli1 fark saptanmaistir.

Altta yatan DM, HT, KAH ve KBH varliginin AP siddeti ile istatistiksel olarak
anlaml bir iligkisi oldugu saptanmaistir.

Bagvuru aninda bakilan kan gazi laktat degeri ve 48. saatte bakilan BUN diizeyinin
her ikisi de siddetli AP’yi 6ngérmede olduk¢a degerli oldugu istatistiksel olarak
saptanmistir. Bu ¢aligmada laktatin siddetli AP’yi ongdrmede en degerli parametre
oldugu gosterildi. Diger tiim parametreler siddetli AP’yi ongdrmede istatistiksel
olarak anlamli bulunmadi.

Akut pankreatit hastalarinda komplikasyon gelisimini 6ngérmede basvuru aninda ve
48. saatte bakilan tiim parametreler degerlendirildiginde; yas, laktat, prokalsitonin ve
APACHE II skorunun anlamli oldugu gosterilmistir. Bu 4 parametre icerisinde ise
tan1 anindaki laktat degerinin komplikasyon gelisimini Ongdrmede en degerli
parametre oldugu gdsterilmistir.

Hastalarin bagvuru aninda ve 48. Saatte bakilan degerleri incelendiginde sadece
48.saate bakilan BUN degerinin YBU yatisin1 ve mortaliteyi éngérmede anlamli
oldugu goriilmiis olup diger parametreler anlamli bulunmamustir.

Calismamizin kesitsel ve az sayida vaka igeriyor olmasi bu calismanin eksik
yanlarin1 olusturmaktadir. Uzun stireli ve daha cok vaka igerikli caligsmalar ile

belirtilen parametrelere ait sonug¢larin dogrulanmasina ihtiyag vardir.
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