T.C. SAGLIK BiLIMLERIi UNIVERSITESi, SEYRANTEPE
HAMIDIYE ETFAL EGITIM VE ARASTIRMA HASTANESI

ACIL TIP ANABILIM DALI

AKUT PANKREATIT HASTALARINDA BISAP SKORU VE
SERUM LAKTAT DUZEYLERININ PROGNOZ UZERINDEKI

ETKIiSININ DEGERLENDIRILMESI

Dr. Neva OZTURKER

TIPTA UZMANLIK TEZI

ISTANBUL/2023



T.C. SAGLIK BIiLIMLERI UNIiVERSITESI SEYRANTEPE
HAMIDIYE ETFAL EGIiTIM VE ARASTIRMA HASTANESI

ACIL TIP ANABILIM DALI

AKUT PANKREATIT HASTALARINDA BISAP SKORU VE
SERUM LAKTAT DUZEYLERININ PROGNOZ UZERINDEKI

ETKIiSININ DEGERLENDIRILMESI

Dr. Neva OZTURKER

Tez Damismani: Dog. Dr. Ertugrul ALTINBILEK

TIPTA UZMANLIK TEZI

ISTANBUL/2023



TESEKKUR

Uzmanlik egitimim boyunca deneyimleri ile bana yol gdsteren ve tezimin
hazirlanmasinda desteklerini esirgemeyen saygideger Dog. Dr. Ertugrul
ALTINBILEK, Uzm. Dr. Adem MELEKOGLU, Uzm. Dr. Selin CELIK, Uzm. Dr.
Betiil ISCAN ER, Uzm. Dr. Emre AZAP ve diger hocalarima,

Bereber ¢aligmaktan mutluluk duydugum Dr. Hasan Ferhat KURS, Dr.
flayda CIVELEK, Dr. Andag OZTEKIN ve biitiin mesai arkadaslarima,

Her zaman yanimda olan aileme tesekkiir ederim.

Dr. Neva OZTURKER

ISTANBUL/2023



ICINDEKILER

TESEKKUR..........oiiiieiitiieeseeeeeee e s et st enes s nas st s s san e s I
ICINDEKILER ........ocoooiiiiiieeeeeeeeeee ettt I
KISALTMALAR ..ottt sttt es ettt en st as st b st e stens 1
TABLO LISTESI ....c.ooviiiiiceeee et v
SEKIL LISTESI .......ooviiiiiieeeee ettt \Y;
OZET ..ottt sttt ettt ettt ettt et ettt e st et VI
ABSTRACT .ottt ettt sttt ae st e e s tesestaresranis VI
1. GIRIS VE AMACG ..ot 1
2. GENEL BILGILER ..........ccocooiiiiiiieeeeeeeee e 4
2.1, AKUT PANKREATIT .......ccoooiiiiiiiiiieeeeeee e enae s 4
2.2. PATOGENEZ VE ETIYOLOJI .........oooviiiiiieeeceeeeeeee s 4
2.2.1. Revize Edilmis Atlanta Smiflandirma Tanimlart..........ccoocvviiiiiiieniniene e 7

2.3, KLINTK VE TANL .......coooiiitiieiceieieseeese e tss st s s esee st 9
2.3.1. Hastalik Siddeti ve Risk DerecelendirMesi ..........ccocveirieeieienine e 11

2.4, YONETIM........oooiiiiiieieieeeeee e ees e ettt 14
2.4.1. Yonetime Genel BaKIS......coocviiiiiiiiiiieiieeeesie et 14
A = 1T 1o o SRR 16

2.5. RISKI AZALTMA VE TAKIP .........cooooviiiiiieiceeeeeee e 17
2.5.1, KOIESISIEKIOMI . .c.vviiieeiiee ettt et e e st et e teeeeenaennnas 17
2.5.2. Alkol Birakma Stratejileri .........coovuiiriiiiriiicieiisese e 18
2.5.3. Diger MUAANAICIET .........ccuviieieiieiiietie e 18
RN =1 (=Y | [ R 18

3. GEREC Ve YONTEM ......c.ooviiiiiieieieeteeeeseee et 21
3.1. ARASTIRMANIN TiPI, YERI ve ZAMANLI ...........ccooovviiiiiieeeeeereneen, 21
3.2. ARASTIRMANIN EVRENI ........oooviiviiiiiiiieeeeeeeeeee e 21
3.3. VERILERIN TOPLANMASL..........cc.coceoiiviiinrerieeeieessesesssesiesessesseses s 22
IR T = ] 1Y A o] (o (U 22

3.4. ETIK KURUL iZNi VE DIGER IZINLERIN ALINMASI ..........c..cccccovvur... 23
3.5. ISTATISTIKSEL ANALIZ ...........oovoviieeeeeeeeeeeeeeeeeee oo 23
4, BULGULAR ..ttt et e e e 24
4.1. OLGULARIN TANIMLAYICI OZELLIKLERI .........cccccoovvviviierniiennn, 24
4.2. SAGKALIM ILE ILGILI SONUCLAR...........cccooviiiniieeeeeeeseeeeesen e 28
5. TARTISMA ......cooovitieitiectete ettt ettt ettt ettt st et e st e st ene e 38
ST )\ L UL 3 07N 2 45
KAYNAKLAR ..ottt e e et e e e e earee e e e eanes 46



ABD
ANC

APACHE
APFC
BISAP
BT

BUN
ERCP
MRI
SIRS
YBU

KISALTMALAR

: Amerika Birlesik Devletleri
: Akut Nekrotik Koleksiyonlar

: Akut Fizyoloji ve Kronik Saglik Muayenesi

: Akut Peripankreatik Sivi Koleksiyonlari

: Akut Pankreatitte Hasta Bas1 Indeksi

: Bilgisayarli Tomografi

: Kan Ure Nitrojeni

: Endoskopik Retrograd Kolanjiyopankreatografi
: Magnetik Rezonans Goriintiileme

: Sistemik Inflamatuar Yanit Sendromu

: Yogun Bakim Unitesi



TABLO LISTESI

Tablo 1. Akut pankreatit etiyoloJileri ..........cccoovevieiiiiiii s 6

Tablo 2. Olgularin cinsiyet, alkol sigara igme durumu ve kronik hastaliklarinin

AGIIIMNL 1ot 24

Tablo 3. Olgularin vital bulgulari, BISAP skoru ve hastanede yatis siiresinin

14T 1§10 ) PP UPRTOPPPRPPRRPPI 25

Tablo 4. Olgularin BISAP skor bilesenleri, Atlanta Pankreatit skoru, etyoloji ve

sagkalim durumlarinin dagilimi .........coccoeiiiiiiiiiii e 26
Tablo 5. Olgularin laboratuvar bulgularmin dagilimi ..........cccccocceveeiiniiniiniinnnnnn, 27

Tablo 6. Olgularin cinsiyet, alkol sigara igme ve kronik hastaliklarina gore

mortalite durumunun Karsilastirmasi ............oocieeeeiiiiiee i 28

Tablo 7. Mortalite durumuna gore olgularin yas, vital bulgular, BISAP skoru ve

hastanede yatis siiresinin karstlagtirtlmast ...........cccoooeiiieniiiiicnie e 29

Tablo 8. Olgularin BISAP skor parametreleri, Atlanta Pankreatit Skoru ve

etyolojisine gore mortalite durumunun karsilastirmasi ............coeceeeiiiiiiiiieninens 30

Tablo 9. Mortalite durumuna gore olgularin laboratuvar bulgularinin

Karslagtirlmast .......cooveeeiiiieiie e 31

Tablo 10. Mortalite i¢in bagimsiz risk faktorleri (Lojistik regresyon analizi,
backward StEPWISE, STEP 5) .....oiviriiriiiiiiiiiee e 35

Tablo 11. Mortaliteyi ongormede laktat, kreatinin, BUN ve BISAP skorunun yeri

Tablo 12. BISAP skoru ve laktat diizeyi ile diger parametreler arasinda
0] =] P 1 Vo] SO PSP 37



SEKIL LISTESI

Sekil 1. Akut pankreatit'in klinigi ve yonetiminin zaman ¢izelgesi .................... 12
Sekil 2. Mortalite durumuna gore laktat diizeyi dagiliminin grafiksel gosterimi .32
Sekil 3. Mortalite durumuna gore BUN diizeyi dagiliminin grafiksel gésterimi ..33

Sekil 4. BISAP skoruna gore sagkalim durumunun grafiksel gésterimi .............. 34

Sekil 5. Mortalite durumunu 6ngérmede BISAP skoru, laktat, kreatinin ve BUN

degerlerine ait ROC e8ri @rafifi .......cccueeiiiriiieiieiiie e 36



OZET

Akut Pankreatit Hastalarinda BISAP Skoru ve Serum Laktat Diizeylerinin
Prognoz Uzerindeki Etkisinin Degerlendirilmesi, Dr. Neva Oztiirker,
Uzmanlk Tezi, istanbul, 2023.

Amag: Bu calismada acil serviste akut pankreatit tanisit alan olgularin BISAP
skoru ile akut faz reaktanlarinin ve laktat diizeyinin hastaligin klinik siddeti ve

prognozu ile iligkisinin degerlendirilmesi amaglanmustir.

Yontem: Uciincii basamak bir hastanenin acil servisinde 1 Nisan 2019 — 31 Mart
2022 tarihleri arasindaki akut pankreatit tanis1 alan 264 olgunun dahil edildigi bu
retrospektif kesitsel ¢alismada, olgularin klinik ve laboratuvar ozellikleri ile
mortalite durumlar1 hastane kayitlarindan toplanmastir.

Bulgular: Olgularin %51,5’1 kadindi, yas ortalamasi 58,44 + 18,32 yildi.
Olgularin ortalama BISAP skoru 1,75 £+ 1,26, hastanede yatis siiresi 6,81 + 4,34
giindii.

Sag kalan olgularla karsilagtirildiginda eksitus olan olgular arasinda serum laktat
(p<0,001), kreatitin (p<0,001) ve BUN (p<0,001) diizeyleri siddetli pankreatit
(p<0,001) olgularinda istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek, solunum sayisi
(p = 0,006) ise daha diisiiktii. iki grup arasinda BISAP skoru bakimimdan anlamli
fark yoktu (p = 0,176). BUN degerinde bir birimlik artisin mortalite riskini 1,135
(%95GA: 1,011 — 1,275, p = 0,032) kez arttirdig1 belirlendi.

Laktat degeri >1,59 mmol/L kesim noktasinda %88.,2 sensitivite ve %54,5
spesifite ile (p = 0,001), kreatinin degeri >0,935 mg/dL kesim noktasinda %94,1
sensitivite ve %57,9 spesifite ile (p <0,001), BUN degeri ise >48,5 mg/dL kesim
noktasinda %76,5 sensitivite ve %81 spesifite ile (p <0,001) mortaliteyi
ongorebiliyordu.

BISAP skoru; serum laktat diizeyi, yas, hastanede yatis siiresi, sistolik kan
basinci, nabiz ve solunum sayisi ile istatistiksel olarak anlamli diizeyde pozitif
yonde korelasyon gosteriyorken SpO2 ile negatif yonde koreleydi (p<0,05).
Laktat diizeyi ise yas, kalsiyum, kreatinin ve BUN ile pozitif yonde korelasyon
gosteriyorken, SpO2, PO2 ve APTT ile negatif yonde koreleydi (p<0,05).

Vi



Sonu¢: BISAP skorunun mortalite ile iliskisi gosterilemedi, laktat, BUN ve
kreatinin degerlerinin mortaliteyi anlamh diizeyde Ongorebildigi gosterildi.

Anahtar Kelimeler: Akut pankreatit, BISAP skoru, Laktat, Mortalite

Vil



ABSTRACT

Evaluation of the Effect of BISAP Score and Serum Lactate Level on
Prognosis in Patients with Acute Pancreatitis, Neva Oztiirker, MD.,

Dissertation, Istanbul, 2023.

Aim: This study aimed to evaluate the relationship between the clinical severity
and prognosis of the disease and the BISAP score and hematological parameters
including acute-phase reactants and lactate levels of patients with acute

pancreatitis diagnosed in the emergency department.

Method: In this retrospective cross-sectional study conducted between April 1,
2019 and March 31, 2022, including 264 patients diagnosed with acute
pancreatitis in the emergency department of a tertiary hospital, the clinical and
laboratory characteristics and mortality status of the cases were collected from

hospital records.

Results: 51.5% of the cases were female, and the mean age was 58.44 + 18.32
years. The mean BISAP score was 1.75 £ 1.26, and the length of hospital stay was
6.81 £ 4.34 days. When compared with survivors, lactate (p<0.001), creatinine
(p<0.001), BUN (p<0.001) levels and severe pancreatitis according to the Atlanta
Pancreatitis Score (p<0.001) were statistically significantly higher among
deceased cases, while respiratory rate (p=0.006) was lower. There was no
significant difference between the groups in terms of the BISAP score (p=0.176).
It was determined that an increase of one unit in the BUN value increased the
mortality risk by 1.135 (95% CI: 1.011-1.275, p=0.032). The lactate value >1.59
mmol/L cutoff point predicted mortality with 88.2% sensitivity and 54.5%
specificity (p=0.001), the creatinine value >0.935 mg/dL cutoff point predicted
mortality with 94.1% sensitivity and 57.9% specificity (p<0.001), and the BUN
value >48.5 mg/dL cutoff point predicted mortality with 76.5% sensitivity and
81% specificity (p<0.001). The BISAP score showed a statistically significant
positive correlation with lactate level, age, length of hospital stay, systolic blood
pressure, pulse rate, and respiratory rate, and a negative correlation with SpO2

(p<0.05). The lactate level showed a positive correlation with age, calcium,

VI



creatinine, and BUN, and a negative correlation with SpO2, PO2, and APTT
(p<0.05).

Conclusion: It was determined that only the BUN value increased the mortality
risk in cases of acute pancreatitis. While the BISAP score was not associated with
mortality, it was found that lactate, BUN, and creatinine values could predict

mortality significantly.

Keywords: Acute pancreatitis, BISAP score, Lactate, Mortality



1. GIRIS VE AMAC

Akut pankreatit diinya genelinde gastrointestinal sistem kaynakli acil
servis bagvurular1 ve hastane yatiglarinda 6n siralarda yer almaktadir. Akut
pankreatit etiyolojsinde bir¢cok faktor barindiran pankreasin akut inflamatuari ile
presente olan
hastaliktir.  Etiyolojide siklikla safra taslar1 ve kronik alkol kullanimi
bulunmaktadir. Ayrica hipertrigliseridemi, ilaglar ve otoimmiin sebepler de
bulunur. Akut pankreatit bir¢ok sekilde presente olabilir; pankreasin lokal
hasarma, sistemik inflamatuar yanit sendromuna ve organ yetmezligine neden
olabilen inflamatuar bir durumudur. Amerika Birlesik Devletleri (ABD)'nde akut
pankreatit, gastrointestinal durumlar arasinda yatan hasta bakiminin 6nde gelen
nedenidir ve maliyeti yiiksektir: Akut pankreatit i¢in yilda 275.000’den daha fazla
hasta hastaneye yatirilmaktadir ve toplam maliyeti yilda 2.6 milyar dolardan

fazladir (1).

Akut pankreatit, acil serviste sik goriilen karin agris1 sikayetidir.
Pankreasin akut inflamasyonu sonrasi hastalarin ¢ogunda klinik hafif seyredip
birka¢ gilin icinde iyilesirken, hastalarin yaklasik %15-20°sinde ise siddetli
seyredip ciddi morbidite ve mortalite riski tasir. Pankreas enzimlerinin
yiikselmesine eslik eden karin agrist durumunda akut pankreatit tanist konulur.
Abdominal bilgisayarli tomografi (BT) goriintiilemesi ile pankreas dokusunda
veya cevresindeki yagli planda heterojenite olmasi taniyr destekleyen

bulgulardandir (2).

Pankreatitin siddeti, acil servis klinisyenleri i¢in tedavi kararlar1 vermede
onemli bir husustur. Dogrulanmis puanlama sistemleri bu siirecte yardimer bir
arac olabilir (3). Siddetli akut pankreatit hastalarinin uygun kosullarda yogun
bakim {nitelerinde yapilan erken agresif tedavisi ile morbidite ve mortalite
diistiriilebilmektedir. Bu nedenle akut pankreatit siddetini erken ve gilivenilir bir

sekilde 6n gorebilmek ¢ok dnemlidir (4).



Akut pankreatit hafif seyirli bir tablodan mortaliteye kadar ilerleyen klinik
seyir gosterir. Akut pankreatit hastalarinin %20-25’1 orta ve siddetli klinik ile
seyretmektedir. Bu nedenle acil serviste bu hastalarin tanilarinin hizli konulmasi
ve agresif tedavi verilecek hastalar1 belirlemek c¢ok Onemlidir. Bu hastalara
mortalite ve morbiditeyi ongdrmek servis veya yogun bakima hizli transferini

saglamak agisindan 6nemlidir (5).

Siddetli akut pankreatitin erken tespiti i¢in bir dizi siddet puanlama sistemi
gelistirilmistir. Su anda Ranson kriterleri ve Akut Fizyoloji ve Kronik Saglik
Muayenesi (APACHE) II sistemi klinik uygulamada en yaygin kullanilan
sistemlerdir (6). Ancak, hizli degerlendirme i¢in hesaplamasi zor ve
karmasiktirlar. 2008 yilinda, Akut Pankreatitte Hasta Bas1 Indeksi (Bedside Index
for Severity in Acute Pancreatitis; BISAP) skoru, mortalite riski tagiyan hastalarin
erken taninmasi i¢in 6nerilmistir. Bu 5 puanlik skorlama sistemi bes degiskenden
olusur her birinin varlig1 1 puandir: kan iire nitrojen (BUN) diizeyi > 25 mg/dl,
bozulmus mental durum, sistemik inflamatuar yanit sendromunun (SIRS) gelisimi,
> 60 yas ve plevral efiizyon varligi puanlamasi 1 in {izerinde olmasi pankreatit

diizeyinin ytiksek klinik siddeti ile iliskilendirilmistir (7).

Laktat diizeyi, klinik uygulamalarda sik kullanilan bir serum belirtecidir.
Normal degerleri 0,5-1,5 mmol/L araligindadir. Genellikle, serum laktat diizeyinin
yiikksek olmasi dokulardaki hipoperfiizyonun ve hastaligin siddetinin bir
gostergesidir. Oksidatif kapasite azaldigi zaman glikoliz yolu devreye girer ve
laktat seviyesi artar. Birgok durumda serum laktat diizeyi yiikselir. Ozellikle septik
sok, travma, iskemik durumlar, ndbet, pankreatit gibi durumlarda serum laktat
diizeyi mortaliteyi ongérmede 6nemli bir belirtectir. Laktat yiikseligi pankreatit

siddetini gosterir ve dogru tedavi ile gerilemesi beklenir (8).

Acil tip hekimlerinin akut pankreatit hastalarini erken teshis edip ivedilikle
tedavisine baglamalari, hastanin prognozu acisindan 6nemli oldugu igin cesitli
skorlama sistemlerinin ve laboratuvar parametlerinin eszamanli kullanimi kritik

Ooneme sahiptir (5). Bu calismada acil serviste akut pankreatit tanisi alan olgularin



BISAP skoru ve hematolojik parametrelerden akut faz reaktanlar1 ve laktat
diizeyinin hastaligin klinik siddeti ve prognozu ile iliskisinin degerlendirilmesi

amaglanmistir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. AKUT PANKREATIT

Akut pankreatit, Diinya’da hastaneye yatigla sonuglanan en yaygin
gastrointestinal durumlardan biridir. Akut pankreatit insidansinin 100.000 niifusta
110 ila 140 oldugu ve ABD’de yilda tahmini 300.000'den fazla acil servis
bagvurusu ile iliskili oldugu tahmin edilmektedir (9,10). Akut pankreatit nedeniyle
basvurular 2002'de 1000 hastaneye yatis basina 9,48 vakadan 2013 yilinda 12.19'a
yiikseldigi, hastaneye yatis basina ortalama hastane maliyetinin ise yaklasik 7000
ABD dolar1 oldugu bildirilmistir (11,12).

Akut pankreatit, gelisiminin erken evrelerinde genellikle tahmin edilmesi
zor olan, degisken seyirli karmasik bir hastaliktir. Olgularin yaklasik %80'inde
hafif ila orta siddette (48 saatten fazla organ yetmezligi olmamasi) hastalik gelisir
(13,14). Ancak, hastalarin beste birinde siddetli hastalik gelisir ve 6liim orani
yaklasik %20'dir (13,15).

2.2. PATOGENEZ VE ETiYOLOJi

Akut pankreatit, ekzokrin pankreasin fonksiyonel birimleri olan asiner
hiicrelerin hasar gormesi, asinils ic¢inde tripsinojenin tripsinojene kontrolsiiz
dontisiimii ve aktivasyonunu hizlandirmasiyla karakterize edilir. Bu, diger
sindirim enzimlerinin, kinin sisteminin ve pankreatik parankimin kendi kendini
sindirmesine
(autodigestion) neden olan kompleman kaskadinin aktivasyonunu tetikler (16,17).
Pankreas kanali tikaniklig1 (6rn., safra tagi pankreatiti), asiner hasarin en yaygin
nedenlerinden biridir ve duktal basingta artiga, interstisyel 6dem ve pankreas
dokusunda enzim acgisindan zengin sivi birikmesine neden olur (18). Alternatif
olarak, primer asiner yaralanma, kalsiyum gibi, tripsin aktivasyonunu diizenleyen
cesitli diger faktorlerden kaynaklanabilir. Hiicre i¢i kalsiyumun uygunsuz
salinmasi, hiicre dig1 kalsiyum girisinin artmasi veya hatali kalsiyum
ekstriizyon/geri alim mekanizmalari, asiniislerde sitozolik kalsiyumda siirekli bir

artisa neden olur. Bu yiikselme, tripsinojenin tripsin i¢in erken aktivasyonuna yol



acarak asiner yaralanma ve Oliimle sonuglanir (19,20). Etanol, akut pankreatitin
yaygin bir nedenidir, ancak patogenezi bilinmemektedir; asiner hiicrelerde ¢oklu

biyokimyasal yollar1 bozabilecegine dair kanitlar bulunmaktadir (5).

Akut pankreatitin 6nde gelen 2 nedeni safra tasi ve alkoldiir. Diger
nedenler arasinda hipertrigliseridemi (tipik olarak >1000 mg/dL), hiperkalsemi,
ailesel (herediter) pankreatit ve viral enfeksiyonlar bulunur. Periampiiller tiimorler,
pankreatik bas kitleleri ve pankreasin kistik lezyonlari, pankreas kanalinda
tikanmaya neden olarak pankreas enzimlerinin akigini engeller ve pankreas iginde
uygun olmayan enzim aktivasyonuna yol agabilir. Pankreas divisum ve pankreas
darliklar1 da pankreas kanalini tikayarak pankreatite neden olabilir. Akut
pankreatit endoskopik retrograd kolanjiyopankreatografi (ERCP, %5-10) ve
endoskopik  ultrasonu  takiben  ampulla  ve  pankreatik  kanalin
enstriimantasyonundan (<%]1) kaynaklanabilir (21,22). Akut pankreatit nedeni
olarak 500'den fazla ilag su¢lanmistir ve en az 30'unun kesin bir iligkisi oldugu
gosterilmistir.  Yani diger olasi nedenler dislandiginda ilaglarin tekrarh

uygulanmasinda akut pankreatite neden olduklari gosterilmistir (23,24).



Tablo 1. Akut pankreatit etiyolojileri (5)

Akut pankreatit etiyolojileri

Akut pankreatite neden olabilen ilaglar

Safra taslar1 (%21-%33),

Alkol (%16 - %27),
Trigliseridemi (%2-%5),
Iyatrogrenik (ERCP/EUS),
Hiperkalsemi,

Enfeksiyon,

Kalitsal,

Otoimmiin,

[laclar,

Yapisal,

Pankreas divisumu,

Tilimorler veya kistik lezyonlar

Asetaminofen/kodein,
5-Aminosalisilat (mesalamin, siilfasalazin),
Amiodaron,

Androjenik anabolik steroidler,
Azatioprin,

Kanabis,

Karbamazepin,
Karbimazol,

Simetidin,

Sisplatin,

Klomifen,

Didanozin,

Enalapril,

Ostrojen ve ilgili iiriinler,
Furosemid,

[zoniazid,

Lamivudin,

Losartan,

Metildopa,

Metronidazol,

Nadolol,

Pravastatin,

Perindopril,
Prokainamid,

Piritinol,

Ranitidin,

Rosuvastatin,
Saksagliptin,
Simvastatin,

Sulindak,

Tamoksifen,

Telaprevir,

Tetrasiklin,
Trimetoprim/siilfametoksazol,
Valproik asit




Akut pankreatitin bu c¢ok nedenden kaynaklanabilen etiyolojisi bir¢ok
vakada tanimlanamamaktadir. Akut pankreatit ile iligkili ek risk faktorleri arasinda
obezite, ileri yas, sigara icme ve HIV pozitifligi yer alir (13). Akut pankreatitin
etiyolojisi cografi olarak da degismektedir (25). Ornegin, yakin tarihli bir
metaanalizde safra tagi pankreatitinin, ABD’de goriilen vakalarin %26'sinin, Latin

Amerika'dakilerin ise %68’inin nedeni oldugu bildirilmistir (26).

Akut pankreatit, interstisyel 6dematdz pankreatit ve nekrotizan pankreatit
olmak iizere 2 alt tip olarak smiflandirilir. Interstisyel ddematdz pankreatit,
pankreas parankimi ve peripankreatik dokularin inflamasyonu ve odemi ile
karakterizedir. Nekrotizan pankreatit, bu siire¢ pankreas veya peripankreatik doku
oliimiine ilerlediginde ortaya ¢ikar. Akut pankreatitin her iki formu da pankreatik
stvi ve kati koleksiyonlarin lokal komplikasyonlar1 ile iliskili olabilir. Akut
peripankreatik sivi koleksiyonlar1 (APFC'ler) hastaligin baslangicindan sonraki 4
hafta iginde gelisir ve ¢ogunlukla sivi igeriklidir; akut nekrotik koleksiyonlar
(ANC'ler) nekrotizan pankreatitte gelisir ve hem kati hem sivi bilesenler igerir.

Akut intrapankreatik koleksiyonlar, nekrotizan pankreatitin bir sonucudur (27).

Hastaligin baslangicindan 4 hafta sonra devam eden APFC'ler ve ANC'ler,
sirastyla psodokist ve walled-of nekroz olarak adlandirilir. Peripankreatik ve
pankreas koleksiyonlar1 sekonder olarak enfekte olabilir ve enfekte ANC ve
enfekte walledof nekroz olarak tanimlanabilir. Pankreas koleksiyonlarina ek
olarak, lokal komplikasyonlar arasinda gastrik ¢ikis disfonksiyonu, splenik veya

portal ven trombozu ve kolonik nekroz da bulunur (2).
2.2.1. Revize Edilmis Atlanta Siniflandirma Tanimlari

A. Akut Pankreatit ve Pankreatik Koleksiyonlarin Morfolojik
Simiflandirmasi (5)

Interstisyel Odemli Pankreatit

Pankreas parankiminde homojen genisleme ile birlikte pankreasin diffiiz

veya lokalize biiylimesi
Peripankreatik yagin inflamatuar degisiklikleri

+Peripankreatik siv1 (agsagidaki “Koleksiyonlar”a bakin)



Koleksiyonlar

<4 hafta

>4 hafta
+
+
+
+

APFC

Pankreasa bitisik (intrapankreatik uzant1 yok) Tek veya ¢oklu
S1vi yogunlugu ile homojen koleksiyon

Miskili peripankreatik nekroz yok

Normal fasyal diizlemlerle sinirlt

Yalanci kist

Pankreasin disinda iyi tanimlanmis bir duvari olan matiir,
kapsiillii s1v1 koleksiyon(lar):

Homojen siv1 yogunlugu

Kat1 bilesen yok

Nekrotizan Pankreatit (5)

Genellikle hem pankreas parankimi hem de peripankreatik dokuyu tutan

nekroz

Ilk birkag giin icinde degisken kontrast gelistirme modeli

Kontrastt olmayan alanlar hastaligin ilk haftasindan sonra nekroz olarak

kabul edilmelidir.

Sekonder olarak enfekte olabilir

Koleksiyonlar

<4 hafta
+
+
+
>4 hafta

ANC
Pankreas parankimi veya peripankreatik dokulari igerir
Farkli konumlarda degisen derecelerde heterojen ve sivi olmayan

yogunluk

Walled-off nekroz



+ lyi tanimlanms bir duvar ile matiir, kapsiillii pankreatik ve/veya

peripankreatik nekroz koleksiyonu
* Degisken derecelerde lokiilasyonlarla siv1 ve sivi olmayan

yogunluga sahip heterojenite
B. Tani Kriterleri (2/3) (5)
1. Akut pankreatit ile uyumlu abdominal agr1

2. Yiiksek serum amilaz degeri veya lipaz > normalin {ist
siirinin 3 kati

3. Gorlintiilemede akut pankreatitin karakteristik bulgulari
(6rnegin, kontrastl bilgisayarli tomografi, manyetik rezonans goriintiilleme

ve daha az siklikla ultrasonda)
C. Siddet dereceleri (5)
Hafif
1. Organ yetmezligi yok
2. Lokal veya sistemik komplikasyon yok

Orta Siddetli

1. 48 saat iginde diizelen organ yetmezlii (gegici organ

yetmezligi) ve/veya

2. Kalici organ yetmezligi olmayan lokal veya sistemik

komplikasyonlar
Siddetli
1. Kalic1 organ yetmezligi (>48 saat)
Tek organ yetmezligi
Coklu organ yetmezligi
2.3. KLINIK VE TANI

Abdominal agr1 en sik goriilen semptomdur. Agr1 genellikle sabit olarak

tamimlanir ve siklikla sirta yayilan ve yeme, igme veya sirtlistii yatma ile



siddetlenebilen karakter ile tanimlanir. Eslik eden semptomlar genellikle mide
bulantisi, kusma ve diisiik ila orta dereceli atesi icerir. Siipheli akut pankreatitin
degerlendirilmesi, kapsamli bir dykii ve fizik muayene ile baglar. Degerlendirme,
biliyer kolik/safra tas1 hastaligi, alkol kullanimi, ailede akut veya kronik pankreatit
Oykiisii, yeni enfeksiyonlar, travma, bocek 1siriklar1 ve yeni ilaglar dahil olmak
lizere akut pankreatit ataklarinin dykiisiine ve risk faktorlerine odaklanmalidir. Bu

odaklanmis Oykti, altta yatan etiyolojinin belirlenmesine yardime1 olabilir (5).

Fizik muayenede siklikla abdominal distansiyon ve barsak seslerinde
azalma saptanir. Rebaund hassasiyeti nadirdir. Amilaz, lipaz ve karaciger
fonksiyon testlerini igeren standart biyokimya sonuglari, akut pankreatit tanisini
dogrulamanin yani sira altta yatan etiyolojiyi (6rn., hiperkalsemi) belirlemeye
yardimci olabilir. Yiikselmis bir direkt bilirubin ve/veya alkalen fosfataz diizeyi,
ortak safra kanalinda bir safra taginin (6rn., koledokolitiazis) varligin1 veya yakin
zamanda bir tagin diistigiinii gosterebilir. Safra taslarini ve serum trigliserit
diizeylerini degerlendirmek icin transabdominal ultrason ile ek testler de
yapilmalidir. IgG4 seviyeleri, otoimmiin pankreatitten siiphelenildiginde yardimei
olur. Akut pankreatitin yapisal nedenlerini degerlendirmek icin bilgisayarl
tomografi (BT) veya manyetik rezonans goriintiileme (MRI) endike olabilir; ancak
bu, hastalik siirecinin ilk yonetimi sirasinda zorunlu degildir. Tekrarlayan akut
pankreatit veya ailede akut pankreatit/kronik pankreatit oykiisii olan ve yukarida
bahsedilen laboratuvarlar veya goriintilemelerle tanimlanabilir bir etiyolojisi
olmayan hastalar, herediter pankreatiti degerlendirmek agisindan genetik testler

icin sevk edilmelidir (5).

Akut pankreatiti teshis etmek i¢in revize edilmis Atlanta siniflamasi (RAC)

asagidaki 3 kriterden 2'sinin mevcut olmasin gerektirir (2):
(1) Pankreatiti diisiindiiren abdominal agri,

(2)  Serum amilaz1 ve/veya lipazi normalin {ist sinirinin 3
katindan fazla,
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(3)  Akut pankreatit ile uyumlu kesitsel goriintiileme (BT veya
MRI) bulgulart.

Akut pankreatit, hastalarin yaklasik %80'inde yalnizca karin agrisi ve
yiiksek pankreatik enzimlerin varligima dayanarak teshis edilebilir. Bununla
birlikte BT, tan1 s6z konusu oldugunda akut pankreatiti dogrulamak ve perfore
duodenal iilser gibi akut pankreatiti taklit edebilen diger intraabdominal durumlari

ekarte etmek i¢in yararli bir yardimcidir (28).

2.3.1. Hastalk Siddeti ve Risk Derecelendirmesi

RAC, akut pankreatit siddetini organ yetmezliginin varlig1 ve siiresine ve
lokal komplikasyonlarin varligina gore derecelendirir. Lokal komplikasyonlari
veya organ yetmezligi olmayan hastalarda hafif akut pankreatit vardir. Gegici
organ yetmezligi (48 saat icinde iyilesme) ve/veya lokal komplikasyonlar1 olan
hastalarda orta derecede siddetli akut pankreatit vardir ve lokal komplikasyon
olsun veya olmasin 48 saatin {izerinde kalici organ yetmezligi olan hastalarda
siddetli akut pankreatit vardir. Hafif pankreatit, akut pankreatitin en yaygin
seklidir ve kendi kendini sinirlar; hastalar tipik olarak bir hafta i¢inde taburcu
edilir. Orta siddetli ve siddetli hastalig1 olan hastalarda, lokal komplikasyonlar ve
organ disfonksiyonu nedeniyle genellikle haftalar veya aylar boyunca uzayan bir

seyir vardir (5).
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Akut pankreatitteki degisken klinik seyir ve agir vakalardaki énemli 6lim
orant goz Oniine alindiginda, sonucu tahmin etmek icin ¢esitli risk skorlari
gelistirilmistir. Bu siniflandirma sistemleri, uygun bakim diizeyini (yogun bakim
iinitesi [YBU] veya klinik) belirlemeye yardimci olabilir ve hastaligin tahmin
edilen ciddiyetine dayali ileriye yonelik yonetime rehberlik edebilir (29). Akut
pankreatitte karar vermede faydali yardimcilar olmalarina ragmen, skorlama
araglar1 klinik kararmn yerini almamalidir. ilk skorlama sistemi Ranson ve ark.
(30,31) tarafindan 1974 ve 1977'de ve bir digeri Imrie ve ark. (32,33) tarafindan
1978 ve 1984'te yaymlandi. 1985 yilinda APACHE II modeli, yogun bakim
tinitesine kabul edilen hastalarda hastalik siddetini ve mortaliteyi tahmin etmek
icin tasarlanmis kapsamli bir ara¢ olarak gelistirildi (34). APACHE I, kritik
durumda olmayan hastalarda rutin olarak elde edilmeyen 12 degiskenin
incelenmesini gerektirmektedir. Ek olarak, BISAP skoru 2008'de gelistirildi ve 5
degiskene dayanan bir 6liim 6ngoriisii olarak tasarlandi (7). Bu degiskenler: BUN
seviyesi 25
mg/dL'den yiiksek, mental durum bozuklugu, Sistemik Inflamatuar Yanit
Sendromu (SIRS), 60 yas {iisti veya bagvurudan sonraki ilk 24 saat iginde
radyografik plevral efiizyon kanitidir. En disiik puan, %1'den az 6liim oraniyla ve
en yiiksek puan, %20'den fazla 6lim oranmiyla iliskilendirilmistir. Mortaliteye ek
olarak, ilk ¢aligmalar, 3 veya daha yiiksek BISAP skorunun gelismekte olan organ
yetmezligi (olasilik oran1 [OR], 7.4 [%95 GA, 2.8-19.5]), kalic1 organ yetmezligi
(OR, 12.7 [%95GA, 4.7-33.9])]) ve pankreatik nekroz (OR, 3.8 [%95 GA, 1.8-
8.5]) ile iliskili oldugunu gostermistir (35). BISAP skoru basitligi ve hesaplama
kolaylig1 nedeniyle yaygin olarak kullanilmaktadir (7).

Puanlama sistemlerine ek olarak, bireysel biyobelirtecler de akut
pankreatitte prediktif degere sahip olabilir. C-reaktif protein (CRP) genellikle
hastanede yatan hastalarda degerlendirilmektedir. Kabulden sonraki ilk 48 saat
icinde 190 mg/L veya daha yiiksek CRP seviyeleri veya 90 mg/L'nin iizerinde
mutlak bir artis, ciddi hastalifi tahmin etmede sirasiyla %31,7 ve %Z27,4'lik

pozitif prediktif degerlere sahiptir (36). Radyolojik skorlama sistemleri, 6rnegin
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BT Siddet Indeksi pankreatitin derecesini ve ciddiyetini dogru bir sekilde teshis
etmek i¢in yararh olabilir (37,38). Bununla birlikte, taramalar basvuru sirasinda
yapildiginda goriintiileme puanlari giivenilir degildir; c¢linkii kontrasthi BT,
semptomlarin baglamasindan 72 saatten daha kisa bir siire sonra elde edilirse
hastalik siddetini daha hafif gosterebilir (underestimate) veya yanlis
siniflandirabilir (2,39,40). Bu nedenle, orta siddetli veya siddetli akut pankreatitli
hastalarda hastalik siirecinin boyutunu tam olarak tanimak i¢in hastalik seyrinde

sonraki stirecte BT onerilir (5).

2.4, YONETIM

2.4.1. Yonetime Genel Bakis

Etiyolojiden bagimsiz olarak akut pankreatit tedavisinde 2 temel nokta

vardir (5):

1) Doku perfiizyonunu korumak veya eski haline getirmek igin sivi

reslisitasyonu ve

(2)  Katabolik duruma karsi koymak ve enfeksiyoz komplikasyon

oranini azaltmak i¢in beslenme destegi.
S1v1 Resiisitasyonu

Pankreasta, peripankreatik ve sistemik odem ile iliskili siv1
sekestrasyonundan kaynaklanan intravaskiiler hacim kaybi, akut pankreatitli
hastalarin karakteristigidir. Kusma, oral alimin azalmasi ve peripankreatik
inflamasyon siv1 eksikliklerine katkida bulunur. Dolagim hacminin azalmasi, doku
perflizyonunun azalmasina yol acar ve ¢oklu organ yetmezligi ile sonuglanabilir.
Intravaskiiler hacim durumu, yasamsal belirtiler gdzlemlenerek ve idrar cikisi,
BUN ve hematokrit Olgiilerek tahmin edilebilir. Diislik intravaskiiler hacim
komplikasyonlar1 ve mortalite oranini artirir (5). Ornegin, akut pankreatitli 5819
hasta tizerinde yapilan bir ¢alismada, ilk 24 saat iginde BUN seviyesindeki her 5
mg/dL artis, mortalite icin OR'de 2,2 (%95 GA, 1,9-2,9) artis ile
iliskilendirilmistir (41). Akut pankreatitli 1043 hastayla yapilan baska bir ¢calisma
da, BUN seviyesi 20 mg/dL'nin {izerinde olan (OR, 4.6 [%95 GA, 2.5-8.3]) ve 24
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saatte BUN seviyesinde herhangi bir artis olan hastalarda (OR 4.3 [%95 GA, 2.3-
7.9]) hastane mortalitesi ile anlamli iliski bulmustur (42). Bu nedenle, akut
pankreatitte kullanilan c¢ofu puanlama sistemi, herhangi bir hacim durumu

belirtecini igerir.

Bazi uzman gruplarin sivi restisitasyonuna yonelik klinik kilavuzlari, akut
pankreatit tanis1 konulur konmaz, hasta hala acil servisteyken intravendz hacim
reslisitasyonunun baglatilmas1 gerektigi ve izotonik kristaloid formiilasyonlarin
tercih edildigi konusunda hemfikirdir. Spesifik olarak, normal saline kiyasla
belirgin bir anti-inflamatuar etki ile 24 saatte SIRS gelisme olasiliginin azalmasi
arasindaki iligki nedeniyle ¢ogu kilavuz tarafindan laktatli Ringer soliisyonu
onerilmektedir. Bir kristaloid formiilasyonunu digerine tercih eden calismalarin
sundugu kanitlar diisiik i1la orta kalitededir (5). Amerikan Gastroenteroloji
Dernegi'nin (ACG) Akut Pankreatit Gorev Giicii Kalite (Acute Pancreatitis Task
Force on Quality) kilavuzunda, akut pankreatitte ilk resiisitasyon igin
kullanildiginda normal salin ile karsilastirildiginda laktatli Ringer soliisyonu ile
SIRS gelisme olasiliginin azaldigin1 bildiren bir meta-analizden bahsedilmistir
(OR, 0.38 [%95 GA, 0.15-0.98]) (43,44). Bu meta-analizde degerlendirilen 3
randomize kontrollii calisma (RKC)’nin, sadece bir tanesinde laktatli Ringer

soliisyonunu destekleyen anlamli sonuglar gosterilmistir (45).

Cogu oneride, intravendz sivi uygulamasinin belirli 6l¢iilebilir perfiizyon
hedeflerine gore titre edilmesi yer almaktadir (46). Ornegin, Uluslararasi
Pankreatoloji Dernegi/Amerikan Pankreatik Dernegi (IAP/APA), 1 veya daha
fazla restisitasyona kadar 5 ila 10 mL/kg/saat kristaloid inflizyon 6nermektedir. Bu
sekilde hedeflere ulasilabilecegini belirtmektedir (6rn. kalp hiz1 <120 atim/dakika;
ortalama arter basinci, 65-85 mmHg; idrar ¢ikisi >0,5 ila 1 mL; hematokrit,
%35%44). Onceden bobrek hastaligi veya kalp yetmezligi olan hastalarda agresif
reslisitasyon nedeniyle sivi yliklenmesi riskleri her zaman goz Oniinde
bulundurulmalidir. Bu riskler kendini pulmoner 6dem, hipoksiye yol acan asir

hemodiliisyon ve intra-abdominal hipertansiyon olarak gdsterebilir (47).
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2.4.2. Beslenme

Beslenmenin saglanmasi, akut pankreatitli hastalarin bakiminin énemli bir
bilesenidir.

(1)  Orta derecede siddetli ve siddetli akut pankreatit, katabolik bir
duruma,

artan kalori ve beslenme gereksinimlerine neden olan yogun bir sistemik

inflamatuar yanit ortaya ¢ikarir.

2 Akut pankreatitte azalmis bagirsak vaskiiler perfiizyonu, bagirsak
mukozal hasarina neden olabilir. Daha sonra bagirsak gecirgenligi artar, bu da
bakterilerin bagirsak liimeninden portal dolasima ve mezenterik lenfatiklere
translokasyonunu saglayabilir. Bu, organ yetmezligi, sepsis ve pankreatik ve

peripankreatik nekrozun sekonder enfeksiyonu ile sonuglanabilir (48).

Erken donemde beslenme, Ozellikle enteral beslenme, bu etkileri gesitli
mekanizmalarla hafifletir. Bu mekanizmalar: Kalori kayiplarini yenileme, bagirsak
mukozasinin biitiinligiinii korumak i¢in splanknik kan akisini artirma ve bagirsak

hareketliliginin uyariimasidir (5).

Akut pankreatitli hastalarda diyete devam etmeden once agrinin gegmesini
beklemek gerekmez. Giincel yonergeler, enteral beslenmenin 24 ila 72 saat i¢cinde
baslatilmasin1 6nermektedir (43,46,49). 691 hastayla yapilan 7 RKC'nin bir
metaanalizi, gecikmis enteral beslenme (>24 saat) veya parenteral beslenme ile
karsilastirildiginda, enteral beslenmeye kabulden sonraki 24 saat iginde
baslamanin ¢oklu organ yetmezliginde bir azalma ile iliskili oldugunu géstermistir
(OR, 0.4 [%95 CI: 0.2-0.79]) (50). Genel olarak, oral beslenmeyi tolere eden
hastalar, az yagl yumusak veya kat1 bir diyetle beslenebilir (51). Hastalar 72 saat
icinde oral bir diyeti tolere edemiyorsa, nazoenteral beslenmeye (yani nazogastrik
veya nazojejunal) baslanmalidir (52,53). Paralitik ileus, obstriiksiyon veya diger
nedenlerle enteral beslenmeyi tolere edemeyen hastalara 72 saat i¢inde parenteral

beslenme baslanmalidir (5).
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Akut pankreatit atagindan once birgok hasta yetersiz beslenmektedir.
Avrupa Klinik Beslenme ve Metabolizma Dernegi'nin kilavuzlari, Malniitrisyon
Tarama Araci ve Beslenme Riski Tarama araci (NRS-2002) gibi araclar
kullanarak hafif ila orta siddetli akut pankreatitli tiim hastalar i¢in bir beslenme
taramas1 yapilmasini onermektedir. Siddetli akut pankreatiti olan tiim hastalarin
beslenme yetersizlikleri ac¢isindan risk altinda oldugu kabul edilir (54).
Malabsorpsiyon kaniti (steatore) olan hastalarda, ekzokrin pankreas yetmezligi
icin degerlendirme yapilmalidir (6rn. fekal elastaz-1 ve fekal yag tahlilleri veya
dogrudan pankreatik fonksiyon testleri). Bu hastalar i¢in semi-elemental
formiilasyonlar (yani, onceden sindirilmis proteinler, karbonhidratlar ve yag
icerikleri) ve/veya pankreatik enzim takviyesi diisiiniilmelidir (54). Semi-
elemental beslenmenin veya probiyotikler ile zenginlestirilmis enteral formiillerin

rutin kullanimini destekleyen net kanitlar bulunmamaktadir (55).
2.5. RiSKi AZALTMA VE TAKiP
2.5.1. Kolesistektomi

Safra taglari akut pankreatitin Onde gelen nedenidir. Safra tasi akut
pankreatiti i¢in ilk bagvuruda kolesistektomi yapilmadiginda, hastalarin %8'i
taburcu olduktan sonraki ortanca 40 giin i¢cinde akut pankreatitin tekrarlama riski
altindadir. Kolesistektomi yapilmazsa risk 5 yilda %22'ye yiikselir (56,57). Erken
kolesistektomi (hastaneye kabulden sonraki 24 ila 48 saat iginde) giivenlidir ve
akut pankreatitin hafif seyirli oldugu tahmin edilen hastalarda hastanede yatis
stiresini kisaltir (58—60). Ayni yatista kolesistektomi ¢esitli nedenlerle miimkiin
olmayabilir. Bu nedenler arasinda hasta tercihi, tibbi olarak ameliyat i¢in optimize
edilmemis hastalar ve hastane kaynaklarinin eksikligi yer alabilir. Optimal olarak,
safra taslarima bagl tekrarlayan akut pankreatit riskini en aza indirmek i¢in bu
hastalara tibbi olarak uygun goriiliirse taburcu olduktan sonra 2 ila 4 hafta i¢inde
kolesistektomi yapilmalidir. Orta siddetli veya siddetli akut pankreatiti olan
hastalar, kolesistektomiden once kontrastli BT veya MRI incelemesi yapilarak
peripankreatik sivi koleksiyonlar1 acgisindan degerlendirilmelidir. Peripankreatik

koleksiyonlar1 veya siddetli akut pankreatiti olan hastalarda, peripankreatik sivi
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koleksiyonlarinin  siiperenfeksiyon riski ve siskin bir retroperitondan
gorlintiillemenin kisitlanmasi nedeniyle erken kolesistektomi yapilmamalidir. Akut
pankreatit atagindan sonra 6 hafta beklendikten sonra veya sivi birikimleri
diizelene kadar operasyon ertelenmelidir (61). Sfinkterotomili ERCP, gecikmis
kolesistektomi gerektiren hastalarda veya yiiksek cerrahi riski olan hastalarda,
basgka bir safra tasindan kaynaklanan tekrarlayan pankreas kanali tikanikligini en

aza indirmek i¢in ilk yatis sirasinda diistliniilebilir (43,62).
2.5.2. Alkol Birakma Stratejileri

Alkole bagl akut pankreatit, rekiirren akut pankreatit ve kronik pankreatit
acisindan bagimsiz bir gostergesidir. AGA, alkole bagli akut pankreatit nedeniyle
ilk yatis sirasinda kisa bir alkol egitimi yapilmasini ve sonrasinda 2 yil boyunca 6
aylik araliklarla ek egitim seanslar1 yapilmasini 6nermektedir (63). Hastalara
alkolpankreas iligkisinin 3 yonii hakkinda danigmanlik yapilir. Bunlar: Alkoliin
pankreas iizerindeki toksik etkileri, davranis degisiklikleri/aliskanliklarin

degistirme ve sosyoekonomik konulara odaklanmadir (5).

2.5.3. Diger Miidahaleler

Obez hastalara ve hipertrigliseridemisi olanlara kilo verme, diyet
degisiklikleri ve alkolden ka¢inma konusunda danmismanlik yapilmalidir.
Farmakolojik tedaviler arasinda fibratlar, statinler, niasin ve omega-3 yag asitleri
bulunur. Fibratlar (6rn. fenofibrat), trigliserit diizeylerini diislirmede en biiyilik
etkiye sahiptir ve direngli vakalar i¢in Onerilen diger ilaglarla kombinasyon
halinde kullanilabilir. Akut pankreatit epizodu sirasinda hiperkalsemi saptanan
hastalar primer hiperparatiroidizm veya daha az siklikla malignite ve tirotoksikoz

acisindan degerlendirilmelidir (5).
2.5.4. Sekeller

Akut pankreatitin uzun vadeli etkileri, hafif ve ilk kez atak gecirenlerde
bile dikkate alinmalidir. Hastalar tekrarlayan akut pankreatit ataklari gelistirme,

kronik pankreatite ilerleme ve endokrin ve ekzokrin yetmezlik gelistirme riski

altindadir.
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Tekrarlayan akut pankreatit gelisimi i¢in en biiyiik risk faktorleri alkolik akut
pankreatit, aralikli kolesistektomi yapilmayan biliyer akut pankreatit ve tiitiin
kullanimidir. Kronik pankreatite progresyon igin risk faktorleri arasinda
tekrarlayan akut pankreatit, tiitiin kullanimi, pankreas nekrozu ve alkolik akut

pankreatit yer alir (64,65).

Pankreas ekzokrin yetmezligi tiim hastalarin yaklagik %35'inde goriilebilir.
En 6nemli risk faktorleri nekrotizan akut pankreatit ve alkol etiyolojisidir
(54,66,67). Diyare, steatore ve/veya fekal elastaz-1, fekal yag veya dogrudan
pankreatik fonksiyon testleri gibi pozitif pankreatik ekzokrin yetmezlik testleri
olan hastalar pankreatik enzim takviyesinden fayda gorebilir. Pankreatojenik
diabetes mellitus (tip 3c diyabet), pankreatite bagl yapisal pankreatik hasara bagli
olarak pankreas endokrin fonksiyonundaki bozulmadir. Tip 3c diyabet, kronik
pankreatit ile yakindan iligkilidir, ancak siddetli nekrotizan akut pankreatit
epizodu yasayan hastalarda da gelisebilir (68).

Peripankreatik sivi koleksiyonlar1 olan hastalar diizenli olarak takip
edilmeli ve agri, beslenme intoleransi ve ates gibi stabil, iyilesen veya kotiilesen

semptomlar acisindan degerlendirilmelidir (5).

Ozetle akut pankreatit, degisken klinik seyirli karmagik ve dinamik bir
hastalik stirecidir. Hizli tanima, tan1 ve erken s1v1 resiisitasyonu ve erken beslenme
ile tedavinin baglatilmasi, 1yi sonuglar i¢in 6nemlidir. Puanlama araglari, siddeti ve
mortaliteyi tahmin etmek icin faydali yardimcilardir. Ozellikle BISAP skorunun
hesaplanmas1 kolaydir ve 24 saat i¢cinde gergeklestirilebilir. Ancak, bu araclar
klinik yarginin yerine ge¢memelidir. Hastalarin sik sik degerlendirilmesi ve
yonetimin klinik bulgulara ve egilimlere gore ayarlanmasi gerekir. Erken ve
agresif hacim resiisitasyonu i¢in fikir birligi bulunmaktadir; ancak hiz, siire ve
hacim iyi tanimlanmamustir. Belirteclerdeki degisimin (laboratuvar sonuglari, vital
degerler) takip edilmesi Onemlidir. Enteral beslenme, tiim ciddiyetteki akut
pankreatit olgularinda yoOnetimin kritik bir basamagidir. Akut pankreatitin
tekrarlama riskini azaltmak icin miimkiinse safra tasi akut pankreatiti olan

hastalarda ilk basvuru sirasinda veya bagvuru sirasinda giivensiz kabul edilirse
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taburcu olduktan sonraki 2 ila 4 hafta icinde kolesistektomi yapilmalidir. Yatarak
ve ayakta tedavi goren hastalarda alkol birakma stratejileri, hem hastanede hem de

poliklinik ortamlarinda biiyiik oranda yararlidir (5).
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3. GEREC ve YONTEM

3.1. ARASTIRMANIN TiPi, YERI ve ZAMANI

Bu arastirma Saglik Bilimleri Universitesi Istanbul Seyrantepe Hamidiye
Etfal Egitim ve Arastirma Hastanesi Acil Servisi’nde 1 Nisan 2019 — 31 Mart 2022
tarihleri arasindaki akut pankreatit tanis1 alan olgularin degerlendirildigi

retrospektif bir kesitsel ¢calismadir.
3.2. ARASTIRMANIN EVRENI
Arastirmanin evrenini bu tarihlerde tan1 konan ve 18 yasindan biiyiik olan

akut pankreatit olgulari olusturmaktadir.

Dahil edilme kriterleri

O 18 yasin lizerinde olan,
O Acil servise karin agrisi sikayeti ile gelen,

O Amilaz lipaz yiiksekligi olan,

O Batin goriintiilemesi akut pankreatitle uyumlu olan

O Bunlarin sonucunda pankreatit tanisiyla interne edilen tim akut

pankreatit hastalari

Calismaya Alinmama Kriterleri;

O 18 yas altindaki hastalar

O \Verilerinde eksiklik olan hastalar
O Kronik pankreatit tanisi olan hastalar
O Herhangi bir nedenle bagka bir hastaneye sevk edilen veya

hastaneden ayrilan hastalar

Orneklem biiyiikliigii %95 giiven araliginda (GA) yapilan retrospektif
caligmalardaki hasta sayilar1 baz aliarak, 0,5’lik hata payr gz Oniine alinarak
hesaplanmis ve buna gore en az 200 hastanin ¢alismaya dahil edilmesi

planlanmistir.
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3.3. VERILERIN TOPLANMASI

Tek merkezli olarak planlanan bu ¢alismada verilerin tamami retrospektif
olarak hastane kayitlarindan toplanmistir. Aragtirma kapsaminda toplanan veriler

su sekildedir:

Cinsiyet ve yas,

Kronik hastaliklar, alkol, sigara igme durumu,
Fizik muayene bulgulari,

Laboratuvar parametreleri,

Etyoloji,

BISAP skoru ve parametreleri,

Atlanta Pankreatit Skoru,

O O OO OO O O

Sagkalim durumu

Arastirmada toplanan veriler excell ortamina girilmis ve sonrasinda SPSS
programu ile analizleri gergeklestirilmistir.

3.3.1. BISAP Skoru

BISAP skoru, hastane ic¢i Oliim riski yiiksek olan hastalarin erken
tanimlanmasina olanak tanir. Skor, 2000 ile 2001 yillar1 arasinda 200'den fazla
hastaneden yaklagik 18.000 akut pankreatit vakasindan toplanan veriler
kullanilarak gelistirilmistir. Skorlama sistemi, 2004 ile 2005 yillar1 arasinda 177
hastaneden ilave 18.000 vakada dogrulanmstir (7).

Ilk 24 saat icinde kaydedilen 5 degiskenin hastane ici mortaliteyi
ongorebilecegi belirtilmistir. Skorlamanmn ismi de bu parametrelerin bas
harflerinin kullanilmasi ile olusturulmustur. Bu parametreler:

O Kan iire nitrojeni (BUN) >25 mg/dl,
O Mental durum degisikligi,
O Sistemik inflamatuar yanit sendromu (SIRS),
O Yas >60 yil,
o)

Plevral eflizyon varlig1
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3.4. ETiK KURUL iZNi VE DIiGER iZINLERIN ALINMASI

Calismaya Saglik Bilimleri Universitesi Istanbul Seyrantepe Hamidiye Etfal
Egitim ve Arastirma Hastanesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu onay1 alindiktan
sonra baslandi. Olgularin isimleri kaydedilmemis ve verileri ¢alismanin

sonuclarinin olusturulmasi disinda herhangi bir sekonder amagcla kullanilmamastir.

3.5. ISTATISTIKSEL ANALIZ

[statistiksel analizler i¢in SPSS 25.0 IBM paket programi kullanildi.
Kategorik degiskenler say1 (%) degerleri ile sunulmus ve iki grup arasinda
karsilastirmasinda Pearson ki-kare testi ve Fisher’in kesin testi kullanilmustir.
Stirekli sayisal degiskenler ortalama + standart sapma, median (min — max)
degerleri ile 6zetlenmis ve iki grup arasinda karsilastirmasinda Mann Whitney U
testi, degerlerin dagilimi arasindaki iliskinin degerlendirilmesinde Spearman
korelasyon testi kullamilmistir. Siirekli sayisal degiskenlerin normal dagilima
uygunlugu Kolmogorov Smirnov testi ile degerlendirilmistir. Mortaliteyi
ongdrmede sayisal parametrelerin degeri ROC egri analizi ile degerlendirilmis,
ideal kesim noktasmin belirlenmesinde Youden Indeksi kullanilarak kesim
noktasi, sensitivite ve spesifite degerleri sunulmustur. Mortalite agisindan
bagimsiz risk faktorlerinin belirlenmesi amaciyla tek degiskenli analizlerde
anlamli oldugu belirlenen parametrelerin dahil edildigi bir lojistik regresyon
modeli olusturulmus (Backward stepwise). p degerinin 0.05’in altinda olmasi
anlamlilik diizeyi olarak

degerlendirildi.
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4. BULGULAR

4.1. OLGULARIN TANIMLAYICI OZELLIKLERI

Acil servise bagvuran 264 akut pankreatit olgusunun %51,5’1 kadindi, yas
ortalamas1 58,44 + 18,32 (dagilim: 19 — 95) yildi. Olgularin %12,1’i alkol,
%18,2’s1 sigara i¢iyordu ve %63,6’sinda en az bir kronik hastalik saptandi. En sik
kronik hastaliklar %42,4 hipertansiyon, %18,2 diabetes mellitus, %15,2 koroner
arter hastalig1 ve %14,4 hiperlipidemiydi.

Tablo 2. Olgularin cinsiyet, alkol sigara igme durumu ve kronik hastaliklarinin
dagilimi

Degiskenler Say1 Yiizde
Cinsiyet
Kadin 136 51,5
Erkek 128 48,5
Alkol
Yok 232 87,9
Var 32 12,1
Sigara
Yok 216 81,8
Var 48 18,2
Kronik hastalik
Yok 96 36,4
Var* 168 63,6
Hipertansiyon 112 42,4
Diabetes mellitus 48 18,2
Koroner arter hastaligi 40 15,2
Hiperlipidemi 38 14,4
Malignite 25 9,5
Konjestik kalp yetmezligi 20 7,6
Kronik bobrek yetmezligi 9 3,4
Kronik karaciger hastalig1 9 3,4
Serebrovaskiiler olay 8 3,0
Diger 92 34,8

*Bir olgunun birden fazla kronik hastalig1 bulunabilir.
Olgularin ortalama BISAP skoru 1,75 £ 1,26, hastanede yatis siiresi 6,81 +
4,34 giindii.
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Tablo 3. Olgularin vital bulgulari, BISAP skoru ve hastanede yatig siiresinin
dagilimi

Degiskenler Ort =SS Median (min - max)
Arteriyel kan basinci

Sistolik (mmHg) 126,92 +19,9 120 (80 - 196)

Diastolik (mmHg) 81,64 11,8 84,5 (50 - 120)
Nabiz (/dk) 85,32 + 13,03 90 (52 - 138)
Ates (°C) 36,49 +0,24 36,5 (36 - 37,3)
Solunum sayisi (/dk) 14,74 £ 2,07 14 (11 - 25)
Oksijen satiirasyonu (%) 97,5 +2,68 98 (88 - 100)
BISAP Skoru 1,75+ 1,26 2(0-5)
Hastanede yatis siiresi (giin) 6,81 +4,34 5,5 (1-23)

BISAP skor bilesenleri degerlendirildiginde olgularin %73,5’inin BUN
degeri >25 mg/dL, %47,7’sinin yas1 >60 yil, %33,7’sinin SIRS degeri > 2 idi,
%17,8’inde plevral efiizyon, %?2,3’linde ise mental durum degisikligi saptandi.

Atlanta Pankreatit Skoru’na gore olgularin %22,2’s1 siddetli pankreatite sahipti.

Olgularim %11,4’{iniin eksitus oldugu belirlendi.
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Tablo 4. Olgularin BISAP skor bilesenleri, Atlanta Pankreatit skoru, etyoloji ve sagkalim
durumlarinin dagilimi

Degiskenler Say1 Yiizde
BUN >25 mg/dL

Hayir 70 26,5

Evet 194 73,5
Mental Durum Degisikligi

Yok 258 97,7

Var 6 2,3
SIRS > 2

Hay1r 175 66,3

Evet 89 33,7
Yas >60 y1l

Hayir 138 52,3

Evet 126 47,7
Plevral efiizyon

Yok 217 82,2

Var 47 17,8
Atlanta Pankreatit Skoru

Hafif 165 77,8

Siddetli 47 22,2
Etyoloji

Non-biliyer 152 57,6

Biliyer 112 42,4
Sagkalim

Sag 234 88,6

Eksitus 30 11,4
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Tablo 5. Olgularin laboratuvar bulgularinin dagilimi

Degiskenler Ort =SS Median (min - max)
Parsiyel O2 basinct (mmHg) 40,91 +£ 17,62 36,65 (14,4 - 99,5)
Laktat (mmol/L) 2,29+ 4,57 1,6 (0,64 - 54)
ALT (U/L) 158,69 + 166,81 94 (5 - 860)
AST (U/L) 167,65 + 186,61 93 (5 - 1213)
Amilaz (U/L) 1166,45 + 1216,77 724 (78 - 7183)
Lipaz (U/L) 3087,26 +3613,11 | 1712,5 (143 - 21974)
C reaktif protein (mg/L) 36,9+ 52,12 13,41 (0,58 - 247,35)
Total bilirubin (mg/dL) 1,77 £ 1,91 1,01 (0,01 - 13,39)
Direkt bilirubin (mg/dL) 1,17 £1,56 0,52 (0 - 9,55)
Kalsiyum (mg/dL) 9,06 £ 0,85 9,16 (0,84 - 10,97)
Sodyum (mEqg/L) 137,57 £4,25 138 (108 - 147)
Potasyum (mEqg/L) 4,11 +£0,5 4,09 (2,73 - 6,34)
Kreatinin (mg/dL) 1,26 + 4,04 0,83 (0,3 - 65)
BUN (mg/dL) 39,98 + 30,69 32 (8 - 328)

ALP (U/L) 174,55 £ 130,31 142 (20 - 759)
Klor (mEg/L) 101,14 5,24 102 (65 - 112)
GGT (U/L) 288,53 439,15 192,7 (7 - 5067)
HDL (mg/dL) 45,4 + 17,46 42 (15 - 149)
LDL (mg/dL) 100,37 = 38,1 103 (20 - 233)
Kolesterol (mg/dL) 177,51 £ 59,82 175,5 (88 - 571)
APTT (sn) 28,34 + 8,01 27,9 (17,6 - 131,5)
Protrombin zamani (sn) 13,97 £+ 3,07 13,8 (8,1 - 36,9)
INR 1,1 £0.21 1,05 (0,81 - 2,86)
Protrombin aktvitesi 85,71 + 14,58 85 (36 - 109)

27




4.2. SAGKALIM iLE iLGIiLi SONUCLAR

Olgularin cinsiyet, alkol sigara igme ve kronik hastaliklarina gére mortalite

durumunun istatistiksel olarak anlamli diizeyde degismedigi saptand1 (p>0,05).

Tablo 6. Olgularin cinsiyet, alkol sigara igme ve kronik hastaliklarina gore
mortalite durumunun karsilastirmasi

Sag (n =234) | Eksitus (n =30)
Degiskenler n (%) n (%) p
Cinsiyet
Kadin 121 (%89) 15 (%11) 0,860
Erkek 113 (%88,3) 15 (%11,7)
Alkol
Yok 205 (%88,4) 27 (%11,6) 1,0*
Var 29 (%90,6) 3 (%9,4)
Sigara
Yok 188 (%87) 28 (%13) 0,128*
Var 46 (%95,8) 2 (%4,2)
Kronik hastalik
Yok 86 (%89,6) 10 (%10,4) 0,714
Var 148 (%88,1) 20 (%11,9)
Hipertansiyon
Yok 137 (%90,1) 15 (%9,9) 0,373
Var 97 (%86,6) 15 (%13,4)
Diabetes mellitus
Yok 190 (%88) 26 (%12) 0,618*
Var 44 (%91,7) 4 (%8,3)
Koroner arter hastahig
Yok 196 (%87,5) 28 (%12,5) 0,276*
Var 38 (%95) 2 (%5)
Hiperlipidemi
Yok 201 (%88,9) 25 (%11,1) 0,782*
Var 33 (%86,8) 5 (%13,2)
Konjestif kalp yetmezligi
Yok 216 (%88,5) 28 (%11,5) 1,0*
Var 18 (%90) 2 (%10)
Serebrovaskiiler olay
Yok 229 (%89,5) 27 (%10,5) 0,051*
Var 5 (%62,5) 3 (%37,5)
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Kronik bobrek yetmezligi

Yok 225 (%88,2) 30 (%11,8) 0,604*
Var 9 (%100) 0 (%0)

Kronik karaciger hastaligi
Yok 225 (%88,2) 30 (%11,8) 0,604*
Var 9 (%100) 0 (%0)

Malignite
Yok 212 (%88,7) 27 (%11,3) 1,0*
Var 22 (%88) 3 (%12)

Diger
Yok 154 (%89,5) 18 (%10,5) 0,529
Var 80 (%87) 12 (%13)

*Fisher’in kesin testi kullanilmistir. Diger karsilagtirmalarda Pearson ki-kare testi

kullanilmistir. Satir ylizdesi verilmistir.

Sag kalanlarla karsilastirildiginda eksitus olan olgularin solunum sayisi

istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha diisiiktii (p = 0,006). Gruplar arasinda

BISAP skoru bakimindan istatistiksel olarak anlamli fark yoktu (p = 0,176).

Tablo 7. Mortalite durumuna gore olgularin yas, vital bulgular, BISAP skoru ve
hastanede yatis siiresinin karsilagtirilmasi

Sag (n = 234)

Eksitus (n = 30)

Degiskenler Ort+SS Ort+SS p
Yas (y1l) 58,21 +£18,38 60,2 +£17,99 0,595
Arteriyel kan basinci

Sistolik (mmHg) 127,37 £ 20,54 123,67 £ 14,3 0,689

Diastolik (mmHg) 81,54+ 11,89 82,37+ 11,33 0,491
Nabiz (/dk) 85,12+ 13,3 86,74 + 10,98 0,565
Ates (°C) 36,51 £ 0,24 36,43 +£ 0,24 0,172
Solunum sayisi (/dk) 14,86 + 2,13 13,85+ 1,23 0,006
Oksijen satiirasyonu (%) 97,54+ 2,75 97,13 £ 1,71 0,146
BISAP Skoru 1,71 £1,27 2+1,11 0,176
Hastanede yatis siiresi (giin) 6,68 £4,2 7,87 +£5,32 0,303

Karsilagtirmalarda Mann Whitney U testi kullanilmigtr.
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Atlanta Pankreatit Skoru hafif olanlarla karsilastirildiginda, siddetli olanlar

arasinda eksitus olma siklig1 istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha fazlaydi

(p<0,001).

Tablo 8. Olgularin BISAP skor parametreleri, Atlanta Pankreatit Skoru ve

etyolojisine gore mortalite durumunun karsilastirmasi

Sag (n = 234) | Eksitus (n = 30)
Degiskenler n (%) n (%) p
BUN >25 mg/dL
Hayir 64 (%91,4) 6 (%8,6) 0,391
Evet 170 (%87,6) 24 (%12,4)
Yas >60 y1l
Hayir 127 (%92) 11 (%8) 0,069
Evet 107 (%84,9) 19 (%15,1)
Mental Durum Degisikligi
Yok 228 (%88,4) 30 (%11,6) 1,0*
Var 6 (%100) 0 (%0)
Plevral efiizyon
Yok 192 (%88,5) 25 (%11,5) 1,0*
Var 42 (%89,4) 5 (%10,6)
SIRS > 2
Hayir 157 (%89,7) 18 (%10,3) 0,439
Evet 77 (%86,5) 12 (%13,5)
Atlanta Pankreatit Skoru
Hafif 165 (%100) 0 (%0) <0,001*
Siddetli 17 (%36,2) 30 (%63,8)
Etyoloji
Non-biliyer 133 (%87,5) 19 (%12,5) 0,498
Biliyer 101 (%90,2) 11 (%9,8)

*Fisher’in kesin testi kullanilmigtir. Diger karsilastirmalarda Pearson ki-kare testi

kullanilmistir. Satir yiizdesi verilmistir.
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Sag kalan olgularla karsilastirildiginda, eksitus olanlar arasinda laktat (p =
0,001), kreatinin (p<0,001) ve BUN (p<0,001) degeri istatistiksel olarak anlamli
daha fazlaydi.

diizeyde

Gruplar arasinda

diger laboratuvar parametreler

bakimindan istatistiksel olarak anlamli fark yoktu (p>0,05).

Tablo 9. Mortalite durumuna gore olgularin laboratuvar bulgularinin
karsilastiriimasi

Sag (n =234) Eksitus (n = 30)
Degiskenler Ort£SS Ort+SS p
Parsiyel O2 basinci
(mmHg) 40,02 + 17,01 47,61 +21,05 0,134
Laktat (mmol/L) 2,26 + 4,86 2,54+1,3 0,001
ALT (U/L) 166,49 +£ 171,59 96 + 104,04 0,051
AST (U/L) 172,1 £ 186,72 132,07 £ 185,06 0,117
Amilaz (U/L) 1211,92 £ 1254,18 802,69 + 785,2 0,087
Lipaz (U/L) 3243,09 + 3728,49 | 1835,21 +2162,45| 0,063
C reaktif protein (mg/L) 35,68 £ 50,76 46,7 + 62,08 0,139
Total bilirubin (mg/dL) 1,8 1,95 1,51+ 1,55 0,335
Direkt bilirubin (mg/dL) 1,2+1,59 0,95+ 1,23 0,394
Kalsiyum (mg/dL) 9,09 + 0,85 8,81 £ 0,89 0,073
Sodyum (mEg/L) 137,73 + 3,74 136,28 + 7,12 0,325
Potasyum (mEqg/L) 4,11 £ 0,47 4,12+0,71 0,603
Kreatinin (mg/dL) 1,2+4,24 1,74 £ 1,76 <0,001
BUN (mg/dL) 36,24 £ 22,15 69,97 + 60,41 <0,001
ALP (U/L) 172,71 £ 132,04 188,33 + 117,85 0,225
Klor (mEg/L) 101,45 + 3,99 98,58 + 10,9 0,797
GGT (U/L) 298,02 £ 462,41 213,63 £ 150,75 0,973
HDL (mg/dL) 46,4+ 17,9 38,07 + 11,82 0,087
LDL (mg/dL) 102,55 + 38,18 84,27 + 34,59 0,135
Kolesterol (mg/dL) 180,57 + 61,56 153,27 + 36,56 0,082
APTT (sn) 28,47 + 8,41 27,29 + 3,19 0,468
Protrombin zamani (sn) 13,99 £ 3,15 13,8 +2,34 0,825
INR 1,1 £0,22 1,09 +£0,12 0,482
Protrombin aktvitesi 86,58 + 14,96 79,5+ 10,45 0,211
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Sag kalan olgularin laktat deger ortalamast 2,26 + 4,86 mmol/L iken,
eksitus olanlarin 2,54 + 1,3 mmol/L idi. Sag kalanlarla karsilastirildiginda eksitus
olanlarin laktat degeri istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha fazlaydi (p =

0,001).

4 °
(<]

Q 3
=
£
g
E 2
A
(-]
—

1

0 .

Sag Eksitus
Sagkalim

Sekil 2. Mortalite durumuna gore laktat diizeyi dagiliminin grafiksel gosterimi

Sagkalan olgularin BUN deger ortalamast 36,24 + 22,15 mg/dL iken, eksitus
olanlarin 69,97 + 60,41 mg/dL idi. Sagkalanlarla karsilastirildiginda eksitus

olanlarin BUN degeri istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha fazlaydi (p
<0,001).
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Sekil 3. Mortalite durumuna gére BUN diizeyi dagiliminin grafiksel gosterimi

BISAP skoru 0 olanlarin %7,3°1, 1 olanlarin %8,3’1, 2 olanlarin %12,9’u,
3 olanlarin %19,6’s1 ve 4 olanlarin %4,5’inin eksitus oldugu belirlendi. Farkli
BISAP skoruna sahip olgular arasinda mortalite sikligi bakimindan istatistiksel

olarak anlamli fark yoktu (p = 0,255).
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Sekil 4. BISAP skoruna gore sagkalim durumunun grafiksel gosterimi

Tek degiskenli analizlerde istatistiksel olarak anlamli oldugu belirlenen
parametrelerin dahil edildigi ¢ok degiskenli lojistik regresyon analizi sonuglarina
gore BUN degerinde bir birimlik artisin mortalte riskini 1,135 (%95GA: 1,011 —
1,275, p = 0,032) kez arttirdig1 belirlendi. Modele dahil edilen Atlanta Pankreatit
Skoru (p = 0,987), solunum sayis1 (p = 0,583), laktat diizeyi (p = 0,683) ve
kreatinin diizeyinin (p = 0,297) ise mortalte agisindan bagimsiz birer risk faktorii

olmadigi belirlendi.
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Tablo 10. Mortalite i¢in bagimsiz risk faktorleri (Lojistik regresyon analizi,
backward stepwise, step 5)

Parametre Odds orami (OR) p

BUN (mg/dL) 1,135[1,011-1,275] | 0,032

Nagelkerke R*: 0,861, p<0,001

Laktat degeri >1,59 kesim noktasinda %388,2 sensitivite ve %54,5 spesifite
ile (AUC: 0,748 [0,648 - 0,847], p = 0,001), kreatinin degeri >0,935 kesim
noktasinda %94,1 sensitivite ve %57,9 spesifite ile (AUC: 0,796 [0,706 - 0,887], p
<0,001), BUN degerinin ise >48,5 kesim noktasinda %76,5 sensitivite ve %81
spesifite ile (AUC: 0,796 [0,706 - 0,887],p <0,001) mortaliteyi 6ngérebildigi
belirlendi. BISAP skoru dahil incelenen diger parametrelerin herhangi bir kesim

noktasinda mortaliteyi anlamli diizeyde 6ngoremedigi goriildii (p>0,05).

Tablo 11. Mortaliteyi 6ngérmede laktat, kreatinin, BUN ve BISAP skorunun yeri

Degiskenler Cut-off | Sensitivite | Spesifite AUC [%95 GA] p

Laktat (mmol/L) >1,595 0,882 0,545 0,748 [0,648 - 0,847] | 0,001

Kreatinin (mg/dL) | >0,935 | 0,941 0,579 | 0,796 [0,706 - 0,887] | <0,001

BUN (mg/dL) >48,50 0,765 0,810 0,796 [0,706 - 0,887] | <0,001

BISAP skoru >2 0,033 0,906 0,623 [0,501 - 0,744] | 0,103
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BISAP skoru laktat diizeyi, yas, hastanede yatis siiresi, sistolik kan basinci,
nabiz ve solunum sayisi ile istatistiksel olarak anlamli diizeyde pozitif yonde
korelasyon gosteriyorken SpO2 ile negatif yonde koreleydi (p<0,05). Laktat
diizeyi i1se yas, kalsiyum, kreatinin ve BUN ile pozitif yonde korelasyon

gosteriyorken, SpO2, PO2 ve APTT ile negatif yonde koreleydi (p<0,05).
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Tablo 12. BISAP skoru ve laktat diizeyi ile diger parametreler arasinda korelasyon

BISAP Skoru Laktat (mmol/L)

Parametreler r p r p

Laktat (mmol/L) 0,250 0,003 1,000 -

Yas (y1l) 0,735 <0,001 0,203 0,016
Yatig siiresi (giin) 0,136 0,027 0,089 0,296
Sistolik (mmHQ) 0,156 0,020 0,077 0,405
Diastolik (mmHQ) 0,091 0,176 0,011 0,907
Nabiz (/dk) 0,372 <0,001 0,091 0,321
Ates (C) 0,262 0,063 -0,084 0,655
Solunum sayisi (/dk) 0,340 <0,001 -0,116 0,213
Sp02 (%) -0,556 <0,001 -0,224 0,021
PO2 (mmHg) -0,105 0,195 -0,198 0,020
ALT (U/L) -0,029 0,640 -0,010 0,908
AST (U/L) -0,024 0,703 0,088 0,305
Amilaz (U/L) -0,094 0,128 -0,158 0,065
Lipaz (U/L) -0,052 0,400 -0,159 0,061
CRP (mg/L) 0,003 0,962 0,045 0,601
Total bilirubin (mg/dL) 0,016 0,793 0,058 0,498
Direkt bilirubin (mg/dL) 0,007 0,910 0,045 0,601
Kalsiyum (mg/dL) -0,022 0,729 0,187 0,029
Sodyum (mEq/L) -0,049 0,435 -0,129 0,131
Potasyum (mEq/L) 0,045 0,468 -0,013 0,882
Kreatinin (mg/dL) 0,067 0,280 0,441 <0,001
BUN (mg/dL) 0,087 0,160 0,375 <0,001
ALP (U/L) -0,043 0,516 0,073 0,431
Klor (mEg/L) -0,087 0,196 -0,329 <0,001
GGT (U/L) 0,029 0,652 0,025 0,782
HDL (mg/dL) -0,023 0,802 -0,090 0,421
LDL (mg/dL) -0,073 0,414 -0,065 0,560
Kolesterol (mg/dL) -0,073 0,402 -0,056 0,609
APTT (sn) 0,005 0,940 -0,200 0,024
Protrombin zamani (sn) 0,052 0,446 0,042 0,637
INR 0,023 0,737 0,042 0,641
Protrombin aktvitesi 0,214 0,140 -0,135 0,549
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5. TARTISMA

Akut pankreatit siddeti ve seyri degisen karmasik bir hastaliktir. Hizlhi
teshis ve ciddiyetin siiflandirilmasi uygun yonetimi etkiler. Puanlama sistemleri
yararli yardimcilardir ancak klinik kararin yerini almamalidir. Sivi yOnetimi,
beslenme ve risk azaltma stratejileri, akut pankreatit tedavisinin ¢ok Onemli
yonleridir. Acil servise bagvuran olgulara primer hizmeti veren acil tip
hekimlerinin akut pankreatit hastalarini erken donemde teshis etmesi ve ivedilikle
uygun tedaviye baslamalari, hastanin prognozu agisindan 6nemlidir. Bu amagla
cesitli skorlama sistemlerinin ve laboratuvar parametlerinin eszamanli kullanimi
da klinik karar acisindan kritik 6neme sahiptir (5). Tiirkiye’de {i¢iincii basamak bir
hastanede akut pankreatit tanis1 alan olgularin klinik 6zellikleri ve mortalite risk
faktorlerinin degerlendirilmesi amaciyla yapilan bu ¢alismada BISAP skorunun
mortalite ile iligskili olmadigi, BUN degerindeki artisin mortalite acisindan
bagimsiz bir risk faktorii oldugu ve basvuruda degerlendirilen laktat, kreatinin ve

BUN degerinin kabul edilebilir diizeyde mortaliteyi dngorebildigi belirlendi.

Calismamizda olgularin cinsiyet dagilimi homojendi, kadin ve erkekler
benzer sikliktaydi. Yas ortalamasi ise 58,44 + 18,32 yildi. Cinsiyet ve yas
mortalite ile iliskili bulunmadi. Tirkiye’de yapilan 55 hastalik bir seride yas
ortalamast 57,1 £ 15,3 yil saptanmis ve calisma evreninde kadinlarin erkeklerden
2 kat daha fazla yer aldig1 rapor edilmistir (69). Kim ve ark.’in 119 hasta ile
yapmis oldugu bir ¢alismada yas ortalamasi 57,0 £ 15,6 olarak hesaplanmis ve
katilimcilar arasinda erkeklerin kadinlardan 2,3 kat daha fazla oldugu bildirilmistir
(70). Cinsiyet ile akut pankreatit siddeti arasindaki iligkiyi inceleyen bir ¢calismada
cinsiyet ve hastalik siddeti arasinda bir korelasyon olmadigi goriilmiistir (71).
Benzer olarak 1173 hastanin dahil edildigi cok merkezli bir calismada cinsiyetin
akut pankreatitte mortalite agisindan anlamli bir risk olusturmadigi belirtilmistir
(72). Pezzilli ve ark. ise diger ¢calismalardan farkli olarak erkek cinsiyetin hastalik
ciddiyeti ile iligkili oldugunu savunmustur. Ancak bu calismada etiyolojik
gruplarda kadmlarin dagiliminin anlamh diizeyde farklilik gostermesi, alkolik ve

diger grupta kadin hasta olmamasi ve idiyopatik grupta sadece iki kadin hasta
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olmasi gibi nedenlerle cinsiyet karsilagtirmalar1 slipheli olarak yorumlanmigtir
(73). Biz de ¢alismamizda belirtilen bu ¢alismalarin ¢ogunlugu ile uyumlu olarak

cinsiyetin akut pankreatit olgularinda mortalite ile iligkili olmadigin1 belirledik.

Yapilan bir¢ok caligmada ileri yasta akut pankreatit tanisi alanlarin daha
kotii  klinik sonuglarla iliskili oldugu gosterilmistir. Carvalho ve ark.’in
calismasinda yas artisi ile birlikte gegici ve kalict organ yetmezligi, YBU’de kalis
stiresinde, girisimsel islem gerekliligi ve mortalite sikliginda artis saptanmistir
(74). Benzer olarak diger bir caligmada 80 yasindan daha biiyiik bireylerin
mortalite riskinin 65 yasindan daha kii¢iik olanlardan daha fazla oldugu
belirtilmistir (75). Yapilan bu calismalarda, hastaligin tipinden bagimsiz olarak
yasin artiginin beraberinde getirdigi diger klinik ¢iktilarla birlikte kotii klinik
sonuclar1 etkilemis olabileceginin alt1 ¢izilmistir. Calismamizda ise yas ile
mortalite arasinda herhangi iliski saptanmamistir. Yasin genel olarak hastaliktan
bagimsiz olarak mortaliteyi arttiran bir parametre olarak diger c¢aligmalarda

sonugclar etkilemis olabilecegi diisiiniilmiistiir.

Calismamizda olgularin BISAP skor ortalamast 1,75 + 1,26 idi ve mortalite
ile BISAP skoru arasinda anlamli iliski saptanmadi. Bununla birlikte BISAP
skorunun, laktat diizeyi ve hastanede yatis siiresi gibi klinik sonuglarla yakindan
iliskili olan diger degiskenlerle pozitif yonde korelasyon gosterdigi goriildii. Daha
once yapilan bir¢cok calismada BISAP skorunun akut pankreatit olgularinda klinik
sonuglarla anlamhi diizeyde iligkili oldugu ve bagvuru aninda degerlendirilmesi ile
Ongorii  giictiniin  yiilksek oldugu bildirilmistir. Gao ve ark. yaymladiklari
sistematik derleme ve meta-analiz ¢alismasinda BISAP skorunun 3 kesim
noktasinda %56
sensitivite ve %91 spesifite ile mortaliteyi ongdrebildigini saptamistir. Ayrica %51
sensitivite ve %91 spesifite ile siddetli pankreatit olgularini saptayabildigini
bildirmislerdir. Calismada degerlendirilen Ranson kritlerleri ve APACHE II
skorlariin BISAP skoru ile karsilastirildiginda, daha yiiksek sensitivite fakat daha
diisiik spesifite ile mortaliteyi 6ngorebildigini belirtmislerdir (29). Kapadia ve

Siddiqui BISAP skoru ve Ranson kriterlerinin akut pankreatit olgularinda
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mortalite ve hastalik siddeti ile iliskisini degerlendirdikleri gilincel bir ¢calismada,
BISAP skorunun %94,6 spesifite ve %100 sensitivite ile mortaliteyi
Ongorebildigini One siirmiistiir; fakat bu c¢alismanin katilimci sayist oldukga
siirlidir (76). Diger glincel bir arastirmada ise Coluoglu ve ark. BISAP skorunun
2’nin iizerinde olmasiin %79,8 sensitivite, %91,6 spesifite ile Ranson kriterlerine
gore siddetli akut pankreatit olgularini Ongorebildigini bildirmislerdir (77).
Chandra ve ark. 12 prospektif kohortu dahil ettikleri bir meta-analizde farkli hasta
popiilasyonlarinda BISAP skorunun hastaligin siddetini tahmin etmede oldukea 1yi
performans gosterdigini belirtmistir. Siddetli akut pankreatitte kalic1 organ
yetmezliginin Ongoriilmesinde BISAP skorunun performansit oldukca yliksek
bulunmustur (78). Yapilan c¢alismalarda BISAP skorunun mortaliteyi tahmin
etmede giiciiniin APACHE 11 ile benzer dogrulukta oldugu gosterilmistir (7). Mok
ve ark.’in caligmasinda siddetli akut pankreatiti dngérmede BISAP skorunun
sensitivitesi %70,7, spesifitesi %92,9 bulunmustur (79). Cho ve ark. 299 hastanin
dahil edildigi bir calismada artan BISAP skorlari ile artan hastalik siddeti ve
mortalite arasinda anlamli bir iliski gosterilmistir. BISAP skorunun 3 ve {izerinde
olmasinin siddetli akut pankreatit gelisme olasiligini 76,1 kat arttirdigi ve
mortalite riskini 121,7 kat arttirdigi rapor edilmistir (80). Tiirkiye ve diger
iilkelerde yapilan diger bircok ¢alismada da benzer olarak BISAP skoru ile akut
pankreatit kliniginin siddeti ve prognozu arasinda anlamli iliski oldugu
gosterilmistir (7,81,82). Bizim ¢aligmamizda ise BISAP skoru ile klinik sonlanim
arasinda herhangi bir iliski saptanmamistir. Fakat BISAP skorunun
hesaplanmasinda kullanilan BUN degerinin mortalite riski ile iliskili bulunmasi ve
BISAP skorunun laktat ve hastanede yatis siiresi gibi klinik ciddiyet ile iligkili
diger parametrelerle korele bulunmasit bu skorun daha kapsamli caligmalarda

degerlendirmesinin gerektigini diigiindiirm{istir.

Calismamizda serum laktat degerinin mortalite agisindan bagimsiz bir risk
faktorii olmasa da, >1,59 mmol/L kesim noktasinda %488,2 sensitivite ve %54,5
spesifite ile anlamli diizeyde mortaliteyi 6ngoérebildigi saptandi. Ayrica kreatinin
ve BUN gibi diger klinik parametrelerle laktat diizeyi pozitif yonde korele

bulundu. Laktat insan viicudundaki dokularin ¢ogu tarafindan tiretilir ve bu iiretim
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kas dokusunda en yiiksektir. Olagan kosullar altinda olusan laktat, ¢ogunlukla
karaciger ve az miktarda da bobrekler tarafindan hizla viicuttan uzaklastirilir.
Serum laktat konsantrasyonu, dokularda laktat {iretimi ve alim1 arasindaki dengeyi
gosterir.

YBU’deki hastalarda yapilan retrospektif bir c¢alismada, yiiksek kan laktat
diizeyinin mortaliteyi anlamli diizeyde 6ngorebildigi bildirilmistir. Khosravani ve
ark.'min yaptig1 bu calismada YBU’ye kabul edilen eriskin hastalarda bagvuru
laktat seviyesinin >2 mmol/L olmas1 mortalitenin 6nemli bir 6ngdriiciisii olarak
rapor edilmistir (83). Lopez ve ark. akut pankreatit olgularinin prognozunu
inceledikleri prospektif kohort ¢alismasinda incelenen parametreler arasinda en iyi
diizeyde hastaligin ciddiyetini 6ngorenin BISAP skoru oldugunu belirtse de, BUN,
kreatinin ve laktat diizeyinin de anlamli diizeyde siddetli hastalik, YBU’ye yatis
ve mortalite ile iligkili oldugunu gdstermislerdir. Bu nedenla g¢aligmalarinin
sonucunda laktat diizeyinin yeni gelistirilecek skorlama sistemlerinde
kullanilabilir bir parametre oldugunun altin1 c¢izmislerdir (84). Giincel bir
calismada Shu ve ark. normal arteriyel laktat diizeyine sahip akut pankreatit
olgular1 ile karsilastirildiginda, arteriyel laktat diizeyi artanlarda coklu organ
yetmezligi, septik sok, pankreatik infeksiyon, abdominal kompartman sendromu,
pankreatik nekroz, ventilator destegi ve mortalite sikliginin anlamh diizeyde daha
fazla oldugunu rapor etmistir. Ayirca 4 mmol/L kesim nokrasinda arteriyel laktatin
%71 sensitivite ve %85 spesifite ile mortaliteyi dngorebildigini gostermislerdir
(85). Doganay ve ark.

Tirkiye’de yaptiklari giincel bir calismada laktat diizeyinin 2,2 mmol/L kesim
konrasinda %382,6 sensitivite, %79,8 spesifite ile erken donemde mortaliteyi
tahmin etmek i¢in kullanilabilecegini bildirmistir (86). Literatiirle uyumlu olarak
calismamizda da laktat diizeyinin erken donemde mortaliteyi kabul edilebilir bir
diizeyde Ongorebildigi saptanmustir. Klinik pratikte akut pankreatit olgularinin
bagvuru laktat diizeyinin géz oniinde bulundurulmasmin hastaligin ciddiyetinin

belirlenmesi agisindan 6nemli oldugu sdylenebilir.
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Calismamizda c¢ok degiskenli analizlerde mortalite riskini arttirdig
saptanan tek parametre BUN degeriydi. Ayrica BUN degeri >48,5 mg/dL kesim
noktasinda %76,5 sensitivite ve %81 spesifite ile mortaliteyi anlamli diizeyde
ongorebiliyordu. Daha oOnce yapilan bircok c¢alismada da akut pankreatit
olgularinda BUN’un klinik ciddiyet ile iliskisinin oldugu gosterilmis ve bu
caligmalardan yola ¢ikarak, BISAP skorlamasi basta olmak lizere c¢esitli klinik
skorlamalarda bu parametre g6z 6niinde bulundurularak hesaplama yapilmistir.
Pando ve ark. giincel bir ¢calismada BUN degeri ile BISAP, APACHE-II ve diger
laboratuvar parametrelerin akut pankreatit olgularinin klinik sonuglar ile iligkisini
inceledikleri ¢aligmalarinda, c¢ok degiskenli analizlerde ¢alismamizla uyumlu
olarak sadece BUN degerindeki artigin mortalite agisindan anlamli bir risk faktori
oldugunu rapor etmislerdir (OR: 12,7). Ayrica BUN degerindeki artisin BISAP ve
APACHE II skorlar ile birlikte mortalite ve kalic1 organ yetmezligini 6ngérmede
benzer performansa sahip oldugunu, siddeli hastaligi 6ngormede ise BISAP
skorunun diger iki parametreden daha iistiin oldugunu bildirmislerdir (87). Diger
giincel bir ¢aligmada Dai ve ark. BUN degerinin akut pankreatit olgularinda
mortalite ile iligkisini degerlendirmis ve diger degiskenlerden bagimsiz olarak
mortalite, invaziv mekanik ventilasyon ihtiyaci, hastanede yatis siiresi ve niiks
gibi diger klinik sonuglarla da anlamli diizeyde iligkili oldugunu saptamistir.
Ayrica ideal olarak 10,745 kesim noktasinda BUN degerinin %78 sensitivite ve
%75 spesifite ile mortaliteyi ongorebildigini saptamislardir (88). Yapilan bir
calismada 20 mg/dl ve {izerindeki BUN degerlerinin artmis mortalite ile iliskili
oldugu gosterilmistir (42). Siddetli akut pankreatit ve mortaliteyi dngorebilmek
icin BUN diizeyinin ne zaman Ol¢ililmesi gerektigi konusunda bir goriis birligi
bulunmamaktadir. Baz1 yapilan ¢alismalarda basvuru sonrasi 24. saatte bakilan
BUN degerinin mortaliteyi 6ngérmede degerli oldugu belirtilirken, Talukdar ve
ark. tarafindan yapilan c¢aligmada 48. saatte yiikselmeye devam eden BUN
degerinin pankreatik nekrozu gostermede daha degerli oldugu belirtilmistir (89).
Benzer olarak diger calismalarda da BUN degeri ile akut pankreatit olgularinda

artan mortalite iliskisi gosterilmistir (90). Biz de onceki ¢aligmalarla uyumlu
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olarak BUN degeri ile akut pankreatit olgularinda mortalite riskinin iligkili
oldugunu saptadik. Klinik pratikte akut pankreatit olgularinda basvuru aninda
degerlendirilen BUN degerinin karar verirken g6z oOniinde bulundurulmasi,

saglikli hasta yonetimi i¢in yol gosterici olabilir.

Calismamizda degerlendirilen diger bir parametre olan kreatinin diizeyinin
mortalite agisindan bagimsiz bir risk faktorii olmadig goriilse de, >0,935 mg/dL
kesim noktasinda %94,1 sensitivite ve %57,9 spesifite ile mortaliteyi
ongorebiliyordu. Onceki caligmalar, akut pankreatitte serum kreatinin
diizeylerindeki erken degisikliklerin, hastalik siddeti ve mortalitenin anlamli
gostergeleri arasinda oldugunu bildirmistir (91,92). Giincel bir ¢alismada Wan ve
ark. acil servise basvuran akut pankreatit tanili olgularin klinik 6zellikleri ile
hastaligin prognozu arasindaki iligkiyi degerlendirmisler ve kreatinin diizeyinin
1,8 mg/dL kesim noktasinda kalici organ hasarini saptama agisindan en yiiksek
sensitiveteye (%98) sahip olan parametre oldugunu bildirmislerdir (93). Yapilan
bir ¢aligmada, akut pankreatitte basvurunun 48.saatinde kaydedilen kreatinin
degerinin pankreatik nekrozun oldukg¢a tutarli ve yiiksek dogruluga sahip bir
gostergesi oldugunu gostermistir (91). Diger bir retrospektif ¢alisma, bagvuruda ve
basvurudan sonraki 48 saat i¢indeki serum kreatinin seviyesinin mortalitenin
belirleyicileri arasinda oldugunu rapor etmistir (92). Yapilan diger bircok
calismada da serum kreatinin diizeyinin akut pankreatit olgularinin klinik siddeti
ve mortalitesi a¢isindan degerli bir gosterge oldugu vurgulanmistir (94-96).
Calismamizda da literatiirle uyumlu olarak, kreatinin diizeyinin mortaliteyi
anlaml diizeyde 0Ongorebildigi belirtilmistir. Bu bulgular, serum kreatinin
diizeyinin akut pankreatitin erken evrelerinde klinigi ongdrebilmek i¢in klinik

pratikte kullanilabilir bir biyobelirte¢ olabilecegini isaret etmektedir.

Calismanin  tek merkezli olmast ve retrospektif dizayn1 Onemli
kisitliliklarindandir. Akut pankreatit etiyolojilerinin bdlgeler arasindaki degisimi
g6z oOniinde bulunduruldugunda, calismamizin tek merkezli olmasi nedeniyle
sonuglarinin genellenebilirligi kismen sinirhidir.  Veriler retrospektif olarak

toplandig1 icin sonuglart etkileyebilecek farkli parametrelerin anlik ve farkh
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zamanlarda degerlendirilmesi yapilamamis, bir neden sonug iliskisi ya da artis

azalis yorumu getirilememistir.
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6. SONUCLAR

Akut pankreatitte Yas, cinsiyet ve BISAP skorunun mortalite ile iligkisi
gosterilemedi, serum laktat, BUN ve kreatinin degerlerinin mortaliteyi anlamli

diizeyde ongorebildigi gosterildi.
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