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GİRİŞ 

 

Akut pankreatit, karın ağrısı ile kendini gösteren inflamatuar bir hastalıktır (1). 

Pankreatik ödemden nekroza kadar farklı Ģiddette patolojik değiĢiklikler ile 

seyredebileceği gibi, fibrozis ve bunun sonucu olarak irreversibl endokrin ve ekzokrin 

fonksiyon bozukluğu ile de sonlanabilir (2, 3). Atakların çoğu selim bir seyir 

göstermekle beraber, Ģiddetli ataklarda Ģok, solunum sıkıntısı ve multi-organ yetmezliği 

de geliĢebilmektedir. 

 

Son yüzyılda yapılan çok sayıda çalıĢmaya rağmen, ileri sürülen pek çok hücresel ve 

moleküler mekanizmaların pankreatit patogenezindeki rolleri tam olarak 

anlaĢılamamıĢtır. Özellikle sitokinler ve inflamatuar kaskadın öneminin ortaya 

konmasıyla, son 30 yılda yapılan çalıĢmalar daha çok bu yönde ağırlık kazanmıĢtır. 

Akut pankreatit patogenezindeki herbir faktörün (alkol, safra taĢı, ilaçlar, infeksiyon 

gibi) aynı Ģekilde asiner hücreleri etkilediği ve potent proteolitik enzimleri aktive ettiği 

düĢünülmektedir (3-5). 

 

Aktive olan enzimler, asiner hücreleri harab etmekte ve hızla sitokin salgılatıp, 

kompleman sistemi uyarmaktadır (3). Bu moleküller ve inflamatuar hücreler, özellikle 

nötrofilleri aktive ederek, daha fazla sitokin, serbest radikal ve nitrik oksid gibi 

vazodilatör ajanların salgılanmasına yol açmaktadır (5, 6). Ġlk olarak 1984 yılında 

serbest oksijen radikallerinin (oksidatif stres) kapiller geçirgenliği artırdığı ve doku 

hasarına yol açtığı iddia edilmiĢtir (7). Akut pankreatite yol açan faktörlerin büyük bir 

kısmı bilindiği halde (alkol, safra taĢı, hiperlipidemi, hiperkalsemi, genetik etkenler, 

travma, iskemi, hipotansiyon, duktus tıkanıklığına yol açan tm ve pankreatik divisum, 

duodenal obstruksiyon, viral infeksiyon, ilaçlar ve idiopatik sebepler); pankreas 

parankimal hasarında rol alan hücresel ve moleküler mekanizmalar hala 

bilinmemektedir. 

 



 

 

Serbest oksijen radikalleri (SOR) dıĢ yörüngesinde çiftlenmemiĢ elektron taĢıyan 

oksijen kökleridir (8). Bunlar, hücre ve organel membranlarındaki ana yapı elemanları 

olan lipidlerle reaksiyona girip onları oksitler ve lipid peroksitleri oluĢtururlar; bu da 

hücrenin ve organellerin parçalanmasına yol açar (9, 10). SOR doku hasarına 

ekstraselüler matriksteki hyaluronik asid ve kollajeni degrade ederek yol açabilir. Hücre 

membranında ve lizozom/mitokondri yapısındaki fosfolipid yapılar peroksidasyona 

uğrayarak parçalanırlar. Normal Ģartlar altında moleküler oksijenin büyük kısmı 

hücreiçi redüksiyon sayesinde özellikle mitokondri içindeki ‘sitokrom oksidaz’ enzimi 

yoluyla indirgenip inaktive edilir (6, 11). Ancak az bir miktarı (% 1-2) bu yola 

girmeyerek sitoplazmada univalan redüksiyona girer ve toksik ara maddeler ortaya 

çıkar. Bunlar tutucu (scavenger) enzimler yoluyla detoksifiye edilir. 

 

Paraoxonase (PON), 2000 li yılların baĢında HDL (high density lipoprotein) kolesterole 

bağlı taĢınan lipofilik bir enzim olarak, LDL (low density lipoprotein) kolesterolün lipid 

peroksidasyonunu engelleyen antioksidan bir protein Ģeklinde tarif edilmiĢ ve özellikle 

atheroskleroz hastalık progresyonunu engelleyici özelliği ortaya konmuĢtur (12-14). 

Enzim yapısı incelendiğinde, hidroliz ve antioksidan özelliklerdeki değiĢkenlikleri göz 

önüne alınarak PON-1, PON-2 ve PON-3 olarak 3 çeĢit enzim kompleksi ortaya 

konmuĢ, ancak PON-1 en potent form olarak üzerinde en fazla durulan enzim olmuĢtur. 

PON-1 in fosfolipid oksidasyonunu kısıtlayarak serbest radikallere karĢı koruyucu 

etkisinin ortaya konması ve çeĢitli inflamatuar hastalıkların progresyonunda koruyucu 

enzim olarak çeĢitli katkılarının yayınlanmasını takiben; akut pankreatit 

etiofizyopatogenezindeki muhtemel rolü ilk olarak 2005 yılında Unal ve ark. tarafından 

deneysel bir çalıĢma ile ileri sürülmüĢtür (15). Deney hayvanları üzerinde akut 

pankreatit oluĢturularak yapılan bu çalıĢmada sıçan serumunda PON-1 aktivitesinde 

azalma ve lipid profilinde bozulma ile HDL kolesterol oranında düĢme tespit edilmiĢtir. 

 

Bu klinik prospektif çalıĢmanın amacı, akut pankreatit nedeniyle kliniğimize yatırılarak 

takip ve tedavi edilen hastalarda serum oksijen serbest radikalleri ve PON-1 seviyelerini 

ölçerek halen yaygın olarak kullanılmakta olan C-reaktif protein (CRP), amilaz ve 

karaciğer fonksiyon testleri ile korrelasyonunu saptamak ve PON-1 in akut pankreatit 

fizyopatogenezi, klinik takibi ve prognozunun belirlenmesindeki olası rolünü 

araĢtırmaktır.  



 

 

 

GENEL BİLGİLER 

 

Akut pankreatit, hastalık olarak antik çağdan itibaren bilinmektedir. Bununla birlikte, 

pankreasın ve inflamatuar hastalıklarının önemi, 19. yüzyıl ortalarında pankreasın 

sindirim sistemindeki iĢlevlerinin ortaya konulmasından sonra anlaĢılmıĢtır. 1886 

yılında Senn, pankreatik gangren veya abse geliĢen akut pankreatit olgularında operatif 

tedavinin gerekebileceğini ileri sürmüĢtür (6). Bundan üç yıl sonra, 1889'da ise Fitz, 

akut pankreatitin klasik klinik ve patolojik tanımını yaparak, bu olgularda erken cerrahi 

giriĢimin genellikle etkisiz olacağını ve büyük tehlike taĢıdığını ileri sürmüĢtür (16). 

1909' da Opie, safra taĢı pankreatitinden ölen bir hastanın postmortem incelenmesi 

sonucu ampulla Vater'i tıkayan safra taĢını göstererek pankreatit patogenezindeki ilk 

teoriyi ortaya koymuĢtur (17). Hastalığın yüksek morbidite ve mortalite oranı ise, 1925 

yılında Moynihan tarafından gösterilmiĢtir (18). 

 

Akut pankreatit, hafif interstisyel ödemden Ģiddetli hemorajik gangren ve nekroza kadar 

giden geniĢ bir patolojik spektruma sahiptir (2, 3). Klinik tabloda kendiliğinden geçen 

hafif karın ağrısı epizodlarından hipotansiyon, sıvı sekestrasyonu, metabolik 

düzensizlikler, sepsis ve ölüm gibi çok ağır komplikasyonlara kadar değiĢebilir (3, 5). 

Akut pankreatitli hastaların yaklaĢık % 90'ı sadece hafif veya orta Ģiddette semptomlarla 

baĢvururlar (5). Bu hastalarda, hastalık kendini sınırlar ve destek tedavisine iyi yanıt 

verir. Bununla birlikte, hastaların % 10'unda maksimum destek tedaviye rağmen, ciddi 

morbidite ve mortaliteyle seyreden hemorajik veya nekrotizan pankreatit gibi hayatı 

tehdit eden tablolar geliĢir (3). 

 

Akut pankreatitte ölüm sebepleri, son olarak iki büyük otopsi çalıĢmasıyla ortaya 

konmuĢtur. 405 hasta üzerinde yapılan araĢtırmada, belirgin olan postmortem bulgular 

erken ve geç dönem olarak ayrılmıĢtır (19). BaĢvurduktan sonraki ilk yedi gün içinde 

ölen hastalarda en belirgin patolojik bulgu, hastaların % 95'inde görülen pulmoner ödem 

ve konjesyon iken; yedinci günden sonra ölen hastalarda % 77 oranında infeksiyon 

saptanmıĢtır. Fatal seyreden akut pankreatitli 126 hasta üzerinde yapılan diğer bir 



 

 

çalıĢmada ise, ölümlerin büyük çoğunluğunun pankreatik abse ve multisistemik organ 

yetmezliği gibi geç komplikasyonlardan kaynaklandığı gösterilmiĢtir (20). 

 

Akut pankreatit kliniği 

 

Akut pankreatit, abdominal ağrı, kanda ve idrarda pankreatik enzimlerin yükselmesi ile 

karakterize inflamasyon tablosunda seyreden kendi kendini sınırlayan hafif dereceli 

hastalık kliniğinden Ģiddetli derecede üçüncü boĢluklara sıvı sekestrasyonu, metabolik 

dengesizlik, hipotansiyon, sepsis ve multiple organ yetmezliği ile ölüme kadar varabilen 

değiĢik derecelerde klinik spektruma sahip bir hastalıktır (2-5). Kendi kendini sınırlayan 

hafif derecedeki hastalık tablosunda mortalite hemen hemen hiç görülmezken, Ģiddetli 

durumlarda mortalite oranları % 100 lere kadar bildirilmiĢtir (3). Bununla birlikte, 

özellikle son on yılda, gidiĢatı belirleyen patofizyolojiyi hedefleyen spesifik tedavilerde 

önemli bir geliĢme olmamasına rağmen; muhtemelen detaylı görüntüleme, erken tanı ve 

hastalık yönetimindeki daha doğru yaklaĢımlarla, elde edilen klinik sonuçlar daha 

baĢarılı hale gelmiĢ ve mortalite oranları en az seviyeye indirgenmiĢtir. Ġlk hafta en sık 

mortalite nedeni daha çok pulmoner ödem ve konjesyon gibi akciğer kökenli 

komplikasyonlar olurken daha geç dönemdeki mortalite nedenleri sıklıkla infeksiyonlar 

ve bununla ilgili olarak geliĢen sepsis ve multiorgan yetmezlikleri olmaktadır (3).  

 

Akut pankreatit görülme yaĢı ve cinsiyet farklılığı etiyolojiye bağlı olarak 

değiĢebilmektedir; alkol ve travmaya bağlı pankreatit daha çok erkeklerde ve 3-4. 

dekadda görülürken safra taĢı ve ilaca bağlı pankreatit tablosu kadınlarda ve orta yaĢ 

grubu dıĢında 6. dekadlara kadar görülebilmektedir (3).  

 

Akut pankreatit etyopatogenezi 

 

Akut pankreatit patogenezinde birçok faktör ortaya konmuĢtur. Ancak olguların 

yaklaĢık   %   80-90' ını   safra   yolları   hastalığı   ve   aĢırı   alkol   kullanımı 

oluĢturmaktadır (Tablo 1).   



 

 

 

Tablo 1. Akut pankreatit etiyolojisi 

Bilier sistem hastalığı 

Alkol 

Hiperlipidemi 

Herediter 

Hiperkalsemi 

Travma 

       Eksternal 

       Cerrahi 

       Endoskopik retrograd kolanjiografi (ERCP) 

Ġskemi   

       Hipoperfüzyon 

       Atheroemboli 

       Vaskülit 

Pankreatit kanal obstrüksiyonu 

        Neoplazmlar 

        Pankreas divisum 

        Ampullar ve duodenal lezyonlar 

Ġnfeksiyonlar   

        Bakteriyel (campylobacter, legionella, mycoplasma pnömoniae) 

        Viral (coxackie, kabakulak, kızamık, CMV, EBV) 

        Paraziter (ascaris, clonorchis sinensis) 

Ġlaçlar 

          Azathioprin, östrojenler, kortikosteroidler, thiazidler, furosemid, tetrasiklin 

Zehirler 

Ġdiopatik 

CMV: cytomegalovirus, EBV: Ebstein-Barr virus 

       

 



 

 

Bu iki ana faktörün oranları toplumun yapısına göre değiĢmektedir. Amerika BirleĢik 

Devletleri'nde alkol kullanımı ön sıradayken, Avrupa'nın birçok bölgesi ve Asya'da 

safra taĢı ilk sırayı almaktadır (21). 

 

1. Safra taĢı: Akut pankreatit patogenezinde safra taĢlarının etyolojik rolü ilk olarak 

Opie tarafından ortaya konulmuĢtur (17). Akut pankreatitin, safra taĢının ampulla 

Vater'i tıkamasıyla safranın pankreatik kanala akması sonucu meydana gelen hasar 

sonucu oluĢtuğunu ileri sürmüĢtür. Bu patolojik mekanizmayı destekleyen çeĢitli 

çalıĢmalarda da akut safra taĢı pankreatiti görülen hastaların % 90'ının büyük abdestinde 

safra taĢlan gösterilmiĢtir (22, 23). Bu veriler ıĢığı altında safra taĢının kanalı tıkamasa 

bile hareket etmesinin patogenezi baĢlattığı ileri sürülmüĢtür. Yapılan kolanjiografik 

çalıĢmalarda safra taĢı pankreatiti anamnezi olan hastaların % 90'ında ana safra kanalı 

ile pankreatik kanalın ortak olduğu gösterilmiĢtir (24). Kolesistektomi öncesi yapılan 

rutin operatif kolanjiografilerde de pankreatik duktus reflüsü hastaların % 60'ında ortaya 

konulmuĢtur (25). 

  

2. Alkol: Alkol, akut pankreatit teĢhisiyle hastaneye yatırılan pek çok hastada etyolojik 

faktör olarak belirlenmiĢtir. Alkol kullanımı ve akut pankreatit arasında Ģüphe götürmez 

bir iliĢki olduğu açık olmakla birlikte, mekanizma kesin olarak bilinmemektedir. 

Alkolle ilgili akut pankreatit geliĢiminde çeĢitli teoriler ortaya atılmıĢtır. Bunlardan ilki, 

kısmi ampulla obstrüksiyonu ile birlikte aĢırı pankreatik enzim salgılanmasıdır (26). 

Alkolün gastrik asid salınımını artırdığı bilinmektedir. OluĢan duodenal asidifıkasyon, 

sekretin salınımına ve sonuç olarak pankreatik su ve bikarbonatın ekzokrin 

salgılanmasına yol açar. Alkol, ayrıca Oddi sfınkterini de kasarak artan salgıların 

boĢalmasını da engeller. Böylece pankreatik enzim ekstravazasyonu sonucu parankim 

hasarı oluĢur. Ġkinci teori, alkolün neden olduğu pankreatik duktusta protein çökmesidir 

(27). Ekstravazasyon sonucu pankreatik parankim hasar görmektedir. Üçüncü teoride 

ise alkolün geçici hipertrigliseridemi yapıcı etkisidir (28). Yapılan klinik ve laboratuar 

çalıĢmalar, trigliseridlerin lipolizi sonucu oluĢan serbest yağ asitlerinin toksik 

seviyesinin asiner hücre veya kapiller endotel hücre hasarına yol açabileceğini 

göstermiĢtir. Dördüncü mekanizma ise alkolün oksidasyon ürünü olan asetaldehidin 

toksik hasarıdır (29). 



 

 

 

3. Diğer sebepler: Bunların dıĢında pek çok faktör ortaya konulmuĢtur; hiperlipidemi, 

hiperkalsemi (kalsiyum ile tripsinojenin aktive edilerek otodijesyon yapılması veya 

kalsiyum taĢlarının pankreatik duktusta çökerek tıkanıklığa yol açması), genetik 

etkenler, travma, iskemi (hipotansiyon, kardiopulmoner bypass, vaskülit), pankreatik 

duktus tıkanıklığı (tümör, pankreatik divisum, ampuller stenoz, ascariazis), duodenal 

obstrüksiyon, viral infeksiyon, ilaçlar (tiazid diüretikler, furosemide, sulfonamide, 

kortikosteroidler) ve idiopatik sebepler bunlar arasındadır (5, 30-34). 

 

Akut pankreatitli hastalarda hastalığın yönetimi geniĢ bir spektrumu içerir. Hafif 

pankreatit olguları hastanede genellikle bir haftadan daha az kalırken, ciddi ve kritik 

vakalar muhtemel yoğun bakım takibi de dahil edildiğinde haftalar hatta aylar boyunca 

takip edilebilmektedir. Mortalite riski hastalığın Ģiddeti ile alakalıdır. Hafif seyirli 

hastalıkta risk % 1 lerde iken orta derceli hastalıkta % 10 lara ulaĢan bir mortalite söz 

konusu olabilmektedir (35). Kritik seyreden Ģiddetli olgularda ise mortalite oranları % 

50 yi geçebilmektedir (3, 35). Son grupta yer alan kritik hastaların erken tanınması ve 

bu konularda yüksek hasta volümü ile tecrübesini artırmıĢ uzmanlık merkezlerinde 

takibi önem arz eder. Hastalık risk tanımlaması Ranson kriterleri gibi objektif skorlama 

sistemlerine dayanmalıdır (Tablo 2). 

 

Aniden ortaya çıkan ve sırtın ortasına doğru yayılan süreklilik gösteren ciddi bir karın 

ağrısı ile birlikte serum amilaz veya lipaz seviyesinin normalin 3 katından fazla artıĢı 

tanı koydurucudur (3). Amilaz yüksekliği hastalığın baĢlangıcıyla birlikte birkaç saat 

içinde en yüksek seviyesine ulaĢır ve normale dönmeden üç ile beĢ gün arasında yüksek 

kalır. Serum amilaz yüksekliğinin derecesi ile pankreatitin ciddiyeti arasında önemli bir 

korelasyon olduğu söylenemez. Hiperlipidemili hastalarda serum amilazı normal de 

çıkabilir. Bunun yanında ince barsak obstrüksiyonları, duodenal ülser perforasyonları ve 

diğer intraabdominal inflamasyonla seyreden hastalıklarda da tersine hiperamilazemi 

görülebileceğinden ayırıcı tanıda akla getirilmeli ve ek tanı yöntemleri uygulanmalıdır. 

Hastalığın Ģiddeti arttıkça retroperitona sıvı kaybı ile hemokonsantrasyon oluĢur ve 

hematokrit değerleri artabilir. Bu durumda kan üre nitrojeni ve kreatininde yükselme ile 



 

 

prerenal azotemi beklenebilir. Hipergliemi, hipoalbunemi ve tetaniye kadar götüren 

hipokalsemi de beklenebilir. 

 

Tablo 2. Ranson sınıflaması 

Safra taşına bağlı akut pankreatit kriterleri 

Kabulde                                                   İlk 48 saat sonrası 

YaĢ>70                                                     Hematokrit düĢüĢü>10puan 

WBC>18.000/mm
3                                                               

BUN artıĢı>2mg/dL 

Kan Ģekeri>220mg/dL                               Serum kalsiyumu<8mg/dL 

Serum LDH>400IU/dL                              Baz açığı>5mEq/L 

Serum AST>250IU/dL                              Tahmini sıvı sekestrasyonu>4L  

Safra taşına bağlı olmayan akut pankreatit kriterleri 

Kabulde                                                   İlk 48 saat sonrası 

YaĢ>55                                                     Hematokrit düĢüĢü>10puan 

WBC>16.000/mm
3
                                    BUN artıĢı>5mg/dL 

Kan Ģekeri>200mg/dL                               Serum kalsiyumu<8mg/dL 

Serum LDH>350IU/dL                              Arteryal PO2<60mmHg 

Serum AST>250IU/dL                               Baz açığı>4mEq/L 

                                                                Tahmini sıvı sekestrasyonu>6L 

WBC: white blood cell (lökosit), BUN:kan üre nitrojeni, LDH: laktat dehidrogenaz, AST: aspartat transaminaz, 3 ten 

az pozitif kriter: hafif pankreatit; 6 dan fazla pozitif kriter: ağır pankreatit (mortalite % 50) 

 

Akut pankreatit hastalığının klinik ciddiyetini doğru tahmin etmek hastanın üçüncü 

basamak sağlık kurumuna veya yoğun bakım ünitesine nakli ve tedavinin doğru olarak 

düzenlenmesi açısından elzemdir (36). Hastaya uygun sıvı resusitasyonunun baĢlanması 

ve ERCP gerekliliği ile antibiyoterapinin uygun zamanda verilerek takibi buna göre 

yapılır (37). Riski doğru bir Ģekilde belirlemede Ranson kriterleri sıklıkla 

kullanılmaktadır (3, 35). Klinik ve biyokimyasal parametreler ilk 48 saatte toplanarak 3 

ve daha fazla pozitif kriter saptanması tahmini olarak ciddi bir duruma iĢaret eder. 

Hastaneye yatıĢı takiben 24 saat içindeki serum C-reaktif protein (CRP) düzeyi 150 

mg/dL üzerindeki hastalar da ranson skorlamasına benzer Ģekilde ciddi kabul edilir (3). 

Sistemik inflamatuar yanıt sendromu (SIRS) varlığı ayrıca prognostik bir öneme sahiptir 



 

 

(38). Tüm bu basit ve kombine sınıflama çabalarına rağmen akut pankreatitin 

ciddiyetini tahminde doğruluk oranları ancak % 70 lere ulaĢabilmektedir (39, 40). 

Hastalık Ģiddetini ortaya koyan yeni biyomarkerlar olmadıkça mevcut prediktif 

kriterlerin kullanımı kaçınılmazdır.  

 

Akut pankreatitin klinik takibinde oluĢabilecek lokal komplikasyonların doğru ve 

zamanında tanınarak gerekli müdahalelerin yapılması büyük önem taĢımaktadır. 

Bilgisayarlı tomografi (BT) den elde edilen bilgiler CRP gibi inflamatuar marker’  ların 

düzenli ölçümü ile birlikte sıkı monitorizasyon ve elde edilen bilgiler ıĢığında 

gerektiğinde erken müdahale morbidite ve mortalitenin en aza indirgenebilmesi için 

elzemdir (41). Tomografi bulgularının standardizasyonu ve doğru yorumlanması 

açısından oluĢturulan Balthazar sınıflaması ve CTSI (computed tomography severity 

index) bu noktada sıklıkla kullanılmaktadır (42). CTSI'nin iki bileĢeni vardır: Balthazar 

skoru (Tablo 3, 0-4) ve pankreatik nekroz (0-6). Böylece minimum skor 0, maksimum 

skor 10 olur. Bu skorlara göre pankreatit hafif (0-3), orta (4-6) ve ağır (7-10) olarak 

sınıflanır. Mortalite ve komplikasyon oranları ise sırasıyla %3-8, %6-35 ve %17-92 dir. 

 

Tablo 3. Balthazar skorlaması (BT bulguları) ve pankreatik nekroz skalası 

A             Normal pankreas                                                                                           0 puan 

B             Pankreas boyutlarında artma                                                                          1 puan 

C             Pankreas dokusu ve peripankreatik yağlı dokuda                                              2 puan          

                inflamatuar değiĢiklikler  

D             Düzensiz sınırlı, tek sıvı kolleksiyonu                                                             3 puan 

E              Düzensiz sınırlı 2 yada daha fazla sıvı kolleksiyonu                                         4 puan 

Pankreatik Nekroz 

                Yok                                                                                                                 0 puan 

                < %30                                                                                                             2 puan 

                %30-50                                                                                                           4 puan 

                 > %50                                                                                                             6 puan 

CTSI pankreatit Ģiddeti; hafif (0-3), orta (4-6), ağır (7-10). Mortalite ve komplikasyon oranları; %3-8, %6-35, %17-

92  

 



 

 

Akut pankreatit Ģiddetinin doğru bir Ģekilde sınıflandırılması yada evrelendirilmesi, 

klinik kararların alınmasında, iletiĢimde ve çalıĢmaların yorumlanmasında önem arz 

etmektedir. Pankreatit Ģiddetinin çok geniĢ olan spektrumu ikili sınıflama olarak hafif 

yada ciddi tanımlamasıyla tam olarak ifade edilemeyebilir. Bunun yanında, hafif, orta, 

ciddi ve kritik tanımlamasıyla yapılan 4 lü sınıflama da kliniğin tam olarak 

yansıtılmasında yetersiz kalabilmekte ve bu konuda yeni araĢtırma ve sınıflamaların 

yapılmasını zorunlu kılmaktadır.  

 

Klinik Ģiddetin anahtar bileĢenleri lokal komplikasyonlar (yok, steril, infekte) ve 

sistemik komplikasyonlar (yok, geçici organ yermezliği veya sürekli organ yetmezliği) 

olarak özetlenebilir. Bu bakımdan dünyadaki pek çok klinikte kullanılan Atlanta 

sınıflamasından bahsetmek yerinde olacaktır. Ġlk olarak 1992 de Atlanta 

sempozyumunda tanımlanmıĢ 2013 te revize edilmiĢtir (42). Bu sınıflama bilinen 

sınıflamalar gibi tek bir tablo veya skorlama sisteminden ibaret değildir. Akut 

pankreatitle ilgili farklı problemleri kendi aralarında sınıflar.  

 

Atlanta sınıflaması, akut pankreatitle ilgili üç kriteri ortaya koymaktadır;. birincisi akut 

pankreatitin çeĢitleri, ikincisi ağırlığı, üçüncüsü de lokal komplikasyonlarıdır (sıvı 

kolleksiyonu, nekroz). Atlanta sınıflamasına göre akut pankreatitin çeĢitleri; 

1. Akut ödematöz ya da interstitiel pankreatit, 

2. Akut nekrotizan pankreatit. 

Bu sınıflamada hemorajik pankreatit göz ardı edilmiĢtir. Bu sınıflamaya göre hastalığın 

ağırlığı hem klinik hem de görüntüleme bulguları kullanılarak özetlenmiĢtir (Tablo 4). 

 

Etyolojiyi belirlemede alkol anamnezi almak ve ultrasonografi (USG) ile safra taĢı 

araĢtırılması rutindir. Alanin transferaz (ALT) ın 100 IU/L üzerinde olduğu, amilaz 

değerinin 4000 IU/L yi aĢtığı ve alkalen fosfataz (ALP) seviyesinin 300 IU/L yi geçtiği 

olgularda bilier sistem patolojisi ön planda araĢtırılmalıdır (3). Safra taĢı ve alkol 

yokluğunda ilaç kullanımı, travma, ERCP ve infeksiyon anamnezi ile serum trigliserid 

ve kalsiyum ölçümlerinin yapılması önemlidir.  



 

 

 

Tablo 4. Atlanta sınıflaması 

Hafif 

                                   Lokal komplikasyon  (sıvı kolleksiyonu yada nekroz) yok 

Organ yetmezliği yok 

Orta 

Lokal komplikasyon ve/veya 

Pankreatik peripankreatik sıvı kolleksiyonu 

Pankreatik-peripankreatik nekroz (steril, enfekte) 

                    Geçici organ yetmezliği (<48 saat) 

Ağır (Organ yetmezliği) 

                    Erken (ilk 1 hafta) 

                    Geç 

Organ yetmezliği: ġok (sistolik kan basıncı < 90 mmHg), Akciğer yetmezliği (PaO2 < 60 mmHg), Böbrek 

yetmezliği (kreatinin > 2mg/dl), Gastrointestinal sistem (GĠS) kanaması (>500 ml /24 saat) 

 

Protokol BT incelemeleri sonucunda uygulanacak giriĢimler gerek nekroz sınırının tam 

oluĢmasına olanak tanımak gerekse kanama ve infeksiyonun yayılma riski ile komĢu 

organlarda oluĢabilecek ek hasarların önüne geçmek açısından mümkün olduğunca 

geciktirilmelidir. Bu süre günümüzde semptomların baĢlangıcından itibaren 3-4 hafta 

sonrası olarak kabul görmektedir (35). ġüpheli infeksiyöz komplikasyonları olan 

hastalarda artarak kullanılan perkutan kateter drenajı sayesinde ince iğne aspirasyon 

biopsisi (ĠĠAB) artık nadir olarak kullanılmakta ve tedaviye yön verebilmektedir (43-

45).  

 

Hafif akut pankreatitte görülen interstisyel ödem ile pankreas gros olarak ödemli ve 

soluk görünmekte; Ģiddetli pankreatit durumunda ise nekroz, psödokist oluĢumu ve abse 

gibi lokal komplikasyon oranları geçen zamanla birlikte daha sık ortaya çıkabilmektedir 

(46). Bu son grupta pankreatik ve pankreatik nekroz daha sık ortaya çıkmaktadır. 

Normal pankreas dokusu ve akut pankreatitle birlikte görülen histopatolojik görünüm 

Resim 1 ve 2’ de ortaya konmuĢtur (46, 47).  

 

http://www.turkcerrahi.com/tip-sozlugu/lokal/
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http://www.turkcerrahi.com/tip-sozlugu/nekroz/


 

 

 

 

Resim 1. Normal pankreas dokusunun histolojik kesit görüntüsü  (×100, H&E). 

 

 

 

Resim 2. Akut pankreatitte görülen interstisyel ödem, nötrofil ve mononükleer hücre 

infiltrasyonu (×100, H&E). 



 

 

 

Klinik veriler ve laboratuar tetkikleri ile teĢhisin doğrulanmasını takiben akut pankreatit 

hastalarına öncelikle uygulanacak tedavi, medikal tedavidir (48). Pankreas salgısının 

azaltılması amaçlı oral alım kesilmelidir. Hastaların tümünde standart tedavi intravenöz 

sıvı resüsitasyonu, elektrolit replasmanı ve analjezik tedavisini içerir. Nazogastrik 

drenaj bulantı ve kusmaları olan hastalarda solunum yollarına aspirasyonu önlemek ve 

dekompresyon amacıyla gerekmekle birlikte rutin uygulamada eskisi kadar sık 

uygulanmamaktadır. Ġnflamasyonun azalması ile karın ağrısı, hassasiyet ve defansın 

azalması, hastanın genel durumunun düzelmesi ve iĢtah artıĢı; kan amilaz, lipaz 

düzeyinin düĢmesi ileaynı zamana denk gelir.  

 

Oral gıdanın kesilmesi hafif pankreatitte birkaç gün gerekliyken, ağır pankreatitte birkaç 

hafta sürebilir. Hastanın nütrisyonel desteği için total parenteral nütrisyona (TPN), 

septik komplikasyonların önlenmesi için sadece gerekli olgularda antibiyoterapiye, 

solunum sık›ntısı olan hastalarda hipoksinin önlenmesi için de solunum desteğine 

baĢvurulur (49). Bu standart tedavi planına ilave olarak çeĢitli spesifik tedavi 

yöntemleriyle pankreastaki parenkimal hasar ve komplikasyonlar, dolayısıyla da 

mortalite oranları azaltılmaya gayret edilir.  

 

Akut pankreatitte masif sıvı sekestrasyonu olur. Bu kayıp paralitik ileus nedeniyle 

barsak lümeni içine, pankreatik ödem ve peripankreatik dokuların enflamasyonu sonucu 

peripankreatik alana ve kusma sonucu da vücut dıĢına olmaktadır (50). Bu nedenle 

baĢlangıç tedavisi hipovolemiyi düzeltmeye yönelik olmalıdır. Yeterli volümün 

sağlanması kalp hızı, arteryel tansiyon ve idrar çıkıĢı ile kontrol edilebilir. Eğer hastada 

daha önceden kardiyak, pulmoner veya renal hastalık mevcut ise yada pankreatit Ģiddetli 

seyrediyorsa invazif monitorizasyon gerekli olmaktad›r. Bu monitorizasyon mesane 

kateterizasyonu, CVP takibi ve Swan-Ganz kateteri takılmasını içerir (51). Seyrek 

olarak hipovolemik Ģok sıvı resüsitasyonuna dirençli olur. Böyle durumlarda dopamin 

gibi vazoaktif maddeler tedaviye eklenebilir. Sıvı resüsitasyonu için kristaloid 

solüsyonların kullanımı idealdir. Kanama varlığında ise kan transfüzyonu endikasyonu 

doğabilir. 

 



 

 

Akut pankreatitin seyri sırasında hipokloremi, hipokalemi ve hipokalsemi görülebilir ve 

böyle durumlarda replasman yapılmalıdır (35). Kalsiyum seviyesi hipoalbüminemiye 

bağlı olarak azalabilir. Eğer iyonize kalsiyum düĢükse replasman gerekir. Hastalarda 

hipomagnezemi de bulunabilir; bu tablonun düzeltilmesi kalsiyum düzeyinin de 

normale dönüĢünü hızlandıracaktır (52, 53). 

 

Hafif akut pankreatitte ağrı geçer geçmez oral gıda baĢlanabilir. Berrak sıvı gıda ile 

beslenmeye baĢlanabileceği gibi yağsız yumuĢak ya da katı gıdalarla baĢlamak da 

güvenlidir. Ciddi akut pankreatitte enteral beslenmenin (nazogastrik, nazojejunal tüp) 

enfeksiyoz komplikasyonları azalttığı gösterilmiĢtir (bakteri translokasyonu, sepsis, 

kateter infeksiyonu) (54). Nazogastrik yol da nazojejunal yol kadar etkili ve güvenli 

görülmektedir (55). Bolus infüzyonlar yerine devamlı infüzyonlar tercih edilir. Enteral 

yol yoksa, hasta tolere edemezse ya da yeterli kalori verilemeyecekse TPN uygulanır. 

 

Gerekli olan hastalarda parenteral olarak uygun dozda narkotik analjezikler verilebilir 

(56). Klinik olarak Ģüpheli olmakla birlikte morfin, Oddi sfinkterinde kontraksiyon 

yaptığı iddia edildiğinden, kullanılmamaktadır. Bunun yerine sentetik morfin 

kullanılabilir. Bulantı ve kusmayı yatıĢtırmak için antiemetikler kullanılmalıdır. 

Pankreatik sekresyonu azaltan ilaçlar somatostatin ve octreotid ‘in etkisi kanıtlanmıĢ 

değildir ve artık eskisi kadar sık kullanılmamaktadır (3, 57).  

 

Günümüzde antibiyotik sadece enfekte pankreatik nekroz ve kolanjit varlığında 

önerilmektedir. Antibiyotik, steril nekroz üzerine enfeksiyon eklenmesini engellemez 

(58). Pankreatik ya da ekstrapankreatik nekrozu olduğu bilinen hastada 7-10 gün içinde 

bir düzelme olmaz ya da daha kötü olursa ampirik antibiyotik tedavisine baĢlanır (35). 

Bu hastalara BT eĢliğinde ĠĠAB de yapılabilir, bu durumda gram boyama ve kültür 

yapılarak uygun antibiyotik belirlenebilir (59). Enfekte nekrozda, pankretik nekroza 

penetre olan antibiyotikler kullanılır, karbapenem, kinolon grubu ve antianaeroblar 

etkilidir (60). Böylece perkütan ya da diğer cerrahi iĢlemler ertelenir, bazan da gerek 

kalmaz. Antibiyotiklerle beraber rutin antifungal kullanımı önerilmemektedir. Nekroz 

olan tüm hastalarda yapılması tartıĢmalıdır. Çünkü çoğunlukla klinik olarak bu ayrım 

yapılabilir; steril nekrozda hasta hızlıca iyileĢir, enfekte nekrozda ise hasta kötüleĢir. Bu 



 

 

durumda da ĠĠAB, antibiyotik kararını etkilemez. Bir konsensus kararına göre ĠĠAB 

sadece antibiyotik tedavisine yanıt alınmayan durumlarda (örneğin mantar Ģüphesi) 

yapılmalıdır (35). 

 

Kolesistektomi, hafif bilier pankreatit geçiren hastalara taburcu edilmeden önce 

önerilebilir (61). Çünkü bunların yaklaĢık %20 si tekrar taĢa bağlı Ģikayetlerle hastaneye 

geri gelmekte ve bunların yarısı yeniden pankreatit olmaktadır. Ağır pankreatit 

geçirenlerde, özellikle pankreatik nekroz varsa, kolesistektomi ertelenir. Nekrotizan 

pankreatit nedeniyle ameliyat edilirse aynı seansta kolesistektomi de yapılır. Hasta iki 

kez idiopatik pankreatit geçirdiğinde saptanmayan küçük taĢ veya çamur varlığı dikkate 

alınarak laparoskopik kolesistektomi önerilebilir (35). YaĢı ve yandaĢ hastalıkları 

nedeniyle ameliyat edilemeyen hastalarda sfinkterotomi akut pankreatit ataklarını önler 

ama hala kolesistit riski devam eder. 

 

Nekrotizan pankreatitte yapılan açık cerrahi ve debridmanlar, planlı relaparomiler  artık 

bırakılmıĢtır. Enfekte pankreatik nekrozda acil debridman uygulanmazsa hastanın %100 

öleceği inanıĢının da artık yanlıĢ olduğu bilinmektedir. Nekrotizan pankreatitte steril 

olsun ya da olmasın zaman içinde büyük çoğunluğunun düzeleceği bilinmektedir. Bu 

yüzden semptomatik olmayan olgularda beklenir, gerekiyorsa antibiyotik verilir. 4 

haftadan sonra (WON: walled of necrosis, oluĢumunu takiben), hasta hala klinik olarak 

düzelmediyse yada enfekte nekroz rezolüsyona uğramadıysa perkütan, endoskopik, 

laparoskopik ya da açık cerrahi ile müdahale edilir (62, 63). 

 

Akut pankreatit geliĢen hastada rutin ERCP uygulaması yoktur. Akut pankretaite neden 

olan safra taĢlarının (bilier pankreatit) çoğunluğu kolayca duodenuma düĢer ve gaita ile 

atılır, pankreatit yatıĢır. Bu hastalara ERCP yapılmasının bir faydası yoktur hatta zararlı 

olabilir. Klinik çalıĢmalara göre kolanjit geçiren hastalarda ve tıkanma sarılığı olanlarda 

ise ERCP yapılmalıdır ve faydalıdır (64). Ağır pankreatit tablosu ile gelenlerde (kolanjit 

ya da sarılık olmaksızın) erken ERCP yapılmasının hastalığı kontrol altına alma ve 

ilerlemesine etkisi tartıĢmalıdır.  

 



 

 

Akut pankreatit fizyopatogenezinde hücresel ve moleküler mekanizmalar 

 

Akut pankreatite yol açan faktörlerin büyük bir kısmı bilindiği halde, pankreatik 

parankimal hasarda rol oynayan hücresel ve moleküler mekanizmalar hala 

bilinmemektedir. Bununla birlikte, patogenezde rol oynayan herbir faktörün asiner 

hücreleri aynı yoldan etkilediği ve potent proteolitik enzimleri aktive ettiği 

düĢünülmektedir (2, 3). Aktive olan enzimler daha sonra asiner hücreleri harab etmekte 

ve hızla sitokin salgılayıp kompleman sistemi ve inflamatuar hücreleri uyarmaktadır 

(ġekil 1). Bu alanda oksijen kaynaklı serbest radikallerin pankreatit patogenezinde rol 

oynayabileceği ileri sürülmüĢtür (6, 7). Klinik olarak hastalığın oldukça kompleks 

seyretmesi ve pankreasın rölatif olarak zor ulaĢılabilen bir yerde bulunması, akut 

pankreatit fizyopatolojisinin anlaĢılması amacıyla yapılan klinik ve deneysel araĢtırma 

ve gözlemleri zorlaĢtırmaktadır. 

 

 

Şekil 1.  Akut pankreatite yol açan hücresel mekanizmalar 

 

Akut pankreatit hipotansiyon, kardiopulmoner bypass ile iliĢkili düĢük viseral akım ve 

mezenterik emboli sonucu geliĢen iskemi sonrası ortaya çıkabilir. Yapılan deneysel 

çalıĢmalarda iskemi ile pankreatitin iliĢkisi gösterilmiĢ; serbest radikal tutucuları 



 

 

(süperoksid dismutaz ve katalaz) veya xanthine oksidaz inhibitörü (allopurinol) ile hasar 

öncesi yapılan tedavinin eksperimental akut pankreatit oluĢumunu engellediği 

gösterilmiĢtir (65). DolaĢımda bulunan lökositlerin pankreas hasarına yol açtığı 

düĢünülen serbest oksijen radikalleri için bir kaynak oluĢturmadığı da iddia edilmiĢtir 

(66). Bununla birlikte, eksperimental akut pankreatit oluĢumunu engelleyen serbest 

oksijen radikalleri tutucusu maddeler ve xanthine oksidaz inhibitörlerinin zaten oluĢmuĢ 

olan pankreatiti tedavide etkisiz kaldığı gösterilmiĢtir (6). Bu yüzden, bu tedavi 

yöntemleri oluĢmuĢ olan akut pankreatit tedavisinde klinik olarak kullanılmamaktadır. 

 

Pankreatik hasarın oluĢumu ve ilerlemesinde rolü olduğu gösterilen iskemi, akut 

deneysel pankreatit modellerinde kullanılan vazodilatör ajanlarla azaltılarak baĢarı elde 

edilmiĢtir (67). Dextran ile sağlanan izovolemik hemodilüsyonun pankreatik perfüzyonu 

düzelterek eksperimental pankreatit modelinde baĢarılı olduğu da iddia edilmiĢtir (68). 

Ancak, insanlar üzerinde baĢarısı ispatlanamamıĢtır. 

 

 

Akut pankreatit ve oksidatif stress 

 

Serbest oksijen radikalleri (SOR) dıĢ yörüngesinde çiftlenmemiĢ elektron taĢıyan 

oksijen kökleridir (8). Bunlar, hücre ve organel membranlarındaki ana yapı elemanları 

olan lipidlerle reaksiyona girip onları oksitler ve lipid peroksitleri oluĢtururlar, bu da 

hücrenin ve organellerin parçalanmasına yol açar (69). Son 30 yıl içerisinde sistemleri 

ilgilendiren birçok patolojik durumdan karsinogenez ve yaĢlanma gibi olgulara kadar 

birçok durumda SOR lerin aĢırı üretiminin sorumlu olduğu, etiopatogenetik olarak ortak 

bir son aĢama oldukları bildirilmiĢ ve bazı sentetik radikal toplayıcı maddeler klinikte 

bile kullanım alanı bulmuĢtur (70). 

 

AĢırı SOR üretiminin kaynağı olarak; iskemi-reperfüzyon durumlarında xanthine 

dehidrogenaz (XD) dan oluĢan xanthine oxidaz (XO), kimotripsin etkisiyle XD den 

oluĢan XO, hiperoksijenasyon, lökosit kaynaklı SOR aĢırı üretimine yol açan lökosit 

uyarıcıları, çeĢitli kimyasal maddeler ve diğer birkaç kaynak sorumlu tutulmaktadır 

(71). SOR üretim yeri olarak da parankim hücresi, endotel ve inflamatuar hücrelerin 

önemli bir yer tuttuğu düĢünülmektedir (6). 



 

 

 

SOR ve ürünlerinin akut pankreatit patogeneziyle olan ilgisi çeĢitli araĢtırmacılar 

tarafından gösterilmiĢtir. Sanfey ve ark, ilk olarak 1984 yılında, izole ex vivo köpek 

pankreasında obstrüksiyon-hipersekresyon, iskemi-reperfüzyon ve serbest yağ asitleri 

perfüzyonu modelleriyle akut ödematöz pankreatit oluĢturmuĢ ve bu pankreatit 

tablosunun SOR önleyici maddelerle (süperoksid dismutaz, katalaz, allopurinol) 

önlendiğini göstermiĢlerdir (7). Bu bulgulara dayanarak SOR ların akut pankreatit 

modelinde en azından erken safhalarda önemli rol aldıkları kanısına varmıĢlardır. 

Allopurinolün sadece iskemi-reperfüzyon modelinde değil, diğer akut pankreatit 

modellerinde de pankreatit oluĢumunun engellenmesinden yola çıkarak XO in 

pankreatit sırasında açığa çıkan SOR lerin en önemli kaynağı ve pankreatit sürecinin 

oluĢumunda son bir ortak aĢama olduğunu hipotez olarak ileri sürmüĢlerdir. Burada XO, 

XD dan kimotripsinin proteolitik aktivitesiyle oluĢmaktadır. Gough ve ark ise yine 

sıçanlarda tauroucholat vererek ve ayrıca cerulein infüzyonu yaparak oluĢturdukları iki 

ayrı akut pankreatit modelinde in vivo olarak kemolimunisens yöntemiyle SOR 

aktivitesini ölçmüĢ ve her iki modelde de anlamlı miktarda yüksek SOR aktivitesi 

saptamıĢlardır (72). Her iki modelde de allopurinol kullandıklarından allopurinolün akut 

pankreatit tablosunu hafifletmediğini, sadece ödemi azalttığını göstererek XO kaynaklı 

SOR lerın kendi modellerinde rol almadığını, muhtemelen baĢta lökosit kaynaklı olmak 

üzere baĢka SOR kaynaklan üzerinde durmak gerektiğini ileri sürmüĢlerdir. 

 

Lökositlerin özellikle uyarılınca çok aktif olarak SOR ve türevlerini ortama verdikleri 

bilinmektedir. Ceruleine ile oluĢturulan bir akut pankreatit modelinde geliĢen ödemin 

nötrofili ile paralel olarak arttığı, antinötrofıl antikor kullanarak nötrofıl migrasyonu 

engellendiği zaman bu ödemin gerilediği de gösterilmiĢtir (6).
 

 

Serbest oksijen radikalleri, potent oksidan ve reduktan ajanlardır ve moleküler 

oksijenden çok daha reaktif davranarak hücresel bütünlüğü tehdit edebilirler.
 
SOR doku 

hasarına ekstraselüler matriksteki hyaluronik asit ve kollajeni degrade ederek yol 

açabilir (73). Hücre membranını membran içinde yer alan ve yapısal önemi olan 

fosfolipid yapıları perokside ederek ve/veya lizozom ve mitokondrinin mebranlarını 

hasara uğratarak parçalayabilir (74). Bunlardan baĢka, nukleus vc sitoplazma içinde 

bulunan nükleik asitleri de etkileyebilir.
 

 



 

 

Normal Ģartlar altında moleküler oksijenin büyük bir kısmı hücre içindeki redüksiyon 

sistemleriyle tetravalent olarak indirgenip inaktive edilirler ve en etkin olan enzimler 

mitokondride bulunan sitokrom oksidaz sistemidir (6). Bununla birlikle, oksijenin az bir 

kısmı (% 1- 2) bu yola girmeyerek sitoplazmada univalent redüksiyona uğrar (ġekil 2). 

Bu univalent redüksiyon esnasında çeĢitli toksik ara maddeler meydana gelir. Bunlar, 

süperoksid serbest radikal (02
-
), hidrojen peroksid (H202) ve hidroksil radikal (OH) dir. 

Genelde az miktarda ortaya çıkan bu ürünler hücre içerisinde, az miktarda üretilen 

tutucu (scavenger) enzimler tarafından detoksifiye edilirler. Süperoksid dismutaz (SOD) 

süperoksid radikali oksijen ve hidrojen perokside katalizler (75). Hidrojen peroksid 

hücre içindeki katalazlar ve peroksidazlarla su ve oksijene redükte edilir. 

 

 

Şekil 2. Hücre içi oksijen redüksiyonu 

 

Patolojik durumlarda, SOR üretimi bu scavenger kapasiteyi aĢar ve doku hasarı geliĢir. 

Bunun göstergelerinden birisi, muhtemel endotel hücre hasarı sonrası, kapiller 

geçirgenlikteki artıĢtır. Bu durum bazı araĢtırmacılar tarafından kalpte, akciğerde ve 

barsaklarda gösterilmiĢtir (76-78). Hangi radikallerin doku hasarında daha etkili 

olduğunu anlamak için yapılan deneylerde; SOD ve katalaz ayrı ayrı ve birlikte 

verilmiĢtir.
 
Ġskemik dokularda SOD, iki ajanın birlikte kullanıldığı preparatlara eĢit bir 

koruma sağlarken, katalaz tek baĢına etkisiz kalmıĢtır. Bu da barsak ve kalpte olduğu 

gibi, pankreasta da iskemi sonrası reperfüzyonun primer olarak süperoksid radikali 

üzerinden doku hasarına yol açtığını göstermektedir. Diğer yollardan üretilen diğer 

toksik maddeler, eğer varsa, çok daha ufak bir rol oynamaktadır.  



 

 

 

Barsaklarda, süperoksid radikalleri oksijen yokluğunda ATP'nin parçalanmasıyla açığa 

çıkan ve biriken hipoxanthine ile iskemi sonucu aktive olan xanthine oksidaz enziminin 

reaksiyonu sonucu açığa çıkar (ġekil 3). Reperfüzyon baĢladığında, xanthine oksidaz 

enzimiyle hipoxanthine'in xanthine redüksiyonu hızla gerçekleĢir ve oldukça toksik 

olan süperoksid radikalleri aĢırı miktarlarda açığa çıkar. Ġskemi sonrası reperfüzyon ile 

harekete geçen xanthine oksidazın süperoksid radikal üretimine katkısı, serbest radikal 

hasarının en iyi bilinen mekanizmasıdır. 
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Şekil 3. Ġskemi-reperfüzyon hasarında açığa çıkan 

serbest oksijen radikalleri 

 

 

 

 

Ġskemiden baĢka bir parankim hasarının gözlendiği faktörlerde de serbest radikallere 

rastlanması ise sürpriz olmuĢtur. Serbest yağ asitlerinin bu tür etkisi, bu asitlerin 

yapısal membran lipidlerini perokside etmesiyle gerçekleĢmektedir (69).
 

Bununla 

beraber, yapılan son çalıĢmaların sonuçları bu olayda SOR nin ara ürün olarak rol 

oynadıklarını veya kullanılan serbest radikal tutucuların serbest yağ asitlerini direk 

olarak tutup etki ettiklerini iddia etmektedir (79). Ancak bu son mekanizma, hem SOD 

hem de katalazin oldukça spesifik enzimler olması nedeniyle, pek mümkün 
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görünmemektedir. Bununla birlikte, Ģimdiye dek yapılan çalıĢmalarda ortak bir bulgu 

olarak, serbest radikal ajanların endotel hücreleri hasara uğrattığı ve kapiller 

geçirgenliği artırdığı bilinmektedir. Bu Ģekilde, akut pankreatit oldukça farklı etkenler 

tarafından baĢlatılsa bile, SOR lerin rol alabileceği ortak bir yol sonrası geliĢmekte 

olabilir (ġekil 4). 

 

 

 

 

Şekil 4. Oksijen radikallerinin direk ve indirek biyolojik etkileri 

 

Eksperimental akut pankreatit modellerinde oksidatif stresin göstergeleri olarak; 

glutathione, askorbik asit ve malonil dialdehid (MDA) kullanılmaktadır (80, 81). 

Fizyolojik açıdan en önemli nonprotein antioksidan maddeler glutathione ve askorbik 

asittir. Glutathione, hücre içi indirgeyici ortamın esas elemanıdır ve oluĢan hidrojen 

peroksit ve diğer peroksitlerin tutulmasını sağlar. Reaktif oksijen ürünleri savunma 

mekanizmalarının kapasitesini aĢtığında, oksidatif stres lipid, protein ve DNA gibi 

hücresel yapılara zarar vererek kendini gösterir. Lipid peroksidasyonunun göstergeleri 

ise MDA ve 4-hidroksinonealdir (6, 81). 

 



 

 

Kruse ve ark, yaptıkları bir akut pankreatit çalıĢmasında, pankreatik glutathione ve 

askorbik asitte hafif azalma tespit etmiĢlerdir (79). Antioksidan seviyesindeki azalma 

lipaz ve amilaz seviyesindeki artiĢ ve, pankreatik ödem ve peritoneal eksuda ile paralel 

gitmiĢtir. Bununla birlikte, lipid oksidasyon ürünleri (MDA gibi) artmamıĢtır. Yazarlar 

bunun üzerine reaktif oksijen ürünlerinin akut pankreatitte büyük bir rol oynamadığını 

ileri sürmüĢlerdir. Hücresel glutathione seviyesi oluĢan reaktif radikalleri detoksifiye 

etmek için kullanılan glutathione'un enzimatik yoldan glutathione disulfide 

oluĢturulmasıyla azalabilir. Glutathione seviyesi sentezi için gerekli olan maddelerin 

bulunmaması nedeniyle de azalabilir. Glutathione hücre içinde kendini oluĢturan 

aminoasitlerin ATP kullanarak birleĢmesiyle oluĢur. Sistein glutathione sentezinde en 

önemli aminoasittir; bunun dıĢında ATP de hız kısıtlayıcı olabilir.  

 

Unal ve ark, lipid peroksidasyonunun göstergesi olarak MDA, buna vücudun verdiği 

fizyolojik yanıt ve antioksidan gösterge olarak da GSH ı; hem kan hem de pankreas 

dokusunda ölçmüĢlerdir (6, 15). % 48' lik etil alkolle oluĢturdukları akut pankreatit 

modelinde, plazma MDA seviyesi pankreatitli grupta anlamlı olarak artarken; pankreas 

dokusundaki MDA seviyesi istatistiksel açıdan anlamlı olmayan bir artıĢ göstermiĢtir. 

Akut pankreatitli grupta, kan GSH düzeyi anlamlı olarak düĢerken; pankreas 

dokusundaki GSH konsantrasyonu çok ileri derecede anlamlı olarak düĢük 

bulunmuĢtur.  

 

Aynı çalıĢmada, akut pankreatitin sistemik bir hastalık olduğu dikkate alınarak; diğer 

çalıĢmalardan farklı olarak, sadece doku MDA ve GSH konsantrasyonları değil, serum 

seviyeleri de ölçülmüĢtür. Doku GSH düzeyinde çok ileri derecede anlamlı olarak 

düĢme gözlemlemiĢ, plazma MDA seviyesinde ise anlamlı derecede yükselme tespit 

etmiĢlerdir. Yazarlar hipotez olarak akut pankreatit sonucu oluĢan serbest radikallere 

karĢı vücudun savunma mekanizmalarını harekete geçirdiğini ve ilk olarak dokudaki 

MDA seviyesini GSH ile normale indirdiğini ileri sürmüĢlerdir. Böylece dokudaki lipid 

peroksidasyonu GSH ile nötralize edilirken MDA serumda anlamlı olarak artmaktadır. 

Benzer sonuçlar Uzun ve ark’ nın yaptığı deneysel çalıĢmada da gösterilmiĢtir (82).  

 



 

 

Serbest oksijen radikallerinin akut pankreatit fizyopatogenezindeki rolünün daha iyi 

anlaĢılması sonrasında son yıllarda üzerinde durulan diğer bir molekül nitrik oksit (NO) 

olmuĢtur. NO, akut pankreatit patogenezinde de önem taĢıyan; düz kasın gevĢemesi, 

trombosit adezyonu ve agregasyonunun engellenmesi ve lökosit-endotel iliĢkisinde rolü 

olan bir moleküldür (6, 83). Endotel hücreleri tarafından üretilen NO in kapiller kan 

akımını artırarak vasküler tonusu düzenlemede önemli bir rol oynadığı gösterilmiĢtir.  

 

Satoh ve ark, cerulein ile oluĢturdukları akut pankreatit modelinde, NO in yeterli 

perfüzyonu sağlayarak erken fazlarda hücreleri koruduğunu belirtmiĢlerdir (84). Bunun 

yanında, NO trombositlerin adezyon ve agregasyonunu engelleyip nötrofıl birikimini 

azaltarak akut pankreatitin progresyonunu da engelleyebilir. Abe ve ark, bunların tam 

tersine, NO'in erken fazda pankreatik ödemi artırdığını; L-arginin verilmesinin de akut 

pankreatit progresyonunu etkilemediğini ileri sürmüĢlerdir (85). 

 

Al-Mufti ve ark ise, aĢırı NO üretiminin direk sitotoksik etkisinin bulunduğunu; NOS 

aktivitesiyle aĢırı miktarda artan NO'in lokal ve sistemik hemodinamik dengeleri 

bozarak oksidatif doku hasarına katkıda bulunduğunu ve sistemik hipotansiyona zemin 

hazırlayarak Ģoka neden olduğunu belirtmiĢlerdir (86). Gerçekten de proinflamatuar 

sitokinlere veya endotoksine yanıt olarak NOS tarafından aĢırı miktarda üretilen NO 

doku hasarına ve Ģoka neden olabilir. 

 

SOR ve NO'in akut pankreatit fızyopatogenezinde birbirleriyle olan iliĢkisi veya 

etkileĢimi konusunda yapılan çalıĢmalara ek olarak, Clancy ve ark, NO in nötrofîl 

süperoksid anyonu üretimini engelleyerek endotelin serbest radikal hasarını 

önleyebileceğini ileri sürmüĢtür (6, 83, 87). NO, bu Ģekilde akut pankreatit geliĢiminde 

önleyici bir rol oynamaktadır. NO'in lökosit adezyonü, migrasyonu ve aktivasyonunu 

engelleyici ve mikrosirkulasyonu artırıcı etkisi de bilinmektedir.  

 

Bununla birlikte, aĢırı NO üretiminin doku hasarına yol açtığı da bildirilmiĢtir. Bu 

durumda, SOR/NO oranının pankreatit progresyonundaki rolü ve birbirleriyle olan 

iliĢkileri tartıĢmalıdır (ġekil 5). 



 

 

 

 

Şekil 5. SOR/NO iliĢkisi 

 

Unal ve ark, NO konsantrasyonu hem plazma hem de pankreas dokusunda ölçmüĢtür 

(6). Deney grubunun pankreas dokusunda NO seviyesi ileri derecede anlamlı olarak 

yüksek bulunmuĢtur. Plazma NO seviyesi ise deney grubunda düĢmüĢ ancak bu 

istatistiksel açıdan anlamlı bulunmamıĢtır. Bu deneysel çalıĢmada, gösterilen pankreas 

dokusundaki ileri derecede anlamlı olan NO artıĢı, bozulan mikrosirkülasyonu 

vazodilatasyon yoluyla düzelterek erken fazda serbest radikallerin katkısıyla oluĢan 

iskeminin azaltılması yönünde ortaya çıkan bir savunma mekanizmasının parçası 

olarak yorumlanmıĢtır. 

 

Paraoxonase (PON) 

 

PON ilk olarak insektisid paraoxon gibi eksojen toksik organofosfat yapıları hidrolize 

eden bir enzim grubu olarak ortaya konmuĢtur (15, 88). Bilinen üç PON enzim ailesi 

üyesi paraoxonase 1 (PON-1), paraoxonase 2 (PON-2) ve paraoxonase 3 (PON-3) 



 

 

insanda kromozom 7, farede kromozom 6 üzerinde üç ayrı gen Ģeklinde kodlanırlar. 

PON-1 proteini 354 aminoasidden oluĢur ve 43 kDa moleküler ağırlıktadır. PON enzim 

grubu üzerinde yapılar araĢtırmalarda, bu moleküllerin organofosfataz aktivitelerine ek 

olarak laktonaz ve esteraz enzimatik aktiviteleri olduğu da saptanmıĢtır (89). Biyolojik 

örneklerde PON-1 seviyesini ölçmede genellikle arilesteraz aktivitesi kullanılmaktadır.  

 

Yapılan bazı araĢtırmalarda, PON-1 in homosistein thiolakton üzerindeki hidroliz 

etkisinin koroner arter hastalığına (KAH) karĢı koruyucu özelliği olduğu ileri 

sürülmüĢtür (90). Atheroskleroz hastalığında oksidatif stresin rolünün ispatlanması ve 

yüksek dansite lipoprotein (HDL) nin antioksidan etkisinin ortaya konmasını takiben 

PON-1 in, HDL nin antioksidan özelliğinin büyük kısmından sorumlu olduğu 

gösterilmiĢtir.  

 

Erken atherogenezde oksidatif stresin etkin rol oynadığı ortaya konarken artan 

makrofaj foam oluĢumu erken evrenin iĢareti olarak kabul edilmiĢtir. Bu aĢamada 

oksidatif stres ortamda bulunan lipoprotein ve makrofajları da içeren arterial hücrelerin 

lipid peroksidasyonu ile iliĢkilidir. Bu okside olmuĢ makrofajlar doğal LDL yi okside 

LDL ye dönüĢtürebilme yeteneğine sahiptirler. Okside-LDL makrofaj yüzeyinde yer 

alan CD36 ve SR-A gibi çöpçü reseptörler tarafından tanınır ve bunların hücresel alanı 

makrofaj-kolesterol birikimi ve foam hücre formasyonuyla sonuçlanır (91).  

 

Pürifiye edilen PON-1 in bakır iyonları tarafından katalizlenen HDL ve düĢük dansiteli 

lipoprotein (LDL) oksidasyonunu engellediği bilinmektedir. Bu etki PON-1 e bağlı 

olarak oksidasyonun lag fazının uzamasıyla ve oksidize olmuĢ HDL içindeki peroksid 

ve aldehidlerin azaltılması yoluyla olur. Bununla birlikte, PON-1 in antioksidan 

mekanizması tam olarak anlaĢılmıĢ değildir. Ancak yine de PON-1 eksik farelerde 

HDL nin antioksidan özelliğini kaybetmesi iyi bir delil sunmaktadır (92, 93). Bu 

hayvan modelinde HDL oksidasyona daha meyilli olup LDL yi oksidasyondan koruma 

kapasitesi de kaybolmuĢ olarak izlenmiĢtir. Ayrıca, PON kodlayan geni bloklanan 

transgenic farelerde ileri derecede atheroskleroz oluĢturulabilmiĢtir.  

 



 

 

Ġnsan PON-1 geni 55 (Leu-Met) ve 192 (Gln-Arg) polimorfik aminoasid zincirinde 

bulunur (94).  Paraoxon ile birlikte ölçülen PON serum aktivitesi 192 polimorfizmine 

bağlıdır ve en yüksek Arg-Arg homozigotlarda, en düĢük Glu-Glu heterozigotlarda 

görülürken Arg-Arg heterozigotlarda seviye orta derecededir. Promoter polimorfizmi 

ve 55 polimorfizmi enzim aktivitesini daha az etkiler. Benzer Ģekilde, KAH için 192 

genotipi genetik öncü kabul edilmektedir.  

 

Ġnsan serum PON-1 i HDL ile iliĢkili bir esteraz olarak anti-atherojenik kabul edilebilir. 

Lipoproteinleri ve arterial hücreleri oksidasyondan muhtemelen lipid peroksidazları 

(spesifik okside kolesterol esterleri ve fosfolipidleri) hidrolize ederek korur. PON-1 

ayrıca fosfotidil kolin (PC), koraldehidler ve PC isoproptozu hidrolize ederek ve iso-

fosfotidil kolin üreterek, peroksinitrit kaynaklı okside fosfolipidlerin birikimini 

engeller. Ġnsan PON-1 transgenik farelerde, kontrol grubuna oranla, atherosklerotik 

lezyonlardaki azalma buna bağlanmıĢtır (90, 92).  

 

LDL nin oksidatif değiĢimi atherosklerozun baĢlangıç safhasında olduğu gibi 

hızlanmasında da önemli roller oynayabilmektedir. Okside-LDL, adhezyon 

moleküllerinin sentez ve sekresyonunun artması, monosit kemotaksisi, endotel 

hücrelerdeki sitotoksisite ve oksidatif stress ile birlikte foam hücre oluĢumunda artma 

ve düz kas hücre proliferasyonundaki tetiklenme pro-atherojenik etki göstermektedir 

(91). Oksidasyona uğrayan lipoproteinler atherosklerotik alanlarda izole edilebilir ve 

lipoproteinlerin hızlı oksidasyonu damar duvarında gerçekleĢir. Lipid oksidasyonunun 

artmıĢ oksidatif stress ve endojen antioksidan savunma mekanizmasındaki yetersizlik 

sonucu oluĢtuğu düĢünülmektedir.  

 

PON-1 gen ekspresyonunda ana doku karaciğerdir. Farklı tavĢan dokularında northern 

blot tekniği ile aranan ilk PON-1 messenger ribonükleik asid (mRNA) iyonanalizleri 

PON-1 mRNA nın en fazla karaciğerde, daha sonra da böbrek ve kolonda eksprese 

olduğunu saptamıĢtır (95). PON-1 HDL ye hidrofobik N-terminal ile fosfolipid bağı ile 

ve apoA bağlantısıyla tutunmaktadır. HDL PON-1 in tüm vücutta dağılımını 

kolaylaĢtırmaktadır. HDL ye bağlı PON-1 oksidatif strese karĢı korunmada etkilidir. 

PON-1 HDL bağlantılı antioksidan bir enzim olarak insan serumunda LDL 



 

 

kolesterolün oksidasyonunu inhibe etmekte ve fosfolipid oksidasyonunu limitleyerek 

serbest radikallere karĢı koruma sağlamaktadır (89). PON-1 in oksidatif ortamlarda 

aktivitesini kaybettiği de yapılan pek çok araĢtırmada ortaya konulmuĢtur (15, 89).  

 

Atheroskleroz ve oksidatif stresin iskemik kolit patogenezindeki rollerinden yola 

çıkarak, Unal ve ark deneysel bir modelde PON-1 aktivitesini araĢtırmıĢlar; hem doku 

hem de serumda PON-1 aktivitesinde belirgin azalma tespit etmiĢlerdir (89). Aynı 

yayında, bir oksidatif stres göstergesi olarak MDA ile birlikte iskemik kolitli sıçan 

serumunda total kolesterol ve LDL de yükselme belirgin olmuĢ, HDL ise PON-1 e 

parallel olarak düĢmüĢtür. Yazarların baĢka bir çalıĢmasında da deneysel pankreatit 

oluĢturdukları sıçanlarda benzer Ģekilde serum HDL ve PON-1 seviyelerinde düĢme 

gösterilmiĢ; akut pankreatit oluĢturan hayvanların serumlarında kolesterol, LDL ve 

MDA seviyeleri ise yüksek bulunmuĢtur (15).  

 

Ġskemik kolit ve akut pankreatit deneysel modellerindeki bu bulgular koroner arter 

hastalığı ve diyabet gibi inflamasyon ve iskeminin tetiklendiği diğer hastalık 

modellerinde de gösterilmektedir. Tüm bu bulgular ıĢığı altında inflamasyon veya 

iskemi ortamlarında oksidatif stresin artıĢı ile birlikte HDL-PON-1 antioksidan 

mekanizmanın bozulduğu veya tüketildiği hipotize edilebilir. Serum total kolesterol 

oranının artıĢı ve LDL kolesteroldeki yükselme de bu hipotezi destekler nitelikte 

görünmektedir.  

 

 

 

 

 

 

 

 



 

 

 

HASTALAR VE METOD 

 

ÇalıĢmamıza, Haziran 2017-Eylül 2017 tarihleri arasında, Sağlık Bilimleri Üniversitesi 

Ümraniye Eğitim ve AraĢtırma Hastanesi Genel Cerrahi Kliniği’ne akut pankreatit 

tanısıyla yatırılan ve takip edilen 18 yaĢ üzerindeki tüm yetiĢkin hastalar dahil edildi. 

Tüm veriler prospektif olarak toplanarak değerlendirildi.  ÇalıĢma için gerekli formlar 

doldurulmak suretiyle Hastane Etik Kurul onayı için baĢvuruda bulunuldu  ve 

23.05.2017/11430 no ile gerekli onay alındı. Demografik veriler, semptom ve bulgular, 

teĢhis ve tedavi izleminde kullanılan radyolojik ve biyokimyasal datalar, klinik gidiĢat 

ve elde edilen sonuçlar kaydedildi.  

 

Kliniğimizde rutin olarak bakılan biyokimyasal parametrelere (hemogram, karaciğer 

fonksiyon testleri) ek olarak tüm hastalarda amilaz, lipaz, glukoz, BUN, kreatinin, 

LDH, kalsiyum, lipid profili (HDL, LDL, VLDL, trigliserid, total kolesterol) ve C-

reaktif protein (CRP) de değerlendirildi. Akut pankratit tanısıyla yatırılan tüm 

hastalarda yatıĢ sırasında (0. gün), takibin 3. günü ve 10. gün (taburcu olurken veya 

taburcu edildikten sonra poliklinikte)  hastanemiz Biyokimya laboratuvarında 

değerlendirilmek üzere kan alınırken, hastalardan ayrıca Ġstanbul Üniversitesi, 

CerrahpaĢa Tıp Fakültesi (CTF), Biyokimya Anabilim Dalı’ na gönderilmek üzere 

ekstra tüp ile de kan alındı (kuru/sarı tüp, 20 cc). Ekstra tüplerde alınan tam kan 

örnekleri 4000 rpm’de 10 dakika santrifüj edilerek serumları ayrıldı ve biyokimyasal 

analizler yapılana kadar -80 °C' de hastanemiz Biyokimya laboratuvarı’ nda saklanarak 

toplu olarak CTF Biyokimya laboratuvarı’ na ulaĢtırıldı ve orada da -80 C’ de 

depolanıp çalıĢma için kullanıldı.  

 

CTF de oksidatif stres parametreleri olan SOD (superoxide dismutase), MDA (malonil 

dialdehid) ve PON-1 serumda manuel olarak bakılırken TAC (total antioksidan 

kapasite) ölçümü için hazır kit kullanıldı. Hastanemizde bakılan diğer rutin 

biyokimyasal parametrelerin incelenmesi kuru tüpe alınan kanla Architect C16000, 

hemogram tetkikleri ise EDTA’lı tüpe alınarak Cell-Dyn 3700 otoanalizör ile çalıĢıldı 

ve sonuçlar Form AP ye kayıt edildi. 



 

 

 

FORM AP 

Hasta adı soyadı ve HIS numarası:                                                            YatıĢ tarihi: 

Cinsiyet ve YaĢ:                                                                                    Taburcu tarihi: 

Muhtemel etioloji:  

USG (T.Kese?):                                                                            MR/MRCP (varsa): 

BT raporu (yatıĢ):                                                                         BALTHAZAR/CTSI skoru: 

BT raporu (3. Gün/varsa):                                                            BALTHAZAR/CTSI skoru: 

BT raporu (10. Gün/ Poliklinik):                                                  BALTHAZAR/CTSI skoru: 

 

Laboratuar değerleri (Gün 0):                                                              RANSON değeri: 

Htc:        WBC:        Plt:        Amilaz:        Kalsiyum:       ALT:        AST:        ALP:        

Glukoz:     LDH:        BUN:        Cr:         CRP:          T.Kol:         TAG:       LDL:       HDL:        

VLDL:       T. Bil:      D. Bil:       Kan gazı:      

PON-1:       SOD:        MDA:       TAC: 

     

Laboratuar değerleri (Gün 3):                                                                RANSON değeri: 

Htc:         WBC:        Plt:        Amilaz:        Kalsiyum:         ALT:        AST:        ALP:        

Glukoz:     LDH:        BUN:        Cr:         CRP:             T.Kol:         TAG:       LDL:       HDL:        

VLDL:       T. Bil:      D. Bil:       Kan gazı:   

PON-1:      SOD:        MDA:         TAC: 

  

Laboratuar değerleri (Gün 10):                                                               RANSON değeri: 

Htc:        WBC:        Plt:        Amilaz:          Kalsiyum:       ALT:        AST:        ALP:        

Glukoz:     LDH:        BUN:        Cr:         CRP:             T.Kol:         TAG:       LDL:       HDL:   

VLDL:       T. Bil:      D. Bil:       Kan gazı:        

PON-1:       SOD:       MDA:       TAC: 

Form AP. CTSI: computed tomography severity index, SOD: superoxide dismutase, MDA: malonyl 

dialdehyde, TAC: total antioxidant capacity 

 



 

 

Kliniğimizde rutin olarak hesaplanan Ranson değerleri not alınırken, yapılan batın 

ultrasonografisi (USG) ve bilgisayarlı tomografi (BT) rapor sonuçları da dosyalandı.  

Her hastanın dosyasına yatıĢ anında çalıĢma protokolümüzü özetleyen form (Form AP) 

en üst tarafa iliĢtirilerek, hasta taburcu olurken bu formun kesinlikle tam olarak 

doldurulduğuna emin olundu. Hasta taburcu edilirken Form AP ana dosyadan 

koparılarak elde edilen tüm veriler bir araya getirildi. 

 

Paraoxonase-1 (PON-1) aktivite ölçümü 

 

PON-1 aktivitesi sentetik paraoxon (O,O-diethyl-O-p-nitrophenyl phosphate, Sigma 

Co, London, UK) substrakt olarak kullanılarak ölçüldü. PON-1 aktivitesi, 25 °C' de 

substratın baĢlangıçta p-nitrofenole hidroliz hızı 100 mM tris-HCl tampon çözeltisinde 

(2 mM paraoxon, 2 mM CaCl2 ve 20 μL plazma karıĢımı, p=8.0) 412 nm’ de 

abzorbansın okunmasıyla ölçüldü (95, 96). Enzim aktivitesi E412 p-nitrofenol (18.290 

per M/cm) de değerlendirildi ve U/mL olarak gösterildi. 

 

Malonyl dialdehyde (MDA)  ölçümü 

 

Plazma MDA konsantrasyonu, tiobarbitürik asid reaktif maddeler (TBARS) olarak, 

Buege ve Aust’ un modifiye metodu ile belilendi (97). 1 cc plazma 2 cc % 15’ lik w/v 

trikloroasetik asid, % 0.375’ lik w/v tiobarbitürik asid ve 0.25 N hidroklorik asid 

solüsyonuyla karıĢtırıldı. KarıĢım kaynayan suda 30 dakika bekletildi. Soğutulduktan 

sonra, 10 dakika boyunca 1000 g’ de sentrifüje edilerek dibe çöken presipitat ayrıldı. 

Abzorbans 535 mm’ de ölçüldü ve TBARS konsantrasyonu 1.56 x 10
5 

M
-1 

cm
-1 

molar 

abzorbtivite sabiti kullanılarak hesaplandı. Sonuçlar  plazma MDA (TBARS) μM/L 

olarak kaydedildi.   

 

Superoxide dismutase (SOD) ölçümü 

 



 

 

SOD aktivitesi Sun ve ark.’ nın modifiye ettiği ksantin/ksantin oksidaz sistemi ile 

üretilen süperoksidin nitro blue tetrazolium (NBT)’u indirgemesi ve renkli formazonlar 

oluĢturması esasına dayanan metodla hesaplandı (98). Sonuçlar U/mL cinsinden 

kaydedildi. 

 

Total antioksidant kapasite (TAC) ölçümü 

 

Serum TAC düzeyleri spektrofotometrik ticari kit (CAYMAN chemical, antioxidant 

assay kit, Michigan, USA) ile ölçülerek mM/L olarak kaydedildi. 

 

 

Akut pankreatit tanısı hikaye, fizik muayene bulguları, laboratuar ve tipik radyolojik 

bulgular eĢliğinde konuldu. Serum amilaz ve lipaz değerinin normalin üç katı artmıĢ 

olması akut pankreatit için anlamlı olarak kabul edildi. Tüm hastalarda Ranson 

kriterleri değerlendirilerek 3 ten az pozitif kriter hafif pankreatit; 6 dan fazla pozitif 

kriter ise ağır pankreatit olarak kabul edildi. Tanıyı doğrulamak ve etiyolojiyi ortaya 

koymak amaçlı acil serviste yapılan batın USG ile BT bulguları değerlendirildi. 

Pankreatik ödem, peripankreatik sıvı koleksiyonu ve pankreas parankim ekosunun 

azalması ve heterojenitesi pankreatiti destekleyen batın USG bulguları olarak kabul 

edilirken USG nin en önemli görevi safra kesesi ve kanallarının değerlendirilmesi ve 

kalkül varlığının araĢtırılması idi. Pankreasın görüntülenmesinde ve klinik 

korrelasyonun ortaya konmasında primer radyolojik görüntüleme yöntemi olarak ise 

batın BT kullanıldı.  

 

Her hasta için Balthazar skoru ve pankreatik nekroz skalası değerlendirilerek computed 

tomography severity index (CTSI, BT Ģiddet skoru) hesaplandı. Normal pankreas (0 

puan), pankreas boyutlarında artıĢ (1 puan), pankreas dokusu ve peripankreatik yağlı 

dokuda inflamatuar değiĢiklikler (2 puan), düzensiz sınırlı tek sıvı kolleksiyonu (3 

puan) ve düzensiz sınırlı 2 yada daha fazla sıvı kolleksiyonu (4 puan) olarak 

hesaplanırken pankreatik nekroz sklası da, sırasıyla; yok (0 puan), < %30 (2 puan), 

%30-50 (4 puan) ve > %50 (6 puan) olarak eklenerek CTSI pankreatit Ģiddeti hafif (0-

3), orta (4-6) ve ağır (7-10) pankreatit Ģeklinde derecelendirildi.   



 

 

 

Hastalığın klinik Ģiddeti ise 2013 yılında revize edilen Atlanta kriterleri göz önüne 

alınarak  3 grup olarak standardize edildi; hafif akut pankreatit (lokal komplikasyon-

sıvı kolleksiyonu yada nekroz-yok, organ yetmezliği yok), orta Ģiddette akut pankreatit 

(lokal komplikasyon ve/veya pankreatik/peripankreatik sıvı kolleksiyonu/nekroz-

steril/infekte- varlığı, <48 saat geçici organ yetmezliği), ağır akut pankreatit (48 saatten 

uzun organ yetmezliği).  

 

Hastalara rutin olarak kliniğimizin akut pankreatit tedavi protokolü uygulandı. 

Radyolojik olarak ana safra kanalında kalkül düĢünülen bilirubini yüksek hastalarda 

çekilen magnetik rezonans kolanjiopankreatografi (MRCP) sonrası gerektiğinde 

endoskopik retrograd kolanjiopankreatografi (ERCP) yapılmakla birlikte; bu hasta 

grubunun klinik sonuç korrelasyonu çalıĢma dıĢında tutuldu. Tüm hastaların hastanede 

kalıĢ süreleri gün olarak hesaplandı. 

 

AraĢtırmada elde edilen tüm laboratuvar değerleri Excel (Microsoft 2010, USA) 

dosyasına aktarıldı. Verilerin istatistiksel analizleri SPSS 13.0 programı kullanılarak 

yapıldı. Verilerin değerlendirilmesinde Kolmogorov-Smirnov testi kullanıldı. Kontrol 

grubu oluĢturulmadan her hasta için 0.gün, 3.gün ve 10.gün verilerinin kendi içinde 

karĢılaĢtırılması Friedman testi ile, alt grup karĢılaĢtırmaları ise Wilcoxon ĠĢaret testi 

kullanılarak yapıldı. Korrelasyonlar için Spearman korrelasyon analizi kullanıldı. 

Veriler ortalama değer ve standart deviasyon (+SD) olarak verildi. Ġstatistiksel 

anlamlılık düzeyi p<0.05 olarak alındı. 

 

 

 

 

 

 



 

 

 

BULGULAR 

 

Akut pankreatit tanısıyla kliniğimizde yatırılarak takip ve tedavi edilen toplam 25 

hastanın 14 ü kadın (% 56), 11 i erkek (% 44) idi. Hastaların yaĢ ortalaması 51.4 (range 

24- 81) olarak hesaplandı. En sık görülen semptomplar; sırasıyla, karın ağrısı (n=24, 

hasta, % 96), bulantı (n=18, % 72) ve kusma (n=9, % 36) idi. Tüm hastalara kliniğe 

yatıĢ anında batın USG ve BT uygulandı. Bilirubin yüksekliği belirgin olan ve klinik 

takipte düĢmeyen hastalarla radyolojik olarak koledokta kalkülden Ģüphelenilen 

hastalarda (n=6, % 24) biliopankreatik kanallar ayrıca MRCP ile değerlendirilerek, 4 

hastaya (% 16) yatıĢı sırasında ERCP uygulandı (Tablo 1). Klinik etiyoloji 

irdelendiğinde; hastaların 19 unda (% 76) bilier nedenler, 1 inde (% 4) alkolizm ortaya 

konulurken, kalan 5 hasta (% 20) idiopatik olarak değerlendirildi. En sık eĢlik eden 

komorbid hastalıklar; hipertansiyon (n=13, % 52), diyabet (n=11, % 44) ve kronik 

obstrüktif akciğer hastalığı (KOAH, n=3, % 12) olarak kaydedildi. 

 

Her hasta için Balthazar skoru ve pankreatik nekroz skalası değerlendirilerek elde 

edilen computed tomography severity index (CTSI, BT Ģiddet skoru) hesaplandığında, 

hastaların büyük kısmı (n=18, % 72) hafif Ģiddette akut pankreatit (0-3 puan) olarak 

derecelendirilirken; 6 hasta (% 24) orta Ģiddette (4-6 puan), 1 hasta ise (% 4) ağır (7-10 

puan) pankreatit olarak sınıflandı. Hastalığın klinik Ģiddeti ise 2013 yılında revize 

edilen Atlanta kriterleri göz önüne alınarak  3 grup olarak standardize edildi; hafif akut 

pankreatit (lokal komplikasyon-sıvı kolleksiyonu yada nekroz-yok, organ yetmezliği 

yok, n=16, % 64), orta Ģiddette akut pankreatit (lokal komplikasyon ve/veya 

pankreatik/peripankreatik sıvı kolleksiyonu/nekroz-steril/infekte- varlığı, <48 saat 

geçici organ yetmezliği, n=7, % 28), ağır akut pankreatit (48 saatten uzun organ 

yetmezliği, n=2, % 8). Klinik gidiĢattan çok mortalite prediksiyonunda kullandığımız 

Ranson kriterleri ise hastalarımızda sırasıyla; 0-2 puan (n=15, % 60), 3-4 puan (n=6, 

%24),  5-6 puan (n=4, % 16) olarak hesaplanırlen 7-11 puan alan hastamız yoktu. 

Bulgular Tablo 1’ de özetlenmiĢtir. 



 

 

Tablo 1. Akut pankreatit nedeniyle yatırılan ve takip edilen 25 hastamızın demografik 

veri ve semptomları ile radyolojik ve klinik sınıflamalarının özeti 

Demografi, semptom, radyolojik ve 

Klinik sınıflama                                                                          Sayı (n)                                                           Yüzde (%)                                                                                   

Cinsiyet 

        Kadın                                                                                      14                                                                       56 

        Erkek                                                                                       11                                                                      44 

YaĢ (yıl)                                                                                          51.4                                                                     - 

Semptomlar                         

        Karın ağrısı                                                                              24                                                                      96             

        Bulantı                                                                                     18                                                                      72 

        Kusma                                                                                       9                                                                       36  

Etiyoloji 

        Bilier                                                                                         19                                                                     76 

        Alkol                                                                                          1                                                                       4 

        Ġdiopatik                                                                                     5                                                                      20 

Radyolojik görüntüleme 

        USG                                                                                          25                                                                    100 

        BT                                                                                             25                                                                    100 

        MRCP                                                                                        6                                                                      24 

Ranson skorlaması 

        0-2 puan                                                                                    15                                                                      60 

        3-4 puan                                                                                     6                                                                       24 

        5-6 puan                                                                                     4                                                                       16 

        7-11 puan                                                                                   0                                                                         0 

CTSI 

        Hafif (0-3p)                                                                               18                                                                      72 

        Orta (4-6p)                                                                                  6                                                                       24 

        Ağır (7-10p)                                                                                1                                                                         4  

Atlanta klinik Ģiddet skoru 

        Hafif                                                                                          16                                                                        64 

        Orta                                                                                             7                                                                        28 

        Ağır                                                                                             2                                                                          8 

ERCP                                                                                                  4                                                                         16 

Erken kolesistektomi                                                                         12                                                                        48 

CTSI: computed tomography severity index  

 



 

 

Safra taĢı olduğu saptanan, klinik olarak hafif pankreatit geçiren, bilirubin seviyeleri 

normal seyreden ve komorbiditesi sorun teĢkil etmeyen hastalara (n=12, % 48) taburcu 

edilmeden laparoskopik kolesistektomi ameliyatı uygulandı. Hastanede yatıĢ süreleri 

ortalama 6 gün  (range, 3-14) idi. Hiçbir hastada mortalite görülmedi. 

 

Hastaların biyokimya verileri incelendiğinde; hastaneye yatıĢ anında (0.gün), 3.gün ve 

10.gün olarak bakılan hemogram ve geniĢ biyokimya sonuçlarında istatistiksel olarak 

belirgin farklılıklar görüldü. Tedavinin baĢlamasıyla birlikte kan lökosit değerlerinin 

3.günden itibaren anlamlı olarak düĢerek normal sınırlarına gerilediği (p<0.001), 

baĢlangıçta alt sınırlarda seyreden hematokrit değerlerinin ise anlamlı bir Ģekilde 

yükselme eğiliminde olduğu saptandı (Tablo 2). Platelet değerlerinin ise 0. ve 3.günler 

arasında anlamlı olarak değiĢmediği (p>0.05), 10.günde alınan kanlarda ise istatistiksel 

olarak belirgin yükselme gösterdiği görüldü.  

 

Tablo 2. Akut pankreatit seyrinde hemogram değerlerindeki değiĢim 

Parametreler                                             0.gün                    3.gün                 10.gün 

Hct (ref.34.8-45 %)                              35.39+4.17           37.50+5.20
a3

         39.94+5.25
b3,c2

   

WBC (ref.3.900-11.700/mm
3
)               13.61+3.96           10.19+3.92

 a3
          8.57+3.33

b3,c3
 

Platelet (ref.172.000-440.000/mm
3
)     229.12+88.4          240.41+89.58       292.20+117.40

b3,c2
 

a.0.gün ile 3.gün karĢılaĢtırılması, b.0.gün ile 10.gün karĢılaĢtırılması, c.3.gün ile 10.gün karĢılaĢtırılması, 1.p<0.05,  

2.p<0.01, 3.p<0.001, Hct:hematokrit, WBC:beyaz kan hücresi 

 

Serum kalsiyum düzeyleri ortalama olarak normal değerler arasında kalmakla birlikte; 

yatıĢ anında normalin alt sınırlarında seyrederken, tedavinin baĢlamasıyla birlikte 

yükseldiği, kan Ģekerinin ise tam tersine 3.gün düĢme eğilimine girerken, tedavinin 

10.gününde normal değerlere yaklaĢtığı tespit edildi (p<0.001, Tablo 3). 0.gün oldukça 

yüksek bulunan karaciğer enzimlerinin (ALT, AST, ALP, bilirubinler) de genel olarak 

3.gün düĢme eğilimine girdikleri, 10.gün ise istatistiksel olarak ileri düzeyde normal 

değerlerine yaklaĢtıkları not edildi. Aynı Ģekilde, serum amilaz, lipaz ve CRP 

değerlerindeki azalma da 0.gün, 3.gün ve10.gün değerleri karĢılaĢtırıldığında, her biri 

için, istatistiksel olarak ileri derecede anlamlı bulundu (her biri, p<0.001, Tablo 3). 



 

 

 

Tablo 3. Akut pankreatitli hastalarda biyokimya değerlerinin özeti 

Parametreler                                       0.gün                    3.gün                     10.gün 

Kalsiyum (ref.8.4-10.2 mg/dL)        8.49+0.35              8.75+0.45
a3

               8.96+0.36
b3,c2

 

Glukoz (ref.70-105 mg/dL)          176.12+97.21         142.50+68.24
a3

          111.54+33.70
b3,c3

 

LDH (ref.125-220 U/L)               452.50+174.91        302.20+130.28
a3

        216.66+98.12
b3,c3

 

ALT (ref.0-55 U/L)                     376.66+198.25        250.54+163.47
a3

        125.87+89.15
b3,c3

 

AST (ref.5-34 U/L)                      417.08+249.64        215.58+147.95
a3

        102.58+65.92
b3,c3

 

ALP (ref.25-100 U/L)                   291.75+149.63        205.62+114.74
a3

       129.04+69.55
b3,c3

 

T. bil (ref.0.2-1.2 mg/dL)                 2.77+1.86                1.65+0.95
a3

              0.92+0.49
b3,c3

 

D. bil (ref.0-0.5 mg/dL)                    1.53+1.20                1.15+0.68               0.61+0.31
b3,c3

 

BUN (ref.21-43 mg/dL)                  41.04+14.61            33.79+13.01
a3

          29.70+13.87
b3,c3

 

Kreatinin (ref.0.5-1.1 mg/dL)            1.65+0.95               1.17+0.55
a3

              0.90+0.37
b3,c3

 

Amilaz (ref.20-160 U/L)               2110.79+1718.15      996.29+950.10
a3 

      202.75+197.11
b3,c3

 

Lipaz (ref.8-78 U/L)                    1507.83+1380.46      789.58+743.36
a3

       181.45+177.11
b3,c3

 

CRP (ref.0-0.5 mg/dL)                    12.05+5.98                7.27+4.43
a3

             3.29+2.90
b3,c3

 

a.0.gün ile 3.gün karĢılaĢtırılması, b.0.gün ile 10.gün karĢılaĢtırılması, c.3.gün ile 10.gün karĢılaĢtırılması, 1.p<0.05,  

2.p<0.01, 3.p<0.001; LDH:laktat dehidrogenaz, ALT:alanin aminotransferaz, AST:aspartat aminotransferaz, ALP: 

alkalen fosfataz, T. bil:total bilirubin, D. bil:direkt bilirubin, BUN: kandaki üre azotu 

 

 

Genel olarak Tablo 2 ve Tablo 3’ te özetlenen biyokimyasal veriler hastalarımızın 

klinik tablosu ile karĢılaĢtırıldığında; hastaneye kabul anında bakılan Ranson 

kriterlerinden özellikle serum LDH (ortalama 452.50+174.91) ve AST (ortalama 

417.08+249.64) değerleri ile puan alındığını; bakılan diğer kriterlerin ve 48.saat 

puanlarının, bizim hasta serimiz için, toplam hesaplamada önemli bir katkısının 

bulunmadığı saptandı. 

 

Lipid profili incelendiğinde; en anlamlı değiĢimin HDL değerlerindeki ileri derece 

anlamlı yükselme olduğu gözlendi (Tablo 4).  

 

 



 

 

Tablo 4. Lipid profili 

Parametreler                                         0.gün                    3.gün                     10.gün 

T. kolesterol (ref.<200 mg/dL)       200.20+40.40         194.16+40.33
a1

        184.41+44.10
b3,c1

 

TAG (ref.<150 mg/dL)                 107.04+38.83          101.66+37.87
a3

          96.58+34.55
b3

 

HDL (ref.40-60 mg/dL)                  32.50+10.10            59.37+26.44
a3

          86.01+24.39
b3,c3

 

LDL (ref.100-130 mg/dL)             122.54+30.23           114.12+30.94
a3

        106.41+28.07
b3,c1

 

VLDL (ref.40-60 mg/dL)                11.01+4.60              10.15+3.84
a1

            10.39+3.76 

a.0.gün ile 3.gün karĢılaĢtırılması, b.0.gün ile 10.gün karĢılaĢtırılması, c.3.gün ile 10.gün karĢılaĢtırılması, 1.p<0.05,  

2.p<0.01, 3.p<0.001,T. kolesterol:total kolesterol, TAG:trigliserid, HDL:high density lipoprotein, LDL:low density 

lipoprotein, VLDL:very low density lipoprotein 

 

Hasta grubumuzda; total kolesterol, trigliserid ve LDL değerleri normal referans 

aralığında kalmakla birlikte 3. ve 10.günlerde istatistiksel olarak anlamlı düzeyde 

düĢme eğilimi göstermekte iken VLDL değerlerinde anlamlı bir farklılık görülmedi 

(p>0.05). Bununla birlikte, HDL seviyesi ileri düzeyde anlamlı olarak yükselme 

eğiliminde olup 10.gün değeri normal referans aralığının çok üzerinde bulundu 

(p<0.001, Tablo 4, Grafik 1).  

 

 

Grafik 1. Lipid profili 

 

Paraoxonase ve oksidatif stres parametreleri olan MDA, SOD ve TAC değerlerinin 

serumdaki değiĢimleri Tablo 5’ te gösterilmiĢtir.  
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Tablo 5. Akut pankreatitte PON-1 ve oksidatif stres parametreleri 

Parametreler                                       0.gün                    3.gün                     10.gün 

PON-1 (U/mL)                             69.23+6.87             76.72+7.36
a3

          113.15+18.97
b3,c3

 

MDA (μM/L)                                 3.90+0.33               3.17+0.31
a3

              2.48+0.34
b3,c3

 

SOD (U/mL)                                20.49+2.09              27.82+4.04
a3

            39.46+5.31
b3,c3

 

TAC (mM/L)                                 0.52+0.14                0.75+0.15
a3

              1.22+0.17
b3,c3

 

a.0.gün ile 3.gün karĢılaĢtırılması, b.0.gün ile 10.gün karĢılaĢtırılması, c.3.gün ile 10.gün karĢılaĢtırılması, 1.p<0.05,  

2.p<0.01, 3.p<0.001, PON-1:paraoxonase, MDA: malonyl dialdehid, SOD: superoxid dismutaz, TAC:total 

antioxidant capacity 

 

Akut pankreatitli hastalarımızda, PON-1 değerleri hastaneye yatıĢ anında ortalama 

69.23+6.87 U/mL düzeyinde saptanırken, 3.gün 76.72+7.36 U/mL seviyesine çıkmıĢ, 

10.gün ise 113.15+18.97 U/mL
 düzeyinde ölçülmüĢtür. Bu artıĢ istatistiksel olarak ileri 

dercede anlamlıdır (p<0.001). Serum SOD düzeyi PON-1 seviyesine paralel Ģekilde 

yükselirken MDA düzeyi belirgin bir azalma göstermiĢtir. Total antioksidant kapasite 

ise tedavi ile birlikte anlamlı oranda artmıĢtır (p<0.001, Grafik 2 ve 3).  

 

 

Grafik 2. Akut pankreatitli hastalarda düĢük düzeyde görülen PON-1 ve SOD 

değerlerinde tedavi sonrası anlamlı yükselme. 
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Grafik 3. Serum MDA seviyesinde azalma ve TAC artıĢı 

 

Serum PON-1 ve HDL değerleri arasındaki pozitif korrelasyon Spearman tekniği ile 

Grafik 4’ te gösterilmiĢtir. PON-1 yükselirken MDA değerindeki belirgin düĢme ise 

Grafik 5’ te özetlenmiĢtir. 

 

 

Grafik 4. PON-1 ve HDL korrelasyonu 
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Grafik 5. PON-1 ve MDA arasındaki negatif korrelasyon 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

 

 

TARTIŞMA 

 

Akut pankreatit, pankreas, peripankreatik dokular ve daha uzak organ sistemlerini de 

etkileyebilen inflamatuar bir hastalıktır (1-3). Hastalık hafif ödematöz pankreatitten 

ağır bir klinikle seyreden nekrotizan pankreatite kadar farklı Ģiddette patolojik 

değiĢikliklerle seyredebilir (3). Bu nedenle hastalığın prognozu oldukça değiĢken 

olabilmektedir. Olguların %85-90’ ında ödematöz interstisyel enflamasyonun neden 

olduğu hafif ve kendini sınırlayan pankreatit atağı, %10-15’ inde ise ağır pankreatit 

hastalığı geliĢmektedir (5). ġiddetli pankreatitte mortalitesi yüksek lokal veya sistemik 

komplikasyonlar ortaya çıkabilmektedir.  

 

Akut pankreatit olgularının % 80’ inde etiyolojik ajan olarak safra taĢları ve alkol 

sorumlu tutulmaktadır (3-5). Bunun dıĢında, travma, duktal tıkanıklık, infeksiyonlar, 

hiperlipidemi ve hiperkalsemi gibi metabolik bozukluklar, iskemi, çeĢitli ilaçlar ve 

zehirler de etiyolojik nedenler arasındadır (30-34). Sebebin ortaya konamadığı 

durumlarda ise idiyopatik pankreatit tanımlaması yapılmaktadır. Hastalığın en sık 

görülen iki nedeninin birbirlerine göreceli oranları hasta popülasyonuna göre 

değiĢebilmektedir. Batılı toplumlarda alkolizm daha yüksek oranlarda iken ülkemizde 

akut pankreatitin önde gelen nedeni safra taĢları ve bilier patoloji olmaktadır (6).  

 

Bizim çalıĢmamızda, etiyolojik etken olarak ilk sırada bilier patoloji yer alırken (% 76), 

ikinci sıklıkta idiopatik patoloji (% 20) bulunmaktadır. Alkol, sadece bir olgumuzda 

etiyolojik etken olarak suçlanabilmiĢtir (%4). Günümüzde revize edilerek sıklıkla 

kullanıma girmiĢ olan modern evreleme sistemleri sayesinde, hastalığın klinik Ģiddeti 

ve prognozu daha objektif olarak ortaya konabilmektedir. Bizim hastalarımızda görülen 

hafif ve orta Ģiddette hastalık oranı sırasıyla % 64 ve % 28 olarak bulunurken (toplam 

% 92); ağır akut pankreatit tablosu % 8 olgumuzda geliĢmiĢtir. Bu oranlar güncel 

dünya literatüründe verilen oranlarla uyumlu bulunmuĢtur.  

 



 

 

Pankreatik enflamasyonun oluĢmasında pankreasın proteolitik enzimlerin rol oynadığı 

bilinse de inaktif formdaki bu enzimlerin pankreas dokusu içinde hangi mekanizmalarla 

aktive oldukları halen tartıĢma konusudur. Pankreasın asiner hücrelerinde yer alan 

inaktif tripsinojenin değiĢik mekanizmalarla aktif form olan tripsine dönüĢmesi 

pankreasın diğer proteolitik enzimlerini (proelastaz, kimotripsinojen ve fosfolipaz), 

kinin-kallikrein, kompleman ve fibrinolizis gibi sistemlerini aktifleĢtirerek hastalığın 

seyri sırasında ortaya çıkan lokal ve sistemik bulguların oluĢmasına neden olmaktadır 

(3, 35).   

 

Safra taĢları ile pankreatit arasındaki iliĢki iyi bilinse de, safra taĢlarının akut 

pankreatiti baĢlatma mekanizması tam olarak aydınlatılamamıĢtır. Opie tarafından 

ortaya atılan ortak kanal teorisi günümüzde hala geçerliliğini korumaktadır (17). Bu 

teoriye göre taĢlar ortak kanalın distaline yerleĢerek geçici olarak tıkanma oluĢturmakta 

ve pankreatik kanala safra reflüsünün oluĢmas› ve safranın pankreatik enzimleri aktif 

forma dönüĢtürmesi, ya da doğrudan pankreas hücrelerine etki etmesinin pankreatite 

yol açtığı ileri sürülmektedir. Biliyer pankreatit hikayesi olan hastalarda yapılan 

kolanjiyografik incelemelerde hastaların %90’ ında ortak kanal saptanırken pankreatit 

hikayesi bulunmayan safra taĢı hastalarında bu oran %20 olarak bildirilmiĢtir (24). 

Biliyer pankreatitin geliĢmesi ile ilgili çeĢitli risk faktörleri bildirilmiĢtir. Bunlar safra 

kesesinde multipl ve küçük taĢların varlığı, geniĢ sistik kanal, koledok taĢı, koledok- 

Wirsung açısının geniĢ olması ve ortak kanal uzunluğunun 5 mm’ den uzun olmasıdır 

(21-25). Bu faktörlerin hepsi pankreas kanal›na safra reflüsünü kolaylaĢtıran 

durumlardır. 

 

Bizim serimizde, rutin olarak hastalarımızın tümüne uygulanan batın USG ile safra taĢı 

varlığı en baĢtan araĢtırılmıĢ; klinik olarak hafif pankreatit geçiren, bilirubin düzeyleri 

normal seyreden ve komorbiditesi sorun teĢkil etmeyen hastalara (% 48); taburcu 

edilmeden kolesistektomi ameliyatı uygulanmıĢ ve ana etkenin ortadan kaldırılması 

yoluna gidilerek yeni bir pankreatit atağı ile rehospitalizasyonun önüne geçilmeye 

çalıĢılmıĢtır. Bununla birlikte, bilirubin yüksekliği olan ve klinik takipte gerilemeyen 

hastalarla radyolojik olarak koledok patolojisinden Ģüphelenilen olgularda (% 24) 



 

 

biliopankreatik kanallar ayrıca MRCP ile değerlendirilmiĢ; toplam hastaların % 16’ 

sına yatıĢ esnasında ERCP iĢlemi uygulanmıĢtır.  

 

Alkole bağlı pankreatit patogenezinde ise pankreas hipersekresyonu, pankreas 

kanalında protein tıkaçların oluĢumu ve pankreas iskemisi rol oynamaktadır (26-29). 

Alkolün hangi mekanizmayla akut pankreatite neden olduğu kesin olarak bilinmese de, 

kronik alkolizm ile hastalık arasında belirgin bir iliĢki vardır; pankreatik sıvının 

ekstravazasyonu ve Oddi sfinkterinde geliĢen parsiyel obstrüksiyonla pankreasın 

ekzojen salgısının artması, dolayısıyla pankreas kanalı içindeki basıncın artması ve 

sonuçta da makromoleküllere karĢı duktal geçirgenliğin artması patogenezde yer 

almaktadır. Alkol, bazı insanlarda geçici hipertrigliseridemiye neden olur ve pankreatik 

lipaz ve lipoprotein lipazının trigliseridlere etkisiyle sitotoksik serbest yağ asidleri ve 

lizolesitin oluĢur (28). Sonuçta pankreatik asiner hücrelerde ve kapiller endotelinde 

kimyasal irritasyon geliĢir. Ayrıca hayvan çalıĢmalarında serbest yağ asidlerinin 

pankreasa izole olarak perfüzyonunun pankreasta ödem ve hemorajiye neden olduğu 

gösterilmiĢtir (26).  

 

Alkol, serbest oksijen radikallerinin (süperoksit ve hidroksil radikalleri) oluĢmasına 

neden olabilir (6). AĢırı alkol alımı sistemik dolaĢıma herhangi bir etki yapmaksızın 

pankreatik kan akımını azaltmaktadır. Pankreas iskemisi asiner hücrelerindeki inaktif 

ksantin dehidrogenazı aktif ksantin oksidaza dönüĢtürmekte ve bu enzim çeĢitli 

substratlara, özellikle de alkolün (etanol) oksidasyon ürünü olan asetaldehide etki 

ederek serbest oksijen radikallerinin oluĢmas›na neden olmaktadır. Bu maddeler hücre 

ve lizozomların membranlarındaki fosfolipidlere etki ederek lizozomal enzimlerin 

açığa ç›kmasına, dolayısıyla da hücre bütünlüğünün bozulmasına yol açar. Bu olay 

deneysel çalıĢlmalarda serbest oksijen radikallerini yakalayan, süperoksit dismutaz, 

katalaz ve ksantin oksidaz inhibitörü allopürinol ile engellenebilmektedir (65). 

 

Ünal ve ark tarafından, daha önce alkolle oluĢturularak elde edilen deneysel pankreatit 

modelinde eser elementler ve leptin gibi pankreatit fizyopatogenezinde rol 

oynayabilecek pek çok ajan çalıĢılmıĢ; etanolle oluĢturulan bu pratik ve ucuz deneysel 



 

 

model dünya literatürüne kazandırılmıĢtır (6, 15, 46, 99-104). Etanolün sıçanlarda 

biliopankreatik kanaldan enjeksiyonu ile oluĢturulan bu modelde yukarıda geniĢ olarak 

anlatılmıĢ olan mekanizmalar sonucu alkolün direk etkisi ve lipid peroksidasyon 

ürünleri ile pankreatit oluĢturulmuĢ, sıçanların sakrifikasyon günü uzatıldıkça kronik 

pankreatit geliĢtiği de histopatolojik çalıĢmalar yapılarak ıspatlanmıĢtır.  

 

Akut pankreatitli hastalarda en sık görülen yakınma karın ağrısıdır (21). Ağrı 

epigastriumda hissedilir, kuĢak tarzında künt olarak hissedilir ve daha çok sırta vurur. 

Hastalarda bulantı ve kusma sıklıkla görülür. Paralitik ileus, sarılık, iĢtahsızlık ve ateĢ 

de hastalığın kliniğinde yer alabilir (35). Nekrotizan pankreatitte fasyal planlara 

kanama sonucu belin iki yanında (Grey-Turner bulgusu) ve göbek çevresinde (Cullen 

belirtisi) ekimozlara rastlanabilir (3, 21). Bunlar çok iyi bilinen ancak çok ender 

görülen klinik bulgulardır. Hastaların fizik muayenelerinde lokalize ya da genel karın 

hassasiyeti, abdominal distansiyon, ateĢ, taĢikardi, hipotansiyon ile konfüzyon, psikoz 

ve koma gibi bulgular saptanabilir. Akut pankreatitte hastalığın Ģiddeti ile fizik 

muayene bulguları arasında her zaman paralellik olmayabilir. ġiddetli pankreatit atağı 

geçiren bir hastadaki fizik muayene bulguları, hafif pankreatit atağı geçiren bir diğerine 

göre daha silik olabilir (35). O nedenle klinik tablonun yanıltıcı olabileceği akılda 

tutulmalıdır. 

 

ÇalıĢmamızda akut pankreatit nedeniyle yatırılarak takip ve tedavi olgularda en sık 

rastlanan semptomun, yapılan pek çok çalıĢmayla uyumlu olarak, karın ağrısı olduğu 

(% 96); bunu sırasıyla bulantı (% 72) ve kusmanın (% 36) takip ettiği ortaya 

konmuĢtur. Günümüzde, radyolojik görüntüleme yöntemlerinin erkenden kullanıma 

sokulması ve yakın klinik takip yapılması, literatürde de oldukça az olarak ifade edilen 

yukarıdaki bulguların ortaya çıkmamasıyla ve klinik gidiĢatın daha olumlu bir seyir 

göstermesiyle sonuçlanmakta; bu Ģekilde hastalık morbidite ve mortalitesini de belirgin 

olarak azaltmaktadır.    

 

Akut pankreatitin gerek etyolojisinin araĢtırılmas›nda, gerekse de seyrinin takibinde 

kullanılan bazı biyokimyasal parametreler vardır. Bunlar, tam kan sayımı, ALT ve 



 

 

AST, alkalen fosfataz, bilirubinler, glukoz, kan üre ve kreatinini, serum elektrolitleri, 

CRP ve tanısal değer taĢıyan amilaz ve lipazdır. Bu tetkikler hastalığın takibinde 

hekime oldukça değerli bilgiler verirler. Mortalite riski hastalığın Ģiddeti ile alakalıdır. 

Hafif seyirli hastalıkta risk % 1 lerde iken orta derceli hastalıkta % 10 lara ulaĢan bir 

mortalite söz konusu olabilmektedir (35). Kritik seyreden Ģiddetli olgularda ise 

mortalite oranları % 50 yi geçebilmektedir (3, 35). Son grupta yer alan kritik hastaların 

erken tanınması ve bu konularda yüksek hasta volümü ile tecrübesini artırmıĢ uzmanlık 

merkezlerinde takibi önem arz eder. Hastalık risk tanımlaması Ranson kriterleri gibi 

objektif skorlama sistemlerine dayanmalıdır. Klinik ve biyokimyasal parametreler ilk 

48 saatte toplanarak 3 ve daha fazla pozitif kriter saptanması tahmini olarak ciddi bir 

duruma iĢaret eder. Hastaneye yatıĢı takiben 24 saat içindeki serum CRP düzeyi 150 

mg/dL üzerindeki hastalar da ranson skorlamasına benzer Ģekilde ciddi kabul edilir (3). 

 

ÇalıĢmamızda da klinik gidiĢattan çok mortalite prediksiyonunda kullandığımız 

Ranson kriterleri tüm hastalarımızda yatıĢ anında ve 48. saatte hesaplanmıĢtır. Bizim 

serimizde sırasıyla; 0-2 puan (n=15, % 60), 3-4 puan (n=6, %24),  5-6 puan (n=4, % 

16) olarak hesaplanırlen 7-11 puan alan hastamız bulunmamaktadır. Bu bulgular 

hastalarımızın klinik seyirlerini takip ettiğimiz objektif skorlama ve dereceleme 

sistemleri ile karĢılaĢtırıldığında pozitif korrelasyon görülmektedir.  

 

Hastalarımızda, en önemli akut pankreatit nedeni olarak ortaya konan safra taĢına bağlı 

Ranson kriterleri, kabul anında ve 48. saatte hesaplanmıĢ; kabul anında yaĢın 70 

üzerinde bulunması, lökosit değerinin 18.000/mm
3’ 

ü aĢması, kan glukozunun 220 

mg/dL’ yi geçmesi ve serum LDH ve AST değerlerinin sırasıyla 400 IU/dL ve 250 

IU/dL’ nin üzerinde olması; 48. saatte ise 10 puandan fazla hematokrit düĢüĢü, 2mg/dL 

üzerinde BUN artıĢı ve serum kalsiyum değerinin 8 mg/dL’ nin altına inmesi ile baz 

açığı ve sıvı sekestrasyonundaki değiĢimlerin puanlanmasıyla elde edilen skorlar 

belirlenmiĢ ve mortalite prediksiyonu amacıyla kullanılmıĢtır. Bizim çalıĢmamızda, 

hastaneye kabul anında bakılan Ranson kriterlerinden özellikle LDH (ortalama 452 

U/L) ve AST (ortalama 417 U/L) değerleri ile puan alındığını; bakılan diğer kriterlerin 

ve 48. saat puanlarının, bizim hasta serimiz için, hesaplamada çok önemli bir katkısının 

bulunmadığı saptanmıĢtır.  



 

 

 

Bu çalıĢmada, safra taĢına bağlı akut pankreatit kliniği için dikkate alınan Ranson 

kriterleri baz alındığında; bizim hasta profilimizde yaĢ ortalaması 51.4 olarak 

bulunmuĢ, hastaneye yatıĢ anında ortalama lökosit değerleri ise 13.610/mm
3 

olarak 

hesaplanmıĢtır. Aynı Ģekilde, kabul anında kan glukoz seviyesi, bizim olgularımızda, 

ortalama 176 mg/dL olarak not edilmiĢtir. 48 saat sonra yapılan değerlendirmelerde de, 

bizim hasta grubumuzda hematokrit değerlerinin kabul anında ortalama % 35.39 iken 

48. saatte % 39.94’ e yükseldiği; kan üre nitrojen seviyesinin ise baĢlangıçta 41.04 

mg/dL’ den 48. saatte 29.7 mg/dL düzeyine indiği; serum kalsiyum miktarının ise 

ortalama 8.49 mg/dL iken 8.96 mg/dL düzeyine geldiği görülmüĢ; bu üç kriterin de 

kendi normal referans değerleri içerisinde değiĢiklik gösterdiği not edilmiĢtir.  

 

Diğer biyokimyasal veriler incelendiğinde ise, çalıĢmamızda bakılan ve 0. gün yüksek 

bulunan karaciğer enzimlerinin (ALT, AST, bilirubinler) 3. gün düĢme eğilimine 

girdikleri, 10. gün ise normal değerlerine yaklaĢtıkları görülmüĢtür. Benzer Ģekilde, 

serum amilaz, lipaz ve CRP değerlerindeki azalma da 0. gün, 3. gün ve 10. gün 

değerleri karĢılaĢtırıldığında, her biri için, istatistiksel olarak ileri derecede anlamlı 

bulunmuĢtur (her biri, p<0.001). Bu veriler, akut pankreatit biyokimyası takiplerinde 

zaten beklenen değiĢimleri teyit etmekte ve dünya literatürü ile paralellik 

göstermektedir. 

 

Akut pankreatitin klinik takibinde oluĢabilecek lokal komplikasyonların doğru ve 

zamanında tanınarak gerekli müdahalelerin yapılması büyük önem taĢımaktadır. BT’  

den elde edilen bilgilerin standardizasyonu ve doğru yorumlanması açısından 

oluĢturulan Balthazar sınıflaması ve CTSI (computed tomography severity index) bu 

noktada sıklıkla kullanılmaktadır (42). CTSI'nin iki bileĢeni vardır: Balthazar skoru (0-

4 puan) ve pankreatik nekroz (0-6 puan). Böylece minimum skor 0, maksimum skor 10 

olacak Ģekilde hesaplama yapılır. Bu skorlara göre pankreatit; hafif (0-3 puan), orta (4-

6 puan) ve ağır (7-10 puan) olarak sınıflanır. Mortalite ve komplikasyon oranları ise 

sırasıyla %3-8, %6-35 ve %17-92 dir. 

 



 

 

Akut pankreatit Ģiddetinin doğru bir Ģekilde sınıflandırılması yada evrelendirilmesi, 

klinik kararların alınmasında, iletiĢimde ve çalıĢmaların yorumlanmasında önem arz 

etmektedir. Pankreatit Ģiddetinin çok geniĢ olan spektrumu ikili sınıflama olarak hafif 

yada ciddi tanımlamasıyla tam olarak ifade edilemeyebilir. Bunun yanında, hafif, orta, 

ciddi ve kritik tanımlamasıyla yapılan 4 lü sınıflama da kliniğin tam olarak 

yansıtılmasında yetersiz kalabilmekte ve bu konuda yeni araĢtırma ve sınıflamaların 

yapılmasını zorunlu kılmaktadır.  

 

Klinik Ģiddetin anahtar bileĢenleri lokal komplikasyonlar (yok, steril, infekte) ve 

sistemik komplikasyonlar (yok, geçici organ yermezliği veya sürekli organ yetmezliği) 

olarak özetlenebilir. Bu bakımdan dünyadaki pek çok klinikte kullanılan Atlanta 

sınıflamasından bahsetmek yerinde olacaktır. Ġlk olarak 1992 de Atlanta 

sempozyumunda tanımlanmıĢ 2013 te revize edilmiĢtir (42). Bu sınıflama bilinen 

sınıflamalar gibi tek bir tablo veya skorlama sisteminden ibaret değildir. Akut 

pankreatitle ilgili farklı problemleri kendi aralarında sınıflar; hafif akut pankreatitte 

lokal komplikasyon  (sıvı kolleksiyonu yada nekroz) ve organ yetmezliği yoktur, orta 

Ģiddetteki akut pankreatitte lokal komplikasyon ve/veya pankreatik- peripankreatik sıvı 

kolleksiyonu veya pankreatik-peripankreatik nekroz (steril, enfekte) yanında geçici 

organ yetmezliği (<48 saat) de bulunabilir. Ağır olgular ise 48 saatten uzun organ 

yetmezliği ile tarif edilir.  

 

Bizim çalıĢmamızda, her hasta için Balthazar skoru ve pankreatik nekroz skalası 

değerlendirilerek elde edilen CTSI skorları hesaplandığında, hastaların büyük kısmı 

(n=18, % 72) hafif Ģiddette akut pankreatit (0-3 puan) olarak derecelendirilirken; 6 

hasta (% 24) orta Ģiddette (4-6 puan), 1 hasta ise (% 4) ağır (7-10 puan) pankreatit 

olarak sınıflandı. Hastalığın klinik Ģiddeti ise Atlanta kriterleri göz önüne alınarak  3 

grup olarak standardize edildi; hafif akut pankreatit (n=16, % 64), orta Ģiddette akut 

pankreatit (n=7, % 28) ve ağır akut pankreatit (n=2, % 8).  

 

Yaptığımız çalıĢmada, hastalarımızın büyük kısmında ranson skorları 0-2 puan arasında 

(% 60) iken 3-4 puan alan hastaların oranı % 24 olmuĢtur. CTSI skorlarına gelince 

hastaların büyük bir oranı (% 72) 0-3 puanla hafif pankreatit olarak sınıflanmıĢ, orta 



 

 

Ģiddette pankreatit (4-6 puan) hastaların % 24 ünde görülmüĢtür. Atlanta klinik Ģiddet 

skoru hesaplandığında da hafif ve orta Ģiddette akut pankreatit kliniği oranları sırasıyla 

% 64 ve % 28 bulunmuĢtur. Elde edilen bu veriler ıĢığı altında kliniğimizde 

uyguladığımız bu üç yöntemin sonuçlarının birbirleriyle korrele olduğunu 

düĢünebiliriz. Bununla birlikte, çalıĢmamızın gerek 3 ay gibi kısa bir süre içerisinde 

akut pankreatit nedeniyle yatırılıp takip edilebilen sadece 25 hastayı içermesi gerekse 

çalıĢma konumuzun daha çok PON-1, lipid parametreleri ve antioksidan mekanizma 

üzerine yoğunlaĢması nedeniyle; yukarıdaki bulguların daha büyük çalıĢmalarla 

teyidini gerekli görmekteyiz. Ancak yine de, az bir hasta popülasyonunda ortaya 

koyduğumuz bu klinik parametre ve korrelasyonları değerli bulmaktayız. 

 

Akut pankreatit, insanlarda ciddi asiner hücre hasarı ve interstisyel ödem ile hasarlı 

pankreas dokusuna doğru yoğun nötrofil göçüne neden olur (6, 105). Prognoz 

hastalığın erken evresindeki klinik ve biokimyasal duruma gore değiĢmektedir (106). 

Cerrahi giriĢim pankreas nekrozu veya safra taĢı pankreatiti söz konusu olduğunda 

yarar sağlasa da olguların büyük çoğunluğunda gidiĢatı etkilememektedir (21). Akut 

pankreatit patogenezini aydınlatmak amacıyla yapılan birçok çalıĢmada büyük ilerleme 

sağlanmıĢ olmasına rağmen otodijesyonda rol alan enzimlerin nerede ve nasıl aktive 

olduğu konusunda kesin fikir birliği yoktur ve bundan dolayı sebebe yönelik tedavide 

de bir ilerleme sağlanamamıĢtır.  

 

Asiner hücrelerde inaktif olarak depolanan proenzimler proteolitik bir süreç sonucu 

aktive olduklarından aktivasyon iĢleminin lizozomlardaki proteazlarla oluĢtuğu 

genellikle kabul edilmektedir (107). Bu proteazlardan baĢta katepsin-B 'nin asit 

ortamda tripsini aktive ettiği ve genel aktivatör olan tripsinin de diğer enzimleri aktive 

ederek akut pankreatiti baĢlattığı ileri sürülmektedir (108). Bunun dıĢında lizozomal 

elastaz üzerinde de durulmuĢtur. 

 

Akut pankreatit fizyopatogenezini aydınlatmak için yapılan çalıĢmalarda pankreatite 

neden olan ajanlar veya olaylardan çok, benzer lokal ve sistemik etkilere neden olan 

ortak bir yolun uyarıldığı sonucuna varılmıĢtır (21, 106). Safra taĢı, iskemi ve alkolle 

oluĢturulan farklı deney modellerinde endotel hasarı ve kapiller geçirgenlikte artıĢ 



 

 

gözlenmiĢtir (21).
 
Mikrovasküler yapıdaki bu değiĢiklikte oksijen kaynaklı serbest 

radikal aktivitesindeki artıĢın rolü olduğu ileri sürülmektedir (7).
 

 

Klinik olarak akut pankreatit tanısı konulduğunda tablo tamamen yerleĢmiĢ olmaktadır. 

Bu yüzden olayın ilk safhaları anlaĢılamadan tablo devam etmektedir. Bundan dolayı, 

pankreatit araĢtırmalarında deneysel modellerin çok önemli rolü vardır. Bu amaçla 

invaziv ve noninvaziv in vivo modeler ile ex vivo çeĢitli modeller geliĢtirilmiĢtir. 

Ġntravenöz cerulein infüzyon modeliyle hem karaciğer hem de pankreasta mikrovasküler 

değiĢiklikler oluĢturularak ödematöz akut pankreatit oluĢturulmuĢtur (109).
 
Retrograd 

taurocholat infüzyonu ile pankreatik kanalda tıkanıklık oluĢturularak ve safra reflüsü 

sağlanarak hemorajik pankreatit modeli elde edilmiĢtir (110). Iskemi, pankreatik kanalın 

bağlanması ve alkol perfüzyonu da yine etkili pankreatit modeli sağlamaktadırlar (111). 

Bu deneysel metodların çokluğu insan pankreatitindeki multifaktöryal ajanların 

fazlalığıyla doğru orantılı görünmektedir. Bununla birlikte, hücresel ve mikrovasküler 

seviyedeki değiĢikliklerin benzerliği doku hasarı oluĢumunda benzer ortak bir yolun 

bulunduğu sonucunu ortaya koymaktadır. 

 

Oksijen radikalleri, özellikle de en reaktif ve kısa ömürlü olan hidroksil radikali; protein, 

polisakkarit ve nükleik asit gibi tüm biolojik yapılarla reaksiyona girer (8). Bununla 

birlikte, en çok poliansarüre yağ asitleri etkilenir ve lipid peroksidasyonu oluĢur (69).
 

Poliansarüre yağ asitleri hücre membranında yüksek konsantrasyonda bulunurlar ve 

serbest radikal hasarına en çok maruz kalırlar. Radikallerin özellikle de OH' in bu 

membran yapılarıyla reaksiyonu hücre bütünlüğünün bozulması ve ölüme götüren lipid 

peroksidasyonuna yol açabilir (70). Kapiller ve venüllerin endotel tabakasındaki hasar 

geçirgenliği artırarak plazma ve hatta eritrosit ekstravazasyonu ile doku ödemine götürür 

(73, 74). 

 

Dokular üzerindeki direk etkilerinin yanında, serbest radikallerinin dokulardaki 

polimorfonükleer (PMN) hücrelerin birikmesini tetikleme etkileri de vardır (6). Bu 

Ģekilde PMN lökositler kapiller duvarına yapıĢırlar ve bazı durumlarda tüm lumeni 

tıkayarak inflamasyonun erken fazında mikrosirkülasyonu bozarlar. Bunların dıĢında, 

aktive olan PMN hücreler myeloperoksidaz, elastaz, nötral ve asid proteazlar gibi çeĢitli 

enzimlerle; prostaglandin, lökotrien metabolitleri ve oksijen radikalleri de salgılar (112).
 



 

 

Bu enzimler, metabolitler ve oksijen radikalleri inflamasyon ve doku hasarının 

oluĢmasında önemli görevler alırlar. 

 

Bunların yanında bazı in vitro çalıĢmalarda lipid peroksitleri ve oksijen serbest 

radikallerinin araĢidonik asit metabolizmasını indirek olarak uyararak prostaglandin, 

tromboxane ve lökotrien konsantrasyonlarını artırdıklarını ve sonuç olarak damar 

geçirgenliğindeki değiĢikliğe katkıda bulunarak mikro ve makrosirkülasyonu 

etkiledikleri ortaya konmuĢtur (112, 113).
 

Bu çalıĢmaların ortak sonucu, oksijen 

radikallerin çeĢitli inflamatuar olayları tetikleyici etkisinin gösterilmesidir. 

 

Akut pankreatitte oluĢan lipid peroksidasyonu ve glutathione metabolizması bazı 

çalıĢmalarla ortaya konmuĢtur (79, 83).
 
Dabrowski ve Chwiecko, cerulein ile yaptıkları 

deneysel pankreatit modelinde lipid peroksidasyonunu gösteren malonildialdehid 

(MDA)' in doku konsantrasyonunu ölçmüĢler, ilk üç saat sonrası, serbest radikal 

oluĢumu nedeniyle MDA seviyesinin arttığını göstermiĢlerdir (114).
 
Aynı çalıĢmada, 

pankreas dokusunda süperoksid dismutaz (SOD) aktivitesinin düĢtüğü de gösterilerek bu 

durum erken evrede oksidatif strese karĢı hücreiçi savunma mekanizmalarının 

zayıfladığı Ģeklinde yorumlanmıĢtır. Schoenberg ve ark da hem cerulein hem de 

taurocholate modellerinde peroksidasyon ürünü olan MDA seviyesini ölçmüĢler ve her 

iki modelde de yüksek bulmuĢlardır (69, 115).
 
Nonaka ve ark da choline' den fakir 

ethionine dietle oluĢturdukları pankreatit modelinde benzer sonuçlar almıĢlardır (116). 

Tüm bu deneysel metodlarda lipid peroksidasyonu ürünleri akut pankreatitin erken 

fazında artıĢ göstermiĢlerdir. Ancak, Dabrowski ve Chwiecko' nun tersine geç evrelerde 

konsantrasyon normal seviyeye inmiĢtir. 

 

Akut pankreatitte oluĢan oksijen radikallerinin konsantrasyonu, indirgenmiĢ glutathione 

(GSH) seviyesine bakılarak da, indirek yoldan belirlenebilir (83, 115).
 
Glutathione, 

oksijen radikallerin olumsuz etkilerine karĢı dokuları koruyan ve fizyolojik bir savunma 

metabolizması olup hidrojen peroksit ve diğer peroksitlerin tutulmasında rol alır. Reaktif 

oksijen radikallerinin seviyesi savunma mekanizmalarını aĢtığında oksidatif stress 

gerçekleĢir. Dabrovvski ve Chwiecko ile Neuschwander-Tetri ve ark, cerulein ile 

oluĢturdukları pankreatit modelinde pankreas dokusunda GSH miktarının oldukça 

belirgin olarak azaldığını göstermiĢlerdir (114, 117).
 
Schoenberg ve ark da benzer 



 

 

Ģekilde hem cerulein hem de taurocholate ile oluĢturdukları pankreatit modellerinde, 

GSH miktarında belirgin bir azalma saptamıĢlardır (69, 115).
 

 

Ünal ve ark’ nın yaptıkları deneysel bir çalıĢmada ise, lipid peroksidasyonunun 

göstergesi olarak MDA, buna vücudun verdiği fizyolojik yanıt ve antioksidan gösterge 

olarak da GSH; hem kan hem de pankreas dokusunda ölçülmüĢtür (6). % 48 'lik etil 

alkolle oluĢturturdukları akut pankreatit modelinde, plazma MDA seviyesi pankreatitli 

grupta anlamlı olarak artarken; pankreas dokusundaki MDA seviyesi istatistiksel açıdan 

anlamlı olmayan bir artıĢ göstermiĢtir. Akut pankreatitli grupta, kan GSH düzeyi anlamlı 

olarak düĢerken; pankreas dokusundaki GSH konsantrasyonu çok ileri derecede anlamlı 

olarak düĢük bulunmuĢtur. Bu çalıĢmada, akut pankreatitin sistemik bir hastalık olduğu 

dikkate alınarak; diğer çalıĢmalardan farklı olarak, sadece doku MDA ve GSH 

konsantrasyonları değil, serum seviyeleri de ölçülmüĢtür. Yazarların bu çalıĢmayla 

ortaya koydukları doku GSH düzeyindeki çok ileri derecede anlamlı olan düĢme ile 

plazma MDA seviyesindeki anlamlı yükselme, akut pankreatit sonucu oluĢan serbest 

radikallere karĢı vücudun savunma mekanizmalarını harekete geçirdiğini ve ilk olarak 

dokudaki MDA seviyesini GSH ile normale indirdiğini göstermiĢtir (6). Böylece 

dokudaki lipid peroksidasyonu GSH ile nötralize edilirken MDA serumda anlamlı olarak 

artmaktadır. Bu çalıĢmada, alkolle oluĢturulan deneysel akut pankreatit modelinde, 

serbest radikallerin sebep olduğu lipid peroksidasyonunu gösteren MDA konsantrasyonu 

plazmada anlamlı olarak yükselirken dokuda istatistiksel olarak anlamsız bir artıĢ 

göstermiĢ ve bu durum savunma mekanizması olarak oluĢan oksidatif stresi nötrlemek 

isteyen doku GSH' ında meydana gelen çok ileri derecede anlamlı azalmayla 

açıklanmıĢtır. Aynı Ģekilde, söz konusu çalıĢmada farklı bir parametre olarak bakılan ve 

inflamasyonda oynadığı rol bilinen doku nitrik oksid (NO) seviyesinin ileri derecede 

anlamlı olarak artıĢ göstermesi dokudaki MDA seviyesinin aĢırı yükselmesini ve hücre 

hasarını artırmasını engelleyici bir faktör olarak ortaya çıkmıĢtır. Yazarlar, bu sonucu, 

pankreatit progresyonunun doku perfuzyonunu koruyan ajanlarla (NO) kapiller akımı 

azaltıp Ģiddetli nekrotizan pankreatit tablosuna yol açan ajanlar (serbest radikaller) 

arasındaki dengeye bağlamıĢlardır. 

 

Paraoxonase (PON), ilk olarak paraoxon gibi eksojen toksik organofosfat yapıları 

hidrolize eden bir enzim grubu olarak ortaya konmuĢtur (88). PON enzim ailesi 



 

 

paraoxonase 1 (PON-1), paraoxonase 2 (PON-2) ve paraoxonase 3 (PON-3) olarak 

adlandırılır ve 3 tanedir. PON enzim grubu üzerinde yapılar araĢtırmalarda, bu 

moleküllerin organofosfataz aktivitelerine ek olarak laktonaz ve esteraz enzimatik 

aktiviteleri olduğu da saptanmıĢtır (89). Biyolojik örneklerde PON-1 seviyesini ölçmede 

genellikle arilesteraz aktivitesi kullanılmaktadır (15, 118-120).  

 

Son zamanlarda, yapılan bazı araĢtırmalarda, PON-1’ in koroner arter hastalığına (KAH) 

karĢı koruyucu özelliği olduğu ileri sürülmüĢtür (90). Atheroskleroz hastalığında 

oksidatif stresin rolünün ispatlanması ve yüksek dansite lipoprotein (HDL) nin 

antioksidan etkisinin ortaya konmasını takiben PON-1 in, HDL nin antioksidan 

özelliğinin büyük kısmından sorumlu olduğu gösterilmiĢtir. Erken atherogenezde 

oksidatif stresin etkin rol oynadığı ortaya konarken artan makrofaj foam oluĢumu erken 

evrenin iĢareti olarak kabul edilmiĢtir. Okside olmuĢ makrofajlar doğal LDL yi okside 

LDL ye dönüĢtürebilme yeteneğine sahiptirler. Bu aĢamada oluĢan oksidatif stresin 

bahsedilen basamakları indüklediği bilinmektedir (91).  

 

Bununla birlikte, PON-1’ in antioksidan mekanizması tam olarak anlaĢılmıĢ değildir. 

Ancak yine de PON-1 geni eksik farelerde HDL nin antioksidan özelliğini kaybetmesi 

iyi bir delil sunmaktadır (92, 93). Bu hayvan modelinde HDL oksidasyona daha meyilli 

olup LDL yi oksidasyondan koruma kapasitesi de kaybolmuĢ olarak izlenmiĢtir. Ayrıca, 

PON kodlayan geni bloklanan transgenic farelerde ileri derecede atheroskleroz 

oluĢturulabilmektedir (93). LDL’ nin oksidatif değiĢimi atherosklerozun baĢlangıç 

safhasında olduğu gibi hızlanmasında da önemli roller oynayabilmektedir. Okside-LDL, 

adhezyon moleküllerinin sentez ve sekresyonunun artması, monosit kemotaksisi, endotel 

hücrelerdeki sitotoksisite ve oksidatif stress ile birlikte foam hücre oluĢumunda artma ve 

düz kas hücre proliferasyonundaki tetiklenme pro-atherojenik etki göstermektedir (91).  

 

PON-1 HDL ye hidrofobik N-terminal ile fosfolipid bağı ile ve apoA bağlantısıyla 

tutunmaktadır. HDL PON-1 in tüm vücutta dağılımını kolaylaĢtırmaktadır. HDL’ ye 

bağlı PON-1 oksidatif strese karĢı korunmada etkilidir. PON-1, HDL bağlantılı 

antioksidan bir enzim olarak insan serumunda LDL kolesterolün oksidasyonunu inhibe 

etmekte ve fosfolipid oksidasyonunu limitleyerek serbest radikallere karĢı koruma 



 

 

sağlamaktadır (89). PON-1 in oksidatif ortamlarda aktivitesini kaybettiği de yapılan pek 

çok araĢtırmada ortaya konulmuĢtur (15, 89). Bu çalıĢmalardan Mackness ve ark, tespit 

ettikleri düĢük PON-1 aktivitesinin, LDL oksidasyonunu geciktirmede HDL 

kabiliyetinin azalmasına bağlı olarak, tip 1 diyabette artan atheroskleroza katkıda 

bulunduğunu ileri sürmüĢlerdir (12).  

 

Paraoxonase aktivitesi ile koroner arter hastalığı (KAH) arasındaki muhtemel bağlantıyı 

gösteren diğer bazı çalıĢmalar da mevcuttur. Graner ve ark koroner anjiografi ile 

belirledikleri Ģiddetli KAH olan hastalarda PON-1 aktivitesi ve konsantrasyonunun 

düĢtüğünü ileri sürmüĢlerdir (13). Ayrıca, Manresa ve ark koroner kalp hastalıklarının 

lipid statüsü, inflamasyon ve oksidatif stres gibi klasik olmayan risk faktörleri arasına 

PON-1 enzim aktivitesini de eklemiĢlerdir (14). Sonuç olarak, lipid oksidasyonunun 

artmıĢ oksidatif stress ve endojen antioksidan savunma mekanizmasındaki yetersizlik 

sonucu oluĢtuğu düĢünülmektedir. Bu bilgiler ıĢığında, insan serum PON-1’ i HDL ile 

iliĢkili bir esteraz olarak anti-atherojenik kabul edilebilir. Lipoproteinleri ve arterial 

hücreleri oksidasyondan muhtemelen lipid peroksidazları (spesifik okside kolesterol 

esterleri ve fosfolipidleri) hidrolize ederek korumaktadır. 

 

Yine dünya literatüründe ilk olarak Unal ve ark, iskemik kolit etiopatogenezinde rol alan 

atheroskleroz ve oksidatif stres iliĢkisi üzerinden giderek, PON-1 aktivite düĢüĢünü 

deneysel iskemik kolit modelinde ispatlamıĢlardır (89). Yazarlar, bu çalıĢmada hem 

doku hem de serumda PON-1 aktivitesinde belirgin azalma tespit etmiĢlerdir. Aynı 

yayında, bir oksidatif stres göstergesi olarak MDA ile birlikte iskemik kolitli sıçan 

serumunda total kolesterol ve LDL de yükselme belirgin olmuĢ, HDL ise PON-1’ e 

paralel olarak düĢmüĢtür. Yazarların baĢka bir çalıĢmasında da deneysel pankreatit 

oluĢturdukları sıçanlarda benzer Ģekilde serum HDL ve PON-1 seviyelerinde düĢme 

gösterilmiĢ; akut pankreatit oluĢturan hayvanların serumlarında kolesterol, LDL ve 

MDA seviyeleri ise yüksek bulunmuĢtur (15).  

 

Yaptığımız bu prospektif çalıĢmada, gerek PON-1’ in HDL kolesterole bağlı bir enzim 

olarak fonksiyon görmesi gerekse yukarıda literatür eĢliğinde geniĢce tartıĢtığımız 

inflamatuar hastalıkların gidiĢatındaki olası rolü göz önüne alınarak, akut pankreatit 



 

 

kliniği parametrelerimizin esasını hastaların lipid profilleri ile oksidatif stres ve 

antioksidan savunma ajanları oluĢturmuĢtur. Akut pankreatit tanısıyla yatırıp takip ve 

tedavi ettiğimiz hastalarımızda; lipid profilleri incelendiğinde, en önemli değiĢimin HDL 

kolesterol değerindeki ileri derecede anlamlı yükselme olduğunu söyleyebiliriz. 

Hastaneye kabul anında 32.50 mg/dL olan HDL değerleri 3. gün 59.37 mg/dL’ ye 

yükselmiĢ (p<0.001); 10. gün ise ortalama 86.01 mg/dL ile normal referans aralığının 

çok üzerine çıkmıĢtır (p<0.001). PON-1 değerleri de hastaneye yatıĢ anında ortalama 

69.2 U/mL iken 3. gün 76.72 U/mL seviyesine çıkmıĢ; 10. gün ise 113.15 U/mL olarak 

HDL dekine benzer bir artıĢ göstermiĢtir. Bu paralel yükselme eğilimi, HDL-PON-1 

bağlantısı göz önüne alındığında, beklendiği gibi olmuĢtur. Serum PON-1 ve HDL 

değerleri arasındaki pozitif korrelasyon, çalıĢmamızda ayrıca Spearman testi ile de 

doğrulanmıĢtır. Hasta grubumuzda, total kolesterol, trigliserid ve LDL değerleri ise 

normal referans aralıklarında kalmakla birlikte, 3. ve 10. günlerde istatistiksel olarak 

anlamlı düzeylerde düĢme eğilimi göstermiĢlerdir. ÇalıĢmamızda, bakılan VLDL 

kolesterol subgrubunda ise anlamlı bir farklılık saptanmamıĢtır.  

 

Oksidatif stres parametreleri olarak bizim çalıĢmamızda ölçülen MDA, SOD ve TAC 

değerlerinin istatistiksel analizi yapıldığında; serum SOD düzeyinin, PON-1 seviyesine 

paralel Ģekilde, yükseldiği (ortalama 20.49 mgdL’ den 39.46 U/mL’ ye, p<0.001); MDA 

düzeyinin ise belirgin bir azalma gösterdiği (ortalama 3.9 μM/L’ den 2.48 μM/L’ ye, 

p<0.001)  tespit edilmiĢtir. Bu sonuçlar, akut pankreatit nedeniyle hastaneye yatıĢ anında 

maksimum seviyede vücudu etkileme potansiyeli taĢıyan oksidatif stres ve onun en 

önemli göstergesi kabul edilen MDA artıĢı ile hastalığın akut döneminde bir savunma 

mekanizması olarak tükenerek seviyesi en az düzeyde görülen antioksidan SOD 

seviyesindeki azalma Ģeklinde yorumlanabilir. Total antioksidan kapasitenin tedavi 

sürecinde, iyileĢme gerçekleĢtikçe, yükselmesi bu hipotezi desteklemektedir.  

 

Prospektif klinik bir çalıĢma ile elde ettiğimiz bu veriler; ilk olarak 2005 yılında, Unal ve 

ark’ nın akut pankreatitte istatistiksel olarak oldukça belirgin PON-1 aktivite 

azalmasının serum HDL seviyesi ile pozitif korrelasyon gösterdiğini, MDA gibi 

oksidatif stres ajanlarının ise tersine belirgin olarak arttığını ortaya koydukları deneysel 

araĢtırma sonuçları ile paralellik göstermiĢtir (15). Ayrıca, yaptığımız Pub-Med 

araĢtırmasına göre (anahtar kelimeler; paraoxonase, pancreatitis), 2005 yılında 



 

 

yayınlanan bu çalıĢmadan sonra gerek akut ve kronik pankreatit gerekse pankreas 

kanseri ile PON-1 iliĢkisini ortaya koyan  5 yeni çalıĢmaya daha rastladık (121-125).  

 

Bu çalıĢmalardan, Verlaan ve ark, PON-1 in 192. alelinin idiopatik kronik pankreatitli 

hastalarda bir risk faktörü olabileceğini ileri sürerlerken; Franco-Pons ve ark, 

taurocholate ile oluĢturdukları deneysel pankreatit modelinde PON-1 aktivitesinde 

azalma olduğunu ve bunun lipid oksidasyonuna bağlı bir inaktivasyon ve sonrasında 

meydana gelen muhtemel bir proteolitik yıkımla gerçekleĢtiğini belirtmiĢlerdir (121, 

122). Zhang ve Lin’ in 2013 yılında yaptıkları çalıĢmada ise kronik pankreatit sürecinde 

hastaların serumlarında PON-1 seviyesinde belirgin bir azalma tespit etmiĢler; PON-1’ 

in biyokimyasal bir marker olarak kullanılabileceğini hipotezlemiĢlerdir (123). 

Kodydkova ve ark da aynı yıl içinde yayınladıkları çalıĢmalarında antioksidant ve 

oksidatif stres parametrelerin kronik pankreatit ve pankreas kanserinde marker olarak 

kullanım potansiyelini irdelemiĢlerdir (124). Son olarak, 2015 yılında yılında yapılan 

deneysel bir çalıĢmada ise akut pankreatitin Ģiddetini belirlemede PON-1 in trigliserid ve 

CRP ile birlikte değerli olabileceği ileri sürülmüĢtür (125).  

 

Sonradan yapılan bu beĢ çalıĢma da akut pankreatit fizyopatogenezi ve kliniğinde PON-

1’ in değerini ilk olarak vurgulayan Unal ve ark’ nın çalıĢmasını destekler niteliktedir. 

Bizim bu çalıĢmamızın en önemli farkı; akut pankreatitte klinikte kullanılan tüm 

radyolojik ve biyokimyasal verilerle birlikte lipid profili, oksidatif stres-antioksidant 

parametreler ve PON-1 in tümüne, hastalığın ilk teĢhis anıyla klinik takip sırasında ve 

iyileĢme süreci sonunda da bakılarak gerekli korrelasyonların yapılmıĢ olmasıdır.  

 

Sonuç olarak, çalıĢmamızda serbest radikallerin sebep olduğu lipid peroksidasyonunun 

göstergesi olarak MDA, buna vücudun verdiği fizyolojik yanıt ve antioksidan gösterge 

olarak da SOD ve TAC, akut pankreatitli hastaların kanında ölçülmüĢ; MDA 

konsantrasyonu plazmada anlamlı olarak yükselirken, bu durum savunma mekanizması 

olarak oluĢan oksidatif stresi nötrlemek isteyen serum SOD konsantrasyonunda meydana 

gelen çok ileri derecede anlamlı azalmayla açıklanmıĢtır. PON-1, HDL bağlantılı 

antioksidan bir enzim olarak insan serumunda LDL kolesterolün oksidasyonunu inhibe 

etmekte ve fosfolipid oksidasyonunu limitleyerek serbest radikallere karĢı koruma 



 

 

sağlamaktadır (89). PON-1’ in oksidatif ortamlarda aktivitesini kaybettiğini ileri süren 

çalıĢmalar incelendiğinde, elde ettiğimiz sonuçların, bu çalıĢmalarla paralellik 

gösterdiğini söyleyebiliriz (15, 89).  

 

Akut pankreatit fizyopatogenezinde, hastalığın ilk ortaya çıkıĢ anından baĢlayarak 

Ģiddetli nekrotizan pankreatit tablosuna kadar götürebilen ajanlar (serbest radikaller) ile 

antioksidan savunma mekanizmaları arasındaki dengenin önemi ortaya çıkmaktadır. 

PON-1, HDL ye fosfolipid bir bağı ile tutunmakta ve HDL, PON-1 in tüm vücutta 

dağılımını kolaylaĢtırmaktadır. Elde ettiğimiz bulgular, HDL’ ye bağlı PON-1’in 

oksidatif strese karĢı korunmada etkili bir ajan olduğunu ortaya koymaktadır. Bununla 

birlikte, daha geniĢ hasta serileriyle yapılacak prospektif çalıĢmalarla, PON-1’ in gerek 

oksidatif stres parametresi gerekse klinik gidiĢatın Ģiddetini belirlemede potansiyel bir 

marker olarak değerlendirilebilme kapasitesi ortaya konulmalıdır.  
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ÖZET 

Paraoxonase (PON-1) ve oksidatif stres parametrelerinin akut pankreatit fizyopatogenezi 

ve klinik takibinde olası rolü: Prospektif klinik çalışma 

Giriş: Bu çalıĢmada, PON-1’ in HDL (high density lipoprotein) kolesterole bağlı taĢınan 

lipofilik antioksidant bir enzim olarak, akut pankreatit fizyopatogenizi ve klinik takibindeki olası 

rolünü araĢtırdık. Ayrıca, diğer antioksidant ajanlar, oksidatif stres ve lipid profili arasındaki 

muhtemel iliĢkiyi ortaya koyarak; bilinen biyokimyasal parametreler ve klinik Ģiddet 

skorlamaları ile olan korrelasyonunu değerlendirdik. 

Hastalar ve Metod: Haziran-Eylül 2017 arasında akut pankreatit tanısıyla Kliniğimizde takip 

edilen hastalardan yatıĢ anında (0.gün), 3.gün ve 10.gün olmak üzere kan alınarak hemogram, 

geniĢ biyokimya, lipid profili, PON-1 ve oksidatif stres parametrelerine (malonyl dialdehid, 

MDA; superoksid dismutaz, SOD; total antioksidant kapasite, TAC) bakıldı. Tüm hastaların 

demografik verileri ve radyolojik görüntüleme yöntemleri de dahil edilerek klinik skorlamalar 

not edildi ve biyokimya sonuçları ile korrele edildi. Ġstatistiksel analizler Kolmogorov-Smirnov, 

Friedman ve Wilcoxon testleri ile yapılırken, korrelasyonlarda Spearman testi kullanıldı ve 

p<0.05 anlamlı kabul edildi. 

Bulgular: Toplam 25 hastanın yaĢ ortalaması 51.4 idi. Ranson skorları sırasıyla 0-2 puan (%60), 

3-4 puan (%24) ve 5-6 puan (%16) olarak hesaplandı. CTSI (computed tomography severity 

index)’ e göre; % 72 hafif Ģiddette, % 24 orta, % 4 ise ağır pankreatit tablosunda idi. Hastalığın 

klinik Ģiddeti ise hafif, orta ve ağır pankreatit (sırasıyla, % 64, % 28 ve % 8) olarak not edildi. 

Biyokimyasal veriler incelendiğinde, Ranson skorlarına daha çok LDH (ort. 452.5 U/L) ve AST 

(ort. 417.08 U/L) değerlerinin yansıdığı görüldü. Total kolesterol, trigliserid ve LDL (low 

density lipoprotein) değerleri normal referans aralığında kalmakla birlikte 3. ve 10.gün anlamlı 

bir düĢme eğiliminde iken HDL seviyesi 10.gün referans aralığın çok üzerinde tespit edildi 

(p<0.001). PON-1 seviyeleri 0, 3 ve 10.günlerde sırasıyla, ortalama 69.23, 76.72 ve 113.15 

U/mL düzeyinde hesaplanırken; HDL ile pozitif korrelasyon içinde bulundu (p<0.001). Serum 

SOD düzeyi de PON-1’ e paralel olarak yükselirken (ort. 20.49 vs.39.46 U/mL) MDA seviyesi 

belirgin olarak azaldı (ort. 3.9 vs. 2.28 μM/L, p<0.001). TAC ise tedavi ile birlikte anlamlı 

oranda yükseldi (ort. 0.52 vs. 1.22 mM/L). 

Sonuç: Safra taĢına bağlı klinik olarak hafif pankreatitin ön planda olduğu hastalarımızda 

radyolojik ve klinik Ģiddet skorları uyumludur. Akut pankreatitin baĢlangıç evresinde tespit 

edilen düĢük PON-1 ve HDL değerleri ile antioksidant SOD ve TAC konsantrasyonları, tedavi 

ile birlikte klinikle pozitif korrelasyon göstererek yükselmekte; baĢlangıçta yüksek seyreden 



 

 

oksidatif stres marker’ı olan MDA ise paralel olarak düĢmektedir. Bu durum, hastalığın klinik 

gidiĢatında oksidatif stres ve antioksidant savunma mekanizmaları arasındaki dengenin önemini 

ve PON-1’ in klinik bir marker olarak kullanılma potansiyelini ortaya koymaktadır. 

 

 

 

Anahtar kelimeler: Akut pankreatit, klinik skorlama, paraoxonase (PON-1), oksidatif stres, antioksidant, 
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ABSTRACT 

Possible role of paraoxonase (PON-1) and oxidative stress parameters on the 

pathophysiology and clinical follow-up of acute pancreatitis: Prospective clinical trial 

Introduction: In the present study, we investigated the possible role of PON-1, an antioxidant 

lipophilic enzyme linked to HDL (high density lipoprotein) cholesterol, on the pathophysiology 

and clinical follow-up of acute pancreatitis. Beyond, we assessed the probable relationship 

among other antioxidant agents, oxidative stress and lipid profile, and the correlations of known 

biochemical parameters and clinical severity scores.   

Patients and Methods: Hemogram, detailed biochemistry tests, lipid profile, PON-1 and 

oxidative stress parameters (malonyl dialdehyde, MDA; superoxide dismutase, SOD; total 

antioxidant capacity, TAC) were evaluated in the sera of patients with acute pancreatitis at the 

admission (day 0), day 3 and day 10 of follow-up, between June and september 2017. 

Demographics with radiologic screening scans were noted to calculate clinical scores, and 

correlated with biochemical values. Kolmogorov-Smirnov, Friedman and Wilcoxon tests were 

used for statistical analyses, and correlations were done with Spearman’ s test; p<0.05 was 

regarded as statistically significant.  

Results: Mean age was 51.4 of the total 25 patients. Ranson scores were calculated as 0-2 points 

(60%), 3-4 points (24%) and 5-6 points (16%), respectively. CTSI (computed tomography 

severity index) revealed 72% mild, 24% average and 4% severe acute pancreatitis. The clinical 

severity score of the disease was graded as mild, average and severe pancreatitis in ratios of 

64%, 28% and 8%, respectively. When biochemical analyses were done, it was seen that 

especially LDH (mean 452.5 U/L) and AST (mean 417.08 U/L) values resulted in higher Ranson 

scores. While total cholesterol, triglyceride and LDL (low density lipoprotein) values were seen 

to decrease at days 3 and 10, even all within their normal range; HDL level was seen to rise  

significantly above its upper limit at day 10 (p<0.001). PON-1 levels were measured as 69.23, 

76.72 ve 113.15 U/mL in mean values at days 0, 3 and 10, respectively; and it was positively 

correlated with HDL (p<0.001). Serum SOD increased also in parallel with PON-1 (mean 20.49 

vs.39.46 U/mL) while MDA level decreased significantly (mean 3.9 vs. 2.28 μM/L, p<0.001). 

TAC was seen to rise significantly after treatment (mean 0.52 vs. 1.22 mM/L). 

Conclusion: In our patients whom mostly mild pancreatitis was foregrounded primarily due to 

gallstone disease, radiological and clinical severity scores were correlated. The detected levels of 

decreased PON-1 and HDL values together with antioxidants SOD and TAC concentrations at 

the early period of acute pancreatitis were seen to rise after treatment, in correlation with the 



 

 

clinical situation; while the previously higher MDA level, as an oxidative stress marker, 

decreased in parallel. This reveals the importance of the balance between oxidative stress and 

antioxidant defence mechanisms in clinical progression of the disease, and the potential of PON-

1 as a promising clinical marker. 

 

 

 

Key words: Acute pancreatitis, clinical scores, paraoxonase (PON-1), oxidative stress, antioxidant, 

malonyl dialdehyde (MDA), superoxid dismutase (SOD), total antioxidant capacity (TAC), lipid profile 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 


