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OZET

Acil Serviste Akut Pankreatit Tanis1 Alan
Hastalarda HALP Skorunun Morbidite ve Mortalite ile iliskisi

AMAC: Calismamizin amaci acil Serviste akut pankreatit tanisi konan
hastalarin tan1 aninda hesaplanan HALP skorunun, hastalarin morbidite, mortalite,
prognoz ve hastanede kalis siliresinin degerlendirilmesindeki Ongorii  giiciini
incelemek ve ayni zamanda hastanin hesaplanan Ranson skoru ile HALP skorunu

karsilastirarak aralarinda anlamli bir iligki olup olmadigini belirlemektir.

MATERYAL VE METOT: Prospektif ve tek merkezli yapilan bu ¢alismaya
10.07.2023-01.03.2024 tarihleri arasinda S.B.U Trabzon Tip Fakiiltesi Kanuni Egitim
ve Arastirma Hastanesi acil servisine bagvuran akut pankreatit tanisi alan;18 yas tistii
136 hasta dahil edildi. Hastalarin basvuru anindaki HALP skoru hesaplandi. AP de
siddet degerlendirmesi i¢in hastalar Revize Atlanta siniflamasina gore Hafif, Orta ve
Siddetli seklinde 3 gruba kategorize edildi. Hastalarin bagvuru anindaki (0. Saat) ve
yatiginin 48. Saatindeki veriler kaydedilerek Ranson skoru hesaplandi ve (0-3), (>3)
olmak lizere 2 gruba ayrildi. Ayrica klinik ciddiyet siniflandirmalarini karsilagtirmak
amaciyla hastalarin BISAP skorlar1 da hesaplanarak kaydedildi. Daha sonra hastalarin
tedavi ve takibinin yapildig: alan (servis-yogun bakim) seklinde 2 gruba ayrilarak ve
hastalarin yatis siireleri kayit altina alindi. Mortalite i¢in hastalar yasayan ve exitus
olanlar seklinde simniflandirildi. Ve her birinin HALP skorlar1 ile istatistiksel olarak

anlaml bir iligki olup olmadig: arastirildi.

BULGULAR: Caligmaya acil servise bagvuran, akut pankreatit tanili 52'si
(9%38.2) erkek, 84 'i (%61.8) kadin olmak iizere 136 hasta alindi. Hastalarin yapilan
istatistikleri sonucunda, hastalarin Ranson skorlarina gére HALP skorlar1 arasinda
yapilan istatistiklerde; HALP skoru, Ranson skoru<3 olan hastalarda daha yiiksek;
HALP skoru, Ranson Skoru>3 olan hastalarda daha diisiik hesaplanmis olup bu fark
istatistiksel olarak anlamlidir. (p=0,003) HALP skoru ile Ranson skoru arasinda
istatistiksel olarak anlamli negatif yonlii diisiik orta derecede bir korelasyon tespit
edilmistir. (r=-0.309; p<0.001). HALP skoru ile yatis siiresi arasinda istatistiksel
olarak anlamli negatif yonlii disik veya onemsiz diizeyde bir korelasyon tespit

edilmistir. (r=-0.203; p=0.018). Ranson skoru ile yatis siiresi arasinda istatistiksel



olarak anlamli pozitif yonlii orta diizeyde bir korelasyon tespit edilmistir. (r=0.441,;
p<0.001).Exitus olan hastalarin Ranson skoru (6,5+0,7) yasayan hastalarin Ranson
skorundan (2,56+1,76) daha yiiksektir ve bu istatistiksel olarak anlamlidir. (p=0.022)
Exitus olan hastalar ile yasayan hastalarin HALP skoru arasinda istatistiksel olarak
anlaml bir iligki tespit edilememistir. Bunun nedeni exitus olan hasta sayisinin ¢ok

diisiik (n=2) olmasi olabilir.

SONUC: AP, erken tan1 ve yeterli tedavi gerektiren, aksi takdirde yiiksek
oranda mortalite ve morbiditeye neden olabilen bir hastaliktir. Bu c¢alismanin
sonucunda acil serviste AP hastalarinda HALP skorunun prognoz ve morbiditeyi
ongdrmek icin kullanilabilecegi sonucuna varilmistir. Literatiirde bu konuda ¢ok az
sayida ¢alisma mevcuttur. HALP skorunun AP hastalarindaki prognostik degeri, ¢ok
merkezli ve daha genis 6rneklem biiylikligii ile prospektif olarak yapilacak yeni

calismalar ile daha net bir sekilde ortaya koyulabilecektir.

ANAHTAR SOZCUKLER: Acil Servis, Akut Pankreatit, HALP Skoru,
Morbidite, Mortalite, iliski
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SUMMARY

Acute Pancreatitis Diagnosed in the Emergency Department

Relationship of HALP Score with Morbidity and Mortality in
Patients

INTRODUCTION: The aim of our study was to examine the predictive power
of the HALP score calculated at the time of diagnosis in the evaluation of morbidity,
mortality, prognosis and length of hospital stay of patients diagnosed with acute
pancreatitis in the emergency department, and also to determine whether there is a

significant relationship between the patient's calculated Ranson score and HALP score.

MATERIAL AND METHODS: In this prospective and single-center study,
136 patients over the age of 18 who were diagnosed with acute pancreatitis admitted
to the emergency department of S.B.U Trabzon Medical Faculty Kanuni Training and
Research Hospital between 10.07.2023-01.03.2024 were included. HALP score of the
patients at the time of admission was calculated. For severity assessment in AP,
patients were categorized into 3 groups as Mild, Moderate and Severe according to the
Revised Atlanta classification. Ranson score was calculated by recording the data at
admission (Oth hour) and 48th hour of hospitalization and categorized into 2 groups as
(0-3) and (>3). In addition, BISAP scores of the patients were also calculated and
recorded to compare clinical severity classifications. Then, the treatment and follow-
up area (ward-intensive care unit) was divided into 2 groups and the length of
hospitalization of the patients was recorded. In addition, for mortality, patients were
classified as living and exitus patients. And it was investigated whether there was a
statistically significant relationship with the HALP scores of each.

RESULTS: The study included 136 patients, 52 (38.2%) males and 84 (61.8%)
females, who were admitted to the emergency department with a diagnosis of acute
pancreatitis. As a result of the statistics of the patients, the HALP score was higher in

patients with Ranson score<3 and HALP score was lower in patients with Ranson

score>3, and this difference was statistically significant (p=0.003). (p=0.003) A
statistically significant negative low moderate correlation was found between HALP

score and Ranson score (r=-0.309; p<0.001). There was a statistically significant
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negative low or insignificant correlation between HALP score and length of
hospitalization (r=-0.203; p=0.018). A statistically significant positive moderate
correlation was found between Ranson score and length of hospitalization (r=0.441;
p<0.001).The Ranson score of patients with exitus (6.5+0.7) was higher than the
Ranson score of living patients (2.56+1.76) and this was statistically significant.
(p=0.022) There was no statistically significant relationship between the HALP score
of patients with exitus and living patients. This may be because the number of exitus

patients was very low (n=2).

CONCLUSIONS: AP is a disease that requires early diagnosis and adequate
treatment, otherwise it may cause high mortality and morbidity. As a result of this
study, it was concluded that the HALP score can be used to predict prognosis and
morbidity in patients with FP in the emergency department. There are very few studies
on this subject in the literature. The prognostic value of the HALP score in FP patients
will be more clearly demonstrated by new studies to be conducted prospectively with

a larger sample size and multicenter.

KEY WORDS: Emergency Department, Acute Pancreatitis, HALP Score,
Morbidity, Mortality, Relationship
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1.GIRIS VE AMAC

Akut pankreatit (AP), karin bdlgesinde agri ve yiiksek pankreatik enzim
seviyeleri ile belirginlesen pankreasin iltihabi bir durumudur. AP'nin insidansi zaman
icinde artig gosterirken, Olim orani belirgin bir sekilde diismektedir(1).Diinya
genelinde, akut pankreatit (AP), her 100.000 kiside yilda 13 ila 45 vaka insidansiyla,
hastaneye yatis gerektiren en yaygin gastrointestinal hastaliklardan biridir (2).Akut
pankreatitte mortalite genellikle ilk iki hafta iginde sistemik inflamatuar yanit
sendromu ve organ yetmezligi nedeniyle olusurken, bu siireyi takip eden donemde

genellikle sepsis ve komplikasyonlardan kaynaklanmaktadir(3).

Atlanta smiflandirmasina gore, akut pankreatit, genellikle iki genis kategoriye
ayrilabilir; Pankreas parankiminin ve peripankreatik dokularin akut enflamasyonu ile
belirginlesen, fakat taninabilir doku nekrozu olmayan, interstisyel 6dematdz akut
pankreatit; Pankreas parankim nekrozu ve/veya peripankreatik nekroz ile iligkili

inflamasyonla belirginlesen, nekrotizan akut pankreatit (4).

Akut pankreatit' in nedenlerinin belirlenmesi, uygun tedavi ve takip agisindan hayati
bir Oneme sahiptir. AP'nin yaygin nedenleri arasinda en sik biliyer, alkol,
hipertrigliseridemi, hiperkalsemi, ilag iliskili, otoimmiin (OI), genetik ve anatomik

anomaliler bulunmaktadir(5).

Akut pankreatit (AP)’in patofizyolojisinde ekzokrin pankreasin asiner hiicrelerindeki
enzimlerin neden oldugu hasar ve buna bagli olarak gelisen inflamasyon ile karakterize
edilen bir klinik durum mevcuttur. Bu inflamasyon, hem lokal hem de sistemik bir
cevapla belirginlesir. Hafif pankreatik o6demden pankreatik nekroza, organ
yetmezligine ve hatta 6liime yol acan sistemik inflamasyona kadar, hastaligin ciddiyeti

degisebilir (6).

Acil servise bagvuran hastalarin erken teshisi ve Akut pankreatit (AP) hastalarinin
prognozunu tahmin etmek i¢in ¢esitli tahmin modelleri kullanilmaktadir. Bu modeller
arasinda Ranson kriterleri, Akut Fizyoloji ve Kronik Saglik Degerlendirme
Skoru(APACHE II), Sirali Organ Yetmezligi Degerlendirme Skoru, AP'de Yatak Basi
Siddet Indeksi(BISAP), ve abdominal bilgisayarli tomografiye (BT) dayali Balthazar
Siddet Skoru yer almaktadir. Ancak, bu modellerin diisiik duyarlilik ve o6zgiilliik,
skorlama sisteminin karmasikligindan kaynaklanan klinik rutinde kullanim zorlugu,

basvurudan 48 saat sonrasina kadar kesin bir skor elde edilememesi ve sadece yogun
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bakim hastalarini degerlendirmek i¢in uygun olmasi gibi kisitlamalar1 bulunmaktadir

(7).

Hemoglobin, Alblimin, Lenfosit, Trombosit (HALP) skoru, rutin olarak toplanan
birka¢ gostergeyi entegre ederek bir hastanin genel saglik durumunu tek bir bilesik
skorda yansitan bir immiinonutrisyonel biyobelirtectir. Chen ve ekibi tarafindan
gelistirilen HALP skoru, gastrik karsinomun prognozunu tahmin etmek i¢in kullanilan
bir olglimdiir. Bu skor, Hemoglobin (g/L) x Albiimin (g/L) x Lenfositler (/L) /
Trombositler (/L) formiilii ile hesaplanir (8).

Biz bu calismamizda, Acil Servis'te akut pankreatit tanis1 konan hastalarin tani
anindaki HALP skorunun, hastalarin morbidite, mortalite ve hastanede kalis siiresinin
degerlendirilmesindeki Ongorii giiclinii incelemeyi ve ayni zamanda hastanin
hesaplanan Ranson skoru ile HALP skorunu karsilagtirarak aralarinda anlamli bir iligki

olup olmadigini belirlemeyi amagladik.



2.GENEL BILGILER
2.1.AKUT PANKREATIT
2.1.1. Akut Pankreatitin Tanim ve Tarihcesi

Akut pankreatitin ilk klinik taniminin, 1652 yilinda Hollandali anatomist Nicholaes
Tulp (1593-1674) tarafindan yapildigina inanilmaktadir.Tulp'un tanimindan sonra,
Théophile Bonet (1629-1689) ve J. Griesel, otopside pankreasin nekrotik oldugu
vakalar1 rapor etmistir. Yaklasik bir asir sonra, 1761 yilinda Morgagni, otopsisinde,
"pankreasin genisledigi ve tamamen diiglimlerle dolu oldugu, oldukca biiyiik, esit
olmayan ve kikirdak kivaminda" oldugu ortaya c¢ikan bir hastada siddetli iist karin
agrisi, kusma ve ¢okme ile seyreden bir klinik sendromu rapor etmistir. Collége de
France'da tip profesorii olan Antoine Portal (1742-1832), pankreas hastaliginin 6dem,
kanama, nekroz ve gangren gibi ¢esitli patolojik belirtilerini tanimlamistir, ancak bu
belirtileri farkli hastalik varliklar1 olarak degerlendirmistir. Ayrica, hastanin pankreas
kangreninden nihai 6limiine yol agan tekrarlayan siddetli agri ndbetleri ile kendini
gosteren tekrarlayan akut pankreatiti de rapor etmistir. Augustin-Nicolas Gendrin
(1796-1890) da akut pankreatit lizerine Portal'in gézlemlerine benzeyen gozlemler

gerceklestirmistir (9).

Reginald Fitz, 1889 yilinda New York Patoloji Dernegi'nin Middleton-Goldsmith
konferansinda "Akut Pankreatit" baglikli bir makale sunarak Boston'dan bu alandaki
onemli gozlemlerini paylagsmistir. "Kanama, Hemorajik, Siipiiratif ve Gangrenz
Pankreatit ve Yaygin Yag Nekrozu Uzerine Bir Degerlendirme" baslikli ¢alismasinda,
53 akut pankreatit vakasinin patolojik olarak belgelenmis klinik semptomlarini
sistemli bir sekilde incelemistir. Ayrica, hemorajik, siipliratif ve gangrendz
degisikliklere dair detayli agiklamalarda bulunmustur. Fitz, safra tasi, alkol, perforan
gastrik iilser ve travma gibi ¢esitli etiyolojiler hakkinda yorumlar yapmistir. Ayrica,
pankreatik apse, splenik ven trombozu ve pankreasin muhtemel bir psddokisti gibi
komplikasyonlar1 da akut pankreatite baglamistir. Fitz, ayrica makalesinde pankreas
kanamasi ile pankreatit arasinda bir iligski oldugunu ve yayilmis yag nekrozu ile akut

pankreatit arasinda nedensel bir baglant1 6ne stirmdstiir (10).

20. yiizy1lin baslarina kadar, akut pankreatit tanis1 genellikle klinik degerlendirme ya
da otopsi ile konulmaktaydi. 1908 yilinda Berlin Kraliyet Universitesi Patoloji

Enstitiisii'nden Julius Wohlgemuth, serumda pankreatik enzim diastazin (amilaz)
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kantitatif tayini i¢in biyokimyasal bir yontem gelistirmistir. 1929'da St. Louis'den
Robert Elman, 8 hastada pankreas hastaligima bagli akut epigastrik agri ile kan
amilazinin yiikselmesi, ardindan semptomlarin hafiflemesi ve serum amilaz
degerlerinin normale donmesi arasindaki iliskiyi rapor etmis ve bu sayede serum
amilazinin pankreas iltihabin1 belirlemede bir belirteg olarak kullanilmasin
saglamistir. Daha spesifik bir enzim olan lipazin belirlenmesi Cherry ve Crandall
tarafindan 1932'de tanitilmig ve Comfort, 1935'te, 20 akut pankreatik hastadan
17'sinde kan lipazinin yiikseldigini bildirerek bu enzimin kullanimini vurgulamistir.
Amilaz ve lipaz, tan testi olarak yararli olmalarina ragmen, akut pankreatit ataginin
siddetini veya dogal seyrini belirlemede cok az fayda sagladiklari kisa siirede

anlasilmistir (11).

Akut pankreatitin siddetinin biyokimyasal olarak dogru bir sekilde belirlenememesi
ve bu nedenle klinik seyir ile sonucun tahmin edilememesi, hastaligin ciddiyetini

klinik parametrelere dayali olarak siniflandirma ¢abalarina sebep olmustur.

1974 yilindan itibaren John H. C. Ranson ve New York Universitesi Tip Merkezi'ndeki
cerrahi meslektaslari, bagsvuru anindaki ve 48 saat sonraki klinik ve biyokimyasal
degiskenlere dayanan ve Ranson kriterleri olarak bilinen bir dizi objektif kriter 6nerdi.
Bu kriterler genis bir sekilde kabul gordii ve ilk kriterler cesitli arastirmacilar
tarafindan modifiye edildi, ancak temel eksiklikler olan 48 saatlik gecikme ve hastanin
klinik seyrini tahmin etmek i¢in ¢esitli laboratuvar testlerine duyulan ihtiya¢ heniiz
giderilememistir (12). Glasgow Skoru, Akut Fizyoloji ve Kronik Saglik
Degerlendirmesi (APACHE) II sistemi, Marshall Skoru ve Sirali Organ Yetmezligi
Degerlendirmesi (SOFA) skorlar1 dahil olmak {izere ¢esitli organ sistemine dayali
skorlama sistemleri, siddetli akut pankreatit ve organ yetmezligi gelistirme riski en
yiiksek olan hastalar1 siniflandirmak igin gelistirilmistir (13). Bu skorlar, Ranson
kriterlerine gore objektif bir degerlendirme saglamalarina ragmen, tiiretilmeleri

nispeten karmasik oldugu i¢in klinik uygulanabilirlikleri sinirl kalmigtir.

Akut pankreatitin farkli belirtilerini ve sonuglarini siniflandirmaya yonelik ilk 6nemli
caba, 1992 yilinda uluslararasi bir sempozyumda sunulan Atlanta siniflandirmasidir.
Bu siniflandirma, siddetli akut pankreatit i¢in belirli kriterler 6nermis ve bu kriterler,
akut pankreatitin sistemik etkisinin daha iyi anlagilmasinin yani sira organ

yetmezligini merkezi bir belirleyici olarak icermistir. Ayrica, interstisyel pankreatit,



nekrotizan pankreatit, psodokist ve enfekte pankreatik nekroz i¢in tanimlar da
Onerilmistir (14). Su anda, Atlanta kriterlerini gegici ve kalict organ yetmezligi
arasinda ayrim yapacak sekilde revize etme ve pankreatik psddokist ile pankreatik

nekroz tanimlarini iyilestirme ¢abalar1 devam etmektedir.

Kontrastl bilgisayarli tomografideki (BT) hizli ilerlemeler, pankreatik nekroz ve
peripankreatik komplikasyonlarin degerlendirilmesinde kritik bir rol oynamistir. 1985
yilinda, New York Universitesi Tip Merkezi'nde John Ranson'in ekibi tarafindan
Balthazar ve meslektaslar1 tarafindan pankreas ve peripankreatik sivi
koleksiyonlarinin BT goriintiisiine dayanan bir derecelendirme sistemi 6nerildi ve bu,

bugiine kadar yaygin olarak kullanilan tek radyolojik derecelendirme sistemidir (15).

Bu sebeple, Fitz'in pankreatiti siniflandirmaya yonelik ilk ¢abasindan bu yana gegen
yiizyildan fazla bir siire gegmis olmasina ragmen, akut pankreatitin siddetini bagvuru
aninda veya hastaligin erken evrelerinde belirleme ve bir hastanin klinik seyrini tahmin

etme yetenegimiz 6nemli 6lgtide sinirlidir (9).

2.1.2.Akut Pankreatitin Epidemiyolojisi

Hastaliklarin epidemiyolojisi genellikle zaman iginde degisir. Akut pankreatit i¢in de
bu durum kesinlikle gegerlidir. Bu degisikliklerin bir¢ok sebebi bulunmaktadir: niifus
artist ve gog, alkol tiiketimi ve sigara igme aligkanliklarinin degismesi, obezite
oranlarimin yiikselmesi ve pankreatitin metabolik nedenlerinin fark edilmesi,

goriintiileme yontemlerinin kullaniminin artmasi ve kalitesinin iyilestirilmesi (16,17).

Xiao ve arkadaslari tarafindan gergeklestirilen sistematik bir incelemede, akut
pankreatitin kiiresel havuzlanmis insidansinin yilda 100.000 genel niifus basina 34
vaka oldugunu ve erkekler ile kadinlar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark
olmadigint belirtmistir. Hastalik genellikle orta yashi veya daha yasl bireyleri
etkilemektedir (18). Akut pankreatit insidansi, diinya genelinde obezite ve safra tasi
oranlarinin artigiyla birlikte yiikselmektedir. Sigarayla iliskilendirilen belirsiz
mekanizmalar, safra tasi ile iliskili olmayan pankreatit riskini artirabilir ve pankreasta

alkoliin neden oldugu hasar1 giiglendirebilir (19).

Akut pankreatitte mortalite genellikle ilk iki haftalik periyotta sistemik inflamatuar

yanit sendromu ve organ yetmezliginden kaynaklanirken, bu siirenin ardindan



genellikle sepsis ve komplikasyonlarindan kaynaklanmaktadir (20). Akut pankreatit
caligmalarini sistemli bir sekilde inceleyen bir ¢alismada, genel liim orani yaklasik
olarak %5 iken, interstisyel pankreatit ve nekrotizan pankreatitli hastalarda sirasiyla
%3 ve %17 olarak belirlenmistir. Ancak, hastaneye yatirilan ve pankreatit ile birlikte
organ yetmezligi veya pankreas nekrozu gelisen hastalarda mortalite oran1 %30-40'a
kadar yiikselmektedir (21).Tan1 ve tedavi secencklerinin artmast (3. basamak
merkezlerde ve uzman hekim varliginda), 6zellikle nekrotizan pankreatit durumunda,

mortalitenin diismesine katkida bulunmaktadir(%6-9) (20).

Tablo 1.Pankreatit Genel Mortalite

Akut Pankreatit %5
Interstisyel Pankreatit %3
Nekrotizan Pankreatit: %17

Steril nekroz %12
Infekte Nekroz %30
Multisistem organ yetmezIigi %47

2.1.3.Akut Pankreatitin Etyolojisi

Safra taslari, (mikrolitiazis de dahil olmak {izere), akut pankreatitin en yaygin
nedenini olusturan vakalarin yiizde 40 ila 70'ini temsil etmektedir (22). Ancak safra
tast bulunan hastalarin sadece yiizde 3 ila 7'sinde pankreatit gelismektedir (23). Safra
kesesi taglarinin pankreatite neden oldugu mekanizma heniiz tam olarak
anlagilamamistir. Safra tas1 pankreatitinde potansiyel baslatict olay olarak iki faktor
One siiriilmustiir: Safra taglarinin gecisi sirasinda ampulde gecici tikanikliga bagh
olarak safranin pankreas kanalina reflii yapmasi; veya tas(lar) kaynakli ampul
tikaniklig1 veya bir tasin gegisinden kaynaklanan 6dem (24). Kolesistektomi ve ortak
safra kanalinin taglardan temizlenmesi, neden-sonug iliskisini dogrulayarak niiksii

onlemektedir (23).



Safra tas1 bulunan hastalarda, akut pankreatit gelisme riski erkeklerde daha yiiksek
olabilir; ancak safra tas1 pankreatiti insidansi, kadinlarda daha yiiksek olan safra tasi
prevalansi nedeniyle kadinlarda daha yiiksektir (23). Kiiglik safra taglari, artmis
pankreatit riski ile iligkilidir. Bir arastirmada, ¢ap1 5 mm'den kiicilik olan taglarin sistik
kanaldan gegme ve ampulde tikanikliga neden olma olasiliginin, daha biiyiik taslara

kiyasla 6nemli 6lgiide daha yiiksek oldugu bulunmustur (25).

Safra tas1 veya biliyer pankreatit teshisi, hastanin demografik ozellikleri, atak
sirasindaki  anormal karaciger kimyasi ve/veya abdominal ultrasonografi
sonuglarindaki kolelitiazis veya safra kanali dilatasyonuna dayanarak diistintilmelidir.
Eger bir pankreatit atagi, serum alanin aminotransferaz seviyesinin normalin st
siirinin >3 katina ¢ikmastyla iligkilendirilmisse, biliyer kaynakli pankreatit olasiligt

%95'tir (22)

Alkol, genellikle ikinci sirada yer alan en sik akut pankreatit nedenidir, ancak alkolik
hastalarda altta yatan kronik pankreatit degisiklikleri olmaksizin akut pankreatit
nadiren goriliir (yani, tek bir "tikanmanin" akut pankreatite yol agmasi olast degildir).
Alkol, Amerika Birlesik Devletleri'ndeki tiim akut atak vakalarinin yaklasik %30’
undan sorumlu tutulmaktadir(22).Alkol, pankreatik asiner hiicreler tarafindan sindirim
ve lizozomal enzimleri sentezlemek i¢in enzim sentezini artirarak veya asinilerin
kolesistokinin'e asir1 duyarlilagmasini saglayarak akut pankreatite neden olduguna

inanilan bir etki gosterebilir (26).

Alkol nedeniyle akut pankreatit geciren hastalarda altta yatan kronik pankreatitin
varlig1 konusunda tartismalar bulunmaktadir. Ilk basta, alkoliin kronik pankreatite yol
actig1 ve klinik olarak akut pankreatitle bagvuran alkol kullanim bozuklugu olan
hastalarin altta yatan kronik hastalia sahip oldugu diislinlilmiistiir. Ancak, akut
alkolik pankreatitli hastalarin uzun siireli takip ¢aligmalari, alkol kullanim bozuklugu
devam etse bile tiim hastalarin kronik pankreatite ilerlemedigini gostermistir (27) .Bu
durum, alkol kullanim bozuklugu olan bazi hastalarda ilerleyici olmayan akut alkol

kaynakl1 pankreatit olabilecegini diisiindiirmektedir (28).

Hipertrigliseridemi, akut pankreatit vakalarinin yiizde 1 ila 14'tinde rol oynayabilir.
Serum trigliserit konsantrasyonlar1 1000 mg/dL (11 mmol/L) ve iizerinde olan
durumlar akut pankreatit ataklarmi tetikleyebilir, ancak daha disiik seviyeler de

hastaligin ciddiyetine katkida bulunabilir. Hipertrigliseridemiye bagli pankreatitin



hem genetik (birincil) hem de edinsel (ikincil) bozukluklari, lipoprotein
metabolizmasindaki  sorunlarla iliskilidir (29). Obezite, diabetes mellitus,
hipotiroidizm, gebelik ve ilaglar (6rnegin, Ostrojen veya tamoksifen tedavisi, beta
blokerler) gibi edinsel faktorler, hipertrigliserideminin olasi nedenleri arasinda yer
almaktadir (30)Ayrica, akut pankreatitin kendisinin de trigliserit seviyelerinde artisa
yol agabilecegi, ancak bu kadar yliksek seviyelere ulasmayacagi akilda tutulmalidir
(22).

Endoskopik retrograd kolanjiyopankreatografi (ERCP) sonrasi, Akut pankreatit
tanisal ERCP uygulanan hastalarin yaklasik ylizde 3'iinde, terapdtik ERCP uygulanan
hastalarin yiizde 5'inde ve Oddi sfinkteri manometrik ¢alismalart uygulanan hastalarin
yiizde 25'ine kadar goriilebilir. ERCP sonrasi pankreatit riskini artiran birden fazla
faktor bulunmaktadir, bunlar arasinda ERCP deneyiminin eksikligi, Oddi sfinkteri
disfonksiyonu, zor kaniilasyon ve (tanisal olmaktan ziyade) terapotik bir ERCP'min

yapilmasi 6nemli risk faktorleri olarak one ¢ikmaktadir (31).

Genetik Risk, pankreatite genetik agidan duyarli olan hastalarda, tekrarlayan akut
pankreatit veya bilinen bir nedeni olmayan ¢ocukluk ¢agi pankreatiti olarak ortaya
cikabilir ve nihayetinde kronik pankreatite ilerleyebilir (22). Kalitsal pankreatitin
otozomal dominant ge¢isli bir formuna yol acan PRSS1 genindeki kazanilmis islev
mutasyonlari, genetik risk tasiyan hastalarda goriilebilir. Pankreatitin otozomal resesif
kalitimli bir formuyla iliskilendirilen mutasyonlar CFTR geninde bulunmaktadir.
Ayrica, diisiik penetranslt mutasyonlara sahip SPINK 1, hastalik degistirici olarak etki
edebilir ve pankreatitin gelisme esigini diger genetik veya cevresel faktorlere bagh
olarak diisiirebilir. CTRC genindeki mutasyonlar, kistik fibrozis belirtileri ile birlikte
veya bunlar olmaksizin pankreatite neden olabilir (32).Ozellikle geng hastalarda (yas

<35), "idiyopatik" vakalarin ¢ogunda genetik risk bulunmaktadir.

Ilaclar,ilaglara bagl pankreatit nadir rastlanmaktadir (< %5). Bu tiir pankreatitin
genellikle miikemmel bir prognoza sahip oldugu ve 6liim oranminin diisiik oldugu
bilinmektedir. Ilaglara bagh pankreatitin gelis mekanizmalar1 arasinda immiinolojik
reaksiyonlar (6rnegin, 6-merkaptoplirin, aminosalisilatlar, siilfonamidler), dogrudan
toksik etkiler (6rnegin, diliretikler, siilfonamidler), toksik metabolit birikimi (6rnegin,

valproik asit, pentamidin, tetrasiklin), iskemi (diiiretikler, azatioprin), intravaskiiler



tromboz (Ornegin, Ostrojen) ve pankreas suyunun viskozitesinde artis (Grnegin,

diiiretikler ve steroidler) yer almaktadir (33).

Ilaglara bagli pankreatit, bildirilen vaka sayisina, tutarli bir latans siiresine (ilacin
baslanmasindan pankreatit gelisimine kadar gecen siire) ve rechallenge ile reaksiyona
gore siniflandirilmaktadir (sinif I-IV). Smif I ve Il ilaglar, akut pankreatite neden olma

potansiyeli bakimindan en biiytik riski tasir (34).

Yayimlanan kanitlarin ¢ogu vaka raporlarina dayanmaktadir. Bu nedenle, bir ilacin
akut pankreatitin nedeni olarak gosterilmeden dnce diger tiim olasi nedenlerin dikkate

alinmasi son derece 6nemlidir (35).

Pankreas kanah yaralanmasi, kiint veya penetran travma, pankreasa zarar verebilir;
ancak pankreasin retroperitoneal konumu nedeniyle, bu tiir yaralanmalar nadir goriiliir.
Travmanin siddeti, hafif kontiizyondan ciddi ezilme yaralanmasina veya pankreasin
omurga iizerinden gegtigi yerde bezin transeksiyonuna kadar degisebilir. Pankreas
yaralanmalar1, akut kanal riiptiiriine ve pankreatik asit olusumuna neden olabilir.
Pankreatik duktal yaralanmalarin iyilesmesi, ana pankreatik kanalda skarlagsma ve
striktiire yol agabilir, bu da striktiiriin asagisindaki bezde obstriiktif pankreatite neden

olabilir (36).

Hiperkalsemi, herhangi bir nedene bagli olarak ortaya c¢ikan hiperkalsemi, akut
pankreatite neden olabilir; ancak bu durumun insidansi diisiiktiir. Onerilen
mekanizmalar arasinda pankreatik kanalda kalsiyum birikimi ve pankreatik parankim
icinde tripsinojenin kalsiyum aktivasyonu yer almaktadir (37). Kronik hiperkalsemisi
olan hastalarda, pankreatit insidansinin diisiik olmasi, akut pankreatit gelisen
hastalarda diger faktorlerin (6rnegin, serum kalsiyumunda akut artig) sorumlu

olabilecegini diisiindiirmektedir (38).

Biliyer obstriiksiyon, biliyer askariazis, periampuller divertikiil ve pankreatik ile
periampuller tiimorler gibi durumlar, pankreatit ile iligkilendirilen ampulla

obstriiksiyonuna neden olan durumlar arasinda yer almaktadir (39,40).
Enfeksiyonlar ve Toksinler, Pankreatit, su enfeksiyonlarla iligkilidir: (41).

Viriisler- Kabakulak, coxsackievirus, hepatit B, sitomegaloviriis, varisella-zoster,

herpes simpleks, insan immiin yetmezlik viriisii (HIV)

Bakteriler - Mycoplasma, Legionella, Leptospira, Salmonella
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Mantarlar - Aspergillus
Parazitler - Toxoplasma, Cryptosporidium, Ascaris

Bu enfeksiyonlarin pankreatite neden olma sikligiyla ilgili sinirli veri bulunmaktadir
(41).Akut pankreatit, birincil enfeksiyonun bir pargasi olabilir, ancak daha yaygin
olarak virlis veya firsat¢1 enfeksiyonlar1 tedavi etmek i¢in alinan ilaglarin (6rnegin,
pentamidin) bir komplikasyonu olarak veya firsat¢i enfeksiyonun kendisine (6rnegin,
Pneumocystis carinii, Mycobacterium avium-intracellulare) bagli olarak ortaya
cikabilir (42). Araknidlerin ve siiriingenlerin (kahverengi miinzevi Oriimcek, bazi
akrepler ve Gila canavari kertenkelesi) zehirleri, kolinerjik stimiilasyona bagl akut

pankreatitle iliskilendirilmistir (22).

Vaskiiler hastalik, pankreasin iskemisi, klinik olarak énemli pankreatitin nadir bir
sebebidir. Vaskiilit (sistemik lupus eritematozus ve poliarteritis nodosa),
ateroembolizm, cerrahi sirasinda diisiik kan basinci ve hemorajik sok gibi durumlar,

iskemi ile iligkilendirilerek pankreatite neden olabilir (22).

Anatomik veya Fizyolojik Pankreas Anomalileri ,Maligniteler-Anatomik
anormallikler arasinda pankreas divisumu, koledok kistleri (anormal pankreatikobilier
duktal birlesme olsun veya olmasin), duodenal duplikasyon, ampuller adenomlar ve
karsinomlar, taslar, benign ve malign striktiirler, miisin (miisin salgilayan tiimorlerle
iligkili), parazitler ve Oddi sfinkter disfonksiyonu (SOD) gibi pankreatik kanaldaki
diger mekanik tikanikliklar akut pankreatite yol agabilir. Ozellikle duktal
adenokarsinom olmak tlizere bir malignite nedeni One c¢ikar, ancak nadiren
noroendokrin ve diger tiimorler de sorumlu olabilir. Pankreatit epizodlar, agik
malignite belirtilerinden aylar nce ortaya ¢ikabilir. Orta yas ve sonrasinda tekrarlayan
aciklanamayan pankreatit durumunda altta yatan malignite siiphesi artmali ve
dikkatlice arastirilmalidir. Pankreas divizumu toplumda yaygin olsa da (siyah ve
Asyalilarda nadir goriilse de beyazlarda %7-%§8), bu hastalarin ¢ogunda gercekten
pankreatit gelismez. SOD, safra ve pankreas suyunun duodenuma akisini kontrol eden

sfinkter kasinin stenozu veya spazmu ile iligkili sendromlar ifade eder (22).

Idiyopatik, Akut pankreatit gegiren hastalarin yaklasik %25 ila %30'unda, dykii,
laboratuvar testleri ve safra kesesi ultrasonu ile belirgin bir etiyoloji belirlenemez.
Tekrarlayan pankreatit durumunda yapilan detayli incelemeler (manyetik rezonans

goriintiileme/manyetik rezonans kolanjiyopankreatografi, endoskopik ultrason,
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endoskopik retrograd kolanjiyopankreatografi, safra analizi mikrolitiazis ve Oddi
sfinkter manometrisi dahil) sonrasinda, akut pankreatit gecgiren hastalarin yaklagik
%15 ila %25' idiyopatiktir. Bu bulgular, idiyopatik akut ve tekrarlayan akut
pankreatitli hastalarin ¢ogunun karmasik genetik risk profillerine sahip oldugunu

gostermektedir (43).

Tablo 2.Akut Pankreatit Etyoloji(6)

Akut Pankreatit Patogenez Etiyoloji

Duktal obstriiksiyon Safra tast
Alkol*
Post ERCP
Malignite

Pankreas divisium

Oddi sfinkter disfonsiyonu
Asiner hiicre hasari Alkol*

Travma

Iskemi

Iaclar (kortikosteroidler,
azatiyoprin, ve tiazid)
Viruslar

Defektif intraselliiler transport Alkol*

Herediter

Hiperkalsemi
Hipertrigliseridemi
Otoimmiin

*Alkol AP’i multipl mekanizma ile tetikler

2.1.4.Akut Pankreatitin Patofizyolojisi
Erken Akut Degisiklikler

Normalde, ekzokrin pankreas, c¢esitli sindirim enzimlerini iiretip salgilar, bunlar
duodenuma ulastiginda aktive olurlar. Tripsinojenin kii¢iik miktarlar1 dogal olarak
aktive olabilir, ancak pankreasin aktive olmus tripsini hizl1 bir sekilde uzaklastiracak

mekanizmalara sahip oldugu bilinmektedir:

-k savunma hattin1 olusturan pankreatik salgi tripsin inhibitérii (PSTI veya SPINK1),
yaklasik tripsin aktivitesinin ylizde 20'sini baglayarak etkisiz hale getirebilir.

-Erken aktive olan tripsinin otolizisi, ikinci savunma hattin1 olusturur. Bu

mekanizmanin kalitsal pankreatite yol actig1 diisiiniilmektedir.
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-Bagka bir korunma mekanizmasi, mezotripsin ve tripsini etkisiz hale getiren Y

enzimidir.

-Pankreatik interstisyumda, alfa-1 antitripsin ve alfa-2-makroglobulin gibi nonspesifik

antiproteazlar bulunmaktadir (44).

-Proteolitik  enzimlerin intraasiner aktivasyonu-Farkli akut pankreatit
modellerinde, en erken olaylardan biri, pankreas enzimlerinin sentez devam ederken
salgilanmasimin engellenmesidir. Akut pankreatitte baslatici olaymn proteolitik
enzimlerin intraasiner aktivasyonu oldugu, giderek daha belirgin hale gelmis ve bu
durumun sonucunda bezde otodijestif bir hasara neden oldugu diisiiniilmektedir
(45)Hayvan pankreatit modellerinde intraasiner aktivasyonun gergeklestigi ve

pankreatik hasara yol actig1 dnerilen bir mekanizma asagidaki gibidir:

Erken asamada Pankreas i¢inde biiyiilk miktarda aktif tripsin olusumuna izin veren
yikic1 bir olay gerceklesir. Lizozomal enzimlerin, 6zellikle katepsin B'nin ve sindirim
enzimlerinin, tripsinojen dahil, asiner hiicre i¢indeki kararsiz vakuollerde bir araya
gelmesi olayr meydana gelir. Normal bir asiner hiicrede, bu iki enzim grubu Golgi ag1
tarafindan 6zenle ayrilir. Ancak erken pankreatitte, katepsin B, tripsinojen aktivasyon
peptidini asiner vakuoller i¢indeki tripsinojenden ayirarak tripsinin intrapankreatik

aktivasyonuna yol agar (46,47).

Vakuoller daha sonra parcalanarak aktif tripsini serbest birakir. Pankreasin normal
savunma mekanizmalari, salinan biiylik miktardaki tripsin tarafindan alt edilir. Ek
olarak, tripsinin intrapankreatik salinimi, daha fazla tripsin ve fosfolipaz, kimotripsin,
elastaz gibi diger pankreatik enzimlerin aktivasyonuna neden olur (47)Tripsin ayrica
kompleman, kallikrein-kinin, koagiilasyon ve fibrinoliz gibi diger enzim kaskadlarini
da aktive eder (48).

Aktif pankreatik enzimlerin intrapankreatik salinimi, pankreatik otodijesyonu
baslatarak hiicrelere zarar veren aktif enzimlerden olusan bir kisir dongii olusturur ve
bu da daha fazla aktif enzim salininmina neden olur. Yikim, bez boyunca ve

peripankreatik dokuya yayilir (45,47).

-Mikro dolasim hasari-Pankreatik enzimlerin salinimi, asiner hiicrelerin yani sira
vaskiiler endotel ve interstisyuma da zarar verebilir. Akut pankreatitin deneysel

modellerinde, mikrodolasim degisiklikleri erken donemde ortaya c¢ikar, bunlar
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arasinda vazokonstriksiyon, kapiller staz, oksijen saturasyonunda azalma ve ilerleyici
iskemi bulunur. Bu degisiklikler, vaskiiler ge¢irgenligin artmasina ve bezin sismesine
(0dematdz veya interstisyel pankreatit) yol agabilir. Vaskiiler hasar, lokal

mikrodolasim yetmezligine ve pankreatik hasarin artmasina neden olabilir (49,50).

-Lokosit kemoatraksiyonu, sitokin salinimi ve oksidatif stres-Akut pankreatitin
erken asamalarinda, makrofajlar ve polimorfoniikleer 16kositler bezin i¢ine invazyon
yapar (48,51). Kompleman aktivasyonu ve bunu takiben C5a salinimi, bu inflamatuar
hiicrelerin bir araya gelmesinde dnemli bir rol oynar. Ancak, C5a'nin akut pankreatit
ve iliskili akciger hasarinda anti-enflamatuar etkiler sergiledigine dair bazi1 kanitlar da
bulunmaktadir; bu nedenle net etkisi belirsizdir (52). Graniilosit ve makrofaj
aktivasyonu, proinflamatuar sitokinlerin (6rnegin tiimor nekroz faktori, interlokin 1,
6 ve 8), arasidonik asit metabolitlerinin (prostaglandinler, trombosit aktivasyonu
indiktorii faktdr ve lokotrienler), proteolitik ve lipolitik enzimlerin ve endojen
antioksidan sistemlerin temizleme kapasitesini asan reaktif oksijen metabolitlerinin
salinmasina neden olur. Bu maddeler ayrica pankreas mikrosirkiilasyonu ile etkilesime
girer, vaskiiler gecirgenligi artirir ve pankreas nekrozuna neden olan tromboz ve

hemorajiye yol acabilir (48,51).

Aktive pankreas enzimleri, mikrodolasim bozuklugu ve inflamatuar mediatorlerin
salimimi, pankreas hasarinin ve nekrozun hizla koétillesmesine neden olabilir. Bu
etkilesim, bu faktorlerin pankreas hasarimi tetiklemedeki bireysel rollerini anlamay1
zorlastirir. Ayrica, pankreatitli hastalarin yaklasik %80'inde sadece interstisyel
pankreatit gelisirken, nekrotizan pankreatitin yerine gecen faktdrler heniiz tam olarak

anlasilmamustir (53).
Sistemik Yamt

Bazi hastalarda ciddi pankreas hasariyla iliskilendirilen sistemik komplikasyonlar
arasinda ates, akut solunum sikintis1 sendromu (ARDS), plevral eflizyonlar, bobrek
yetmezligi, sok ve miyokardiyal depresyon gibi durumlar gelisebilir. Bu sistemik
inflamatuar yanit sendromu (SIRS), muhtemelen aktive olan pankreas enzimleri
(fosfolipaz, elastaz, tripsin, vb.) ve iltihapli pankreastan dolasima salinan sitokinlerin

(ttimor nekroz faktorii, trombosit aktive edici faktor) araciligiyla ortaya ¢ikar (54,55).
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ARDS, ylizey aktif maddenin temel bir bileseni olan lesitini pargalayan aktif fosfolipaz
A (lesitinaz) tarafindan tetiklenebilir, ayn1 zamanda mikrovaskiiler tromboza da ikincil

olabilir.

Miyokardiyal depresyon ve sok, vazoaktif peptitlere ve miyokardiyal depresan bir

faktore ikincil olarak diistintilmektedir.
Akut bobrek yetmezligi, temelde hipovolemi ve hipotansiyonla agiklanabilir.

Metabolik komplikasyonlar arasinda hipokalsemi, hiperlipidemi, hiperglisemi,
hipoglisemi ve diyabetik ketoasidoz bulunur. Hipokalseminin patogenezi gesitlidir ve
kalsiyum sabunu olusumunu, hormonal dengesizlikleri (6rn. paratiroid hormonu,
kalsitonin, glukagon), kalsiyumun serbest yag asidi-albiimin kompleksleri tarafindan

baglanmasini ve kalsiyumun hiicre i¢i translokasyonunu igerir (54,56,57).

Bu sistemik komplikasyonlar nadir goriiliir ve interstisyel pankreatitli hastalarda,
nekrotizan pankreatitli hastalara kiyasla ¢ok daha hafiftir. Bununla birlikte, nekrotizan
pankreatitli hastalarin yalnizca yaklasik olarak %50 sinde organ yetmezligi gelisir ve
bu komplikasyon, pankreatik nekrozun derecesinden veya enfekte nekrozun

varhigindan ya da yoklugundan bagimsiz olarak tahmin edilemez (55,56).

Tablo 3.Sistemik inflamatuar Yamt Sendromu (SIRS)(21)

Sistemik Inflamatuvar Yanit Sendromu (SIRS)

Asagidaki Kriterlerden Iki veya Daha Fazlasi ile Tanimlanir:
Nabiz >90 atim/dk

Solunum hiz1 >20/dk veya PCO2 <32 mmHg

Rektal sicaklik <36°C veya >38°C

Beyaz kan sayimi1 <4.000 veya >12.000/mm3

Bakteriyel translokasyon-Normal insan bagirsagi, immiinolojik, bakteriyolojik ve
morfolojik unsurlardan olusan karmasik bir bariyerle bakterilerin sistemik dolagima
translokasyonunu engeller. Akut pankreatit sirasinda, bagirsak bariyerinin biitiinligii
tehlikeye girebilir, bu da bakterilerin translokasyonuna neden olabilir ve lokal ve
sistemik enfeksiyonlara yol acabilir (58)Bagirsak bariyerindeki bozulmanin,
hipovolemi ve pankreatite bagli bagirsak arteriyovendz santina bagl iskeminin bir

sonucu oldugu diigiiniilmektedir (59).
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Akut pankreatitin goriilen enfeksiyonlarmin ¢ogu, gastrointestinal sistemden
kaynaklandig1 diisiinlilen yaygin enterik organizmalardan kaynaklanmaktadir. Akut
pankreatitte bagirsaktan bakteriyel translokasyonun sonuclart oliimciil olabilir.
Pankreatik ve peripankreatik dokularin lokal bakteriyel enfeksiyonu, siddetli akut
pankreatitli hastalarin yaklasik %30'unda goriiliir ve potansiyel olarak multiorgan

yetmezligi ve sekelleri ile sonuglanabilir (57,58).

Niikleer faktor kappa B (NFxB) aktivasyonu-Arastirmalar, tripsinojenin erken
aktivasyonunun sadece asiner hasara katkida bulundugunu gostermektedir. Pankreatik
ve pankreas dis1 (sistemik) enflamatuar yanit daha belirgin bir sekilde NFkB tarafindan
yonlendirilir (60). Kalsinorin NFAT sinyali, hiicre i¢i kalsiyumdaki anormal artistan
sorumludur ve IL-6, pankreatitle iliskili akciger hasarindan sorumlu temel aracidir.
Patolojik kalsiyum sinyali, lizozomlarin ve zimojenlerin kolokalizasyonu, hiicresel ve
hiicre dis1 pH degisikliklerinin rolii ve safra kanal1 epitel hiicrelerinin timii de akut
pankreatit patogenezinde onemli olarak tanimlanmistir. Endoplazmik retikulum ve
oksidatif stres ile birlikte defektif otofajik yolun indiiksiyonu, TLR4 (Toll-Like
Reseptor ailesi) ile birlikte patogenezde tanimlanan diger Onemli faktorlerdir

(48,57,61).

Son olarak Akut pankreatitin siddetini belirleyen faktorler tam olarak anlagilamamis
olsa da, proinflamatuar ve antiinflamatuar faktorler arasindaki denge gibi
goriinmektedir. Son bulgular, inflamatuar aracilarin genetik polimorfizmleri ile

dengenin proinflamatuar faktorler lehine bozulabilecegini diisiindiirmektedir (21).

Biitiin akut pankreatit hastalarinda temel patofizyolojik mekanizmalar genel olarak bu
sekilde olsa da tetikleyici faktorlere bagli olarak farkli etyolojilerde farkh

mekanizmalar da rol oynayabilmektedir.
Tetikleyici faktorler;

Safra tas1 pankreatiti- Bu tiir pankreatitte potansiyel baglatic1 olaylar iki faktorle
aciklanmistir: Safra taglarinin ampullanin gegici tikanmasi sirasinda safranin pankreas
kanalina geri akmasi veya tas(lar)a ikincil ampullada tikanma veya bir tasin gecisi

sonucu olusan 6dem (62).

Alkole bagh pankreatit-Alkolle iligkili pankreatitin, alkol kullanimima aliskin

olmayan bireylerde tek bir igki sonrasinda degil, ancak uzun yillar siiren alkol
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kullaniminin ardindan ortaya c¢iktigi net degildir. Ancak, bu konuda cesitli

mekanizmalar 6ne stiriilmiistiir;

-Asiner hiicrelerin kolesistokinin (CCK) tarafindan indiiklenen zimojenlerin erken

aktivasyonuna duyarlilagtiriimasi

-CCK'nin transkripsiyon faktorleri, niikleer faktor kB ve aktive edici protein-1'in

aktivasyonu iizerindeki etkisinin giiglendirilmesi
-Toksik metabolitlerin, 6rnegin asetaldehit ve yag asidi etil esterleri, olusumu
-Pankreasin coxsackie virilis B3'lin toksik etkilerine kars1 duyarlilasmasi

-Pankreatik stellat hiicrelerinin asetaldehit ve oksidatif stres ile uyarilmasi ve ardindan

kolajen ve diger matris proteinlerinin iiretiminin artmasi (63).

Hiperlipidemiye bagh pankreatit- Hiperlipidemide, pankreatik lipazin etkisiyle
pankreatik kilcal damarlarda serum trigliseritlerinden toksik konsantrasyonlarda

serbest yag asitleri salinir (64).

Kalitsal pankreatitte genetik mutasyonlar- Pankreas i¢indeki genetik mutasyonlar,
pankreatik zimojenlerin erken aktivasyonuna neden olarak kalitsal pankreatitli
hastalarda ortaya ¢ikan akut pankreatit ataklarinin patogenetik mekanizmasi olarak

diistiniilmiistiir. Bu durumun nedeni ¢esitli genetik degisiklikler olabilir (65).

Kistik fibroz transmembran iletkenlik regiilatoric (CFTR) gen mutasyonlari-
CFTR mutasyonlarinin akut pankreatite nasil neden olabilecegi belirsizdir. Muhtemel
bir agiklama, mutasyonlarin daha yogun ve asidik bir pankreas suyu iiretimine yol
acarak duktal tikanikliga veya degismis asiner hiicre fonksiyonuna (6rnegin, azalmis
hiicre i¢i pH ve anormal hiicre i¢i membran geri doniisiimii veya taginmasi) neden
olabilecegidir. CFTR'nin en az bir alelindeki mutasyonlar, idiyopatik kronik ve akut
tekrarlayan pankreatitli hastalarin yaklasik yiizde 2 ila 37'sinde ve pankreas divisum
ile iligkili tekrarlayan akut pankreatitli hastalarin benzer bir oraninda bulunmustur.
Akut biliyer pankreatitte ve alkolle iligkili kronik pankreatitte (yaklasik yiizde 0 ila 5),
CFTR mutasyonlarinin prevalansi genel popiilasyondan daha yiiksek degildir (65,66).

2.1.5.Akut Pankreatit Klinik Ozellikler-Oykii

AP de risk faktorlerini ve mevcut karin agrisinin 6zelligini belirlemek i¢in detayli bir

tibbi Oykii almak onemlidir. Yas ve cinsiyet, akut pankreatitin en yaygin iki nedeni
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arasinda farklilik gosteren, onemli demografik faktorlerdir.(6)
Akut pankreatitli hastalarin ¢ogunda, ani baglayan, dayanilmaz ve siddetli karin agris1
genellikle iist karin bolgesinde, 6zellikle de epigastriumda hissedilir (kusak tarzinda).

Bazi hastalarda, agr sag iist kadrana yayilabilir veya nadiren sadece sol list kadranda

kalabilir (67).

Safra tas1 pankreatiti genellikle safra kesesi hastaligi olanlarda sik¢a goriliir;
genellikle 60 yasin iizerindeki kadinlarda ortaya ¢ikar. Ancak, alkolik pankreatit
genellikle erkeklerde daha sik goriiliir ve genellikle safra tasi pankreatitinden daha

geng yaslarda baglar (68).

Safra tasi pankreatiti olan hastalarda, agr1 genellikle iyi lokalize olur ve hizl1 bir sekilde
baslar, genellikle 10 ila 20 dakika i¢inde en yiiksek yogunluga ulasir. Buna karsilik,
kalitsal veya metabolik nedenlere veya alkol kullanimmna bagli pankreatiti olan
hastalarda, agrinin baslangic1 daha az ani olabilir ve agr1 daha az belirgin bir sekilde

yerellesebilir. Hastalarin yaklasik yiizde 50'sinde agri sirta yayilabilir (69).

Agrn genellikle birkag saatten giinlere kadar devam eder ve oturarak veya 6ne egilerek
kismen hafifletilebilir. Hastalarin yaklasik ylizde 90'inda birkag saat siirebilen bulant
ve kusma meydana gelir. Siddetli akut pankreatitli hastalarda, diyafragma iltihabina
ikincil olarak plevral efiizyonlar veya akut solunum sikintisi sendromu nedeniyle nefes

darligi goriilebilir (21).

Metabolik, ilag kaynakli ve prosediirel nedenler dikkate alinmalidir. Onceden
yasanmis akut pankreatit Oykiisii belgelenmelidir. Aile dykiisii, kalitsal pankreatit ve
genetik kanser sendromlarini elemek i¢in 6nemlidir. Tiim ilaglar, 6zellikle de yeni

olanlar, gézden ge¢irilmelidir (6).
2.1.6.Akut Pankreatit Fizik Muayene

Akut pankreatitin siddetine bagli olarak fizik muayene bulgulart degisiklik
gosterebilir. Hafif akut pankreatit vakalarinda, epigastrium bolgesinde minimal
hassassiyet olabilir. Ancak, siddetli pankreatit durumunda, epigastrium veya genel

olarak karm bolgesinde palpasyonla belirgin sekilde hassassiyet olabilir (6).

Hastada siklikla hipovolemi belirtileri gozlemlenir; tasikardi ve takipneik olabilir.
Inflamasyona bagli sitokin salinimi1 veya ileri safhalarda (48-72 saat sonra) pankreatik

nekroz gibi komplikasyonlara bagl ates goriilebilir. Plevral efiizyon gelisirse solunum
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seslerinde azalma ve matite hissedilebilir (70). Karin muayenesinde hassasiyet ve
distansiyon, ileus ile birlikte olabilir ve fizik muayenede barsak seslerinde azalma
tespit edilebilir. Hipokalemi nadir goriiliir, anc.ak 6nemlidir. Hemorajik pankreatit
oldukga nadirdir ve periumblikal deride (Cullen belirtisi), yanlarda (Grey-Turner
belirtisi) veya inguinal ligamentlerde (Fox belirtisi) ekimozlara neden olabilir (71).
Diger 6nemli retroperitoneal kanamalara neden olan durumlar arasinda abdominal
anevrizma riiptiirii ve ektopik gebelik riiptiirii bulunur, bu da ayirici tanida goz dntinde

bulundurulmalidir.
2.1.7.Akut Pankreatit Laboratuvar Bulgular:

Kan testleri, karaciger enzimlerini, trigliserit ve kalsiyum seviyelerini igermelidir. Ure
ve kreatinin diizeylerindeki artiglar, ekstravaskiiler kompartmana sivi gegisi,
intravaskiiler sivi azalmasi ve buna bagli hipovolemi ile iliskili akut bobrek

yetmezligine isaret edebilir. Hemokonsantrasyon, pankreatik nekroz riskini artirabilir.

Koledokolitiazis olmadiginda, karaciger testleri genellikle normaldir. Yiiksek alanin
aminotransferaz (ALT) seviyeleri, biliyer kokeni diisindiirebilir. Bir meta-analiz,
semptomlarin baglamasindan sonraki 48 saat i¢ginde 150 IU/L veya daha yiiksek serum
ALT konsantrasyonunun, akut pankreatitli hastalarda safra tasi etiyolojisini %85

oraninda dogru bir sekilde 6ngordiigiinii bulmustur (72).

Amilaz ve lipaz seviyelerinin {i¢ katindan fazla artmasi taniy1 destekleyebilir, ancak
akut pankreatit tanisi i¢in kesin degildir. Akut pankreatitin seyri sirasinda hem amilaz
hem de lipaz seviyeleri yiikselir. Serum lipazi, amilazdan biraz daha uzun siire ytliksek
kalabilir. Ancak, serum amilaz velveya lipaz seviyelerindeki yiikselme, akut
pankreatitin ciddiyeti ile dogrudan iligkili degildir. Hem serum amilaz hem de lipaz
Ol¢timii gerekli goriilmez. Serum lipazi tercih edilir ¢ilinkii baz1 pankreas dist
durumlarda serum amilazi artirabilirken, lipaz normal kalabilir. Genel olarak, serum
lipazin akut pankreatit tanisinda serum amilazdan daha hassas ve spesifik oldugu
diistiniilmektedir. Bunun tam tersine, amilaz ve lipaz seviyeleri akut pankreatit
vakalarinda tani esigine ulagmayabilir; bu nedenle, yiiksek bir siiphe durumunda
hastalar1 tedavi etmek igin diisiik bir esik kullanmak 6nemlidir. Akut pankreatit
tanisindan sonra serum amilaz veya lipazin giinliik 6l¢liimii, hastaligin klinik seyrini
veya sonuclarmi degerlendirmede smirlidir. Eger serum amilaz ve/veya lipaz

seviyeleri birkag hafta boyunca yiiksek kalirsa, bu durumda pankreatik/peripankreatik
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inflamasyonun devam ettigi, pankreatik kanalin tikandig1 veya psddokist geligsimi gibi

durumlar diistiniilebilir (69,73).

Erken ve ardisik C-reaktif protein (CRP) testleri akut pankreatitin ciddiyetini ve
inflamasyonun ilerlemesini gosterebilir. Hastaligin baslangicindan itibaren 48 saat
sonra serum tepe noktasi ortaya ¢ikar ve su anda prognostik bir faktor olarak yiiksek
hassasiyete sahiptir. 150 mg/L'den yiiksek degerler, siddetli akut pankreatitin bir
gostergesi olarak %80 duyarlilifa, %76 ozgiilliige, %76 pozitif tahmin degerine ve

%86 negatif tahmin degerine sahip olsa da, nekroz ile korele olabilir (65).

Arteriyel oksijen seviyeleri izlenmeli, hipoksi durumunda oksijen destegi

saglanmalidir. Asit-baz dengesi ve arteriyel kan gazi ile oksijenasyon takip edilmelidir
(6).
2.1.8.Akut Pankreatit Goriintiileme Yontemleri

Direkt Grafi-Radyografiler, akut pankreatit tanisinda kullanilmaz, ancak nedeni
belirleyebilir ve alternatif teshisleri dislayabilir. Akciger grafisinde bazal atelektazi ve
plevral eflizyon gozlenebilir (74).Karin radyografisinde, pankreasa komsu bir
"sentinel loop" (bagirsagin izole genislemesi) goriilebilir, kalsifiye safra taslar1 (tim
safra tasi vakalarinin sadece %15-20'sinde bulunur) veya kronik pankreatitin bir isareti

olan pankreatik kalsifikasyonlar gézlemlenebilir (75).

Abdominal Ultrasonografi-Safra tas1 pankreatiti siiphesi durumunda tercih edilen ilk
goriintiileme yontemi transabdominal ultrasonografi' dir ¢linkii maliyeti diisiiktiir,
hastanin yataginda uygulanabilir ve safra kesesi ile safra yollarinin incelenmesine 1zin
verir. Abdominal ultrasonografinin birincil rolii safra taglarin1 veya koledokolitiazis
nedeniyle ortak safra kanalinin dilatasyonunu tanimlamaktir Geleneksel ultrasonun
akut pankreatiti tespit etme hassasiyeti %75'e kadar ¢ikabilir, ancak hastalarin %25-
30'unda st bagirsak gazi nedeniyle sinirhidir (76,77)Baz1 arastirmalar, iyilesmeden
sonra yapilan tekrar ultrasonun safra taslarini tespit etme basarisini artirabilecegini

gostermistir (78).

Abdominal Bilgisayarh Tomografi-BT nin rolii, akut pankreatit tanisini
dogrulamak, diger olasi nedenleri elemek, hastaligin siddetini degerlendirmek ve
komplikasyonlar1 belirlemektir. Bazi hafif akut pankreatit vakalarinda BT taramasinin

sonuglarinin normal ¢ikabilecegi bildirilmistir. Ancak, BT genellikle akut pankreatitin
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teshisinde altin standart olarak kabul edilir (79,80). Ayrica BT akut pankreatitin
evrelendirilmesi ve vaskiiler komplikasyonlarin belirlenmesi i¢in genellikle ilk tercih
edilen de bir yontemdir. Ancak, tanisal belirsizlik olmadik¢a, hastanin bagvurusunun
ilk 48 saati icinde yapilmasi onerilmez ¢iinkii bu durum, yatis sliresinin uzamasiyla,
pankreatik nekrozun derecesinin diisiik tahmin edilmesiyle ve hastalarin iyilesme

stirecinde ilerleme kaydedilmemesiyle iligkilendirilmistir (81).

Akut pankreatitin BT bulgular, bezin izole diffiiz veya fokal genislemesinden
peripankreatik stranding ve peripankreatik sivi koleksiyonlarima ve en siddetli
durumda pankreatik bez nekrozuna kadar degisebilir. Pankreas nekrozu, kontrastli BT
taramasinda (CECT) intravendéz kontrast uygulamasindan sonra pankreas
parankiminin artmamasi ile tanimlanir (genellikle intravendz kontrasttan sonra <30
Hounsfield iinitesi kalmas1). Bu nekroz, hastaligin baslangicindan sonra 3 giine kadar
CECT' de tam olarak belirgin olmayabilir ve ¢ok erken bir CECT, pankreatitin
siddetini hafife alabilir (82,83).

Son zamanlarda, intravendz kontrastin pankreatik mikrosirkiilasyonu bozma ve
potansiyel olarak pankreatik nekrozun derecesini agirlatma ve akut pankreatitin seyrini
kotiilestirme riski endise kaynagi olmustur. Ancak intravendz kontrastin akut

pankreatitin siddetini artirdigina dair kesin kanitlar bulunmamaktadir.
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Resim 1.Akut pankreatitli 34 yasindaki bir erkek hastanin bilgisayarli tomografi
(BT) taramasinda pankreasin homojen bir sekilde biiytidiigii (ok) ancak
peripankreatik nekroz (ok basi) oldugu goriiliiyor.

Resim 2.Akut interstisyel pankreatiti olan 75 yasindaki bir erkegin bilgisayarl
tomografi (BT) taramasinda pankreasin heterojen goériiniimii (ok) ve peripankreatik

yag tabakasi (ok bast) goriiliiyor.
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Manyetik Rezonans  Goriintiilleme-MRG, akut pankreatitin ~ siddetinin
belirlenmesinde, pankreasin goriintiilenmesinde ve pankreatik nekrozun derecesinin
belirlenmesinde BT kadar dogru sonuglar saglar (84,85). Ancak, kritik durumda olan
hastalarda MRG taramas1 gergeklestirmek daha zor olabilir ve bu nedenle genellikle

BT tercih edilir (86).

Manyetik rezonans kolanjiyopankreatogram (MRCP), koledokolitiazisin tespiti igin
endoskopik retrograd kolanjiyopankreatogram (ERCP) ile kiyaslanabilir.Endoskopik
retrograd kolanjiyopankreatografi (ERCP), sadece kolanjit ile birlikte komplike olmus
safra tas1 pankreatiti vakalarinda acil durumda 6nerilmektedir (87) MRG, radyasyon
kullanim1 gerektirmedigi igin bir avantaja sahiptir ve gadolinyum-iyot kontrast
maddeye kiyasla daha diisiik nefrotoksisite riski tagir. Ayrica, bobrek yetmezligi olan

hastalarda, gelistirilmis bir MRG pankreatik nekroz tespit edebilir (84).
2.1.9.Akut Pankreatit Tani-Ayirict Tam

Tani-Bir hastada ani baslangigli, dayanilmaz, siddetli, epigastrik bolgede agr1 ve
fiziksel muayenede hassasiyet tespit edildiginde, akut pankreatit siliphesi

uyandirmalidir.

Akut pankreatit teshisi icin genellikle asagidaki ti¢ kriterden ikisinin gerektigi kabul
edilir:

1) Karakteristik karin agrisi,

2) Serum amilaz ve/veya lipaz seviyelerinin normalin iist sinirinin en az {i¢ kat1 olmasi

ve
3) BT taramasinda akut pankreatitin tipik bulgularinin goriilmesi (4).

Bu tanim, amilaz ve/veya lipaz seviyelerinin normalin {ist sinirinin altinda olabilecegi
durumlari da igerir. Karin agrisi1 belirtileri olan ancak serum enzim seviyeleri normalin
iist simirinin ii¢ katindan az olan hastalarda, akut pankreatit teshisi i¢cin BT taramasi
onerilir. Karin agris1 belirtileri olan ve serum lipazi veya amilazi normalin {ist sinirinin
tic kat1 veya daha fazla artan hastalarda, akut pankreatit teshisi i¢in goriintiileme

yapmak gerekli degildir. Ayrica, bu tanim, bazi hastalarda zihinsel durumun ciddi
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sekilde etkilenmesi nedeniyle karin agrisinin degerlendirilemeyebilecegi durumlar1 da

kapsar (21).

Ayirial Tami-Akut pankreatitin ayirici tanisi, epigastrik karin agrisinin diger olasi
nedenlerini de igerir. Klinik bulgular ve laboratuvar testleri yardimiyla akut pankreatit,
bu diger sebeplerden ayrilabilir. Ancak, bazi durumlarda akut pankreatit teshisi hala
belirsizse, daha ileri degerlendirme i¢in kontrastli abdominal bilgisayarli tomografi

(BT) taramas1 yapilabilir (21).

Peptik {ilser hastaligi-Genellikle aralikli ve wuzun siireli epigastrik agr ile
karakterizedir. Bu agr1 genellikle sirt bolgesine yayilmaz. Bazi hastalarda, nonsteroid
antiinflamatuar ilag (NSAID) kullanimi veya daha oOnce Helicobacter pylori
enfeksiyonu 0ykiisii bulunabilir. Peptik iilser hastalarinin laboratuvar test sonuglarinda

amilaz ve lipaz degerleri genellikle normaldir (21).

Koledokolitiazis veya kolanjit-Koledokolitiazis veya kolanjit siiphesi olan hastalarda,
safra tas1 veya endoskopik retrograd kolanjiyopankreatografi (ERCP) gibi biliyer
miidahale Oykiisii bulunabilir. Serum alanin aminotransferaz (ALT) ve aspartat
aminotransferaz (AST) diizeyleri genellikle biliyer tikanikligin erken evrelerinde artar.
Daha sonra, hastalarda serum bilirubin ve alkalin fosfataz diizeylerinde, serum ALT
ve AST' deki artig1 asan artiglar gézlemlenir. Serum amilaz ve lipaz degerleri genellikle

normaldir (21,22).

Kolesistit-Akut kolesistitli hastalar genellikle sag iist kadranda veya epigastriumda
karin agrisi sikayetiyle basvururlar, bu agr siklikla sag omuza veya sirta yayilir. Akut
pankreatit vakalarimin aksine, kolesistitli hastalar genellikle safra kesesi fossasi
etrafindaki bolgeyi palpe ederken artan bir rahatsizlik hissederler ve buna bagl olarak
bir nefes alma durusu (Murphy isareti) sergileyebilirler. Serum aminotransferazlarinda
ve amilazda hafif yiikselmeler ve hiperbilirubinemi gozlemlenebilir, ancak genellikle
kolesistit ile iligkilendirilmeyen normalin iist sinirinin ti¢ katindan fazla amilaz veya
lipaz ytikselmeleri gozlenmez. Karin BT taramasinda, safra kesesi duvarinda 6dem ve

perikolesistik iplik¢ikler belirginlesebilir (21,22).

Perforasyon-Perforasyonu olan hastalar ani baslayan karin agrisi ile bagvururlar ve
akut pankreatit ile ilgili olmayan sertlik, gerginlik ve rebound hassasiyeti gibi
peritoneal bulgular gosterebilirler. Amilaz seviyelerinde yiikseklik gdzlenebilir, ancak

genellikle normalin iist sinirinin {i¢ katina kadar ytlikselmez. Diiz gogiis filmi ve karin
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rontgeninde veya karin BT taramasinda serbest hava varligi tespit edilebilir. Diger
potansiyel bulgular arasinda karin BT'sinde serbest sivi, flegmon ve bagirsak

duvarinda inflamasyon goriilebilir (69).

Intestinal obstriiksiyon-Bagirsak tikamikli§1 olan hastalarda, anoreksi, kusma,
obstipasyon veya kabizlik gibi semptomlarla birlikte karin agris1 ve serum amilaz ve
lipaz seviyelerinde artis gézlenebilir. Bu hastalarda daha 6nce karin ameliyati gegirmis
olma veya Crohn hastalig1 Oykiisii olabilir. Fizik muayenede hastalarda onceki
ameliyat izleri veya fitiklar fark edilebilir. Abdominal BT taramasinda, hava-sivi
seviyeleri ve genislemis bagirsak dongiileri yan1 sira, tikanikligin nedeni ve bolgesi

(obstriiksiyonun gegis noktasi) goriilebilir (69).

Mezenterik iskemi-Mezenterik iskemisi olan hastalarda, agr1 genellikle gobek
cevresinde olur ve fizik muayenedeki bulgularla uyumsuzdur. ileri yas, ateroskleroz,
kardiyak aritmiler, ciddi kalp kapak hastaliklari, yakin zamanda geg¢irilmis kalp krizi
ve intraabdominal kanser gibi mezenterik iskemi igin risk faktorleri bulunabilir.
Hastalarda amilaz veya lipaz seviyelerinde artis goriilebilir ancak genellikle akut
pankreatitteki kadar belirgin degildir. Abdominal BT taramasinda, bagirsak duvarinda
yerel veya bolgesel kalinlasma veya portal ven gazi eslik edebilecek bagirsak
pndématozu gézlemlenebilir. Ayrica, arteriyel veya vendz tromboz veya karaciger veya

dalak infarkti da goriilebilir (69).

Hepatit-Hastalarda ani sag iist kadran agrisi, istahsizlik ve genel halsizlik sik goriilen
belirtilerdir. Ayrica, koyu renkli idrar, kil renkli digki, sarilik ve kasinti gibi
semptomlar ortaya ¢ikabilir. Fizik muayenede, akut hepatitli hastalarda sar1 renkte goz
beyazi1 ve hassas bir karaciger biiyiikliigii gézlemlenebilir. Laboratuvar testlerinde,
serum aminotransferazlarinda (genellikle >1000 IU/dL), serum total ve direkt bilirubin
seviyelerinde ve alkalin fosfatazda belirgin artiglar, normal amilaz ve lipaz

seviyeleriyle birlikte dikkat ¢ekicidir (22).
2.1.10.Akut Pankreatit Prognoz-Siniflama-Skorlama Sistemleri

Prognoz-Akut pankreatit yonetiminde, hastalifin siddetinin belirlenmesi 6nemlidir.
Hastalarin yaklasik %15-20'sinde ciddi hastalik gelisir ve genellikle uzun siireli
pankreas dokusu dliimiine yol agar. SIRS ile iligkili siddetli akut pankreatit, genellikle
uzun siire hastanede kalis1 gerektirir ve en yiiksek 6liim riski tasiyan hastalara sahiptir.

Hastaligin siddeti, klinik ¢alismalarin karsilagtirilabilmesini  saglamak igin
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Ol¢iilmelidir. Bu nedenle, klinisyenler i¢in, siddetli akut pankreatiti 6nceden tahmin
etmek onemlidir, boylece yogun bakim iinitesine sevk edilecek hastalarin belirlenmesi,
stvi dengesinin saglanmasi, metabolik bozukluklarin diizeltilmesi ve uygun tedavilerin
verilmesi miimkiin olur. Cesitli tahmin sistemleri, klinisyenlere prognoz yapmada
yardimel olmak icin gelistirilmistir. Bu sistemler arasinda serum veya idrardaki
belirteglerin - 6l¢iimii, BT taramalar1 ve ¢oklu faktor skorlama sistemleri
bulunmaktadir. Bu Ongoriicii sistemlerin etkinligini degerlendirmek i¢in, ciddi
hastaligin neyi ifade ettiginin net olarak tanimlanmasi gerekir. Akut pankreatitten
Oliim, siddetli hastaligin belirgin bir gostergesidir, ancak genel olarak hastalarin
yalnizca %2-%3'li akut pankreatitten 6liimle sonuglanmaktadir (22,88). Ancak, bu
tahmin sistemlerinin diisiik 6zgiilliigli vardir, yani yliksek yanlis pozitif oranlar1 s6z
konusudur. Bu durum, orta derecede siddetli (MSAP) ve siddetli (SAP) vakalarin
diisiik yayginligiyla birlestiginde, diisiik pozitif tahmin degerleri tiretir (89).

Uciincii basamak sevk merkezlerinden gelen vakalarda, 6liim oranlar1 genellikle %5
ile %15 arasinda degisir, ancak bazi durumlarda %30'a kadar ¢ikabilir. Oliimlerin
yaklasik yarisi, genellikle ilk hafta icinde, cogunlukla multiorgan sistem yetmezligine
bagl olarak meydana gelir. Ik haftadan sonra meydana gelen dliimler de genellikle
multiorgan sistem yetmezligi ile iliskilidir, ancak enfekte pankreatik nekrozun gelisimi
ile baglantilidir (90). Agir hastaliklari belirleyen diger potansiyel sonuglar arasinda
organ yetmezligi, pankreas nekrozunun boyutu, hastanede kalis siiresi, yogun bakim

veya pankreas cerrahisi gereksinimi, maliyet ve digerleri bulunmaktadir (22).

Siniflandirma- Modifiye Atlanta siniflandirma sistemi, akut pankreatiti iki ana

kategoriye ayirmaktadir:

-Pankreas parankiminin ve peripankreatik dokularmn akut enflamasyonu ile

karakterize, ancak belirgin doku nekrozu olmayan interstisyel 6demli akut pankreatit.

-Pankreas parankim nekrozu ve/veya peripankreatik nekroz ile iliskili inflamasyon ile

karakterize nekrotizan akut pankreatit (14).

Akut pankreatitin siddetine gore asagidaki sekilde siniflandirilir:

-Organ yetmezligi ve lokal veya sistemik komplikasyonlarin olmamasi ile karakterize

hafif akut pankreatit.
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-Gegici organ yetmezligi (48 saat i¢inde diizelir) ve/veya kalic1 organ yetmezligi
olmaksizin lokal veya sistemik komplikasyonlar (>48 saat) ile karakterize orta

derecede siddetli akut pankreatit.

-Bir veya birden fazla organi tutabilen kalic1 organ yetmezligi ile karakterize siddetli

akut pankreatit.

Akut pankreatitin lokal komplikasyonlari arasinda akut peripankreatik sivi toplanmasi,

pankreatik psodokist, akut nekrotik koleksiyon ve duvarli nekroz yer almaktadir (4).

Tablo 4.Atlanta ve modifiye Atlanta kriterleri(4,14)

Atlanta Kriterleri (1992)

Modifiye Atlanta Kriterleri (2013)

Hafif AP

Hafif AP

* Organ yetmezligi yok

* Organ yetmezligi yok

* Lokal komplikasyon yok

* Lokal komplikasyon yok

Siddetli AP

Hafif siddetli AP

1) Lokal komplikasyon ve/veya

* Lokal komplikasyon ve/veya

» Pankreatik nekroz

* 48 saatten az siiren organ yetmezligi

» Pankreatik abse

2) Organ yetmezligi Siddetli AP

* GIS kanama * >48 saatten uzun siiren organ
yetmezligi

* Sok (TA: <90 mmHg)

* Pa02<60

* Kreatinin>2 mg/dl

Skorlama sistemleri- Birgok skorlama sistemi bildirilmistir, ancak hicbiri kesin
olarak kanitlanmamustir. Bu skorlama sistemleri, kurumlar arasi karsilastirmalar ve
raporlama amaglari icin hastalar1 siniflandirmak i¢in yararli olabilir, ancak belirli bir
hastada akut pankreatitin siddetini yiiksek dogrulukla tahmin etme konusunda

miitkemmel degillerdir (91).

-Ranson kriterleri-Ranson kriterlerine dayali bir puanlama sistemi, akut pankreatitin
ciddiyetini degerlendirmek i¢in en eski sistemlerden biridir. Ranson kriterleri, 11
parametreden olusmaktadir; bunlardan besi bagvuru sirasinda, altisi ise sonraki 48 saat
icinde degerlendirilir (12). Biliyer pankreatit i¢in yapilan bir modifikasyon daha sonra
sadece 10 puana sahiptir. Puan arttikca mortalite artar. 11 bilesenli skor

kullanildiginda, skor <3 oldugunda mortalite %0 ila 3, skor =3 oldugunda %11 ila 15
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ve skor =6 oldugunda %40 olarak belirlenmistir. Bu sistem halen kullanilmakta olsa

da, 110 ¢aligmanin meta-analizi Ranson skorunun ciddiyetin zayif bir belirleyicisi

oldugunu gostermistir (92).

Tablo 5.Ranson Kriterleri

Basvuru esnasinda 48. saatte
55 yasindan biiyiik (70 yasindan Hematokrit degerinde>%10 azalma (ayni)
biiyiik)
WBC>16.000/uL (>18.000/uL) Tahmini s1v1 sekestrasyonu>6 L (>4 L)
Kan glukoz seviyesi >200 mg/dL Serum kalsiyum diizeyi <8,0 mg/dL
(>220 mg/dL) (aynn)
Serum LDH diizeyi >350 IU/L Pa02<60 mm Hg (atlanmais)
(>400 IU/L)
Serum AST diizeyi >250 IU/L (ayni1) BUN>5 mg/dL artis (>2 mg/dL)

Baz a¢1g1 >4 mmol/L (>6)

NOT. Safra tag1 olmayan (alkolik) akut pankreatit kriterleri ilk olarak listelenmistir;_
safra tas1 pankreatit kriterlerinde yapilan degisiklikler (varsa) parantez icinde
verilmistir.

-APACHE |1 skoru-(Akut Fizyoloji ve Kronik Saglik Muayenesi skoru) ilk olarak
yogun bakim iinitelerinde (YBU) kritik hastalar igin gelistirilen APACHE II skoru, 12
fizyolojik 6l¢iim ve yas ile kronik hastalik varligina dayali ekstra puanlar igerir. AP'de
en yaygin olarak kullanilan siddet skorlama sistemlerinden biridir. Siddetli AP'yi
ongormek i¢in 1yi negatif prediktif degere ve miitevazi pozitif prediktif degere sahiptir
ve giinliik olarak uygulanabilir. Ik 48 saat icinde azalan degerler hafif bir ataga isaret
ederken, artan degerler siddetli bir ataga isaret eder. Calismalar, skorun <8 oldugunda
mortalitenin %4' ten az oldugunu ve skorun >8 oldugunda %11 ila 18 oldugunu

gostermektedir (93).

Ancak, APACHE 1I skorunun bazi kisitlamalar1 vardir. Kullanimi karmasik ve
zahmetli olabilir ve interstisyel ile nekrotizan pankreatit arasinda ayrim yapamaz.
Ayrica, steril ve enfekte nekroz arasinda ayrim yapmaz ve son olarak, 24 saatte zayif

bir 6ngorii degerine sahiptir (21).
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SIRS Skoru-Sistemik inflamatuar yanit sendromunun (SIRS) varligi artmis mortalite
ile baglantilidir. SIRS' a dayali bir skor gelistirilmistir ve ilk ¢aligmalar, bu skorun
pankreatitin siddetini giivenilir bir sekilde 6ngordiigiinii ve giinliikk olarak yatak
basinda kolayca uygulanabildigini gostermektedir (94). Bir dogrulama ¢alismasinda,
basvurudan itibaren kalic1 SIRS olanlarda mortalite oranlarinin %25, bagvuru sirasinda
SIRS olan ancak kalict olmayanlarda %8 ve SIRS olmayanlarda ise %0 oldugu
belirlenmistir (95). Baska bir ¢aligmada, ilk giinde AP ve SIRS olan hastalarda,
ozellikle ti¢ veya dort SIRS kriteri olanlarda, ilk giinde SIRS olmayanlara kiyasla
AP'nin ciddiyetinin daha fazla oldugu bulunmustur. Dolayisiyla, SIRS skorunun ucuz
oldugu, kolayca elde edilebildigi ve diger daha karmasik skorlarla karsilastirildiginda
olumlu oldugu goriilmektedir (96).

BISAP skoru-Akut pankreatitte yatak basi ciddiyet indeksi(BISAP skoru), 2000-2001
yillar1 arasinda 17,922 AP vakasma dayanan ve 2004-2005 yillar1 arasinda 18,256
vakada dogrulanan bir skorlama sistemidir. Hastalara ilk 24 saat i¢inde asagidaki
kriterler i¢in 1 puan verilir: BUN >25 mg/dL, mental durum bozuklugu, SIRS (SIRS
skoru ile ayni kriterler kullanilarak), yas >60 veya plevral efilizyon varligi. Sifir skoru
olan hastalarda mortalite orant %1'in altindayken, bes skoru olan hastalarda bu oran
%22'dir. Bir dogrulama kohortunda, BISAP skoru mortaliteyi APACHE II skoru ile
benzer test performansina sahip olarak ongordii. Ancak, diger skorlama sistemlerinde
oldugu gibi, BISAP"'in hastanede kalis siiresi, yogun bakim ihtiyacit veya miidahale

ihtiyaci gibi sonuglar1 6ngérmede dogrulanmamustir (97).

BISAP skorunun 185 hastay: igeren bir validasyon ¢aligmasinda, performansinin
APACHE I, Ranson kriterleri ve BT ciddiyet indeksi sistemleri ile benzer oldugu
bulunmustur. BISAP skorunun yatak basinda kolayca hesaplanabilmesi hedeflenmis
olsa da, SIRS' in varligim1 belirlemek igin dort degiskenin dikkate alinmasi

gerektiginden, bunun aslinda bildirildigi kadar basit olmadig belirtilmistir (98).
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Tablo 6.BISAP Skoru

BUN > 25 mg/dl

Mental durumun bozulmasi (Glaskow koma skoru <15)

SIRS

Yas >60 yil

Yas >60 yil

BISAP: Yatak bagsi akut pankreatit siddet indeksi

HAPS (Harmless acute pancreatitis score), genellikle bagvurudan sonraki 30 dakika
icinde hesaplanabilen ve rebound hassasiyet veya ndbet olmamasi, normal hematokrit
ve normal serum kreatinin olmak tizere li¢ parametreyi dikkate alan bir skordur. Bu
skor, 394 hastadan olusan bir kohortta gelistirilmis ve 452 hastadan olusan baska bir
kohortta dogrulanmistir. Bu skor, 204 hastanin 200%ini (%98) dogru bir sekilde
zararsiz bir seyirle tanimlamistir. Raporun belirtmedigi agik¢a, ancak muhtemelen

hastalar ii¢c parametreden higbirine sahip degilse zararsiz bir seyirle kabul edilmistir

(99).

BT Ciddiyet Indeksi-Balthazar skoru adi verilen bir BT ciddiyet indeksi, nekroz
derecesi, inflamasyon ve s1v1 koleksiyonlarinin varligina dayanarak gelistirilmistir. Tlk
dogrulama ¢aligsmasinda, herhangi bir derecede pankreas nekrozunda 6liim oran1 %23
olarak belirlenirken, nekroz olmadiginda bu oran %0 olarak tespit edilmistir. Ayrica,
yiizde 30'dan fazla nekroz ile morbidite ve mortalite arasinda gii¢lii bir iliski

gozlemlenmistir (100).

268 AP hastasin1 iceren retrospektif bir calismada, BT ciddiyet indeksi ile
degerlendirme yapilmistir. Bu ¢alismada, BT ciddiyet indeksi >5 olan hastalarda 6liim
riskinin sekiz kat, hastanede kalma siiresinin 17 kat ve nekrozektomi gecirme

olasiliginin <5 olan hastalara gére 10 kat daha yiiksek oldugu bulunmustur (101).
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Tablo 7.BT bulgular: ve akut pankreatitin derecelendirilmesi (BT ciddiyet
indeksi [CTSI])

Gelistirilmemis BT Bulgularina Dayah inceleme

Sinif Bulgular Skor

A Normal pankreas- normal boyut, keskin sinirli, 0
diizgilin kontur, homojen giiglenme, retroperitoneal
peripankreatik yagda giiclenme yok

B Pankreasin fokal veya diffiiz genislemesi, kontur 1
diizensizlik gosterebilir, gliclenme homojen
olmayabilir ancak peripankreatik inflamasyon

yoktur
C Intrinsik pankreatik anormalliklerle birlikte 2
peripankreatik inflamasyon
D Intrapankreatik veya ekstrapankreatik s1vi 3
koleksiyonlar1
E Pankreas veya retroperitonda iki veya daha fazla 4
biiyiik gaz koleksiyonu
Kontrasth Bt’ye dayali nekroz skoru
Nekroz (%) Skor
0 0
<33 2
33-50 4
>50 6

BT ciddiyet indeksi gelistirilmemis BT skoru art1 nekroz skoruna esittir:
maksimum = 10, >6 = ciddi hastalik.

Ozetle hastaneye kabul sirasinda prognozu tahmin edebilecek kesin bir test veya
sistem yoktur. Klinik risk faktorleri, SIRS varlig1 veya yoklugu, diger endise verici
belirtiler, organ yetmezIligi ve laboratuvar anormallikleri g6z Oniinde
bulundurulmalidir. APACHE 1I skorlama sistemi kabul sirasinda kullanilabilir.
APACHE Il skoru, C-reaktif protein seviyesi ve/veya klinik yargilarla 48. saatte
ciddiyetin tahmininde yardime1 olabilir. BT taramalar1 72. saatte ek bilgi saglayabilir.
Organ yetmezligi gelisimi, 6zellikle erken veya kalici olanlar, morbidite ve mortalite

ile iliskilidir.
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2.1.11.Akut Pankreatit Yonetim-Tedavi

2.1.11.1.11k yénetim-Akut pankreatit yonetiminde temel amacimiz, yakin takipli
monitorizasyon ile genel destekleyici bakim, komplikasyonlar1 onlemek ve

komplikasyonlar ortaya ¢ikarsa uygun tedaviyi uygulayarak niikslerin dnlenmesidir.

Genel destekleyici bakim, uygun triyaj, yeterli sivi verilmesi, elektrolit ve metabolik

dengenin saglanmasi, etkili agri kontrolii ve uzun siireli beslenme destegini igerir (22).

-Sivi-elektrolit replasmani-Kusma, terleme, ates, sivi birikimi ve damarlarin daha
gecirgen hale gelmesi gibi belirtiler, hipovolemiye neden olur ve bu durumun erken
ve yeterli s1v1 takviyesiyle diizeltilmesi gerekir. Hipovolemi, pankreas kan dolagimini
tehlikeye atarak nekroz olusumunu tesvik edebilir. Benzer sekilde, hipovolemi
bagirsaklar1 tehlikeye atabilir ve bakterilerin doku igine sizmasina ve toksinlerin

salgilanmasina neden olabilir, bu da nekrotik dokularin enfeksiyon riskini artirabilir

(102).

Hedefe yonelik tedavi ile, hipovolemik hastalarda 10 mL/kg bolus ile baslayarak orta
diizeyde intravendz hidrasyon kullanilir. Sivi ihtiyaci kabuliin ilk alt1 saatinde ve
sonraki 24 ila 48 saat icinde sik sik yeniden degerlendirilir. S1vi replasman orani, klinik
degerlendirme, hematokrit, BUN ve kreatinine gore ayarlanir. Yeterli sivi replasmani,
belirtilerde diizelme (hedef kalp atis hiz1 <120 atim/dakika, ortalama arter basinct 65
ila 85 mmHg, idrar ¢ikis1 >0,5 ila 1 cc/kg/saat) ve hematokrit (hedef yilizde 35 ila 44)
ve BUN degerlerinde azalma ile belirlenir (103). Basvuru sirasindaki BUN seviyeleri
ve hastaneye yatisin ilk 24 saatindeki BUN degisimi mortalite agisindan énemlidir.
BUN seviyeleri aym1 kalan veya artan hastalarda sivi replasmaninin artirilmasi
diistiniilmelidir (104). Diisiik idrar ¢ikis1, akut tiibiiler nekroz riskini gosterebilir ve bu
nedenle agresif sivi replasmany, idrar ¢ikisini artirmadan 6nce periferik ve pulmoner

6deme neden olabilir (22).

Laktatli Ringer sollisyonunun SIRS insidansini azaltabilecegi konusunda celiskili
kanitlar mevcuttur. Akut pankreatitli hastalarda laktatli ringer soliisyonunun hastanede
kalis siiresini ve yogun bakim iinitesine yatiglar1 azaltabilecegini gosteren sinirh
kanitlar ~ bulunmakla  birlikte, daha fazla ¢alismaya ihtiyag  vardir
(105,106).Hiperkalsemiye bagli nadir akut pankreatit vakalarinda laktatli ringer
sollisyonunun 3 mEq/L kalsiyum igerdiginden kontrendikedir; bunun yerine normal

salin kullanilmalidir (107). Akut pankreatitli hastalarda sivi replasmanina iliskin diger
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yaklasimlar da bildirilmistir. Hidroksietil nisasta iceren sivilarin kullanimindan,
kanitlanabilir bir mortalite faydasi olmamasi ve olas1 ¢oklu organ yetmezligi riski

nedeniyle kaginilmalidir (103).

Siv1 tedavisinin komplikasyonlar1 arasinda elektrolit dengesizlikleri ve asirt sivi
yiiklenmesi bulunmaktadir. Ozellikle akut pankreatitin neden oldugu kardiyovaskiiler
sorunlar veya pulmoner kapiller s1zint1 sendromu (akut solunum sikintis1 sendromu)
gelisen hastalarda bu durum daha endise vericidir. Bu durumda, santral venoz veya
pulmoner arter kateteri kullanilabilir, bu da sivi ihtiyacinin 6l¢iilmesine yardimci
olabilir (108).Ayrica, ilk 72 saatte hidro-elektrolitik resiisitasyonun Onemi
vurgulanmakla birlikte, hizli hemodilisyon durumunda enfeksiyon riskinin
artabilecegini,sepsis oranlarinda artis1 gdsteren bazi randomize kontrollii calismalar da
bulunmaktadir. Bu calismalardan elde edilen sonuglar, sivi tiikenmesi belirtileri
olmayan hastalarda yatigin ilk 24 saatinde agresif s1v1 tedavisinin zararli olabilecegini,

gostermektedir (109).

-Agr1 Kontrolii-Analjezi-Genellikle, AP'deki ana semptom olan karin agrisinin
kontrol altina alinmasi tedavinin ana hedeflerinden biridir. Herhangi bir analjezigin
Ustlinliiginii  dogrulayan kanitlar bulunmamaktadir. Tedavi kademeli olarak
uygulanmalidir ve genellikle intraven6z olarak verilen pirazolonlar(metamizol) veya
opioidler(meperidin, morfin, tramadol) gibi ¢esitli ilaglar kullanilabilir. Agr1 siddetli

oldugunda, bolus yerine pompa analjezisi tercih edilebilir (65).

Morfinin kullanimi tartigmalidir; yalnizca yiiksek dozlar Oddi sfinkterinde hipertoniye
yol agabilir. Morfinin akut pankreatitin klinik seyrini kotiilestirdigini gosteren bir kanit
yoktur (110). Ote yandan, tekrarlanan meperidin dozlari, normeperidin adli bir
meperidin metaboliti birikimine ve néromiiskiiler irritasyona neden olabilir. Fentanil
kullanim1 da 6nerilir. Subkutan veya intravendz yolla verilen fentanil, agr1 kontrolii ve

giivenlik profili agisindan olumlu sonuglar vermektedir (111).

Siddetli agris1 olan veya standart 6nlemlerle analjezik kontrolii zor olan hastalarda,
opioidlerin veya lokal anesteziklerin epidural uygulamasi, gaz degisimi ve bagirsak
hareketliligi agisindan etkili olabilir. Benzer sekilde, bupivakain kullanilan klinik
calismalarda pankreatik mikrosirkiilasyonun iyilestigi ve nekroz ile sistemik

komplikasyonlarin daha az gelistigi gosterilmistir (112).
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-Beslenme (Nutrisyon)- Hafif akut pankreatitli hastalar genellikle birkag giin i¢inde
stvi replasmanina yanit verir ve genellikle beslenme durumuna etki etmezler. Kusma
veya ileus yoksa, agizdan beslenme Onerilir. Bazen, agizdan beslenme agriya neden
olabilir ve bu durumda durdurulmalidir. Ancak agr1 gectikten sonra, genellikle 24-48
saat sonra, agizdan beslenmeye devam edilmelidir. Geleneksel olarak, sivi diyeti
diisiik yagl bir diyetle (toplam kalorinin %30'unun altinda) takip edilir ve yeterli
seviyeye kadar ilerler. Son zamanlarda bazi yazarlar, hastaligin erken donemlerinde
kat1 ve diisiik yagl diyetin daha az kademeli olarak verilmesini 6nermistir, ¢iinkii
standart yontemin hastanede kalig siiresini uzatmadigr ve avantaj saglamadigina

inanmaktadir (113,114).

Ancak, hiperkatabolik bir durumla karakterize olan siddetli akut pankreatitte, diger
tedavi onlemleriyle birlikte beslenme destegi saglanmasi mantiklidir. Ayrica, siddetli
akut pankreatitte agri, kusma ve ileus’un giderilmesi daha uzun zaman alabilir.
Sindirim sisteminin koleksiyonlar veya inflamasyon tarafindan distan sikistirilmasi,

oral diyetin yeniden baslatilmasini engelleyebilir.

Akut pankreatit hastalarina saglanmasi gereken beslenme destegi konusunda bir¢cok
bilimsel makale bulunmaktadir ve bazen sonuglar ¢eliskilidir. Bazi klinik kilavuzlarda,
meta-analizlere ve kontrollii ¢alismalara dayanarak Oneriler sunulmustur. Enteral
beslenmenin (EN) total parenteral beslenme (TPN) ile karsilagtirildigi kanitlar
incelenmistir. EN' nin, bagirsak bariyerinin korundugu icin daha diisiik metabolik
komplikasyon ve enfeksiyon insidansi ile iliskilendirildigi goriilmiistiir. Bununla
birlikte, EN daha ekonomiktir ve daha kisa hastane kalis siiresi gerektirir. Ayrica, EN,
mortaliteyi azaltabilecek baz1 mekanik ve septik komplikasyonlar1 dnlemektedir, bu

da santral venoz kateterlerin kullanimini igerir (115-117).

Hastaligin siddeti belirlendikten sonra, yiiksek protein ve diisiik yag icerigine sahip
yar1 elemental formiillerin kullanilmasi ve toleransa bagli olarak miktarin artirilmasi
tercih edilir. Enteral beslenme tolerans: degiskendir ve infiizyon hizina, besin
konsantrasyonuna ve uygulandigi yere (mide, jejunum) baglidir. Eger postduodenal
tiip yerlestirilmesi miimkiin degilse, nazogastrik tiip kullanilabilir. Baz1 ¢alismalar, her
iki uygulama sekli arasinda fark olmadigini gostermistir. Akut pankreatit seyrinde
farkl1 formiillerin etkisini degerlendiren ¢ok az c¢alisma mevcuttur, ancak

immiinostimiilanlar (6rnegin arginin, glutamin, omega-3 yag asitleri, C ve E
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vitaminleri, beta-karotenler), mikro besinler (¢inko, selenyum, krom) ve hatta

probiyotik bilesenler gibi takviyelerin yararli olabilecegi diisiiniilmektedir (65,116).

Su anda, karin i¢i s1v1 birikintilerinin varligi veya pankreatik enzimlerin stirekli olarak
yiikselmesi enteral beslenme i¢in bir engel degildir. Ancak, bazi hastalarda oral
beslenmeye veya enteral beslenmeye baslandiginda agrinin tekrar basladigi,
pankreatitin kotiilestigi ve birikintilerin boyutunun arttigr gézlemlenmistir. Bu

durumlarda, total parenteral beslenme kullanilmalidir (116).

-Monitorizasyon(izlem)-Akut pankreatitli hastalar, ilk 24 ila 48 saat i¢inde yakindan
takip edilmelidir. Organ yetmezIligi olan hastalarin olasi diger komplikasyonlar igin

stirekli izlenmesi gerekebilir (65).

Vital belirtiler, oksijen satiirasyonu da dahil olmak {izere izlenmeli ve arteriyel oksijen
satlirasyonu yiizde 95'in iizerinde tutulmalidir. Oksijen satiirasyonu yiizde 90'in
altindaysa veya klinik durum gerektiriyorsa kan gazi analizi yapilmalidir. Hipoksi,
atelektazi, plevral efiizyonlar, intrapulmoner santlarin agilmasi veya akut solunum
sikintist sendromuna (ARDS) bagli olabilir. Kalic1 veya ilerleyici hipoksi olan hastalar

ventilasyon destegi i¢in yogun bakim iinitesine (YBU) nakledilmelidir (22).

Idrar c¢ikist saatlik olarak &lgiilmeli ve idrar ¢ikisim korumak icin sivilar titrasyon

edilmelidir (>0,5 ila 1 cc/kg/saat) (118).

Elektrolitler ilk 48 ila 72 saat i¢inde ve Ozellikle agresif sivi replasmani ile sik sik
izlenmelidir. Iyonize kalsiyum diisiikse veya ndromiiskiiler irritabilite belirtileri
(Chvostek veya Trousseau belirtisi) varsa hipokalsemi diizeltilmelidir. Disiik

magnezyum seviyeleri de hipokalsemiye neden olabilir ve diizeltilmelidir (108).

Siddetli pankreatitli hastalarda serum glukoz seviyeleri saatlik olarak izlenmeli ve
hiperglisemi (180 ila 200 mg/dL'den yiiksek kan glukozu) ikincil pankreas
enfeksiyonlar riskini artirabileceginden tedavi edilmelidir. Hiperglisemi, parenteral
beslenme tedavisi, azalmis insiilin salinimi, artmis glukoneogenez ve azalmis glukoz

kullanimindan kaynaklanabilir (22,118).

Yogun bakim {iinitesindeki hastalar, potansiyel abdominal kompartman sendromu

acisindan idrar kesesi basinglarinin seri 6lgiimleri ile izlenmelidir (119).

-Antibiyotikler-Akut pankreatitli hastalarin yaklasik yiizde 20'sinde pankreas dist

enfeksiyonlar (6rnegin kan dolasimi enfeksiyonlari, pndmoni ve idrar yolu
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enfeksiyonlar1) gelisir. Ekstrapankreatik enfeksiyonlar, artmis mortalite riski ile
iligkilidir. Bir enfeksiyon siiphesi oldugunda, enfeksiyon kaynagi belirlenirken
antibiyotik tedavisine baslanmalidir. Ancak kiiltiir sonuglar1 negatifse ve enfeksiyon

kaynagi belirlenemezse antibiyotikler kesilmelidir (120).

Akut pankreatitli hastalarda (interstisyel veya nekrotizan) veya hastaligin siddeti

(hafif, orta siddetli veya siddetli) ne olursa olsun, profilaktik antibiyotikler 6nerilmez
(121).

-Yogun bakim endikasyonlari- Akut pankreatitin mortalitesi genellikle MODS' un
(Coklu Organ Disfonksiyon Sendromu) bir sonucudur. Ilk iki haftada bu risk genellikle
sistemik enflamatuar yanit ile iliskilidir. Daha sonra, mortalite genellikle pankreatik

nekroz ve enfeksiyon ile iligkilidir. Yogun bakim iinitesine yatis diigiiniilmelidir:

(1) 48 saatten uzun siire devam eden MODS ve erken baslangi¢ (ilk hafta icinde),

¢linkili bu durum %350 mortalite ile iliskilidir;

(2) Klinik duruma, multiparametrik sistemlere (48 saatte 3'ten fazla Glasgow veya
Ranson analitik kriteri veya 8'den yliksek APACHE II), biyokimyasal verilere
(riboflavin tasiyict protein> 48 saatte 150 mg/dL), radyolojik verilere (basvurudan

sonra 48 saatten uzun siiren plevral efiizyon) veya iliskili obeziteye dayanarak; ve
(3) Lokal komplikasyonlarin gelismesi durumunda (65).

2.1.11.2.Altta yatan predispozan kosullarin yonetimi-AP’nin etyolojisi belirgin
olan hastalarda etyolojiye uygun tedavi vermek AP’nin niikslerini 6nlemek igin

gereklidir.

Biliyer pankreatit- Safra kesesi tagina bagli her tiirlii biliyer AP hastasi, cerrahi
uygunluk durumlarinda kolesistektomi i¢in degerlendirilmelidir. Hafif biliyer AP
vakalarinda, hastalarin taburcu edilmesinden veya taburcu olduktan sonraki 2 hafta
icinde kolesistektomi yapilmasi, tekrarlayan safra yolu olaylarina bagli yeni yatis

riskini 6nemli 6l¢iide azaltir (6).

Biliyer AP'lerin %30-50'si safra taslarina baghdir. AP tedavisi genellikle destekleyici
niteliktedir, ancak safra kesesi taglarina bagli AP'nin kesin tedavisi kolesistektomidir.
Ingiliz Gastroenteroloji Dernegi (BSG), kolesistektomi zamanini yatis sirasinda veya
taburcu edildikten sonraki 2 hafta icinde dnermektedir. Uluslararas1 Pankreas Dernegi

(IPA) ve Amerikan Pankreas Dernegi (APA) ise hastaneye yatis sirasinda
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kolesistektomi yapilmasini onermektedir.(118,122) Hafif biliyer AP vakalarinda
indeks yatig sirasinda gergeklestirilen kolesistektomi, intraoperatif veya postoperatif
riski artirmazken, tekrarlayan biliyer komplikasyonlara bagli yeni yatis riskini azaltir

(118).

Alkole bagh pankreatit-Alkol kaynaklit AP durumunda, alkol tiiketimi kesilmelidir.
Tedavi olarak genellikle benzodiyazepinler, tiamin, folik asit ve multivitaminler

kullanilir. Rekiirren AP'i 6nlemek i¢in hastalarin diizenli olarak takip edilmesi tavsiye

edilir (22).

Hipertrigliseridemiye bagh  pankreatit-Hipertrigliseridemiye  baghh  akut
pankreatitte, baslangicta uygulanan destek tedavisi diger sebeplere dayali pankreatit
tedavisiyle benzerdir. Ancak, 6zel bir tedavi serum trigliserid seviyesini azaltmaktir.
Plazmaferez, insiilin, heparin infiizyonu ve hemofiltrasyon gibi tedaviler kullanilir.
Yeni ataklar1 6nlemek i¢in diyet ve yasam tarzi degisikliklerinin yani sira lipid
diistiriicii ilaglar da gereklidir. Ciddi hipertrigliseridemi durumunda (serum TG>1000
mg/dL), pankreatit vakalarinin yaklasik %9'unda belirlenir. Kilavuzlar, ciddi

hipertrigliseridemi durumunda plazmaferez 6nermektedir (22,123).

Otoimmiin pankreatit-Steroidler temel tedavi olarak kullanilirken, tip 1 otoimmiin
AP i hastalarin ¢ogunda remisyonun siirdiiriilmesi i¢in immiinomodiilatorler ve

rituksimab gibi ilaglara ihtiyag duyulabilir (22).

Idiyopatik pankreatit-Kilavuzlara gore, idiyopatik akut pankreatit oran1 %20'dir ve
yapilan c¢alismalar, idiyopatik olarak siniflandirilan olgularin %75'inden fazlasinda
mikrolitiyazis bulundugunu gdstermektedir. Endoskopik ultrasonografi (EUS),
mikrolitiyazis ve koledokolitiyazis yani sira pankreatik doku, kanal ve ampulla
bozukluklarinin tanisinda etkilidir ve yiiksek hassasiyet ve 6zgiilliige sahiptir. EUS'un
idiyopatik akut pankreatit degerlendirmesinde rutin kullaniminin rolii kabul
edilmektedir. Rutin EUS kullanimi, idiyopatik akut pankreatit oranini azaltabilir ve

laparoskopik kolesistektomi planlanan hastalar1 ayirt etmeye yardimcei olabilir (124).

Hiperkalsemi iliskili pankreatit-Hiperkalsemiye bagli AP nadir gelisse de serum
kalsiyum seviyesini normale getirmek ve altta yatan etyolojiyi tedavi etmek niikslerin

onlenmesine yardimcei olacaktir.
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2.1.12.Akut Pankreatit Komplikasyonlar

AP'nin komplikasyonlar1 lokalize veya generalize olabilir. Lokalize komplikasyonlar,
AP'e bagh siv1 birikimi, psodokist, akut nekrotik koleksiyon, duvarli nekroz (WON),

vendz tromboz, psddoanevrizma ve kanamayi igerir (6).
2.1.12.1.Lokalize komplikasyonlar

Son on yilda, pankreatik ve peripankreatik koleksiyonlarin degerlendirilmesi iizerine
bircok calisma yapilmistir. Revize Atlanta kriterlerine gore, igerik, kapsiilasyon

derecesi ve zamanlama agisindan dort tip peripankreatik koleksiyon tanimlanmistir
(4).

AP lokal s1v1 koleksiyonlarinda Atlanta siniflamasi

1. Peripankreatik siv1 birikimi

2. Pankreatik psodokist

3. Akut nekrotik koleksiyon

4. Duvarli nekroz-Walled-off pancreatic necrosis (WON):Akut nekrotizan pankreatit

sonrast duvart olan heterojen koleksiyon birikimidir(4).

Tablo 8.Pankreatik s1vi koleksiyonlarmin Atlanta siniflamasi

Akut Peripankreatik Koleksiyon Akut Nekrotik Koleksiyon
<4 hafta <4 hafta

Interstisyel pankreatit Nekrotik pankreatit

Tam duvar yok Tam duvar yok Tam duvar yok
Peripankreatik Heterojen

Hpmojen-sivi dansitesi intra veya ekstrapankreatik
Normal

Psodokist Walled-off Nekrosis

>4 hafta >4 hafta

Interstisyel pankreatit Nekrotik pankreatit
Belirgin duvar Belirgin duvar
Peripankreatik Intra veya ekstra pankreatik
Homojen-s1v1 dansitesi Heterojen

Solid komponent yok
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Akut peripankreatik sivi birikimi-Genellikle pankreatitin erken asamalarinda ortaya
c¢ikar. Bu tiir siv1 birikimleri genellikle belirgin bir duvarla cevrili degildir, genellikle

semptomsuz kalir ve kendiliginden iyilesir, genellikle drenaj gerektirmez (4).

Pankreatik psédokist- genellikle pankreasin disinda bulunan, minimal nekrozlu veya
nekrozsuz, belirgin bir duvarla ¢evrili kapsiillii bir siv1 birikimidir. Bu tiir psodokistler
genellikle interstisyel ddemli pankreatitin baglamasindan dort haftadan daha uzun bir

slire sonra ortaya ¢ikar (4).

Akut nekrotik koleksiyon ve duvarh nekroz(WON)-Genellikle pankreas ve
cevresindeki dokularda ortaya c¢ikan nekrozla iliskilidir. Nekroz, belirli bir duvara
sahip olmayan ancak degisken miktarda sivi ve nekroz igeren akut nekrotik koleksiyon
(ANC) veya olgun, kapsilli bir pankreatik ve/veya peripankreatik nekroz
koleksiyonundan olusan duvarli nekroz (WON) seklinde goriilebilir. Baslangigta her

ikisi de steril olabilir, ancak enfekte olabilirler (4).

-Enfekte Nekroz:Nekrotik AP'min yaklasik iigte biri enfekte olabilir ve bu
komplikasyon genellikle evrimin ikinci haftasinda ortaya cikar. Sistemik enflamatuar
yanitin iki haftadan uzun siire devam etmesi, klinik seyrin kdotiilesmesi veya BT
taramasinda hava kabarciklarinin belirmesi durumunda enfeksiyon siiphesi dogabilir.
Diger enfeksiyon kaynaklari dislandiktan sonra, enfekte nekrozun teshisi i¢in ultrason
veya BT rehberliginde bir ponksiyon yapilmali ve ardindan Gram boyama ve kiiltiir
testleri yapilmalidir. Ik ponksiyon tanisal degilse, birkag giin sonra tekrarlanabilir.
Kiiltiir sonuglar1 beklenirken, intravendz antibiyotik tedavisi baslanmalidir.
Antibiyotik se¢imi, antibiyogram sonuclarina gore ayarlanmalidir. Gram pozitif

bakteriler izole edilirse, vankomisin gibi uygun bir antibiyotik baglanmalidir (125).

Infekte pankreatik nekrozun standart tedavisi, genellikle agik veya laparoskopik

cerrahi drenajdir. Ancak bazi durumlarda perkiitan drenaj da etkili olabilir (6).

-Steril nekroz: Geleneksel olarak, MODS gelisimini 6nlemek i¢in nekrotik dokunun
c¢ikarilmasi Onerilirdi. Giiniimiizde, en azindan ilk 3 veya 4 hafta boyunca konservatif
bir yaklasim tercih edilir; ge¢ nekrozektomi daha diisilk morbidite ve mortalite ile
iliskilendirilir. Bu siire zarfinda, nekrozun dogal olarak ¢oziinmesi veya organize
olmasi minimal invaziv tedavi se¢eneklerine olanak tanir. Perkiitan veya endoskopik

tedavi denenmeli olsa da, materyal yogunlugu tam drenaji engelleyebilir. A¢ik veya
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laparoskopik cerrahi ile nekrotik doku ¢ikarilabilir ve etkili drenaj ve yikama
saglanabilir (6,126).

2.1.12.2 Peripankreatik vaskiiler komplikasyonlar

Splanknik venoz tromboz- Splanknik ven trombozu (splenik, portal ve/veya superior
mezenterik venler), akut pankreatitli hastalarda, hastaligin ciddiyetine ve kullanilan

goriintiileme yontemine bagli olarak tesadiifen yilizde 1 ila 24'inde saptanabilir (127).

Psodoanevrizma- Akut pankreatitin nadir ancak ciddi bir komplikasyonu olan
psédoanevrizmalar, hastalarda agiklanamayan gastrointestinal kanama, belirgin bir
hematokrit diislisii veya pankreatik sivi birikiminde ani bir artis meydana geldiginde

distiniilmelidir (65).

Abdominal kompartman sendromu- Karin i¢i basincin siirekli olarak >20 mmHg
olmasiyla birlikte yeni baslayan organ yetmezligi durumunu tanimlar. Siddetli
pankreatit vakalarinda, doku 6demi, peripankreatik inflamasyon, asit ve bagirsak
tikaniklig1 gibi faktorler, agresif sivi tedavisi nedeniyle karin i¢i basincin ylikselmesine
ve dolayisiyla abdominal kompartman sendromu riskinin artmasina yol acgabilir

(65,118).

2.1.12.3.Sistemik komplikasyonlar

Organ yetmezligi-AP vakalarmin yaklasik %20'sinde goriilen persistan SIRS,
baslangi¢ doneminde gecici organ yetmezligi belirtileri olsa da, ¢cogu AP vakasinda
gozlenmez. Persistan SIRS varligi, pankreatitin siddetli oldugunu isaret edebilir ve bu
nedenle SIRS/BISAP ve ge¢ dénemde APCHE-II gibi skorlamalarla izlenmelidir
(118).

Sepsis-Daha ge¢ donemde genelde pankreatik nekrozun infekte olmasiyla goriiliir
(118).
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3.GEREC VE YONTEM

Calismamiz S.B.U Trabzon Tip Fakiiltesi Kanuni Egitim ve Arastirma
Hastanesi Etik Kurulu’nun 11514 sayili bagvuru dosyasina 10.07.2023 tarihinde
2023/23 kayit no ile onay vermesi lizerine tek merkezli, prospektif gézlemsel kohort
calismasi olarak yiiriitiildii. Bu tez ¢alismas1 10.07.2023-01.03.2024 tarihleri arasinda
S.B.U Trabzon Tip Fakiiltesi Kanuni Egitim ve Arastirma Hastanesi acil servisine
basvuran ve sevk edilen Akut Pankreatit tanisi alan hastalarin tan1 anindaki laboratuar

bulgulari,vital parametreleri,goriintiileme sonuglar1 kaydedilerek ¢alisma yapildi.

Calismamizin evrenini acil serviste akut pankreatit tanisit alan,18 yas lstii
hastalar olusturmaktadir. Calismamiza epigastrik karin agrisi-bulanti-kusma-
epigastrik hassasiyet-defans-rebound gibi akut pankreatiti diisiindiiren belirti veya
semptomlarla beraber amilaz degerinde normalin 3 katindan fazla artis ve akut
pankreatit tanisinda altin standart olan kontrastli bilgisayarli tomografi ile pankreatit
tanis1 alan genel cerrahi veya gastroenteroloji boliimii tarafindan yatisi planlanan
hastalar dahil edilmistir.18 yas alt1 hastalar, kronik pankreatit tanil1 hastalar, pankreas
malignitesi olan ve kayitlarina ulasilamamis olan hastalar ¢alismada harig
tutuldu.(4,21).

Hastalarin verileri hazirlanan hasta bilgi formuna kaydedildi. Sosyodemografik
veriler, antropometrik 6l¢iimler (boy, kilo ve viicut kitle indeksi), hastalarin bagvuru
anindaki vital bulgular, 6ykii ve 6zgecmis Ozellikleri, fizik muayene bulgular,
hemoglobin,albiimin,lenfosit,platelet,beyaz kiire(wbc),nétrofil,monosit,glukoz,amilaz
,ast,Idh,Blood urea nitrogen(BUN) degerleri,goriintiileme sonuglar1 ve yatigi yapilan

birim,kag giin yatis yapildigi kayit altina alindi.

Akut pankreatit tanis1 alan hastalarin acil servise bagvuru anindaki HALP skoru
Hemoglobin (g/L) x Albiimin (g/L) x Lenfositler (/L) / Trombositler (/L) formiilii ile
hesaplandi(128).

AP de siddet degerlendirmesi icin hastalar Revize Atlanta siniflamasina gore
Hafif, Orta ve Siddetli seklinde 3 gruba kategorize edildi. Hastalarin bagvuru anindaki
(0. Saat) ve yatisinin 48. Saatindeki veriler kaydedilerek Ranson skoru hesaplandi ve
(0-3), (>3) olmak fiizere 2 gruba ayrildi. Ayrica klinik ciddiyet siniflandirmalarini
karsilastirmak amaciyla hastalarin BISAP skorlar1 da hesaplanarak kaydedildi. Daha

sonra hastalarin tedavi ve takibinin yapildig1 alan (servis-yogun bakim) seklinde 2
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gruba ayrilarak ve hastalarin yatis siireleri kayit altina alindi. Ayrica mortalite igin
hastalar yasayan ve exitus olanlar seklinde simiflandirildi. Ve her birinin HALP

skorlart ile istatiksel olarak anlamli bir iligki olup olmadig: arastirildi.

Orneklem biiyiikliigii icin G.power 3.1.9.4 kullamldi. Calisma 6rneklemi yapilan
power analizinde, gruplardaki veriler %80 giic ve 0.05 anlamlilik seviyesinde etki
buytikligl d(effect size)=0.6 olacak sekilde degerlendirildiginde 6rneklem sayisi

minimum 122 hasta olarak belirlendi.Ve ¢calismamiza 136 hasta dahil edildi.

Veriler IBM SPSS programi ile analiz edildi. Normal dagilima uygunluk
Kolmogorov-Smirnov ve Shapiro-Wilk testleri ile incelendi. Hastalarin ikili kategorik
ozelliklerine gore normal dagilmayan HALP skorunun incelenmesinde Mann Whitney
U testi kullanildi. Hastalarin ii¢ ve iizeri kategorili O6zelliklerine gore normal
dagilmayan HALP skorunun incelenmesinde Kruskall Wallis H testi kullanild1 ve
¢oklu karsilastirmalar1 Bonferroni diizeltmeli Z testi ile incelendi. Analiz sonuclari
kategorik veriler i¢in frekans (yiizde) ve nicel veriler i¢in ise ortanca (minimum —
maksimum), ortalama =+ standart sapma seklinde sunuldu. Anlamlilik diizeyi 0.050

olarak alindi.

4 BULGULAR

Calismaya SBU Trabzon Tip Fakiiltesi Kanuni Egitim Arastirma Hastanesi
Acil Servisi’ne bagvuran akut pankreatit tanili toplam 136 hasta alindi. Calismaya

dahil edilen hastalarin tanimlayici istatistikleri Tablo 9°da sunuldu.

Tablo 9. Tamimlayici istatistikler

n=136(%)

Yas 65.34 +£18.53
Cinsiyet

Erkek 52 (38.2)

Kadin 84 (61.8)
Goriintiilleme Sonucu Etyoloji

Biliyer 98 (72.1)

Non-Biliyer 38 (27.9)
Yatis Siiresi 6.74 +£3.95
HALP Skoru 31.95+21.94
BISAP Skoru 1,26+1,14

Ortalama + s. sapma, Frekans (%)
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Hastalarin %38.2°si kadinlardan ve %61.8’1 erkeklerden olugmaktadir. Hastalarin

%72.1’inde biliyer etyolojik durum bulunmaktadir. Hastalarin yas ortalamas1 65.34 ve

yatig sliresi ortalamasi 6.74 olarak elde edilmistir. Hastalarin HALP skoru

ortalamasinin 31.95 ve BISAP skoru ortalamasinin 1,26 oldugu gériilmektedir.

Tablo 10. Klinik belirtecler

n=136(%o)
Tedavi Unitesi

Servis 122 (89.7)

Yogun Bakim 14 (10.3)
Yatis Sonrasi Klinik Durumu

Sag 134 (98.5)

Exitus 2(1.5)

Ranson Skoru

1-3 98 (72.1)

>3 38 (27.9)
Atlanta Siniflamasi

Hafif AP 93 (68.4)

Orta AP 41 (30.1)

Siddetli AP 2(1.5)
Kronik Hastahk*

HT 80 (84.2)

DM 28 (29.5)

KAH 28 (29.5)

KOAH-Astim 17 (17.9)

KBH 11 (11.6)

KKY 12 (12.6)

AF 23 (24.2)

HL 17 (17.9)

Serebrovaskiiler Hastalik (SVO) 7(7.4)

Malignite 4(4.2)

*Coklu yanit, Ortalama =+ s. sapma, Frekans (%)

Hastalarin %10.3’iiniin yogun bakim {initesinde tedavi gordiigii gozlemlenmistir.

Hastalarin %1.5’inde yatig sonrasi exitus gerceklesmistir. Hastalarin %72.1°1 1-3,

%27.9’u >3 Ranson skoruna sahiptir. Hastalarin %68.4’iiniin atlanta siniflamas1 hafif

,%30.1°1 orta, %1.5’u siddetli AP olarak elde edilmistir. Kronik hastalig1 olanlarda en

cok %84.2 oran ile HT ve en az %4.2 oran ile malignite oldugu gozlemlenmistir.
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Tablo 11. HALP skoru ile Ranson skorunun gruplarda karsilastirilmasi

RANSONS3 RANSON>3 p degeri (MWU)
35.03122.97 23.99116 82
HALP Skoru min:4.71 maks:124.4 | min:2,61 maks:94,28 0,003

MWU: Mann Whitney U testi, Ortalama =+ s. Sapma, Ortanca (min. — maks.),

Hastalarin Ranson skorlarina gére HALP skorlar1 arasinda yapilan istatistiklerde;
HALP skoru, Ranson skoru<3 olan hastalarda daha yiiksek; HALP skoru, Ranson

Skoru>3 olan hastalarda daha diisiik hesaplanmis olup bu fark istatistiksel olarak

anlamlidir. (p=0,003)

Tablo 12. Hastalarin HALP skoru ve Ranson skorunun korelasyon analizi

HALP Skoru

r P
Ranson skoru -0.309 <0.001
r: Spearman’s rho korelasyon katsayisi

HALP skoru ile Ranson skoru arasinda istatistiksel olarak anlamli negatif yonlii diigiik

orta derecede bir korelasyon tespit edilmistir. (r=-0.309; p<0.001).

Tablo 13. Hastalarin HALP skoru ve BISAP skorunun korelasyon analizi

HALP Skoru

r P
BISAP skoru -0.355 <0.001
r: Spearman’s rho korelasyon katsayist

HALP skoru ile BISAP skoru arasinda istatistiksel olarak anlaml1 negatif yonlii orta

derecede bir korelasyon tespit edilmistir. (r=-0.355; p<0.001).
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Tablo 14. Hastalarim BISAP skoru ve Ranson skorunun korelasyon analizi

BISAP Skoru

r P
Ranson skoru 0.534 <0.001
r: Spearman’s rho korelasyon katsayisi

BISAP skoru ile Ranson skoru arasinda istatistiksel olarak anlamli pozitif yonlii orta
derecede bir korelasyon tespit edilmistir. (r=0.534; p<0.001).

Tablo 15. Hastalarin HALP skoru, Ranson skoru ve BISAP skorunun yatis
siiresi ile korelasyon analizi

Yatis siiresi

r p
Ranson skoru 0.441 <0.001
HALP skoru -0.203 =0.018
BISAP skoru 0.316 <0.001

r: Spearman’s rho korelasyon katsayisi

HALP skoru ile yatis siiresi arasinda istatistiksel olarak anlamli negatif yonlii diisiik
veya Onemsiz diizeyde bir korelasyon tespit edilmistir. (r=-0.203; p=0.018). Ranson
skoru ile yatis siiresi arasinda istatistiksel olarak anlaml pozitif yonlii orta diizeyde bir
korelasyon tespit edilmistir. (r=0.441; p<0.001). Bisap skoru ile yatis siiresi arasinda
istatistiksel olarak anlamli pozitif yonlii orta diizeyde bir korelasyon tespit edilmistir.
(r=0.316; p<0.001).
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Tablo 16. Olen ve yasayan hasta gruplarinda HALP skoru,

BISAP skorunun karsilastiriimasi

Ranson skoru ve

Exitus (n=2) Yasayan (n=134) p degeri (MWU)
34,16+18,76 31,91+22,04
HALP Skoru min:20,89 maks:47,43 | min:2,61 maks:124,4 0,678
6,5+0,7 2,56+1,76
RANSON Skoru | in:6 maks:7 min:0 maks:7 0022
440 1,22+1,10
BISAP Skoru min:4 maks:4 min:0 maks:5 0,016

MWU: Mann Whitney U testi, Ortalama + s. Sapma, Ortanca (min. — maks.),

Exitus olan hastalarin Ranson skoru (6,5+0,7) yasayan hastalarin Ranson skorundan

(2,56+1,76) daha yiiksektir ve bu istatistiksel olarak anlamlidir. (p=0.022)

Exitus olan hastalarin BISAP skoru (4+0) yasayan hastalarin Ranson skorundan

(1,22+1,10) daha yiiksektir ve bu istatistiksel olarak anlamlidir. (p=0.016)

Exitus olan hastalar ile yasayan hastalarin HALP skoru arasinda istatistiksel olarak

anlaml bir iligki tespit edilememistir. Bunun nedeni exitus olan hasta sayisinin gok

diisiik (n=2) olmas1 olabilir.

Tablo 17. Servis ve Yogun Bakimda yatan hasta gruplarinda HALP skoru,
Ranson skoru ve BISAP skorunun karsilastirilmasi

Servis (n=122) Yogun bakim (n=14) | p degeri(MWU)
32,97+22,61 23,03+£12,05

HALP Skoru min:2,61 maks:124,4 min:9,62 maks:47,43 0115
2,28+1,54 5,67+1,22

RANSON Skoru | in:0 maks:7 min:4 maks:7 <0,001
1,06+0,97 3+1,03

BISAP Skoru min:0 maks:4 min:2 maks:5 <0,001

MWU: Mann Whitney U testi, Ortalama + s. Sapma ,Ortanca (min. — maks.),

HALP skoru ile hastalarin tedavi gordiigii servis ve yogun bakim tiniteleri arasinda

istatistiksel olarak anlamli bir iligki yoktur. (p=0.115)
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Ranson skoru ile hastalarin tedavi gordiigii iinite arasinda; serviste yatan hastalarin
Ranson skoru (2,28+1,54) ortalamasi ile yogun bakimda yatan hastalarin Ranson skoru
ortalamasindan (5,57+1,22) daha diisiik tespit edilmis olup bu deger istatistiksel olarak
anlamlidir. (p<0.001)

BISAP skoru ile hastalarin tedavi gordiigii iinite arasinda; serviste yatan hastalarin
BISAP skoru (1,06+0,97) ortalamasi ile yogun bakimda yatan hastalarin Ranson skoru
ortalamasindan (3+1,03) daha diisiik tespit edilmis olup bu deger istatistiksel olarak
anlamlidir. (p<0.001)

Tablo 18. Atlanta sinifina gore hafif, orta ve siddetli pankreatit gruplarindaki
hastalarm HALP, Ranson ve BISAP skorunun Kklinik ciddiyet acisindan
Kkarsilastirilmasi

ATLANTA Hafif AP (n=93) | Orta AP (n=41) Siddetli AP(n=2) | p degeri
(Kw)

34,64+23,43 25,72+172,2 34,16+18,76

HALP Skoru min:2,61 min:6,56 min:20,89 0,057
maks:124,4 maks:95,33 maks:47,43
2,23+1,59 3,31+1,91 6,5+0,7

RANSON Skoru min:0 maks:7 min:0 maks:7 min:6 maks:7 0,001
1,01+£1,01 1,7+£1,14 440

BIiSAP Skoru min:0 maks:5 min:0 maks:4 min:4 maks:4 <0,001

Kw: Kruskall wallis testi, Ortalama + s. Sapma ,Ortanca (min. — maks.),

Hastalar Atlanta siniflamasina gore Hafif, Orta ve Siddetli olarak 3 gruba ayrilmigtir
ve bu 3 farkli grubun HALP, Ranson ve BISAP skorlar1 karsilastirilmistir.

Hastalarin Ranson skorlar1 orta ve siddetli AP hastalarinda Hafif AP ye gore daha
yiiksek olup bu iliski istatistiksel olarak anlamlidir. (p=0.001)

Yine Hastalarin BISAP skorlar1 orta ve siddetli AP hastalarinda Hafif AP ye gore daha
yiiksek olup bu iligki istatistiksel olarak anlamlidir. (p<0.001)

HALP skorunun AP hastalarinin klinik ciddiyeti ile iliskisi istatistiksel olarak
anlamsizdi. (p=0.057)
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Tablo 19. HALP skorunun yas ile korelasyon analizi

HALP Skoru

r P
Yas -0.292 <0.001
r: Spearman’s rho korelasyon katsayisi

HALP skoru ile yas arasinda istatistiksel olarak anlamli negatif yonlii zayif bir iliski

bulunmustur (r=-0.296; p<0.001).

5.TARTISMA

AP acil servislerde sik tani konulan ve yiiksek morbiditeye sahip gastroenterolojik
acillerden biridir. AP'nin erken teshisi ve prognozun belirlenmesi, dogru ve hizli tedavi
planlamast i¢in hayati 5Sneme sahiptir. Ozellikle yiiksek riskli hastalar igin, agresif s1vi
destegi, lokal ve sistemik komplikasyonlarin yakindan izlenmesi, uygun antibiyotik
kullanim1 ve zamaninda endoskopik miidahale gibi 6zel tedavilerin uygulanmasi,

mortalite ve morbidite oranlarini azaltabilir (129).

AP genellikle inflamatuar bir siirece sekonder gelisir. Biz de bu nedenle
immiinoniitrisyonel bir biyobelirtec olan HALP skoru ile bu hastalarin klinik
prognozunu, yatis siiresini ve mortalitesini acil servise bagvurusu esnasinda tahmin
edebilmeyi amacladik. Ciinkii acil serviste bunlar1 erken tahmin edebilmek; hastalarin
mortalitesini azalmasina, komplikasyon gelisimini engellemeye ve erken agresif
tedavi ile hastanede yatis siiresini kisaltmamiza yardimci olacaktir. Ayni zamanda,
AP’nin prognozunu éngdrmek igin kullanilan Ranson Kriterleri ve BISAP skoru ile
HALP skorunu karsilastirarak aralarinda anlamli bir iliski olup olmadigini yaptigimiz

prospektif ¢caligmada arastirdik.

HALP, kanserli hastalardaki prognozu tahmin etmek i¢in kullanilan bir
immiinonutrisyonel biyobelirtectir. HALP Skoru = [hemoglobin (g/L) % albiimin (g/L)
x lenfositler (/L)]/plateletler (/L)olarak hesaplanir ve ilk olarak Chen ve ekibi
tarafindan mide kanserinde prognozu 6ngérmek i¢in gelistirilmistir(128) HALP skoru,
inflamasyon ve beslenme durumunu degerlendirmek i¢in uygun maliyetli ve basit bir

parametre olarak kabul edilir ¢iinkii hesaplanmasi ve kullanimi oldukga basittir. Bu
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bulgu, klinisyenlerin prognozlari degerlendirmesine ve uygun tedavi planlarini

olusturmasina yardimci olabilir (130) .

Yaptigimiz prospektif calisma sonucunda HALP skoru daha yiiksek hesaplanan
hastalarin hastanede yatis siiresinin daha kisa oldugu sonucuna vardik ve hastanede yatis
stiresi ile HALP skoru arasinda istatistiksel olarak anlamli negatif yonde bir iliski
bulunmustur. Calismamiz i¢in etik kurul onay1 esanasinda ve vaka toplama siirecinin ilk
3 ayma kadar literatirde HALP skoru ve akut pankreatit ile iligkili c¢aligma
bulunmamasma ragmen vaka toplama asamasinmn ilerleyen siirecinde Giiler 1. ve
arkadaglarmim yeni yaymladigi bir calismada HALP skorunun AP hastalarinda kisa
donem mortaliteyi ongormedeki etkinligi arastirilmis olup, diisiik HALP skorunun
stire¢ boyunca kullanilabilecegi sonucuna varilmistir (131). Bizim sonuglarimiz da

literatiir ile uyumlu goériinmektedir.

AP’nin prognozunu belirlemek igin literatiirde bir¢ok skorlama sistemi mevcuttur. Biz
bu calismada hastalar1 Atlanta kriterlerine gore hafif, orta ve siddetli AP olarak
smiflandirarak bu gruplarin her birinin Ranson skorlari, BISAP skorlar1 ve HALP
skorlar1 arasinda anlamli bir iliski olup olmadigini inceledik. Daha dnce literatiirde AP
hastalarinin HALP skorlarinin diger skorlama sistemleri ile karsilastirildigi bir calisma
bulunmamaktadir. Ranson skoru 11 bilesenden olusur ve skor <3 oldugunda mortalite
%0 ila 3, skor =3 oldugunda %11 ila 15 ve skor =6 oldugunda %40 olarak
belirlenmistir(92). 2008'de Wu ve ekibi, erken evre akut pankreatit i¢in bir prognostik
skorlama sistemi olan akut pankreatitte yatak basi ciddiyet indeksini (BISAP) buldu.
BISAP skoru, kan {ire nitrojen diizeyinin >25 mg/dl olmasi, zihinsel durum bozuklugu,
sistemik inflamatuar yanit sendromu (SIRS), yasin >60 olmas1 ve plevral efiizyonun
varhig seklinde 5 puani igeriyor (97).Calismamizda hastalarin Ranson skorlari orta ve
siddetli AP hastalarinda hafif AP’ye gore daha yiiksek olup bu iliski istatistiksel olarak
anlamliydi. Yine hastalarin BISAP skorlar1 orta ve siddetli AP hastalarinda hafif
AP’ye gore daha yiiksek olup bu iliski de istatistiksel olarak anlamliydi. Ama HALP
skorunun AP hastalarinin prognozu ile iligkisi istatistiksel olarak anlamsizdi.
Papachristou ve arkadaslarinin ¢alismasinda, Ranson skorlama sistemi, Akut
Pankreatitte Yatak Bas1 Siddet Indeksi (BISAP) ile karsilastirildiginda, siddetli AP'yi
tespit etme ve 6liim oranini tahmin etme konusunda en yiiksek duyarliliga ve 6zgiilliige
sahip oldugu bulunmustur ancak BISAP skorunun prognostik dogrulugu da diger

skorlamalara benzer nitelikte oldugu tespit edilmistir (98). Zhangetal ve arkadaslari
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2014 yilinda 155 hastayr igeren bir ¢alismada, akut pankreatit siddetini
degerlendirmede kullanilan BISAP, APACHE-II ve Ranson skorlarmi; AP'nin
siddetini, pankreatik nekroz gelisimini ve mortaliteyi tahmin etme yetenekleri
acisindan karsilastirdi. Ve ¢alisma sonucunda Ranson skoru’nun 48 saat boyunca
mortaliteyi ve kalici organ bozuklugunu tahmin etme konusunda diger skorlama
sistemlerinden daha iistiin oldugunu bildirdi ancak BISAP skorlama sisteminin de
yatistan sonraki ilk 24 saat icinde AP'nin ciddiyetini 6ngérmede en faydali skorlama
sistemi olabilecegi sonucuna varmistir (132). Bizim ¢alismamizda HALP skorunun
prognoz ile olan iliskisinin istatistiksel olarak anlamsiz olmasinin nedeni nispeten
kiiglik bir 6rneklem grubuyla yapilmis olmasi olabilir. Ayrica hastalarin 24. ve 48.
saatteki HALP skorlarinin hesaplanmamis olmasi bu skorun prognozu éngdérmedeki
yetersizliginin sebebi olabilir. Bu nedenle daha genis 6rneklem gruplariyla, 24. ve 48.

saatte hesaplanan HALP skorlarinin da dahil edildigi ¢alismalara ihtiyag¢ vardir.

Calismamizda hastalarin Ranson skoru gruplarina gére HALP skorlar1 arasinda
yapilan istatistiklerde; HALP skoru, Ranson skoru<3 olan hastalarda daha yiiksek
(35,03); HALP skoru, Ranson Skoru>3 olan hastalarda daha disik (23,99)
hesaplanmis olup bu fark istatistiksel olarak anlamhidir. Ayrica HALP skoru ile
Ranson skorunun yapilan korelasyon analizinde HALP skoru ile Ranson skoru
arasinda istatistiksel olarak anlamli negatif yonlii diisiik orta derecede bir korelasyon
tespit edilmistir. Yani hastalarin Ranson skoru arttikga HALP skoru azalmaktadir.
Yine HALP skoru ile BISAP skorunun yapilan korelasyon analizinde HALP skoru ile
BISAP skoru arasinda istatistiksel olarak anlamli negatif yonlii orta derecede bir
korelasyon tespit edilmistir. Bu ¢alisma literatiirde AP hastalarinda bu {i¢ skorlama
sisteminin karsilastirildig: ilk calismadir ve yapilacak daha genis 6rneklem gruplariyla

bu verilerin gelistirilmesi ve desteklenmesi gerekmektedir.

Calismamizda HALP skoru, Ranson skoru ve BISAP skorunun mortalite ile olan
iliskisini de inceledik ve exitus olan hastalarin Ranson skoru, yasayan hastalarin
Ranson skorundan daha yiiksekti, bu istatistiksel olarak anlamliyd: ve literatiir ile
uyumluydu. Yine exitus olan hastalarin BISAP skoru yasayan hastalarin BISAP
skorundan daha yiiksekti, bu istatistiksel olarak anlamliydi ve literatiir ile uyumluydu.
Fakat exitus olan hastalar ile yasayan hastalarin HALP skoru arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir iliski tespit edilemedi. Bunun nedeni exitus olan hasta sayisinin ¢ok

diisiik olmas1 olabilir. Literatiirde Giiler 1. ve ark. yapti1 calismada HALP skorunun
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AP hastalarinda kisa donem mortaliteyi belirlemedeki kesme degeri <15 oldugunda,
skorun duyarlilig1 %82,8, dzgiilliigii %86,8, Pozitif Ongorii Degeri %38,7 ve Negatif
Ongorii Degeri %98,0 olarak bulunmustur ve HALP skorunun AP hastalarinda kisa
donem mortaliteyi ongormedeki etkinligi, diisik HALP skorunun siire¢ boyunca
kullanilabilecegini belirtmektedir (131). AP hastalarinin mortalitesi ile HALP
skorunun iligkisinin incelenecegi daha genis Orneklem gruplariyla yapilacak

caligmalara ihtiya¢ vardir.

Yine Calismamizda HALP skoru, Ranson skoru ve BISAP skorunun hastanin tedavi
amagch yatirildig: tinite ile olan iliskisini de inceledik. Servise yatisi planlanan 122
hastanin HALP skoru ortalamasi, yogun bakima yatigi planlanan 14 hastanin HALP
skoru ortalamasindan daha disiiktii. Yogun bakim hastalarinin HALP skoru servis
hastalarina gore daha diisiik olmasina ragmen istatistiksel olarak anlamli degildi.
Bunun, kii¢iik 6rneklem grubuyla yapilan bir ¢caligma olmasi sebebiyle yogun bakima
yatan hasta sayisinin yeterli olmamasindan kaynakli oldugu kanaatindeyiz. Ranson
skoru ile hastalarin tedavi gordiigii linite arasinda; serviste yatan hastalarin Ranson
skoru, yogun bakimda yatan hastalarin Ranson skoru ortalamasindan daha diisiik tespit
edilmis olup bu deger istatistiksel olarak anlamliydi. Yine BISAP skoru ile hastalarin
tedavi gordiigii linite arasinda; serviste yatan hastalarm BISAP skoru, yogun bakimda
yatan hastalarm BISAP skoru ortalamasindan daha diisiik tespit edilmis olup bu deger
istatistiksel olarak anlamliydi. Literatiirde HALP skorunun hastanin tedavi tinitesi ile
olan iligkisini inceleyen bir ¢alisma yoktur. AP hastalarinda bu konu ile ilgili yapilacak

yeni ve daha genis kapsamli ¢aligmalara ihtiyac vardir.

Akut Pankreatit tiim diinyada 6nemli bir morbidite ve mortalite nedenidir. Pankreatit
vakalarinda genel olarak 6liim oran1 yaklasik %1 civarindadir (133). Ancak, hastaneye
yatirilan ve organ yetmezligi veya pankreas nekrozu gelisen hastalarda bu oran %30-
40'a kadar yiikselmektedir (18).Caligmamizda hastalarin %1.5’unda yatis sonrasi

exitus gergeklesmistir ve literatiirle uyumludur.

Xiao ve arkadaglar1 tarafindan gergeklestirilen sistematik bir incelemede,akut
pankreatitin kiiresel havuzlanmig insidansinin yilda 100.000 genel niifus bagina 34
vaka oldugunu ve erkekler ile kadinlar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark

olmadigimi belirtmistir (18). Bizim g¢alismamiza dahil edilen hastalarin %38.2’si
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kadinlardan ve %61.8°1 erkeklerden olusmaktadir ve bu dagilim literatiirdeki veriler

ile uyumsuzdu.

Wadhwa ve arkadaslar tarafindan yapilan bir ¢alismada akut pankreatit hastalarinin
ortalama hastanede kalig siiresi 6,4 glin olarak tespit edilmis (134).Bizim
calismamizda hastalarin yatig siiresi ortalamasi 6.74 giin olarak hesaplanmis olup

literatiir ile benzer sonuglara sahipti.

HALP skorunun Akut Pankreatit ile iligkisini arastirma nedenlerimizden birisi de
literatirde HALP skorunun degiskenleri ile AP arasindaki iliskiyi inceleyen
caligmalarin yapilmis olup bu ¢alismalarin sonuglarinin anlamli olmasi neticesinde bu
degiskenlerin kombinasyonu ile olusan bir skorun (HALP) Akut Pankreatit ile olan

iligkisini 6grenmek istedik.

HALP skorunun ilk bileseni hemoglobindir. Anemi, kanin oksijen tasima kapasitesini
azaltarak hipoksiye yol agar, bu da hastaligin siddetini artirabilir. Li Cai ve
arkadaglarinin ¢in de yaptig1 bir ¢alismada, akut pankreatit hastalarinin prognozu ile
anemi arasindaki iliski incelenmistir. Anemisi olmayan hastalara gore akut bobrek
yetmezIligi anemisi tanis1 konulan AP vakalarinda daha yiiksek insidans saptanmis ve

daha kotii bir prognoz goriilmistiir (135).

HALP skorunun ikinci bileseni olan albiimin, negatif bir akut faz reaktanidir.
Enflamasyonda albiiminin azalmasi, enflamatuar sitokinlerin salinmasina yol agar, bu
da serum albiimin diizeyinin inflamatuar hastaliklarda azalmasina neden olabilir (136).
Ocskay K. ve arkadaglarinin Cok merkezli 2461 AP hastasinin verileriyle yaptigi bir
calismada, hastaneye bagvuran AP hastalarinda hipoalbiiminemi varsa mortalitenin 16

kat artabilecegi bildirilmistir (137).

HALP skorunun iigiincii bileseni olan lenfosit, beyaz kan hiicrelerinin bir pargasidir.
Stresle birlikte artan lenfositler, enflamatuar yanit1 tetikler. Lenfosit seviyelerinin
kritik inflamatuar hastaliklarda prognostik bir rol oynadigi gosterilmistir
(138).Xiuzhong Qi ve arkadaglarinin yaptigi AP hastalarinda lenfosit yiizdesinin
prognoz lizerindeki etkisini inceleyen ¢alisma, lenfosit yiizdesinin hafif ve siddetli AP
arasinda ayirt edici olabilecegini ve siddetli AP vakalarinda daha diistik bir lenfosit

orani oldugunu ortaya koymaktadir (139).
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HALP skorunun son bileseni trombosit, prognoz ile ters orantili bir iliski gosterir
(128). Erken inflamasyon asamasinda, trombositlerin iskemi-reperfiizyon hasarina
katki sagladigi bulunmustur. Chiba N.ve arkadaglarinin Japonya'da yaptig: kiigiik bir
kohort calismasinda, trombositozu olan AP hastalarmin %87.9' unda ciddi AP
saptandig1 ve trombositoz tanisi konulan hastalarda lokal pankreatik komplikasyon

riskinin daha yiiksek oldugu tespit edilmistir (140).

52


https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Chiba+N&cauthor_id=37312072

6.KISITLILIKLAR

Calismamizin bazi kisitliliklart bulunmaktadir. Tek merkezli ve nispeten kiiciik bir
orneklem grubuyla yapilmasi c¢alismamizin sonuglarint ve genellenebilirligini
siirlandirmaktadir. Bu sebeple ¢cok merkezli ve daha biiyiilk 6rneklem grubuyla
yapilacak ¢alismalarla bulgularimizin dogrulanmasi gerekmektedir. Bu ¢alismada AP
tanil1 hastalar i¢in sadece Ranson skoru, BISAP skoru ve HALP skoru kiyaslanmig
olup, AP igin literatiirde bulunan diger skorlama sistemlerinin de karsilastirildigi
calismalara ihtiya¢ vardir. Yine bu ¢alismada hastalarin acil servise basvuru anindaki
HALP skorlarmin kullanilmasi bir kisitlamadir. Hastalarin yatisindan sonraki 24. veya
48. Saatindeki HALP skorlarinin da dahil edildigi ¢calismalar faydali olabilir. Servis ve
yogun bakim yatis kararinda endikasyonlar net olsa da hekim ve hastane kaynakli

degiskenler durumu kismen etkilemis olabilir.
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7.SONUC

AP, erken tan1 konulup uygun sekilde tedavi edilmedigi takdirde yliksek diizeyde
morbidite ve mortaliteye neden olabilen bir hastaliktir. Calismamizin sonucunda,
HALP skorunun AP hastalarinda prognoz ve yatis siiresini Ongdrmede
kullanilabilecegi sonucuna varilmis olup sonug¢larimiz literatiir ile uyumludur.
Literatiirde bu konuda c¢ok az sayida ¢alisma mevcuttur ancak bu ¢alisma prospektif
olarak planlanan ve ayrica HALP skorunun AP i¢in mevcut olan prognoz
skorlamalariyla karsilastirildigr ilk ¢alismadir. Sonug olarak HALP skorunun AP
hastalarindaki prognostik degeri, ¢cok merkezli ve daha genis 6rneklem biiyiikligi ile
prospektif olarak yapilacak yeni calismalar ile daha net bir sekilde ortaya
koyulabilecektir.
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