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OZET

Giris: ERCP isleminde kullanilan kontrast madde sonrasi serum fizyolojikle
diliisyonel amagli yitkamanin ERCP sonrasi pankreatit riskinin azaltilmasindaki etkinligini
deneysel rat modelinde arastirmay1 amagladik.

Gereg¢ ve Yontem: 40 adet Wistar-Albino cinsi 250-300 gr agirligindaki erkek rat
4 gruba ayrildi. (Grupl; n=10: Kanulasyon, Grup 2; n=10: Kanulasyon+Serum grubu,
Grup 3; n=10: Kanulasyon+Kontrast grubu, Grup 4; n=10: Kanulasyon+Kontrast+Serum
grubu) Grup 1’de 24G anjiocath ile transduodenal pankreatikobiliyer kanal kanulasyonu
yapildi. Grup 2’de pankreatikobiliyer kanal kanulasyonu ardindan 30 mm Hg basingta 0.5
cc serum fizyolojik verildi. Grup 3’de pankreatikobiliyer kanal kanulasyonu ardindan 30
mm Hg basingta 0.5 cc % 50 diliie edilmis kontrast madde verildi. Grup 4’de
pankreatikobiliyer kanal kanulasyonu ardindan 30 mm Hg basingta 0.5 cc %50 diliie
edilmis kontrast madde ve ardindan 30 mm Hg basingta 0.5 cc serum fizyolojik verildi. 24
saat sonra kardiak alinan kanda Iokosit, kan sekeri, serum glutamik oksaloasetik
transaminaz(SGOT), laktat dehidrogenaz(LDH), amilaz, C-reaktif protein(CRP), Ph ve baz
ac1g1 parametreleri degerlendirildi ve sonrasinda ratlar sakrifiye edilerek pankreas dokusu
¢ikarildi. Histopatolojik dogrulama ve akut pankreatit derecelendirmesi hematoksilen eozin
kulanilarak yapildi.

Sonuglar: Ortalama amilaz, 16kosit, AST, LDH diizeyi grup 2,3 ve 4’ de grup 1’ ¢
gore anlamli derecede yiiksek bulundu. (p<0.05) Grup 3’ de amilaz degeri grup 4’den
yiiksek bulundu. CRP diizeyi grup 3’ de en yiiksekti fakat istatistiksel olarak anlaml fark
saptanmadi. (p> 0.05) Grup 2, 3 ve 4’ de histolojik olarak pankreatit derecesi skorlar1 grup
I’e gore anlamli derecede yiiksek bulundu. (p<0.05) Grup 3’ de 6dem ve asiner nekroz
skorlar1 grup 4den yiiksek bulundu. Grup 2 ve 4’ deki hasar skorlar1 benzer bulundu.

Tartisma: ERCP isleminde kontrast madde sonrasi serum fizyolojik ile yikamanin
histopatolojik ve biyokimyasal degerlerle gosterilen ERCP sonrasi pankreatit oranini
azalttig1 gosterildi. Elde ettigimiz sonuclarla ERCP isleminde kontrast madde sonrasi
dilusyonel amagli diisiik basingta serum fizyolojik ile yikamay1 dneriyoruz.

Anabhtar kelimeler:ERCP sonrasi pankreatit, deneysel pankreatit, kontrast kaynakli
pankreatit.



SUMMARY

Background/aims/Objective: We aimed to evaluate the efficacy of dilutional
washing with saline solution following the administration of contrast agent for endoscopic
retrograde cholangiopancreatography (ERCP) in decreasing the rate of pancreatitis, in our

experimental rat model.

Methods: Fourty Wistar-Albino® male rats of 250-300 g were divided into 4
equal groups Group 1: Cannulation, Group 2: Cannulation+saline solution, Group 3:
Cannulation+contrast agent, Group 4: Cannulation+contrast agent+saline solution. At the
24th hour following the procedures, the rats were sacrified and pancreatic tissues were
examined histopathologically, with the evaluation of blood levels of leukocyte, glucose,
serum glutamic oxaloacetic transaminase (SGOT), lactate dehydrogenase (LDH), amylase,
C-reactive protein (CRP) and acid-base status. Histopathological correlation and grading of

acute pancreatitis was performed using haematoxylin and eosin staining.

Results: Mean levels of amylase, leukocyte, AST and LDH were found to be
significantly higher in groups 2, 3, 4 when compared to group 1 (p<0.05). CRP level was
found to be highest in group 3 (p>0.05). Histopathological scoring of the grade of
pancreatitis was found to be significantly higher in groups 2, 3, 4 when compared to group
1 (p<0.05). Scores of edema, acinar necrosis and amylase level were found to be higher in

group 3 than group 4. Scores were similar in groups 2 and 4.

Conclusion: In our study, we found that dilution with saline solution during
ERCP procedure may be beneficial in decreasing the rate of post ERCP pancreatitis, which
is shown with histopathological and laboratory findings. Although further experimental
and clinical studies are necessary for clinical confirmation, in the light of our findings, we
suggest dilutional washing out of the contrast agent at low pressures following the ERCP
procedure.

Key Words: Post ERCP pancreatitis, experimental pancreatitis, contrast induced

pancreatitis



1. GIRIS
Akut pankreatit, pankreasta normalde inaktif halde bulunan sindirim enzimlerinin
herhangi biretyolojik faktorle aktif hale gegerek pankreas dokularini sindirmesi ve buna

kars1 yaygin birinflamasyonun gelismesi ile karakterize; organizmada lokal, bolgesel ve

sistemik komplikasyonlara yolagan bir klinik tablodur (1, 2).

Akut pankreatitli hastalarin ¢ogunda, pankreasin interstisyel 6demi ile karakterize
hafif formu vardir.Bu hastalarda pankreas, 6deme bagli olarak boyutlar1 artmis olarak
goriiliir, nekroz ise sadecemikroskopik diizeyde ve hafiftir. Pankreatik veya peripankreatik

belirgin nekroz gelisen hastalar ise agir hastalardir (3, 4).

Inflamasyon ve sitokinlerin, hastaligin patogenezindeki rolleri ortaya konulduktan
sonra, Ozellikle son 20 yilda, calismalar bu yonde agirlik kazanmistir. Alkol, safra taglari,
ilaglar, enfeksiyon gibipatogenezdeki bircok faktoriin, asiner hiicreleri etkiledigi ve

proteolitik enzimleri aktive ettigidiistiniilmektedir (5, 6, 7, 8).
Akut pankreatite bagli 6liimlerin biiyiik kismi septik komplikasyonlara baglhidir (9).

Ayirict  tanida safra yolu hastaliklarimin  akut komplikasyonlari, intestinal
obstruksiyon veya iskemi, i¢ibos organ perforasyonu ve peptik iilser hastalig

unutulmamalidir (10, 11).

Akut pankreatit teshisinde altin standart gelistirilememistir ve acil bir durumda tant
oldukca gii¢lesebilir.Amilaz ve lipaz 6l¢iimii tanida en basta gelen metoddur ancak bu
enzimlerin 0zgilligli ve duyarhihi@idistiktir (12). Bilgisayarli tomografi (BT) akut

pankreatitin tanisinda ve ciddiyetinin saptanmasindakullanilan en giivenilir metoddur.



Ancak maliyeti, sinirh saglanabilirligi ve kontrast maddenin yanetkileri nedeniyle BT her

zaman uygulanamaz(13,14).

Pankreatite yol acabilen nedenlerden biri olan endoskopik retrograt
kolanjiopankreatografi (ERCP)klinik pratikte giderek artan siklikta kullanilmakta olan bir
teshis ve tedavi yontemidir. Tanisal ERCPyapilan vakalarin %3’iinde, tedavisel ERCP
yapilan vakalarin da %5’inde pankreatit gelisir. Yiiksek risklihasta grubunda bu oran
%25’e kadar yiikselebilir. Oddi sfinkteri manometresi yapilan vakalarindayaklasik
%?25’inde akut pankreatit gelisebilmektedir. ERCP yapilan vakalarin %35-70’inde
islemsonrasinda asemptomatik hiperamilazemi goriiliir. Hastalarin %7-10"unda hafif-orta

siddette, %1-3’linde de agir derecede pankreatit gelisir. Mortalite %0.01 civarindadir (15).

ERCP sonrasi pankreatit gelisen hastalarin ¢ogu islem sonunda agrisiz
durumdadirlar. Bulanti vekusmanin eslik ettigi karmn agrisi iglemden birkag saat sonra
baslar, ancak ertesi glin en siddetliseviyeye c¢ikabilir. Ates ikinci-liglincii gilinlerde
goriilebilir. Amilaz seviyeleri ilk 24 saat icinde belirginolarak yiikselir. ERCP sonrasi
pankreatiti klinik olarak retroperitoneal perforasyondan ayirmak giictiir. Ayirim i¢in en

degerli tetkik bilgisayarli tomografidir (16).

Akut biliyer pankreatitte en biiyiik tartisma ERCP’nin mevcut klinigi iyilestirdigi
veya daha dakdtiilestirdigi konusundadir. Runzi ve arkadaslarinin yaptiklar1 deneysel bir
calismada pankreaskanalindaki tikaniklik siiresi ile pankreatit derecesi arasinda dogru bir
orantt oldugu, erkendekompresyon ile ilerlemenin durduruldugu gosterilmistir (17).
Yapilan caligmalar gostermektedir ki,biliyer pankreatitlerde safra yolu tikaniklik bulgulari,
sarilik ve sepsis varsa ilk 72 saat icinde erkenERCP ve sfinkterotomi endikasyonu vardir.
ERCP ve endoskopik sfinkterotomi sonrasinda olusanpankreatik hasara ait birgok
mekanizma tarif edilmistir. Mekanik, kimyasal, hidrostatik, enzimatik,mikrobiyolojik ve
termal olabilecek bu mekanizmalarin ERCP sonrasi pankreatite katkilarinin oranlariise
heniiz bilinmemektedir. Islem ile olusan pankreatitlerde bunun sfinkter 6demi veya spazmi,

basing

etkisine bagl olarak pankreatik duktusun veya kii¢iik duktusun yirtilmasi veya

direkt kontrast maddenin toksik etkisine bagli olarak olusabilecegi diisiiniilmektedir (18).



Calismamizda ERCP sirasinda ana safra kanalina verilen kontrast maddenin ERCP
sonras1 gelisebilecek pankreatitte kimyasal etkisini ve kontrast madde verildikten sonra
serum ile irrigasyonun ERCP sonrasi gelisebilecek pankreatitin dnlenmesindeki rolunii

deneysel ERCP modelinde aragtirmayi amacladik.



2. GENEL BILGILER

2.1. TARIHCE

Tarihte ilk kez Herophilus M.0.300’lerde pankreasi tanimlamis ve bundan yaklasik
400 y1l kadar sonra,organ, Rufus tarafindan “pankreas” olarak isimlendirilmistir (19). ilk
kez 1579 tarihinde Paretarafindan akut ve kronik pankreatitin tanim1 yapilmistir (20). 1856
yilinda Ancelet, akut pankreatit,pankreatik gangren ve pankreatik absenin patolojik

tanimlamasini yapmustir (20).

Pankreatik kanala safra ve yag asitleri enjekte edilerek deneysel pankreatit
olusturulmas1 ilk kez1856’da Claude Bernard tarafindan gerceklestirilmistir (21, 22).
Nikolas Senn 1856’da akut pankreatitinfarkli formlarinin klinikopatolojik tanimlamasini
yaparak, pankreatik gangren ve pankreatik absetedavisinin cerrahi olabilecegini
gostermistir (20, 23). 1887°de Friedreich alkolle akut pankreatitarasindaki baglantiya
dikkat cekmistir (21). 1889 yilinda Reginald Fitz akut pankreatit vekomplikasyonlarinin
patofizyolojisini yaymlamistir (22).

1901 yilinda Opie safra taglar1 ile akut pankreatit arasindaki iliskiyi tanimlamistir.
Ampulla, koledok veWirsung anatomisini ve bunlarin obstruksiyonun pankreatite neden

oldugunu gostermistir (21, 23).

[k defa Elman 1929°da serum amilaz diizeyi ile akut pankreatit arasindaki iliskiyi

gostermistir.

1940’lardan sonra biyokimyasal parametreler daha yaygin olarak kullanilmaya

baglanmis ve akutpankreatitin karmn agrilarimin sik rastlanan sebeplerinden birini



olusturdugu goézlenmistir (21). Merlin K.Duval 1954°de pankreatik kanal obstriiksiyonuna
bagli kronik pankreatit tedavisinde kaudalpankreatikojejunostomi teknigini uygulamistir.
1958 yilinda Puestow, Dual’in ¢aligmasini gelistirerek birgrup kronik pankreatitli hastada

longutidinal pankreatikojejunostomiyi yapmustir (21, 24).

Charles Frey ve arkadaglar1 %95 distal pankreatektomi yaptiklart bir grup hastay1
yayinlamiglardir. Buhastalarda agri belirgin oranda gerilerken, hastalarin tamaminda

insiiline bagli diyabet gelismistir (21,25).

1984°te Sanfey ve arkadaslari exvivo perfiize kdpek pankreasinda ¢esitli deneysel
akut pankreatitmodelleri gelistirerek, serbest oksijen radikallerini elimine eden
siiperoksidaz dismutaz ve katalazenzimlerinin akut pankreatit gelisimine karsi koruma

sagladigini bildirmistir (26).

Akut pankreatit tedavisinde 20. yy’m ilk yarisinda cerrahi tedavi 6ne ¢ikmistir. Bu
yillarda akutpankreatitin tanist primer klinik bulgulara dayandigi icin agir vakalarda
cerrahi tan1 ve eksplorasyonuygulanmaktaydi. Bu vakalarin yasam siireleri olduk¢a kisa

olmaktayd:. Ikinci yarida cerrahi yaklasimterk edildi.

1980’lerin ortalarinda dinamik bilgisayarli tomografi ve C reaktif protein ile
nekrotizan pankreatitincerrahi eksplorasyon olmadan tanimlanmasi gerceklesti. Bu
donemde Beger ve arkadaslar1 tarafindanyeni bir cerrahi yaklagim gelistirildi.Beger genis

rezeksiyondan ziyade nekrotik dokularin debritmaniydntemini sorguladi (25, 27).

1989°da Marsilya Sempozyumunda yapilan patolojik siniflamada ddematéz ve
nekrotizan olarak ikigruba ayrilan pankreatit vakalari i¢in bu tarihten sonra uzun prospektif
calismalar yapilmaya baslandi1(28). Odematoz pankreatitli ve steril nekrotizan pankreatitli
hastalar cerrahi dis1 yontemlerle tedaviedildi. Sadece igne aspirasyonunda bakteri pozitif
olanlar ameliyat edildi. Bu ¢alismalarda pankreatiknekrozun kesin cerrahi endikasyon
olmadig anlasildi. Bu sekilde % 90-95 basari elde edildi.

1992 Atlanta sempozyumunda pankreas nekrozu, enfekte ve steril nekroz, pankreas
flegmonu,pankreas absesi, pankreatik sepsis, pankreas cevresi sivi birikimleri, psodokist

ayr1 ve 0zgiil kavramlarolarak son kez tanimlanmistir (29).



Bu siire¢ iginde ERCP 1960 sonrasi klinikte kullanima girmeye baslamistir. Uzun
bir siire boyuncaekstrahepatik safra yollar1 ve pankreas kanalinin incelenmesi ancak
laparotomi esnasinda miimkiinolmustur. 1968°de bir cerrah olan McCune ve arkadaslari
safra yollar1 ve pankreas kanalminendoskopik olarak goriintiilendigini bildirmislerdir. ilk
ERCP islemi olarak tanimlanan bu gelisme safrayollar1 ve pankreas hastaliklarinda
endoskopinin gerek tanisal ve gerekse tedavi edici bir arag olarakgelisiminin Oniini
acmistir. Bundan 5 y1l kadar sonra Alman ve Japon doktorlar tarafindan hemenhemen ayni

zamanda endoskopik sfinkterotomi ve tas ¢ikarilmasi gergeklestirilmistir (30).

1970 ve 1980’lerde acil biliyer dekompresyonla ilgili tartismalar giindeme geldi.
1974’ te tartismayidahada yiikseltecek bir yazi yaymlandi. Degerlendirilmesi ancak 15-20
yil sonra yapilacak bu yazida; Acosta ve Ledesma safra tasina bagli akut pankreatitli
hastalarin tlimiiniin sonugta taslariduodenuma diistirmekte oldugunu gosterdi (31).
1970’lerde artan oranda kullanima giren ERCP’ninen korkulan komplikasyonu akut
pankreatitti. Classen ve arkadaslar1 1978’de ERCP ve endoskopiksfinkterotominin koledok
taglarinin ekstraksiyonu ile ilgili cesaret kirici ve ¢ogu kisinin vazgecmesinesebep olan bir
yazi yaymladilar (32). 1988’de Neoptolemos ve arkadaglari, 1993’te Fan ve
arkadaslar1,1998’te Nowak ve arkadaslar1 ile ve Folsch ve arkadaslar1 akut pankreatitte

ERCP kullanimuiyla ilgili 4

randomize calisma bildirmislerdir. Bu ¢aligmalardan sonra akut biliyer pankreatitte
erken ERCP’ ninmorbidite ve mortalitede dnemli diisiis sagladigr gortilmiistiir (33, 34, 35,
36).

2.2. EMBRIYOLOJI

Pankreas intrauterin hayatin 4.ve 7. haftalar1 arasinda endodermdenkdken alan
'foregut' in kuyruk (caudal) kismindan, duodenum kavsinden olusan ikiayr1 taslaktan
(dorsal ve ventral) gelismeye baslar. 2 tarafli olan ventral taslagin solkismi ¢ok erken
donemde regresyona ugrar; bdylece yalniz bir dorsal ve bir ventral(sag) taslak pankreasi
olustururlar. Dorsal pankreas, dorsal mesenterin ig¢ine dogrubiiyilirken, bir siire sonra

ventral taslak da ayni tarzda biiylimeye baslar. Ventraltaslak daha kiigiiktiir. Her iki kisim



saga rotasyon yapip ventral pankreasin orijinnoktasinda birlesirler. Sonra duodenum

rotasyonunu tamamladik¢a pankreas sola kayar (36).

Eriskinde sadece basin kaudal kismi ve processus uncinatus Onpankreastan
kaynaklanir. Basin kranial parcasi, govdenin timii ve kuyruk dorsalpankreastan cikar.
Dorsal pankreas kanalinin biiyiik kism1 ventral pankreas kanalile birlesir ve ana pankreas
kanalin1 (Wirsung) olusturur. Kiigiik bir kisim aksesuarkanal (Santorini) olarak kalir.
Insanlarin % 5-10’unda ventral ve dorsal pankreaskanallar1 birlesmez ve pankreas
bolgelerinin ¢ogu Santorini kanali ile minor papillayaagilir. Sadece ventral pankreasin

kiiciik bir kismi safra kanali ile ortak olarak papillavateriye acilir (37, 38) (Resim-1)
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Resim 1. Pankreasin embriyolojik gelisimi

2.3. HISTOLOJi

Pankreas 60-160 gr agirliginda sindirim enzimleri ve hormonlar iireten bir ig
(endokrin) ve dis (ekzokrin) salgi organidir. Enzimler ekzokrin kismin hiicreleri tarafindan
depolanir ve salimir. Endokrinsalgilar ise Langerhans adaciklar1 olarak bilinen endokrin

dokuda bulunan hiicre gruplan tarafindansentezlenir. Distan gevsek ve ince bir kapsiil ile



saril1 olan pankreasin dis salgi tinitesi (ekzokrin tinitesi)birlesik tiibiiloalveoler bigimli olup
saf ser6z salg1 yapar. Ribozomdan zengin bazal sitoplazma bazofilikboyanir. Salgi tirtinii
olan zimojenik graniiller apikal sitoplazmada toplanir. Bu bolim asidofilik
boyanir.Asiniisii takip eden interkalar duktus tek katli kiibik epitelle kaplidir. Hiicrelerin
apikalinde komguhiicrelerin memranlar1 arasinda zonula okludens, zonula adherens ve
desmozom tipi baglantikompleksleri bulunur. Pankreasin bas, boyun ve korpus
boliimlerinin salgilarini toplayan kanalaWirsung kanali, basin bir boliimiiniin salgisini
toplayan kanala ise Santorini kanali adi verilir. Her iki kanal da yiiksek prizmatik veya
yalanct ¢ok katli epitelle doseli olabilir. Arada Goblet hiicreleri veenteroendokrin hiicreler

de yer alabilir.

Insan ekzokrin pankreast su ve iyonlara ek olarak sindirim enzimleri ve
proenzimler  salgilar.  Bunlar, tripsinojen,  kimotripsinojen, karboksipeptidaz,
deoksiriboniikleaz, riboniikleaz, triagilgliserol lipaz, fosfolipaz A2, elaztaz ve amilaz’dir.
Salg1 basta sentroasiner hiicreler ve kiicilik interkalar kanallariolusturan hiicreler tarafindan
iretilir. Asinilislerde az miktarda, proteinden zengin sivi {retilirkeninterkalar kanal
hiicrelerinde sodyum ve bikarbonattan zengin, daha fazla miktarda siv1 salgilanir.Pankreas
salgist duodenum mukozasindaki enteroendokrin hiicreler tarafinda {iretilen sekretin
vekolesistokinin hormonlar1 tarafindan kontrol edilir. Hormonal etkinin yani sira
pankreasin otonomikinnervasyonu da salgilamada oOnemlidir. Sempatik sinir lifleri
pankreasin kan akimini regiile ederken, parasempatik lifler de sentroasiner hiicrelerin ve

asiniisiin aktivitesini stimiile eder (39, 40).
2.4. ANATOMI

Pankreas karin arka duvarinda 1. ve 2. lomber vertebra hizasinda, ¢ogunlukla
hareketsiz, retroperitoneal yerlesimli bir organdir. Eriskin insanda pankreas bezi 80-90gr
ortalama 15-20cm uzunlugunda, 3cm eninde ve 1-1.5cm kalinligindadir. Pankreas, sagda
duodenum, solda dalak arasinda retroperitoneal olarak transvers uzanir. Ustte bursa

omentalis, 6nde transvers mezokolon ve asagida omentum majus ile iligkilidir (Resim- 2).



2.4.1. PANKREASIN BOLUMLERI

Pancreas anatomik olarak bas, uncinate process, boyun, govde ve kuyruk olarak 5

boliime ayrilir.

Bas: Duodenum kavsi icinde, ikinci lomber vertebranin hemen saginda yer alir.
Koledok kanalinin son kismi genellikle pankreas basinin i¢ginden gecer. Pankreas basinin
arkasinda distal koledok, sag bobregin damarlari, vena kava inferior yer alir. Yukarida
portal venden, asagida mezenterik vene uzanan hayali bir plan pankreas bas kismini boyun

kismindan ayirir.

Processus Uncinatus: Portal ven ve superior mezenterik damarlarin arkasinda, aort
ve inferior vena kavanin Oniinde yer alir. Sagital kesitte uncinate process superior
mezenterik arter ile aort arasinda, sol renal venin lizerinde, duodenumun 3. ve 4. par¢asinin
altindadir. Uncinate process her insanda olmayabilir veya superior mezenterik damarlari

tamamen ¢evreleyebilir.

Boyun: Pankreasin gorece daralmis bir kismi olup, iistte pilor ve duodenum birinci
kismui, altta vena porta, superior mezenterik ven ve splenik ven bulunur. Genisligi ortalama

2cm’dir.

Govde: Pankreasin govdesi superior mezenterik damarlarin solunda yer alir ve
duodenumun 4. kitasi, Treitz ligamani, bazi jejunal anslar, transvers kolonun sol tarafi ile
komsudur. Govdenin {iist kenar1 sagda ¢oliak aks ve hepatik arter, solda splenik damarlarla
komsudur. Govdenin 6n yiizii omental bursanin arka duvarinin pankreas ve mide ylizeyini
ayiran cift peritoneal tabakasi ile ortiiliidiir. Bu tabakanin ayni zamanda transvers
mezokolon ile de komsulugu vardir ve iki tabakaya ayrilir; bir yapragi on yiizi, digeri
inferior ylizii kaplar. Arka yiizeyi aort, superior mezenterik arter ¢ikisi, diafragmanin sol
krusu, sol adrenal, perirenal fasya, sol bobrek damarlari, sol bobrek ve splenik ven ile

komsudur.

Kuyruk: Splenorenal ligamanin i¢inde yer alir. Dalak hilusuna kadar uzanir ve

gorece mobildir



2.4.2. PANKREAS DAMARLARI

Pankreas arteriyel kan akimini ana hepatik arter, superior mezenterik arter ve
splenik arterden almaktadir. Superior pankreatikoduodenal arter gastroduodenal arterin,
inferior pankreatikoduodenal arter, superior mezenterik arterin bir dalidir. Splenik arter,

pankreasin list kenar1 boyunca organa pek ¢ok kiiciik dallar verir (Resim-3).

Pankreasin venleri arterlere parelel olarak seyreder. Ust pankreatikoduodenal ven,

vena portaya, alt pankreatikoduodenal ven superior mezenterik vene dokiiliir (Resim-3).
2.4.3. PANKREASIN LENFATIKLERI

Lenfatik sistem parankim i¢inde interlobiiler alandan baslayip kiiclik kanalciklar
olusturarak once pankreas yilizeyine, buradan da bdlgesel lenf bezlerine ulagmaktadir. Lenf
kanallari, siklikla damarlara paralel olarak seyrederler. Pankreas basinin ana lenfatikleri
once On ve arka pankreatoduodenal lenf bezlerine, daha sonra ise pankreas basinin alt
boliimiindeki lenf bezlerine, barsak lenf kanallarina ve ardindan da jukstaaortik ve aort
cevresi lenf bezlerine ulasirlar. Pankreastan ¢ikan bazi lenfatik kanallar ise direkt olarak
lomber lenfatik kanallara, sisterna siliye veya duktus torasikusa agilabilmektedir (Resim-
4).

2.4.4. PANKREASIN SINIRLERI

Sempatik ve parasempatik sistem tarafindan innerve edilir. Sinirler genelikle
varacaklar1 yere damarlar1 takip ederek gider. Coliak ganglion hem sempatik hem de

parasempatik innervasyon merkezidir (Resim-5).
2.4.5. PANKREAS KANALLARI

Pankreasin ana kanali olan Wirsung, organin kuyruk kismindan baslayip, saga
dogru govde, boyun ve bas kismini gegerek Papilla Vateri’ye ulasir. Yaklasik 15-20cm
uzunlugunda 3-3.5mm c¢apindadir ve 15-20 kanalcik, bu kanala ag¢ilir. Santorini olarak
isimlendirilen aksesuar kanal ise bas kismini drene eder ve daha kisadir. %60 vakada her
iki kanal duodenuma acilir. % 30 vakada Wirsung kanali tiim sekresyonlar1 tasir ve
Santorini kor ucgla sonlanir (Resim-6). % 10 vakada Santorini tiim sekresyonlar tasir,

Wirsung kiigiik veya yoktur (41, 42).
10



Resim 2. Pankreasin komsuluklari
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2.5. SICANLARDA SAFRA YOLU ANATOMISI

Sicanda pankreas dalak ile midenin biiylik kurvaturunun alt boliimii,duodenum
kavsi ve ileumun iist kismi arasinda mezenter igerisinde yayilmis loblarhalinde yer alir.
Safra kanali duodenuma gelmeden Once bir silire pankreasta yol alirve bu sirada
pankreastan gelen ortalama 10-15 kanal burada safra kanalina agilir.Daha sonra ortak ve
tek kanal halinde duodenuma dokiilerek biliopankreatik kanaladini alir. Bu kanal tam
duodenuma girdigi yerden baglanirsa, pankreas sivisiduodenuma gegemez ve pankreas

kanallarina safra refliisti olur (43)
2.6. FIZYOLOJI

Pankreas hem ekzokrin, hem de endokrin salgi yapan bir bezdir. Organin endokrin
sekresyonu (insiilin, glukagon ve somatostatin ) yasamin devam etmesi i¢in gerekli olup
Langerhans adaciklarindan salgilanir. Adaciklar morfoloji ve boyanma 6&zellikleriyle

birbirinden ayrilan ii¢ tip hiicreden olusur.

BETA hiicreleri: Adaciklarin % 60-80’ini olusturur ve insiilin salgilarlar.
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ALFA hiicreleri: Adaciklarin %10-20’sini olusturur ve glukagon salgilarlar.

DELTA  hiicreleri: Adaciklarin yaklagik %10’unu olusturur ve somatostatin

salgilarlar (44).

Pankreasin temel ekzokrin salgi {initesi asiniistiir ve giinde ortalama 1500-2000 ml
berrak, izotonik ve alkali ( pH: 8,0 — 8,3) ekzokrin salgist vardir. Bu salgi 20’den ¢ok
sindirim enzimini i¢inde bulundurur. Ekzokrin salgidaki baslica katyonlar sodyum ve
potasyum olup plazma konsantrasyonlariyla aynidir. Baslica anyonlar ise klor ve
magnezyumdur. Ekzokrin salginin akim hizi artikca HCO3 konsantrasyonu artarkan, klor
azalir. Pankreastan salgilanan bu ekzokrin salgidaki bikarbonat iyonlari, mideden

duodenuma bosalan asitli kimusun nétralize edilmesinde de 6nemli rol oynar.

Ekzokrin pankreas salgisi bazal kosullarda 0.3mg/ml protein igerir. Bu proteinlerin
%090’1n1 enzimler ve proenzimler olusturur. Pankreas ekzokrin salgist temel {i¢ besin
maddesinin sindirimini saglayan enzimleri igerir: protein, karbonhidrat ve yaglarin
sindirimi. Proteolitik proenzimler; tripsinojen, kimotripsinojen, prokarboksipolipeptidaz,
riboniikleaz ve deoksiriboniikleaz’dan ibarettir. Bunlarin iginde en fazla miktarda olan
tripsinojendir. Tripsinojen ince barsak limenine salindiktan sonra intestinal mukozadan
salinan enterokinaz yardimiyla tripsine doniisiir. Aktif tripsin diger proenzimleri aktif
forma  doniistirtir. Tripsin  ve kimotripsin  proteinleri  peptidlere  pargalar.
Karboksipolipeptidaz peptidleri karboksi ucundan ayirarak aminoasitleri parcalar.
Niikleazlar ise niikleik asitleri parcalar. Karbonhidratlar1 parcalayan enzim amilazdir. Bu
enzim karbonhidratlar1 pargalayarak disakkaritleri ve az miktarda trisakkaritleri olusturur.

Pankreasin yag sindiriminden sorumlu enzim ise lipaz, kolesterol esteraz ve fosfolipazdir.

Proteolitik enzimler pankreas hiicrelerinde sentez edildiklerinde inaktif formdadir.
Bunlar intestinal kanala salgilandiktan sonra aktif duruma gecerler. Pankreas salgilarindaki
proteolitik enzimlerin barsaga dokiiliinceye kadar aktif duruma gegmemeleri 6nemlidir.
Ciinkii tripsin ve Oteki enzimler pankreasin kendisini sindirebilir. Pankreas asinuslarina
proteolitik enzimleri sekrete eden hiicreler ayn1 zamanda tripsin inhibitorii adi verilen
maddeyi de salgilarlar. Oteki proteolitik enzimlerin de aktivasyonu tripsinle oldugu igin,

tripsin inhibitdrii tiimiiniin aktivasyonunu engeller. Bununla beraber pankreas agir sekilde
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hasara ugrar veya kanali tikanirsa, pankreasin haraplanan kisminda ¢ok miktarda enzim
birikir. Bu durumda tripsin inibitorii yetersiz kalir ve pankreas salgist aktive olup, birkag

saat i¢inde tiim pankreasi sindirebilir, sonugta akut pankreatit gelisir (44).

Akut pankreatitte daha etkin mekanizmanin aktive olmus pankreatit enzimlerden
cok aktif hale gecmis polimorfo niiveli 16kositlerden salinan oksidan molekiiler oldugu
diistiniilmektedir. Lokositlerden ortaya c¢ikan medyatorler ve sitokinler tahrip edicidir.
Sitokinler diisiik molekiil agirlikli proteinlerdir. Normal dokularda bulunmaz. Dis kaynakli
bir uyari hiicreyi sitokin iiretmek icin uyarir. Ortaya ¢ikan sitokin kendisinin ve diger bazi
sitokinlerin {iretimini arttirir. Akut pankreatitte rol oynadigi diisiliniilen sitokinler,
interlokin-1 (IL-1) ve TNF ( tiimér nekroz faktor) alfadir. Ayrica IL-2, IL-6, IL-10, NO
(nitrik oksid) ve serbest radikaller, akut pankreatitin ilerlemesinde rol alirlar. IL-1 ve TNF-
alfa infeksiyon ve inflamasyona ilk cevap olarak ortaya ¢ikar. Akut pankreatitte goriilen
ates, hipotansiyon, yaygin damar i¢i pihtilagsma, sok gibi lokal ve sistemik bir cok bulgudan
sorumludurlar. Bu 16kosit iiriinleri damar duvarina dogrudan etki ederek damar duvar
gecirgenligini arttirlpp 6dem ve trombiis olusumuna yol agarlar. Bu da pankreas
mikrosirkiilasyonunu bozar. Pankreatitin derecesi ile mikrosirkiilasyonunu diizeltmeye
yonelik olarak dekstranla hemodiliisyonun asiniislarda nekrozu azalttig: ileri stirtilmustiir.
Deneysel c¢alismalarda pankreatitte bu sitokinler etkinliginin azaltilmasi veya olusumunun

engellenmesi ile uzak organ islev bozuklugu azaltilabilmis, sagkalim uzamistir(45)

Pankreasin ekzokrin salgisi, sinirsel ve hormonal mekanizmalarla kontrol edilir.
Sinirsel uyarilardan N. Vagus sorumludur. Direkt vagal uyar1 enzimden zengin diisiik
voliim pankreatik salgiya neden olur. N.vagus ayn1 zamanda mideden asit salinim1 yoluyla
indirekt olarak egzokrin salgi lzerine etki eder. Hormonal kontrolde, sekretin ve
kolesistokinin temel olarak rol alir. Bu iki hormonun disinda gastrin, pankreatik polipeptid,

glukagon gibi diger baz1 hormonlar da az miktarda etkiye sahiptir.
2.7. ERCP

Ik kez 1968 yilinda McCune koledok ve pankreatik kanalin goriintiilenmesini
bildirdi. Bundan 5 yil sonra Classen ve arkadaglar1 endoskopik sfinkterotomiyi

tanimladilar. Teknolojik ilerlemenin de katkilariyla ERCP ve endoskopik sfinkterotomi

15



safra yollar1 ve pankreas hastaliklarinda, onceleri tan1 amagh kullanilmasina ragmen

giinlimiizde daha ¢ok tedavi edici amagh kullanilmaktadir.

Yandan goriislii ve u¢ kismi hareketli duodenoskop ile igerisinden bir kanal
vasitasiyla gecen ek enstriimanlar ile ERCP gergeklestirilmektedir. Sfinkterotom, precut
sfinkterotom, needle-knife sfinkterotom, klavuz tel gibi ek aletler islem sirasinda kullanilir.
Bu aletlerle kontrast madde gonderilebilir, koterizasyon yapilabilir. Koledoktan tas, camur
ekstraksiyonu icin dormia basketler ve balon kataterler kullanilir. Duodenoskop ile
pankreatikobiliyer drenaj i¢in stentler yerlestirilebilir. Safra yollar1 tikanikliklarinda balon

dilatasyon ERCP ile uygulanabilir.
Endikasyonlart :
Tanisal ERCP endikasyonlart:
* Sar1l1g1 olan hastada safra yolu tikaniklig: stiphesinde

* Sariligi olmayan hastanin kliniginin safra yolu veya pankreatik patoloji

diisiindiirdiigli durumlarda

* Pankreas tiimorii diisiindiiren bulgu ve belirtiler varliginda indirekt radyolojik

yontemler (US, BT, MRG) tan1 koydurucu degil veya normal ise
* Etyolojisi bilinmeyen rekiirren veya persistan pankreatit varliginda
* Kronik pankreatitte ameliyat 6ncesi inceleme amaciyla

* US veya BT ile saptanamamis pankreatik psodokist olasiligi veya bilinen

psodokistte ameliyat dncesi
* Oddi sfinkter manometresi amaciyla
* Safra yolu yaralanmasi siiphesinde
Tedavisel ERCP endikasyonlari:
* Endoskopik sfinkterotomi
a. koledokolitiazis

b. siiptiratif kolanjit
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c. biliyer pankreatit
d. papiller stenoz veya oddi sfinkter islev bozuklugu
e. safra yolu darliginda stentleme veya balon dilatasyon dncesi

f. stump sendromu (koledoko-duodenostomi sonrasi stoma ile papilla Vater

arasinda kalan koledok segmentinde duodenal igerik, safra camuru birikmesi)
g. koledokosel (distal koledogun duvar i¢i veya pankreas i¢i kistik dilatasyonu)
h. safra yoluna ac¢ildig1 diisiiniilen karaciger kist hidatigi varliginda
1. ameliyattan sonra dis safra fistiilii
J. endoskopik koledoskopiye imkan saglamak i¢in
* Stentleme
a. selim darliklar
b. habis darliklar
c. safra fistiili
d. ¢ikarilamayan iri koledok taslar1
* Balon dilatasyon ( safra yolu darliklar)

* Nazo biliyer drenaj kateteri yerlestirilmesi ( akut kolanjit varliginda veya
onlenmesinde veya koledok tasim1 ¢Oziindiirmek i¢in kimyasal madde inflizyonu

amaciyla)(46, 47).

ERCP endikasyonu konulan hastalar uygulama oncesinde dikkatli bir sekilde
degerlendirilmelidir. Hastanin protrombin zamani, parsiyal tromboplastin zamani, kanama
pihtilasma zamani, trombosit sayisi bakilmali, aspirin veya diger NSAID kullanimi
sorulmalidir. Ayrica hastanin kardiyopulmoner degerlendirilmesi yapilmalidir. ERCP
uygulamasi sirasinda kan basinci, kalp hizi ve oksijen saturasyonu yakin takip edilmelidir.
Hasta a¢ olmali ve uygun sedasyon saglanmalidir. Profilaktik antibiyotikler ozellikle

biliyer sepsis ge¢irmis, koledok taslari olan, kalp kapak¢igi hastaligr bulunan veya daha
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once safra yolu girisimlerine bagli septisemi dykiisii olan hastalarda kullanilmaktadir. Bazi

endoskopistler ise tiim hastalarda profilaktik antibiyotik kullanmaktadirlar.
Kontrendikasyonlari:

» Safra yolu veya pankreas hastaligina dair objektif bulgularin olmadig1 karin

agrist varliginda
* Safra yolu patolojisine ait belirti bulunmayan stlipheli safra kesesi hastaliginda

* US veya BT ile belirlenmis ameliyat edilebilir pankreas tiimoriinde (tedaviyi

degistirecek bulgu beklenmiyorsa)

» Kolesistektomi Oncesinde safra yoluna ait patoloji belirtisinin bulunmadig

durumda
Komplikasyonlart:
* Pankreatit
* Kolanjit
* Kanama
* Retroperitoneal perforasyon
* Kilavuz tel ile safra yolu perforasyonu
* Tas ¢ikaran basketin sikismasi
+ Safra yolunda stent kaybolmasi
+ Ozefagus perforasyonu
* Mallory-Weiss yirtiklar
* Hepatik ve splenik hematomlar(46, 47)

Pankreas ve safra yolu hastaliklarinda tan1 amagh kullanilan diger bir tetkik MRCP
(manyetik rezonans kolanjiopankreatografi)’ dir. MRCP ve ERCP’nin bu konuda biribirine

iistlin yanlar1 vardir.

MRCP’ nin ERCP’ ye avantajlart:
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* Non invazivdir, iyonizan radyasyona maruziyet s6z konusu degildir, akut

pankreatit olusturma riski yoktur.

* Pankreas ana kanalinin degerlendirilmesinde rezoliisyonu ERCP’ ye

yaklagmaktadir.

* Endoskopik yaklasim miimkiin olmayan veya basarisiz olan hastalarda (mide,

pankreas ameliyati geciren hastalarda, mide ¢ikisinda obstriiksiyon olanlarda)

* Aynm seansta konvansiyonel MRG yapilarak karaciger, pankreas, komsu

vaskiiler yapilar degerlendirilebilir.

* Pankreas ana kanali veya safra yolu kanalimin tikali oldugu durumlarda

tikanikligin proksimalinde kanalin durumu hakkinda bilgi verir.

* Pankreas kanali ile baglantili olmayan ve dolayistyla ERCP sirasinda goriinmeyen

pankreasa
ERCP’ nin MRCP’ ye avantajlart:

* Duktal anatomiyi daha ayrintili olarak ortaya koyar ve pankreas kanalina ait

erken degisiklikleri daha giivenilir olarak gosterir.

* Papilla Vateri ve ¢evresindeki yapilarin dogrudan goriilmesini, gereginde biopsi

yapilabilmesini saglar.
* Pankreatik s1v1 ve sitoloji i¢in dogrudan 6rnek alma olanag: vardir.

* Papillotomi, tag ekstraksiyonu ve stentleme gibi tedavi edici girisimlere olanak

verir(48).

ERCP’ ye bagh pankreatit gelisiminde belli risk faktorleri mevcuttur ve bunlar

hastaya ve uygulanan teknige bagli olmak iizere 2 sinifta incelenebilir(49, 50)
Hastaya bagli faktorler:

* Daha 6nceki ERCP’ de pankreatit hikayesi
* Oddi sfinkteri disfonksiyonu
+ Kadin hasta
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 Serum bilirubin seviyesinin normal olmasi
* Kronik pankreatitin bulunmamasi

* Geng yas grubunda olmak
Teknige bagl faktorler:

* Gii¢ kaniilasyon

* Pankreas kanalina tekrarlayan kontrast madde verilmesi
» Sfinktere balon dilatasyonu yapilmasi

* Pankreatik sfinkterotomi

* Pre-cut sfinkterotomi

* Piir koagiilatif akimla kesi yapilmasi

2.8. PANKREATITLER

Akut pankreatit, enzim aktivasyonu, interstisyel sizmalar ve pankreasin kendi
enzimleri ile kendini sindirmesi sonucu olusan (otodigesyon), sik goriilen ve bakteriyel
olmayan, karin agrisi, bulantive kusma ile kendini gosteren bir hastaliktir. Lokal ve
sistemik komplikasyonlara yol agarak sepsis ve/veya sok sonucu mortalite ile sonlanan

olgular az degildir.

Resim 7. Akut 6dematoz pankreatit

Alkolizm ve safra yolu hastaliklaritim akut pankreatit vakalalarmin %
80’indensorumludur. Tiim bu nedenler igine kolelitiazis en sik nedendir. ERCP islemi

uygulanmig hastalarin %2-5’inde de islemin kendisi akut pankreatite neden olmaktadr.
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Hastalarindagilimindacinsiyet farkiyoktur. Bugiin i¢in hastalarin insidansnda artig

bildirilmektedir(51, 52).
2.8.1. KLINIK

Akut pankreatit klinik olarak hafif ve agirpankreatit seklindeayrilirken, morfolojik
olarak ise 6dematdz ve nekrotizan olarak da siniflandrilmaktadir.Klinik tablo hafif bir
karin agrisindan, hipotansiyon, metabolik diizensizlikler, sepsis ve Oliimgibi ¢ok agir
komplikasyonlar iceren tablolara kadar degisebilir. Hastalik c¢ogunlukla hafif veorta
siddette seyreder. Bu hastalarda hastalik genelde kendini sinirlar ve destek tedavileri
ileiyilesir. Tim akut pankreatitli olgularin %20-30’unda ise nekroz gelismektedir.
Sekonderpankreatik enfeksiyonlar akut nekrotizan pankreatitli hastalarda %40-70 oraninda

gelismekteolup mortalitenin en sik nedenidir(53, 54).

Enfekte nekroz %50 oraninda mortalite riskini beraberinde getirmektedir. Nekrotik
pankreas dokusunun enfekte olma insidansibirinci haftada % 24 diizeyinde seyrederken
ticlincii haftada %70’i asmaktadr. Bu nedenle, nekrotik pankreas dokusunun enfekte

olmasinin engellenmesi mortaliteyi azaltabilecek dnemli bir hedeftir.

Akut pankreatitte glinlimiizde en ¢ok kullanilan siniflandirmalar1 Atlanta(1992) ve
Beger simiflandirmalaridir.  Atlanta siniflandirmasimna  gore akut pankreatit 5,Beger

siiflandirmasina gore ise 4 seviyededegerlendirilir(55).

Tablo 1. Akut Pankreatit Sitniflamalari

Beger Siniflandirmasi Atlanta Siniflandirmasi
1- Odematdz tip 1- Hafif tip
2- Nekrotizan tip 2- Agir tip
a) Steril a) Steril
b) Infekte b) Infekte
3- Pankreas Absesi 3- Pankreas Absesi
4- Psodokist 4- Psodokist
5-Peripankreatik Sivi
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kronik son q&jnem
pankreatit kronik
geligimi pankreatit

& nekroz fibrozis

4% safra yolu tasi

Resim 8. Kronik pankreatite gidis

Agri: Hastalarin %100' e yakininda siddetli karn agrisivardir. Agrisiklikla
agirbiryemekten veya fazla miktarda alkol kullandiktan sonra ortaya cikar. Genellikle
yaygin olanveya ist kadranlarda hissedilen, ¢ok zaman da sirta dogru yayilan bu
agrirgiderek siddetlenir, birka¢ dakika veya saat igerisinde doruk noktasna ulasir ve

enflamasyon yatisana kadar bu siddette kalarak, giinler veya haftalar boyunca yavas yavas
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azalir. Gida almak ya da su igmekle, hastanin hareket etmesiyle, bazen de solunum
hareketleriyle agr1 artar. Agrinin siddeti genellikle hastalarin siddeti ve yayginlik derecesi
ile dogru orantilidir. Kusaktarzindaki agriakut pankreatit igin karekteristiktir. Hasta
oturdugu zaman kendisini daha rahat hisseder. Bildigimiz dozda analjeziklerle
agrigiderilemez. Agrisiz akut pankreatit ileriderecede Yaslihastalarda ve operasyon
sonrasidonemde akut pankreatit gelisen ve budonemde analjezik kullanmakta olan

yaslihastalarda goriilmektedir(56, 57).

Bulanti-Kusma: Erkenden ortaya ¢ikan ikinci belirti, devamlive yineleyen

kusmalardir.

Olgularin %60-90' inda goriiliir. Bu olay hastalarin agri sekillerinde goriilen
dehidratasyona sebep olur. Kusmayitakiben, safra koligi geg¢iren hastalarda goriilen
rahatlama, akut pankreatitte goriilmez. Agrioldugu durumlarda hematemez de
olusabilir(56).

Vital Bulgular: Ilk birkag giin icerisinde hastanin atesi 37.8-38.9 °C'ye kadar
yiikselebilir.

Viicut 1515139 °C'yi asan olgularda pseudokist, safra kesesi ampiyemi, pnomoni,
komsu organlarin yangisal hastaliklargibi komplikasyonlardiisiinmek gerekir. Siddetli
krizler sirasinda hasta soka girebilir, kan basncidiiser, nabiz sayisiartar ve cilt nemlidir. Bu
sokun derecesi retroperitoneal bolgeye ve periton bosluguna gegen sivive kan miktarina

baghdir.
Tamamen atessiz seyreden olgularin varligida bildirilmistir(56).

Karnn Muayenesi: Fizik muayenede karnin yukarikisminda hassasiyet bulunur.
Hastalik ilerledik¢e bu hassasiyet biitlin karinda yaygin olarak bulunacakitr. Siddetli agriya
ve hassasiyete ragmen, karinda sertlesme(defans) hastalarin yalniz %30' unda goriilen bir
durumdur. Dolayisiylahassasiyete (rebound) ise ancak %15 olguda rastlanmaktadir. Yine
hastalarin %15 kadarinda barsak sesleri azalir veya isitilemez. Gaz ve gaita ¢gikaramama
sonucu meydana gelen distansiyon, hastalik basladiktan bir siire sonra ortaya ¢ikabilir ve

hastaligin agir seyredecegine isaret eder(56).
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Sanhk: Koledok kanalitaglariveya koledogun sismis, enflame pankreas
tarafindanbastirilmasi, enflamasyonun azalmasiyla ortadan kalkan bir sariliga yol agabilir.
Sarilik ayrica damar disina ¢ikmiskanin pargalanmasindan olusan fazla miktarda bilirubine
ve bununsonucu olusan hepatik disfonksiyon ve hepatik anoksiye bagliolabilir. Sarilik,
hastalarin %20-30 kadarinda goriiliir(56).

Diger Bulgular: Rektal muayene normaldir. Bir veya iki giin sonra hastanin
lomberbolgesinde veya gobek cevresinde soluk ekimozlar belirebilir (Gray-Turner ve
Cullen belirtisi). Epigastriumda ele bir kitlenin gelmesi, iltihabin ¢ok genis
kapsamliolarakyayildigini(flegmon) veya pseudokist olustugunu akla getirir. Agirnin bes
giinden uzun siirmesi, bu arada titremelerin, ates yiikselmelerinin ve 16kositozun devam
etmesi, yabakteriyemiyle birlikte bir pankreas absesinin, ya da yukaryia dogru tirmanan bir

kolanjitinmeydana geldigini gosterebilir.

Akut pankreatitte ileus ve bobrek yetmezligi goriilebilir. Karinda ve retroperitoneal
bolgede meydana gelen yagnekrozu, kanda fazla miktarda kalsiyum kaybina yol agtigiicin
karpopedal spazma neden olabilir(56, 58,59).

2.8.2. LABORATUAR

Serum amilazinin yiiksek degerlerinin pankreatite eslik ettigi, tanikoydurucu bir test
olarak kullanlabilecegi ilk kez 1929'da Elman ve arkadaslaritarafindan tanimlanmistir.
Genellikle100 mililitrede en az 500 somogy iinitesine kadar yiikselir. Bu degerin 1000
tiniteye ulagsmasi taniyikesinlestirir. Degerlerin 1000 iinitenin iizerinde olmasakut safra
pankreatiti i¢inkarakteristiktir. Bununla birlikte akut alkolik pankreatitte siklikla daha
diisiik seviyelerde bulunur. Bununla birlikte serumdaki amilaz konsantrasyonu, i¢i bos
organlarin delinmesi, mezenter damarlarnin tikanmasi, barsak tikanmasigibi batinda
iltihaba yol acan diger durumlarda, ayrica kabakulak, bobrek yetmezligi, afferent ans
sendromu, diabetik ketoasidoz, alkolizm, safra yollarihastalklari, makroamilazemi ve
nadiren de morfin analoglarimin kullanlmasigibi durumlarda da yiikselebilmektedir.
Eskiden degisik testler arasinda en kolay uygulananve en spesifik olanolarak kabul edilen

serum amilaz seviyesinin 6l¢iimi, bugiin o kadar gilivenilir bir tanimetodu olarak kabul
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edilmemektedir. Myokard, tiikiiriik bezi, karaciger, barsak ve kas dokularinda 6nemli

miktarlarda amilaz varhigitespit edilmistir.

Serumdaki amilaz konsantrasyonu genellikle 24 saat i¢inde en yiiksek degerine
ulasir ve 3-10 giin igerisinde normale doner. Kandaki amilaz diizeyinin yiikselmesi,
idrardaki amilaz diizeyinin de yiikselmesine yol agar. Kan amilaznormale indikten sonra
da, bir siire dahaidrar amilaz seviyesi yiiksek olarak devam eder. Bundan dolayigecikmis
olgularda idraramilaz tayini daha dogru olacaktir, idrarla amilaz atiliminin saatte 1000
tinite olmasi,cogunlukla akut pankreatitte goriilir. Bu miktarin daha az olmasi, diger
hastalklaridiisiindiiriir. Akut pankreatitte idrar amilaz klirensi amilazin tiibiiliisten geri
emiliminingecikmesi nedeniyle artmistir. Normalde siiziilen amilazin %75" 1 geri
emilmektedir. Onceleribunun pankreatite dzgii oldugu samlmisve bir tamydntemi olarak
kullanilmigtir. Ancak budurum idrar proteinleri ile tiibiiliis geri emilim fonksiyonunun
asnyiiklenmesinden kokenalmakta ve bir ¢ok akut yangisal hastalikda, bdbrek
yetmezliginde, diyabette ya da travmadansonra doku yikiminin 6zel olmayan bir etkisi
sonucu ortaya c¢ikmaktadr. Akut pankreatitvakalarinda amilaz/kreatin oramiartar, ancak

bunun duyarliligive 6zgiilliik derecesi kesindegildir.

Akut pankreatit vakalarinda serum lipaz konsantrasyonu da artar ve amilaza oranla
daha uzun siire anormal diizeyde kalir. Lipazin serumdaki normal degeri 1,2 iinite olarak
kabul edilmekte, 6 tinitenin {izerindeki degerler pankreatiti dogrulamaktadir. Pankreasla
ilgili olmayan hastaliklarda ~ da  hiperlipazeminin ~ goriilmesi dikkatli
olmayigerektirmektedir. ~ Fosfolipaz,  elastaz,  riboniikleaz,  deoksiriboniikleaz,
karboksipeptidaz gibi ¢esitli pankreatik enzimlerin serumda saptanmasi, lipaz ve amilaza
tstiinlik tagimamaktadir. Dehidratasyonun bir sonucu olarak hematokrit yiikselebilir.
Ayrca hemorajik pankreatitteabdominalkan ya da eksuda kaybinedeni ile hematokrit
diismiigolabilir. Genelde ortaderecede bir I0kositoz vardir, ancak siipiiratif
komplikasyonlarin ~ olmadigibir ~ durumda  16kositsayisinin -~ 12000'in ~ {izerine

cikmasibeklenmez.

Serum total bilirubin miktarialkolik pankreatit disindaki olgularin %50'sinde %1.5

civarinda bulunmaktadir. %5 mg'in Gistiindeki degerlerle birlikte alkalen fosfataz diizeyinin
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yiikksek olmasihastalarin daha ¢ok biliyer kokenli oldugunu diisiindiiriir. Karaciger
fonksiyon testleri genelde normaldir. LDH'nin 700 iinite {izerine ¢ikmasi, serum aspartat
transferaz (AST) diizeyinin 250 Sigma-Frankel birimini asmasive arter kanindaki oksijen

basincinin 60mmHg'nin altina inmesi prognozun iyi olmadiginigosteren bulgulardir(60).

Hastalarda gecici hiperglisemi ve glikoziiri de goriilmektedir. Bu olay daha onceleri
hasarlipankreasin yeterli insiilin yapamamasina baglanirdi, ancak yapilan g¢alismalar
amilazinkaracigerde glukojeni glukoza cevirdigini ve pankreatit siiresince glukagon

salgilandigin1 gostermistir.

Siddetli pankreatitte serum kalsiyum diizeyi, yagasitleriyle kompleks olusumu
nedeni ile diiser. Kalsiyum seviyesi 9mg/dl'nin altina iner. 7.5mg/dl'den daha
asagidiismesi, olayin agirligimi gosterir. Hipokalsemi giinlerce devam edebilir. S6z konusu
elektrolit bozukluklarina eslik edebilen EKG bulgulari; Q-T uzamasi, S-T ¢okmesi ve T
negatifligi seklindedir. Akut pankreatit vakalarinda serum trigliserid konsantrasyonu da
artabilir, eger serum siit gériinimiindeyse serum amilaz konsantrasyonu dolagimdaki bir
inhibitor tarafindan sahte olarak diisiiriilmiisolabilir. Tlk 48 saat kan iiresi ve azotunun
yiiksek olmasi, mortalitenin artacaginigéstermektedir. Son yillarda hafif albiiminiiriye
taniyoniinden 6nem verilmektedir. Hastalikla dogrudan iligkisi bulunmamakla beraber bu
bulguya sik rastlanir ve pankreaskuyrugunun sol bobrege yakin olmasinedeni ile sol
bobrekte gecici tipte interstisiyel nefrit veperinefrit olusmassna baglidir. Bunun sonucunda
albliminiiri ve piyiiri olusur. Pankreatitliolgularin pek ¢ogunda solunum sayisiartmisolup,

pankreatit nedeniyle olusan 6liimlerinyaklagik 1/3'4 solunum yetmezligi ile ilgilidir(61).

Biyokimyasal tetkikler, akut pankreatit tanisinda hekimi her zaman kesin
taniyagétiirememekte, bazen de yamltabilmektedir. Bu nedenle hastaligin kesin

tanimlanmasinda esas alnacak husus klinik deneyim ve bulgular olmali, slipheli olgular

iyiirdelenmelidir(56,62,63).
2.8.3. ETIYOLOJI

Akut pankreatit gelisiminde en sik belirlenen nedenler; safra taslari, alkolizm ve

travmadir.

26



Cogu arastirmada safra yolu hastalklairve kronik alkolizm, olgularin %75-90' indan
sorumludur. Olgularin kiigiik bir kisminda ise hiperkalsemi, hiperlipidemi, genetik

yatkinlik gibi faktorler rol oynamaktadir(64, 65).

1- Safra Taslari(bilier pankreatit): Akut pankreatitlerin yaklasik %40’ 1safra kesesi
ve koledok taslariile birliktedir. Hastalarin % 70’ten fazlasinikadnlar olusturur. Vakalarin
cogunda pankreatit ataklairhafif siddettedir ve kendiliginden siirlanir. Distal koledoktaki
taglarin ampulla vateri bolgesinde pankreatik kanalgecici olarak tikadklarizaman
pankreatite yol agtiklarina iliskin kuvvetli kanitlar mevcuttur. Koledoktaki safranin, ortak
kanal yoluyla pankreatik kanala refliisii konusunda pek ¢ok calisma mevcuttur. Safranin
pankreatik kanalda hasar meydana getirmesi ve pankreatik enzimlere karsipermeabilitesini
arttirmasisonucunda pankreatite neden olmasina ragmen safra reflliisi olmadan da
kanalobstriiksiyonu pankreatite neden olmaktadir. Tikanikligin oldugu tarafta yiliksek
basingla birlikte devam eden pankreatik sekresyon da tablonun olusmasinda 6nemli bir

faktordiir(51, 66, 67).

2-Alkole bagh pankreatit: Tiim pankreatit vakalarimin %40’ mive kronik
pankreatitvakalarinin da %75’in1 olusturur. Alkoliin nasil akut pankreatite yol actigitam
olarakbilinmemektedir. Ancak pankreatitin, alkoliin veya metabolitlerinden birinin direkt
veya indirekt toksik etkisine bagliolugmasiolasidir. Bazivakalarda alkol aliminitakiben akut
olarak baslarken, bazivakalarda ise siklikla pankreatik ekzokrin ve endokrin yetersizlik

nedeniyle olan steatore ve diyabetin eslik ettigi kronik karin ya da sirt agrisi seklindedir.

Alkoliin oddi sfinkterinde spazm ve pankreatik salgiyiartirarak duktal
hipertansiyona  yol  agtigibilinmektedir. ~ Ayrica  pankreatik  salgida  protein
konsantrasyonunu arttirdigive nidus olusumuna yol acarak daha sonra kalsifikasyona
neden oldugu da ileri siirtilmektedir, inat¢1 kusmalar duodenal igerigin pankreatik kanallara
regiirjitasyonuna sebep olabilir. Hasta ickiyi birakirsa akut ataklar oOnlenebilir. Fakat

kalicikanal tikanikligive fibrozis nedeniyle parankim yikimdevam eder(51).

3-Travma ya da gecirilmisoperasyona baghpankreatit: Pankreasa ¢ok yakin

bazi1 ameliyatlardan sonra olur. Neden pankreas biopsisi veya pankreatik rezeksiyon gibi
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beze dogrudan hasar ya da pankreatik kanalin obstriiksiyonu olabilir. Ayrica bazen

endoskopik sfinkterotomi veya cerrahi sfinkteroplasti sonucu da goriilebilir(68).

Travmanin akut pankreatite neden oldugu bilinmektedir. Kiint karin travmalarindan
sonra pankreatit goriillme sikligiyaklasik % 1-3 oraninda olup bu vakalarda mortaliteyi
tayin eden faktor eszamanli diger karin i¢i organ yaralanmalarinin yayginhgidir(69, 70,
71).

4- Hiperkalsemi: Hiperparatiroidi ve diger hastaliklarda goriilen hiperkalsemi
zaman zaman akut pankreatite yol agabilir. Zamanla duktal kalkuluslar ve kronik
pankreatit ortaya ¢ikar. Pankreatik sividaki artmis kalsiyumun proteazlarin erken

aktivasyonuna sebep olabilecegi diisiiniilmektedir(60).

5- Hiperlipidemi: Ozellikle alkolikler basta olmak iizere bazi hastalarda akut
pankreatit ataklar: sirasinda gecici hiperlipidemi ortaya ¢ikmaktadir. Primer hiperlipidemili
bazi hastalarda da pankreatit, bu metabolik bozuklugun direkt bir sonucu olarak
goriilebilmektedir. Hiperlipidemi amilazin kanda saptanmasini  kimyasal olarak
engelleyebilir, iiriner amilaz atilimi ise yiiksek seyreder. Akut karin agrisi olan her hastada
serum incelenmelidir. Ciinkii siite benzeyen bir goriiniim hemen hemen her zaman akut
pankreatite isarettir. Primer lipid anomalilerinde diyet kontrolii, ardarda gelen pankreatit

ataklarini ve diger komplikasyonlari azaltir(60) .

6- Herediter Pankreatit: Cogu hastada 12-14 yaslar arasinda tipik akut pankreatit
semptomlari ortaya g¢ikar.Dominant bir Mendel gegisi s6z konusudur. Hastada kronik
kalsifiye pankreatit gelisir ve pek cogu agri nedeni ile operasyona ihtiyag gosterirler.
Ailevi pankreatitli hastalarda pankreas karsinomu daha sik goriilir. ERCP yapilarak

bildirilen vakalarin ¢ogunda pankreatik kanallar dilete olmustur(60).

7- Protein-Kalori Malniitrisyonu: Gidalarla protein alimminin yetersiz oldugu
topluluklarda kronik pankreatit insidans yiiksektir. Bunun nedeni ¢ok agik degildir. Zira,
bol protein ve yag alan alkoliklerde, az protein ve yag alanlara gére daha ¢ok pankreatit
goriilmektedir(72).
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8-Tlaclara Bagh Pankreatit:ilaclar akut pankreatitn nadir ancak onemli bir
nedenidir. En sik sorumlu tutulan ilaglar; kortikosteroidler, dstrojen igeren kontraseptifler,
azothiopirin, thiazide grubu diiiretikler, furosemid, 6-merkaptopurine, metildopa,
siilfonamidler ve tetrasiklinlerdir. Ostrojen kullanimiyla ilgili akut pankreatit genellikle

ilaca bagl hipertrigliserideminin bir sonucudur(60).

9- Pankreas Divisium ve Kanal Obstriiksiyonu: En sik gen¢ eriskin doneminde
tekrarlayan pankreatit ataklar ile birliktedir. Akut pankreatiti ve pankreas divisiumu olan
hastalarda mindr papilladaki obstriikksiyonu ortadan kaldirmaya yonelik tedavi etkili
olabilir. Ancak kronik pankreatit yerlestikten sonra tedavi rezeksiyon veya drenaj
olmalidir. Pankreatik kanalin kronik kismi obstriikksiyonu yaralanmaya bagl |,
enflamasyona baglh ya da konjenital olabilir. Zamanla, tikanmis kanalin drene ettigi
parenkim alaninda fibroz doku gelisir ve kronik pankreatit ortaya ¢ikar. Benzer sekilde,
bazen akut pankreatit ataklar: da goriilebilir(60).

10- Peptik Ulser: Peptik iilserin beze penetre olmasi sonucu, hiperamilazemi ve
siddetli lokalize agr ile seyreden akut pankreatit olgular: bildirilmistir. Burada tablo ciddi
ve jeneralize olmayip, peptik ilserin tedavisi, pankreatit ataklarmin tekrarimi
onlemektedir(51) .

11- Akut Pankreatitin Diger Nedenleri: Akut pankreatitin ortaya ¢ikmasinda
vaskiiler tikaniklik veya spazm da bir faktor olarak ileri siiriilmistiir. Damarlari n

ligasyonu ile deneysel olarak pankreatit meydana getirilmistir.

Kanal yolu ile duodenum veya safra yollarindan enfeksiyon gelisme olasiligi
olmakla beraber, hematojen veya lenfatik yolla da tasinma miimkiin olabilir. Ayrica
civardaki organlarin enfeksiyonunun da temas yolu ile pankreasa atlayabilecegi
diistiniilebilir. Metil alkol, ¢inko oksit, chlorothiazid gibi toksik maddeler, pankreas
hasarina yol agabilir. Ayrica pankreatit patogenezinde otoimmiin mekanizmalarin da rolii

oldugu ileri siiriilmistiir.

Kabakulak esnasinda pankreatit goriilebilmektedir. Enfeksiy6z mononiikleoz ve
askariazis de etyolojik faktorler arasindadir. Coxsackie-B viriisii, hepatit viriisleri,

salmonella grubu bakteriler, streptokoklar, sifiliz, bakteriyel gida zehirlenmeleri, kronik
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bobrek hastaliklar ve tiremi, damar hastaliklar: (periarteritis nodoza, arterioskleroz, malign
hipertansiyon), obstriiktif kolon divertikiilleri, dissekan aort anevrizmasi , orak hiicreli
anemi, diabet komasi , pankreas kanseri, SLE, karsinoid sendrom, mide kanseri, zehirli
bocek ve akrep sokmalari, renal transplantasyon, karbonmonoksit zehirlenmesi, hipotermi
ve elektrik soku da etyolojide yer almaktadir. Idiopatik pankreatit, olgularn yaklasik
%15'ini igerir, biliyer ve alkolik pankreatitlerden sonra tigiincii biiyiikk grubu olusturur. Bu

olgularda pankreatite yol agabilecek herhangi bir etken saptanamaz (60)
2.8.3.1. Akut Pankreatitte Patolojik Bulgular

Akut pankreatitte patolojik bulgular her olguda farkli olabilir. Bazen de bezin farkli
bolgelerinde farkli bulgular elde edilebilir. Sik goriilen patolojik olaylar 6dem, yag

nekrozu, kanama, parankim nekrozu ve siipiirasyondur.

Akut pankreatit 6deminde bezin herhangi bir segmenti hastalanabilir. Bu genellikle
bas kisimdir. Odem ¢ogunlukla peripankreatik dokulara da yayilarak, bezin sinirlar belirgin

goriintiisiiniin kaybolmasina neden olabilir.

Beyaz opak plaklar halindeki yag nekrozu, pankreasin yiizeyinde, mezenterde,
parietal ve visseral periton iizerinde ve nadiren plevra ve perikardda goriiliir. Pankreas
lipazinin etkisi ile yaglar, yag asitleri ve gliserine ayrilirlar. Yag asitleri, kalsiyum ile

birleserek erimeyen sabunlar olustururlar.

Akut pankreatitte parankimal hemorajik lezyonlarin meydana gelmesi hakkinda iki
ayn fikir vardir. Bir damar felcine sekonder olarak, pankreas dokusunun yirtilmasina baglh
oldugunukabul edenlerin yanisira, damardaki lezyonun medianin nekrozu ile basladigini
ileri siirenler de vardir. Nekroz olmadan hemorajik lezyonlar goériilmediginden nekroz
kanamanmonciiliidiir denebilir. Pankreas nekrozundaki kanama iki bulgunun nedenidir.
Bunlardan birisi, periton boslugundaki koyu renkli, kanl sividir. Digeri ise, periumblikal
bolgede ve karimin yan taraflarindaki renk degisiklikleridir (Cullen ve Gray-Turner
belirtileri).

Odem ve kanama ile birlikte bulunan pankreatik nekroz, doku kaybi ve

parcalanmasi ile kendini gosterir. Yumusak ve gangrenli kisimlar asil pankreas
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dokusundan ayrilir. Nekrozun genis ve yaygin olmasisart degildir ve ¢ogunlukla kiigiik

noktalar halinde bulunur.

Akut pankreatitin bir komplikasyonu olarak kabul edilir. Siipiire pankreatit olduk¢a
nadirdir(56).

2.8.3.2. Akut Pankreatit ve ayirici Tam

Akut pankreatitin ayirici tamsinda karisikhiga ve tani yanhlishgina neden olan
hastaliklar kisaca su sekilde listelenebilir: Akut kolesistit, peptik iilser perforasyonu veya
penetrasyonu, ileus, akut apandisit, akut peritonit, koledok tasi ve safra koligi, dalak
yirtilmas: , bobrek koligi, akut koroner arter tikanmas: ve anjina pektoris, dissekan aort
anevrizmasi , mezenter arter trombozu, bazal pnomoni, akciger embolisi ve infarktiisii,
akut porfiri, dis gebelik riiptiirii, zona zoster, diyabetik ketoasidoz komasi, hiatus hernisi
inkarserasyonu, ¢ocuklarda ensefalit, tabes dorsalis krizi ve sok sendromu ayirici tanida
akilda tutulmalidir. Onemli bir nokta, akut pankreatitle karisabilen hastaliklarin cogunun
ameliyat edilmedigi takdirde letal olabilmeleridir. Bu nedenle klinik zeminde kesin tan:

konamadiginda, diagnostik laparatomi endikasyonu vardir(56).
2.8.4. RADYOLOJiK YONTEMLER

Akut pankreatitte radyolojik incelemeler Ozellikle tani, hastaligin yayginhgi,

komplikasyonlarin ciddiyeti ve prognoz tayininde belirleyci olarak kullaniimaktadir
2.8.4.1. Direkt Grafiler

Gorece yeni tan1 yontemleri olan ultrasonografi ve bilgisayarli tomografiye ragmen

konvansiyonel radyolojik yontemlerin de akut pankreatit takibinde 6nemli rolii vardir.
Direkt karin grafisinde elde edilen bulgular;

* Retroperitoneal yag dokusu nekrozu ve inflamasyona bagl organ konturlarinda
(psoas kas ve bobrek) belirsizlesme ve sol ¢evresinde radyoliisen halka,

* Asite bagh silik goriinim,

» Pankreasa komsu ince barsak ansindaki lokal ileusa bagli “ Sentinel loop ”

belirtisi,
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» Transvers kolon veya splenik fleksurada olusmus spazma bagli tranvers kolonda
distansiyon ve distal gaz gdlgelerinin azalmasi ya da goriillmemesi ( Cut- off belirtisi)
(Resim -9).

» Paralitik ileusa bagli seviyeli goriiniim,

» Mezenter infarktiisii gelismisse barsak duvarinda parmakla basilmis gibi goriinim
( thumbprinting ),

» Perforasyona yolagmis ise sag subdiyafragmatik bolgede serbest hava varligi ,

* Kronik pankreatit sonucu pankreasta olusan kalsifikasyonlardir.

Akciger grafisi;

* Plevral effiizyon,

* Her iki dfiafragmada yiikselme,

» Bazolateral diskoid atelektaziler,

* Pulmoner 6dem bulgular1 , Baryumlu kontrast grafiler;

* Duodenal C lupta genisleme, mukozada 6dem, rdlyefte silinme,

* Papilla vaterideki biiyiimeye bagli hemisferik dolma defekti,

» Basi ya bagli olarak mide bosalmasinda gecikme,

* Pankreastaki 6dem, psodokist ve abseye bagl olarak midenin 6n mediale

itilmesidir(72).

Resim 9. Kronik pankreatitte kalsifikasyonlar
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2.8.4.2. Ultrasonografi

Ultrasonografi (USG), ucuz ve noninvazif olmasi, yatak basinda her an
yaplabilmesi ve gerekli gorildigii siklikla tekrarlanabilmesi nedeniyle Ozellikle takip
aciSindan ¢ok yararlidir. Bu avantajlara karsin olgularin %25-40’inda gaz nedeniyle
pankreas degerlendirilememektedir. USG’nin akut pankreatitteki tanidegeri %75-85
arasndadir. Bezde 6dem ve biiyiime, ckojenitede azalma, wirsung kanalinda genisleme,
psodokist, abse, asit ve kronik pankreatite ait kalsifikasyonlar USG bulgulariolarak
saylabilir. USG o6zellikle pankreatite eslik eden safra yollarihastaliklarinin tanisinda ¢ok
yardmciolmaktadir(72).
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Resim 10. Ultrasonografide akut 6dematéz pankreatit
2.8.4.3. Bilgisayarh'Tomografi

Bilgisayarlitomografi (BT), akut pankreatit tamisinda ve oOzellikle nekrozun
goriintiilenmesinde en yararliydntemdir. Intravendz kontrast madde verilerek yapilan BT
incelemesi ile nekroz, hemoraji ve vaskiiler yapilar gosterilebilmektedir. Dinamik kontrast
BT (anjio-CT) akut pankreatit tamsive nekrozu gostermede son gelistirilen
yontemlerdendir. BT nin safra yollaripatolojisini gostermede USG’ye tstiinliigli yoktur.
Akut pankreatitin BT’deki spesifik bulgulari, hastalarin derecesine baghdir. Hafif
olgularda, BT de sadecepankreatik genisleme goriilebilir, 6dem ve inflamasyon cevre

yagdokusuna yayilirsa, pankreasin sinirlaridiizensizlesir ve belirsizlesir. Hafif olgularda,
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BT’ de %14-28 oraninda pankreasin tamamen normal oldugu goriilebilir. Bu nedenle BT
tanida amilaz diizeyinden daha basarisizdir. Akut pankreatitli her hastada BT endikasyonu

yoktur. Ranson kriteri 2’den fazla olan olgularda BT ¢ekilmelidir.

BT’yi degerlendirme ve siniflamada Balthazar tarafndan yapilmisolan siniflandirma
mevcuttur. Balthazar’ m Onerdigi BT siddet indeksi gerek pankreasin radyolojik
goriiniimii, gerekse enflamasyonunu ve nekrozun sidetini igermesi dolayisiyla
kullanirhigryiiksektir. BT siddet indeksi, BT derece skoru ve nekroz skoru toplamindan
olusmaktadir. Hesaplanan BT siddet indeksi BT goriintiilemenin erken prognostik degerini
dogru olarak yansitmaktadir. Balthazar tarafndan yapilan ¢alismada siddet indeksi 0-2 olan
hastalarda mortalite %0, morbidite % 4;siddetindeksi 3-6 olanlarda mortalite %6,
morbidite %35; siddet indeksi 7-10 olanlarda mortalite %17, morbidite %92 olarak
bulunmustur(66).

Balthazar BT siddet indeksi hesaplanmasindaki sinirlamalardan biri zamanlamadan
kaynaklanmaktadr. Nekroz genellikle ilk 24 saat i¢inde gelismekte, bu nedenle nekrozu
dogru olarak tespit igin klinik semptomlarin baglamasindan 2-3 giin sonra BT ¢ekilmesi

oOnerilmektedir.

Tablo 2. Balthazar BT siddet endeksi

CT derecesi | Derece Skoru Tanimlama

A 0 Normal pankreas

B 1 Fokal/yaygin biiyiime, heterojenite

C 2 Pankreas/peripankreatik yag inflamasyonu
D 3 Tek peripankreatik sivikolleksiyonu

E 4 2 den fazla sivikolleksiyonu/retroperitoneal hava
% Nekroz Nekroz Skoru Tanmmlama

Yok 0 Uniform pankreatik kontrastlanma

<30 2 Kontrast tutulumu olmayan alan pankreas
30-50 4 %30-%50 oraninda kontrastlanmayan alan
50 < 6 %350< oraninda kontrastlanmayan alan
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Siddet endeksi=nekroz skoru+derece skoru

Resim 11. BilgisayarhTomografide Akut pankreatit goriintiisii

2.8.4.4. Magnetik Rezonans

Magnetik rezonans goriintiilemenin (MRI) akut pankreatitteki degeri konusundaki
calsmalar yeni ve yetersizdir. Nekrozu daha iyi gosterdigine dair sporadik ¢alsmalar varsa

a BT’ ye tstiin olmadigigeniskabul gormektedir.

MR kolanjiopancreatografi (MRCP), spiral BT kolanjiografi ve endoskopik USG
gibi noninvazif ya da miniinvazif diagnostik yontemler degerlendirilmekte ve selektif

ERCP kullanimkonusunda yardmciolmaktadir(73).
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Akut Pankreatit Tanisinda Endoskopi

ERCP, akut pankreatitli olgularda erken ve ge¢ donemde uygulanan 6nemli bir
tetkik yontemidir. Agir biliyer pankreatitli olgularda acil ERCP uygulanmali, koledokta
tagsaptanirsa tasekstraksiyonu ve ES (endoskopik sfinkterotomi) uygulanmalive daha sonra
kolesistektomi uygulanmalhidir. Hafif biliyer pankreatitli olgularda klinik aniden bozulursa
yada kolanjit, hiperbilirubinemi veya koledokta genisleme saptanirsa agir biliyer
pankreatittekigibi tedavi edilmelidir. Deneysel calsmalarda akut pankreatitin agirliginin
duktalobstruksiyon  siiresine  baglioldugu  gosterilmistir.  Pankreatik  duktal
dekompresyonpankreatitin  ilerlemesini  Onleyebilir. Ancak birgok arastrmacitetik
cekildikten sonra mevcutpankreatit atagininiyilesmesine duktal dekomresyonun etkisi
olmadigimisavunmaktadir. Akutpankreatit gibi komplikasyonlariolan ERCP’nin koledok
tastaramasinda kullanlmasiuygundegildir. Endoskopik USG, USG ve BT ile saptanmayan
cok kiiciik taglarin bilearastirilmasinda basarilidir. Minimal invaziv, giivenli ve radyasyona
maruz kalmama gibiavantajlarolmasina ragmen, Endoskopik USG nin heniiz yaygin

olmamasive deneyimyetersizligi gibi dezavantajlarivardir (74, 75).

karaciger

duodenum

pankreatik
kanal

Resim 12. ERCP ile safra yollarinin goriintiilenmesi
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ERCP’nin biliyer pankretitte zamanlamasida tartisma konusudur. Erken ERCP ile
tasin uzaklastirilmasiagir biliyer pankreatitli olgularda hastaligin  klinik  seyrini
degistirmekte fakatédemat6z pankretite dondiirmemektedir (76). Baziarastirmacilar erken

preoperatif ERCP’yirutin yapmakta ve dnermektedirler (77, 78).

Bu yaklasimin amacikoledok taslibiitiin olgularin laparoskopik kolesistektomiden
once belirlenebilmesi ve tek bir yontemle tedavisaglayabilmektedir. Ancak taslarin ¢cogu
akut faz esnasinda ve ERCP vyapilirken duodenuma ge¢mektedir. Bu yiizden yapilan
gereksiz ERCP’ler morbidite ve mortaliteyi artirmaktadir (79, 80). Hafif bilier pankreatitli
belli 0Ozellikleri olan olgularda ERCP o6nerilmekte acil ERCP ve sfinkterotomi
onerilmemektedir. Agir bilier pankreatitli olgularda ise acil ERCP ve sfinkterotomi

onerilmektedir.
2.8.4.5. ERCP endikasyonlari
* Serum bilirubin degerinin 2mg/dl’nin tizerinde olmast,

» USG ile safra yollarina ait patolojinin kesin olarak gosterilmemesi durumunda
diagnostik, koledokun genisoldugu ve koledokta tasgosterilmesi durumunda terapotik

olarak,

« lyilesme gostermeyen, komplikasyon gelisen ve cerrahi girisim planlanan

pankreatitli hastalar,
» Akut kolanjit tablosu gelisen hastalar,
* Diger yontemlerle tanikonulamayan hastalar,
* SGPT ve AF degerlerinin yiiksek oldugu hastalar

ERCP ile patoloji gosterildikten sonra sfinkterotomi, pankreatik kanal dilatasyonu,
endoprotez veya stent konulmasi, tasekstraksiyonu gibi terapotik girisimlerle cerrahiye

gerek kalmaksizin tedavi gerceklestirilebilir (66).
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CYSTIC DUCT STOKE

Resim 13. ERCP ile koledok ve sistik kanalda safra yolu taginin goriintiilenmesi

2.8.5. PROGNOZ

Akut pankreatitli hastalarin gogu (%70-80) hafif seyirli, kendi kendini sinirlayan bir
Klinik tablo gosterirken % 20-30’luk bolimiinde agir ve fatal seyirli bir klinik hakimdir.
Prognozu degerlendirme agiSindan en ¢ok bilinen ve en yaygin sekilde kullanilan klinik
kriterler Ranson kriterleridir (tablo-3). Ranson kriterine goére skor arttik¢a prognozun
kotiilestigi diistiniilmelidir. Ranson kriterlerinden bir veya iki kritere sahip olan olgular
hafif gruba girer ve %0.9 mortalite gosterir. Ug veya dort kritere sahip olgularda mortalite
%16, besveya alt kritere sahip olanlarda ise mortalite % 40, altidan fazla kritere sahip
olgularada ise %100 olarak kabul edilmektedir. Sistem hastaligin siddetini
degerlendirmede bir 6l¢iide basariliolsa da, kritelerin sayisnin ¢oklugu, degerlendirme igin
48 saatlik siire gerekmesi, akut 6dematoz interstisyel pankreatit ve nekrotizan pankreatit
arasinda kesin ayrim yaplamamasive sensitivitesinin diisiilk olmasibu sistemin yetersizligi

ve dezavantajidir.
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Amrie’nin 6nerdigi ve Ingiltere’de kullanilan sistemde Ranson sistemindeki baz
ac1g1, hematokrit ve sivikaybigikarlmis, yerine serum albumin diizeyinin 3.2g/dl altinda
olmasikriteri getirilmistir. Bununyaninda ne Ranson ne de Glasgow skoru hastanin seyri

sirasinda tekrar hesaplama yapmaolanagiyoktur (tablo-4).

Daha kullanighancak kompleks bir skorlama sistemi APACHE(Acute Physiologic
and Chronic Health Evaluation) Il skorudur (82) (tablo-5). APACHE Ilhastaneye
yatigsirasinda, hastanede yatissiiresince iyilesme veya kotilesmeyi 6l¢mek igintekrar
hesaplanabilir.  Bununla birlikte yasskoru nedeniyle yiiksek skorlar ortaya
ciktigiicinAPACHE 11 skoru elestirilmektedir. Ayrca akut pankreatitte obezitenin
morbidite vemortalite i¢in bir risk faktorii oldugunu belirten bir¢ok ¢alisma olmasive BMI
degerininAPACHE II’de goz ardiedilmesi skorun dogrulugu agisindan bir baska olumsuz
faktordiir(83).

Hastanin yatisindan sonraki 48 saatte elde edilen degerler hesaplandiginda

hastaligingiddetini belirlemede Ranson, Glasgow ve APACHE II benzer sonuglar

vermektedir.

Tablo 3. Ranson’un Prognostik Kriterleri

Basvuru aninda

Yas > 55

WBC > 16000/mm

Glukoz > 200mg/dl

LDH > 350u/I

SGOT > 250u/l

Ik 48 saat icinde

Hematokrit diizeyinde %10 dan fazla diisme

BUN seviyesininde 5 mg/dl den fazla artis

Kalsiyum diizeyinin 8 mg/dl nin altina inmesi

PaO2 nin 60 mmHg nin altina inmesi

Baz a¢iginin 4 mEq /L’nin iizerine ¢ikmasi

Stviagiginin 6 L’nin {izerine ¢ikmasi
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Tablo 4. Apeche-2 Skorlama Sistemi

Parametreler +4 +3 +2 +1 0 +1 +2 +3 +4
Rektal Ates =41 39409 - 38.5-389 | 36-384 34- 32-33.9 30-31.9 <299
359

Ort. Art. Basmng | =160 130-159 110-129 - 70-109 - 50-69 - <49
Nabiz/dk =180 140-179 110-139 - 70-109 - 55-69 40-54 =39
Solunum/dk =50 35-49 - 25-34 12-24 10-11 6-9 - <5
Oksijenizasyon | =500 350-499 200-349 - <200 - - -
a-) F102=0.5 1se
Pa02
b-) Fio2<0.51se | - - - - =70 61-70 - 55-60 <535
Pa02
Art. Ph =77 7.6-7.69 - 7.5-7.59 7.33-749 - 7.25-732 | 7.15-724 <7.15
Serum K+ =7 6-6.9 - 5.5-59 35-54 3-34 2529 - 2.5
Serum Na+ =180 160-179 155-159 150-154 130-149 - 120-129 111-119 =110
Kreatinin =35 2-34 1.5-19 - 06-14 - <0.6 -
(%mg) (ABY
varsa X2)
Hematokrit =60 - 50-59 46-49 30-45 - 20-29 - =20
Lokosit =40 - 20-39.9 15-19.9 3-149 - 1-29 - <1
HC-3 =52 41-51 - 32-40 22-31 - 18-21 15-17 =15
(Kan gazi
yoksa)

Tablo 5. Modifiye Amrie Kriterleri
Yas > 55
Lokosit > 15000/ mm3
BUN > 45 mg/dL
Glukoz > 180 mg/dL
Albiimin <3.2¢g/dL
Kalsiyum < 8 mg/dL
Pa0O2 < 60 mmHG
LDH > 500 IU/L
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2.8.6. TEDAVI

Klinik ve laboratuvar degerlendirmesi ile taninin konulmasinitakiben, akut
pankreaatitli hastalarda uygulanacak en 6nemli tedavi, medikal tedavidir. Medikal tedavide

amag bezin dinlenmeye alinmasiyani pankreatik salgilarin inhibe edilmesidir.

Agir pankreatit tedavisinde diiiretik tedaviden kaginilmalidir. Dolasim diizeldiginde
agirakut pankreatitli hastalarin ¢ogunda inatgikapiller gegirgenlik artmasive doku 6demi
ilekarakterize reperfiizyon hasarigoriiliir. Pankreatitin hiperdinamik fazgenellikle 4-10
giinsiirer. Bundan sonra eger enfeksiyon gelismezse mikrovaskiiler biitiinliik tekrar olusur

vehastanin ditirezi kendiliginden gelisir(51) .

Arastirmalar orta yada hafif siddetteki pankreatitte nazogastrik dekompresyon
hastaligin seyrini degistirmede ©nemli olmadigimigostermistir. Ancak siddetli veya
nekrotizanpankreatitli hastalarda nazogastrik dekompresyon kusmayigidermede gereklidir.
Ayrica bu tiir agir hastalarda staz {ilseri ve kanamayidnlemek icin H2 bloker tedavi

uygulanmalidir (51,60).

Akut pankreatitte siddetli agriolabilir. Boyle durumlarda Morfin kullanmaktan
kaginilmamalidir. Morfinin oddi sfinkter tonusunu arttrarak safra stazina neden olduguna
dair bilgiler pratikte pek Onem tasimamaktadr ve bir ¢ok otdér bunu morfin
kullamminisingrlayict bir faktor olarak gormemektedir (83). Eger steatore varsa bu,
pankreas ekzokrin salgisinin en az %90’ inn kaybedildigi anlamina gelir. Bu bulgunun

diger 6nemi; steatore miktarinin akut pankreatitin siddetiyle paralellik gostermesidir.

Agir akut pankreatit bir yogun bakim {initesi hastasidir. Yogun bakim sartlarinda
tedavi edilmelidir. Hastalarin yogun bakim destegine gereksinimini belirleyen temel

gostergeler organ yetmezligi ve bilgisayarlitomografide nekroz varhigidr.
Organ yetmezlii su sekildedzetlenebilir:
« Hipoksi ( Pa02<70)
* Hipotansiyon ( sistolik tansiyon< 90 )

+ Uremi ( kreatinin>2 )

41



* Gastro intestinal sistem i¢in: 500 ml.den ¢ok kanama olmasi

Goriildugi gibi yogun bakim destegi gereken pankreatit hastasinda sivi-elektrolit
takibi ¢ok 6nemlidir. Burada kullanilacak sivinin kristaloid veya kolloid olmasibir fark

yaratmaktadir.

Vazopressor ajanlardan  dopamin, digerlerine kiyasla daha avantajh
oldugugoziikmektedir. Ciinkii dopamin aymanda periferik vaskiiler direnci arttirirken,
renal ve pankreatik kan akiminda azalmaya yol agmaktadir. Buna karsin heparin,

vazopressin ve diisitk molekiil agirliklidestran belirgin bir yarar saglamamaktadir (84).

Hastaligin seyri sirasinda hipokloremi, hipokalemi ve hipokalsemi gibi hzla
diizeltilmesigereken elektrolit diizensizlikleri olduk¢a sik goriiliir. KCL, NaCL ve Ca
replasmanlaruygunsekilde yapilmalidir. Ca seviyesi takiplerinde, hipoalbuminemi olup

olmadigidikkate alinmalive iyonize Ca seviyesi diisiik ise replasman yapilmalidir (60).

Akut pankreatit tedavisinde Total Parenteral Nutrisyon (TPN) ve barsagin
dinlendirilmesige¢cmiste beslenme desteginin saglanmasiigin tek yol olarak kabul
edilmekteydi. Ciinkiienteral beslenmenin pankreatik enzimlerin sentezini uyardigive
hastaligikotiilestirdigi  goriisithakimdi. Ancak hastalarda TPN’ ye baglikomplikasyon
riskinin arttigibilinmektedir. Ozelliklehiperglisemi ve Kateter ile iliskili sepsis bunlarin
basinda gelmektedir.

1997°den itibaren ¢ok sayida caligma enteral niitrisyonun (EN) Onemini
vurgulamayabaslamigtir. EN, parenteral nutrisyon ile karsilastirildiginda g¢alismalarda
giivenilir, uygulamasikolay, daha az hiperglisemi yaptigi, enfeksiyon riskinde, morbidite
ve diger tiim komplikasyonlarda azalma olusturdugu gosterilmistir. Bunlara ilaveten EN ile
akut faz cevabinin iyilestigi, hastalik ciddiyetinin azaldigisistemik inflamatuvar
yanitin(SIRS) iyilestigi, barsak devamlihiginve bariyer fonksiyonlarinin korundugu
gosterilmistir (85, 86).

Literatiirde yapilan c¢alsmalara bakildiginda beslenme desteginin enteral veya
parenteral olmasina bakilmaksizin ekzokrin pankreas islevleri ile iki temel noktada

iliskilendirildigi goriilmektedir:
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I; Enteral formiiller diisiik yag icermeli ve pankreatik ekzokrin sekresyonu

olabildigince inhibe etmek i¢in Trietz ligamaninin distalinden verilmelidir.

2; TPN ve diger parenteral substrat inflizyonlar1 pankreatik ekzokrin salgiy1

uyarmamaktadir.
Sonug olarak akut pankreatitte beslenme destegi su sekilde 6zetlenebilir:

» Hafif (prognostik faktér 1-2 arasi) akut pankreatitte beslenme destegine gerek
yoktur.

* Orta veya siddetli akut pankreatitte, kardiak ve solounumsal denge saglandiktan

sonra olabildigince erken olarak beslenme destegi saglanmalidir.

 Baslangcta, kusma ve aspirasyon riski olmadigina emin olana kadar parenteral
sollisyonlar kullanilabilir. Bunlar, esansiyel yag asidi acigini Onleyici ya solusyonlar

icermelidir. Ozel aminoasit formulasyonu 6nerilmemektedir.

* Tam1 ve sagaltim amach cerrahi grisim gerektiren hastalara ise beslenme
jejunostomisi mutlaka konmali, cerrahi girisim yapilmayacaksa stabilite saglandiktan sonra
Bengmark tlipi veya nasoenteral tlip yolu ile olabildigince hizli bir sekilde enteral

beslenmeye gecilmelidir.

Bu amagla yagli, yiiksek omega-3-ya asidi, glutamin ve argininden zengin

soliisyonlar tercih edilmelidir

Pankeas ve safra yollarsterildir ve dolayisiyla tiim pankreatitler steril ortamda

baslar.

Infeksiyon olaya sonradan eklenebilir. Dolayisiyla tercih edilecek antibiyotikler
tedavi edici degil, profilaktik olacak ve prensibde profilaktik antibiyoterapiyle uyumlu

olacaklardur.

Enfestasyonda rol oynayan belli bashajanlar E. Coli (en sik), Enterobacter ve
Kleksiella tiirleridir. Literatiirde akut pankreatitte antibiyotik kullamimuile ilgili ilk
calismalar ampisilin ile yapilmistir, klinik olarak hi¢bir etki elde edilemedigi bildirilmistir

(87). Ciinkii ampisillin pankreasa ve asiner hiicrelere penetre olamamaktadir. O halde
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pankreatite enfeksiyoz komplikasyonlarionleyecek antibakteriyel ajan sadece yukarida
belirtilen  etkenleri  etkisizlestirmekle  kalmamali, aymzamanda etkin  doku

konsantrasyonlarida saglamalidir.

Buchler ve Beger’in 1992 yInda yaptklarbir calsmaya gore; pankreas doku
konsantrasyonu en yiiksek olan antibiyatikler quinolon grubu ile imipenem basta olmak

tizere carbapenemlerdir (88).

Pederzoli ve arkadaslarinin yaptiklarive prospektif, randomize multisentrik
calsmada ise hepsinde tomografi ile ilk 72 saat i¢inde nekroz saptanmis74 hasta
kullanilmigtir. Bu hastalardan bir grubuna imipenem, diger grubuna ise saline enjekte
edilmis, sonugta; imipenemin mortalite ve organ yetmezlini etkilemedigi, ancak pankreatik
ve nonpankreatik sepsiste anlamhazalma oldugu vurgulanmistir (89). Cefuroxim,
amphotericin —D, Colistine sulfat ve norfloxacine ile yapilan randominize ¢aligmalarda da

benzer sonuglar elde edilmistir(84).

Akut pankreatitte infeksiyonun en sik kaynagibarsaklardan periton bosluguna
bakteri translokasyonudur. Bunu énlemenin en dogru yolu GIS fizyolojisini korumaktir ve

bu da en kolay erken enteral nutrisyonla saglanabilir.

Pankreas ekzokrin salgisinin azaltilmasida medikal tedavinin amaglarindandir.
Antikolinerjikler, kolesistokinin reseptdr antagonistleri, glukagon, kalsitonin, somatostatin,

peptid Y'Y gibi ajanlarla pankreas agzokrin salgisinin azaltilmasionerilir (90).

Somatostatin 14 aa. den olusan bir polipeptid hormondur. Asil olarak pankreas
delta hiicrelerinden salgilamir.Ancak cok az da olsa GIS, genitoiiriner sistem, beyin,
stirrenal medulladan da salgilanir. Bilinen tim endokrin ve ekzokrin salgilariinhibe eder,
intestinal motiliteyi yavaslatir ve splanknik alanda kan akminmyavaslatir. Akut pankreatit

tedavisinde tek kullanim amaci; pankreas sekresyonununazaltilmasidir.

Somatostatin enjeksiyonu deneysel pankreatit modelinde eritrosit akim hizinive kan
akimini arttirir, glikoz intoleransimidiizeltir, sagaltimda yardmciolabilir. Buna karsni aktive
olmus enzimleri bloke ederek hiicre hasariniarttirabilir. Bu agidan da zararhdir ve

kullanilmamalidir. Pratik kinik kullanimda dogal somatostatin ve bunun analogu olan
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Octreotid kullanilir. Siiperoksit dismiitaz ve katalaz gibi serbest oksijen radikal
yakalayicilarile allopiirinol gibi xantin oksidaz inhibitorleri deneysel asamada pankreatit

seyri iizerinde etkili olduklarigosterilen diger molekiillerdir (91).

Yiizyirmibir agir pankreatitli hastayikapsayan randomize c¢alismada, Neoptoluleus
ve arkadaslarikonvansiyonel tibbi tedavi grubunda ERCP ve endoskopik sfinkterotomi’nin
morbiditeyi %61°den %24’¢ indirdigini gostermislerdir. Daha yakin zamanda Fan ve
arkadaslarhastalarda semptonlarin baslamasindan itibaren ilk 72 saat i¢cinde ERCP/ES
yapildiginda bilier sepsis insidansinin distiigiinii géstermislerdir. Fakat bu girisimlerin
pankreas nekrozunu 6nledigi veya seyrini diizelttigine dair kanitlar yoktur. Ayrca ERCP
retrograd enjeksiyonu sirasinda enfeksiyona neden olur. Biiyiikk miktarda nekrozu olan

hastalarda steril nekrozun ERCP sonrasinda enfekte nekroza doniismesi ciddi risktir.

ERCP/ES siddetli pankreatit olan hastalarda (Ranson>3, pankreasta nekroz,
pseudokist ve abse gibi lokal komplikasyonlar gelisen), sarilik ve kolanjit gelisen

hastalarda acil dekompresyon amaciyla kullanilmalidir(51).
2.8.7. AKUT PANKREATITTE CERRAHITEDAVI
2.8.7.1. Steril Nekroz

Nekrotizan pankreatitli hastalarin tedavisinde hala ¢oziilmemiskonulardan birisi
steril nekrozlu olgularda cerrahi debridmanin zamanlamasidir. Steril nekrozun
enfeksiyonunun olaya eklenmemesi igin erken debridmandnerenler vardir. Ancak steril
pankreas nekrozunda ¢ogunlukla erken debridman 6nerilmez. Steril nekrozlu hastalar dort
hafta sonunda hala ventilatére bagimliise ancak o zaman cerrahi girisim ile nekrozlu
dokular ¢ikarilmahidir. Tlk debridman esnasinda tiim nekrozlu dokularin ¢karilmasikalan
nekrotik dokularin enfekte olma riskini Onler. Steril nekrozlu hastalarda gelisen
semptomlarin baslangicindan 6-8 hafta sonra devam eden siddetli agrihalinde nekroze

dokularin ¢ikarlmasikaginilmazdir.
2.8.7.2. Enfekte Nekroz
Klinik olarak veya enfekte pankreatik nekrotik dokunun BT altnda aspirasyonu ile

enfeksiyon tamimlanirsa nekrozlu dokularim ¢ikarilmasiendikasyonu vardir. Enfekte
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pankrea nekrozundan duvarierimisabseye kadar degisen bir spektrumda pankreas

enfeksiyonu goriiliir.
2.8.7.3. Girisimsel Radyoloji ve Perkiitan Katater Drenaji

Akut pankreatit tedavisinde girisimsel radyoloji uzmanlaribiiyiik rol oynar. BT
altinda yapilan aspirasyon sonucu gram boyama ve kiiltlir analizinde bakteri pozitif
bulunan hastalarda ameliyat Onerilmektedir. Pankreas fistiillerini 6nlemek amaciyla
perkiitan olarak yerlestirilen drenler siviaspire edildikten sonra g¢ekilir. Ayrica belirgin
olarak steril nekrozu olan hastalarda sekonder enfeksiyondan kaginmak amaciyla drenaj
Onerilmez. Onbesgramdan daha fazla nekrozu olan hastalara perkiitan drenaj yerine

operatif debridman yapilmalidir.
2.8.7.4. Nekrozlu Dokularm Cikarilmasi

Bursa omentalise daha kolay ulasmak ve kolonun fleksurasinin mobilizasyonu igin
bilateral subcostal insizyon onerilir. Kolonun altinda nekroz var ise splenik ve hepatik
fleksuralarin mobilizasyonu gereklidir. Kolonda nekroz varsa proksimal kolostomi yapilip
distal kolon chlorpactin sodium oxychlorosene soliisyonu ile yikanabilir. Eger duedenumda

nekroz var ise pylor stapler ile kapatilip gastrojejunostomi yapilir.
2.8.7.5. KapahDrenaj Lavaj-A¢ik Pansuman
Asagidaki kriterlerin varliginda agik pansuman yapilir.

1-Yapilan preoperatif BT de pankreasin %50 sinden daha fazla nekroz veya genis

peripankreaatik nekroz varsa ve hepsinin temizlenemedigi siiphesi mevcutsa.

2-ilk debridmanda ¢ok miktarda nekrotik pankreas veya peripankreatik doku(200 gr

dan fazla) ¢ikartilmigsa ve daha da bulundugu siiphesi varsa.

3-Hasta, semptomlar basladiktan sonra canhidokunun cansiz dokudan zor ayrt

edilecegi “erken” donemde enfekte olduysa.
2.8.7.6. Drenaj ve irrigasyon
Chlorpactin soliisyonu ile irigasyon igin agik pansuman ve kapalidrenaj

tekniklerinin her ikisinde de 2-4 adet iiclii liimenli drenler kullanihr.Irrigasyon hacmi dren
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basina 250ml/saat’tir. Uzun siireli drenaj kanamaya neden olabilir. Kontrol edildiginde
dren mayisindeki amilaz diizeyleri diisitkse drenler giinler i¢inde kisaltilarak alinabilir.
Eger yiiksekse biiyiik ¢apli drenler kontrollii fistiil olusturmak amaciyla daha kiigiikleri ile
degistirilir.

2.8.7.7. Periton Lavaji

Nekrotizan pankreatitte, periton lavajda sitokin ve enzim igeren ve enfekte olma
ihtimali bulunan asit sivsiniyiiksek miktarda bosaltan bir tedavi yontemi olarak
Onerilmistir. Ranson” a gore 7-10 giin siire ile lavaj morbidite ve mortaliteyi azaltir.
McMahon ise 48 saatlik lavajin higbir etkisi olmadigimgostermistir. Ozellikle bobrek
yetmezligi gelisen hastalarhemodiyalize gerek kalmadan periton lavajindan fayda

gorebilirler.

Resim 14. Odematéz pankreatit
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Resim 15. Hemorajik Pankreatit

2.8.8. AKUT PANKREATIT KOMPLIKASYONLARI VE TEDAVIiSi

Akut pankreatitin en sik komplikasyonu psodokist olusumudur. Alkolik
pankreatitlerde daha sik rastlanan psodokistlerde fibréz duvarla g¢evrelenmispankreatik
salgive nekrotik doku vardir. Psddokist genellikle akut atagin 2. haftasinda ortaya ¢kar.
Idrar amilaznda yiikselme bu komplikasyonu akla getirmelidir. Ultrasonografi veya
BilgisayarliTomografi tanida ¢ok yardmciolur. Aynizamanda goriintiileme esliginde ince
igne aspirasyonu ve sivida amilaz tayini tanikoydurucudur. Spontan regrese olmayan
psodokistler 6 haftanin sonunda ameliyat edilmelidir. Lokalizasyonuna gore mide,

duedenum ve jejenuma internal olarak drene edilirler.

Akut pankreatitin 6nemli diger komplikasyonlariise pankreas nekrozu ve abse
gelisimidir.

Pankreas nekrozu bdlgesel veya yaygin, ylizeyel ya da parankimal olabilir. Bu

nekroz ortalama akut atagin 7-10. gliniine kadar sterildir. %60 kadarenfekte olmaz.
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Pankreatik abse ise genellikle ge¢ bir komplikasyondur ve en sik akut atagin 3.-5.
Haftalararasinda ortaya ¢ikar. Pankreatik ve peripankreatik nekrozun likefikasyonu veya
psodokistinenfekte olmasisonucu gelisir. Etken en sik koliform bakteriler ve klostrialardir.

Perkiitan veyacerrahi olarak debride edilebilir.
2.8.9. KRONIK PANKREATIT

Kronik pankreatit, pankreatik parankim kaybi ve fibroz doku olusumuna yol agan,
tekrarlayic1 tarzda, hafif ya da orta derecede pankreatik inflamasyon odaklar ile
karakterizedir. Hastaligin son doneminde pankreas dokusunda fibrozis ile birlikte pankreas

ekzokrin ve endokrin yetersizligi ortaya gikar (92).

Kronik pankreatit en siklikla kronik alkolizmle ikincil olarak gelisir. Ancak
hiperparatiroidi ve aminoasidiiriye ikincil olgular tanimlanmustir. Alkolizmin nasil kronik

pankreatite yol agtig1 bilinmemektedir. Diger etyolojik faktorler akut pankreatitle aynidir.

Klinik: Klinik goriiniim genellikle iki sekilde olur. Ya pankreas yetmezligine bagl
semptomlar ya da analjeziklere direngli agr1 olur. Siklikla 30-40 yaslarinda goriilen kronik
pankreatitin en sik belirtisi epigastrik agridir. Bu agr1 bele dogru yayilir ve 6ne egilmekle
azalir, yemeklerle artar. Bulanti, kusma, kilo kaybi, diski sayisinda artis ve steatore ortaya
cikar. Pankreas basina lokalize ikincil olarak koledok distaline basi gelisebilir. Safra
yollarinda tag olmaksizin koledogun intrapankreatik kisminda darlik gelisebilir. Hastalarda
hepatik kolestazisden bilier siroza kadar varan karaciger degisiklikleri hizla gelisebilir.
Hastalarda splenik ve/veya portal vene basi veya tromboza bagli olarak portal

hipertansiyon gelisebilir (93).

Radyolojik Bulgular: Direkt karin grafisinde 12-3 vertebralarin oniinde
kalsifikasyon saptanabilir. Baryumlu mide-duodenum grafileri antrumda itilme ve
duodenal lupta genislemeyi gosterebilir. Intravendz kolanjiografi kronik pankreatitin
koledok alt ucuna olan etkilerini saptamada yardimci olabilir. Bu darliklar ERCP veya
PTK ile gosterilebilir. Abdominal USG ve BT o6zellikle psodokistlerin tanimlanmalarinda
¢oliak aks ve superior mezenterik arterin selektif arteriografisi pankreatitin damarsal

komplikasyonlarini saptamada yardimcidir (93).

49



Laboratuar Bulgulari; Kronik pankreatit ile pankreasin endokrin ve ekzokrin
fonksiyonlarinda bozukluk meydana gelir. Kan ve idrar amilaz1 agrili atak sonrasi yiikselir.
Kan glukozu ¢ogunlukla yiiksektir. Glukoz tolerans testi diyabetik egriyi gosterir. Serum
tripsinojen diizeyinin de kronik pankreatitte diisiik oldugu saptanmistir. Kronik pankreatitte
tipik biyokimyasal bulgu, pankreas enzimlerinin azalmasidir. Her kronik pankreatitte
enzimlerde azalma olur ama radyolojik bulgular olmayabilir. Ekzokrin fonksiyonlarin

bozulmasina ikincil olarak diskida yag (>5 mg/giin) ve azot (>1g/giin) itrah1 artar (93).

Tedavi; Minimal fonksiyon bozuklugu, sik olmayan agr1 ataklari ve normal sosyal
ve is yasami olanlarda alkol ve yag alimmin kisitlanmasi yeterlidir. Ancak sik ve siddetli
agn ataklari, yiyecek intolerans ve kilo kaybi olanlarda cerrahi tedavi endikedir. Safra
yollarinda darliklar, piloroduodenal kompresyon, segmental portal hipertansiyon ve
psodokist olusumu cerrrahi tedavi i¢in diger endikasyonlardir. Cerrahi tedavi hastaligin
dogal gidisinde herhangi bir diizelme yapmaz, sadece semptomlari (agri, ikter vs) geriletir,
komlikasyonlar1 gegirebilir. Kronik pankreatitte cerrahi girisimin en sik nedeni agr
tedavisidir. Cerrahi tedavide ya drenaj girisimleri ya da hasta bolgenin rezeksiyonu
uygulanir. Puestow Ameliyati, sadece Wirsung kanal c¢api belirgin olarak artmis
olgulardayapilir. Pankreas 6n yiiziine longitiidinal bir insizyon yapilarak Wirsung ortaya

konur. Buraya birjejunum ansi roux en iyi seklinde anastomoz edilir.

Whipple Ameliyati, pankreas basini tutan komplikasyonlu olgularda yapilir. Beger
Ameliyati, pankreas basmin periampiiller bolgesi rezeke edilir ve bu boélge roux-en-y

seklinde hazirlanan bir jejunum ansi ile anastomoz edilir (94).

Frey ameliyati, pankreas on yiiziine longitiidinal bir insizyon yapilarak Wirsung
ortaya konur ve tiim kanal bastan kuyruga eksize edilir. Buraya bir jejunum ansi roux-en-y
seklinde anastomoz edilir. Parsiyel veya Total pankreatektomi, kronik pankreatitin tuttugu

bolge ya da eger tiimiinii tutuyorsa tamami eksize edilir (93, 95).
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3. GEREC VE YONTEM

Planlanan calismamiz icin Bezmialem Universitesi Tip Fakiiltesi Hayvan
Arastirmalart Etik Komitesinden onam alinmistir. Bu deneysel cerrahi hayvan ¢alismasi
Bezmialem Universitesi Tip Fakiiltesi Hayvan Laboratuvarinda gergeklestirildi. 40 adet
Wistar-Albino cinsi 250-300 gr agirhi@indaki erkek rat deneysel ¢alisma igin her grupta 10
adet olmak {izere randomize 4 gruba ayrildi. Deneysel protokoller Ulusal Bilimler
Akademisi tarafindan hazirlanan laboratuvar hayvanlart bakim ve kullanma

kilavuzuna(1996) gore gerceklestirilmistir.

Bu ratlar 12 saat karanlik 12 saat 151k ¢evrimi ile standart laboratuvar kosullarinda
oda sicakliginda cerrahi 6ncesi ve sonrasinda limitsiz standart rat yemi ve ¢esme suyu ile
beslenilmistir. Deney prosediirii esnasinda ratlar tek olacak sekilde kafeslerde tutuldu ve

tiim cerrahi prosediirler steril sartlar altinda gerceklestirildi
Deney Protokolii:

Cerrahi islem Oncesinde tiim ratlar trag edilmis ve viicut agirliklar1 kaydedilmistir.
Tiim deneyler genel anestezi altinda uygulandi. Bunun i¢in Ketaminhydrocloride 40 mg/kg
ve Xylazine 5 mg/kg intraperitoneal olarak uygulandi. Kornea refleksi ve kuyruk sikma
yontemiyle anestezi derinligi kontrol edildikten sonra tiim hayvanlara laparatomi

uygulandi.

Bu deneysel modelde safra kanali transduodenal olarak kaniile edilip, hepatik kanal
bulldog klemple kapatilarak ve 30 mm Hg basingta saline ve kontrast madde verilerek tipki

koledok tasina bagli staz, 6dem, striktlir pankreas bagi tiimorleri gibi papilladan akigin
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engellendigi pankreatik kanala retrograd akima neden olan durumlar ve ERCP iglemi taklit

edildi.

Resim 16. Sicanlarda biliyopankreatik kanal

Literatiir taramast 1s1¢inda 30 mmHg basing en uygun basing degeri secildi(96).
Izotonik NaCl mediflex 100 cc, %50 sulandirilmis kontrast madde ve basing ayarlamasi
icin pediatrik kan basinci 6l¢iim cihazi kullanilmistir. Kullanilan kontrast maddesi

UltravistR 300 (Schering, Almanya) idi.
Cerrahi prosediir:

Ratlarin dort gruba ayrilmasini takiben: Ratlarin karin cildi traslandiktan sonra
povidione-iodine ile silindi. Orta hattan 5° cm lik laparatomi yapildi ve abdominal organlar

eksplore edidi. Tim gruplarda ortak biliopankreatik kanal 24G braniil kateter kullanilarak
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transduodenal kaniile edildi. Grup 2,3 ve 4’ ¢ soliisyonlar(kontrast madde ve izotonik

NacCl) biliopankreatik kanal karacigere yakin kismindan kapatilarak 30 mmHg basing ile

verildi.

Grup l(kaniilasyon grup, n=10): Bu grupta 24 G braniil kateter kullanilarak
biliyopankreatik kanal orta hat laparatomi ile transduodenal kaniile edildi ve bagka islem

yapilmadan batin kapatildi

Grup 2(izotonik grup, n=10): Bu grupta da 24 G braniil kateter ile kaniilasyon
yapildiktan sonra bilyopankreatik kanalin distali izotonigin karacigere kagmasini
engelleyecek sekilde kiiciik bulldog kelmpler ile kapatildi. Sonrasinda 0,5 cc izotonik NaCl

30 mmHg basing ile kanala verildi

Grup 3(kontrast grup, n=10): 24 G braniil kateter ile kaniilasyon yapildiktan
sonra biliopankreatik kanalin distali kontrast maddenin karacigere kagmasini engelleyecek
sekilde kii¢iik bulldog kelmpler ile kapatildi. Sonrasinda 0,5 cc %50 sulandirilmis kontrast
madde 30 mmHg basingta kanala enjekte edildi

Grup 4(kontrast+izotonik NaCl grup, n=10): 24 G braniil kateter ile kaniilasyon

yapildiktan sonra biliopankreatik kanalin distali kontrast maddenin karacigere kagmasini
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engelleyecek sekilde kiiciik bulldog kelmpler ile kapatildi. Sonrasinda 0,5 cc %50
sulandirilmis kontrast madde 30 mmHg basingta kanala enjekte edilmesini takiben 0,5 cc

izotonik NaCl 30 mmHg basing ile irrigasyon amagli kanala verildi

Tilim siganlar islem sonrasi oda 1sisina alindi. Analjezik olarak temgesic 0,05 mg/kg
subkutan olarak uygulandi. 24 saat sonra eter ile anestezi altinda kalplerinden heparinli
enjektore ve kuru enjektore kan alindi. Lokosit sayisi, amilaz, kan sekeri, LDH, SGOT,
CRP ve kan gazi degerleri calisildi. Kan alinma isleminden sonra siganlar servikal
dislokasyon yontemiyle sakrifiye edilip, histopatolojik inceleme igin pankreas dokulari

cikarilip %10 formaldehit icerisinde patolojik incelemeye gonderildi.
Biyokimyasal analiz:

Tiim laboratuar degerlendirmeleri Saghk Bakanlhig: Istanbul Egitim ve Arastirma
Hastanesi Biyokimya Labaratuvar1 ve Bakteriyoloji Labaratuvarinda yapildi. Deneklerden
alan kan 6rneklerinden EDTA’l1 tiipe alinan kan ile 16kosit sayisi, kuru tlipe alinan kan
ile biyokimyasal parametreler ve CRP ¢alisildi. Kuru tiipteki kan 3000 rpm/dk. hizda 10
dakika santrifiij edilerek plazmasi ayristirildi. Elde edilen plazmalardan serum amilazi,
SGOT, LDH, kan sekeri ve CRP diizeyleri 6l¢iildii. Heparinli enjektore alinan kandan ise
kan gaz1 g¢alisildi. Sonuglar serum amilaz, SGOT, LDH; U/L, lokosit sayisi; 103 /Ul,
kan sekeri diizeyi; mg/dl, CRP diizeyi; mg/L olarak verildi

Histopatolojik degerlendirme:

Histopatolojik degerlendirmeler Istanbul Egitim ve Arastirma hastanesi Patoloji
laboratuvarinda tek uzman tarafindan yapildi. Siganlardan alinan pankreas dokular1 %10
konsantrasyondaki formaldehitte fiksasyona alindiktan sonra parafin kesitler hazirlandi.
Hematoksilen Eosin ile boyanan ornekler, 151tk mikroskobu altinda degerlendirilip
Schmidt’in tarifledigi  sekilde Odem, asiner nekroz, hemoraji ve yag nekrozu,
inflamasyon ve perivaskiiler infiltrasyon agisindan tek tek degerlendirilip 0 ile 4 arasindaki

degerler verilerek siniflandirild
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PANKREAS HASARI SKORLAMA SIiSTEMI (Schmidt skorlama Kriterleri)
ODEM
Oyok

0,5interlober alanda fokal genisleme

1 interlober alanda diffuz genisleme
1,5 1 ile ayn1 + interlobuler alanda fokal genisleme
2 1 ile ayn1 + interlobuler alanda diffuz genisleme

2,5 2ile ayni + asiner bolgelerin arasinda fokal genisleme
3 2 ile ayn1 + asiner bolgelerin arasinda diffuz genisleme
3,5 3ile aym + interseliiler boslukta fokal genisleme

3 ile ayn1 + interseliiler boslukta diffuz genisleme

ASINER NEKROZ

0 yok

0,5 1-4 nekrotik hiicrede fokal tutulum

1 1-4 nekrotik hiicrede diffuz tutulum

15  1ile ayni + 5-10 nekrotik hiicrede fokal tutulum

2 5-10 nekrotik hiicrede diffuz tutulum

2,5  2ileaym + 11-16 nekrotik hiicrede fokal

3 11-16 nekrotik hiicrede diffuz tutulum (birlesik nekroz odagi)
3,5 3 ile ayn1 + >16 nekrotik hiicrede fokal tutulum

4 >16 nekrotik hiicrede diffuz tutulum (yaygin birlesik nekroz alanlarr)
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HEMORAJI VE YAG NEKROZU

0
0,5
1
15
2
2,5
3
3,5

4

INFLAMASYON VE PERiVASKULER INFILTRASYON

0,5

1,5

2,5

3,5

yok
1 odak
2 odak
3 odak
4 odak
5 odak
6 odak
7 odak

>7 odak

0-1 intralobuler veya perivaskiiler 16kosit
2-5 intralobuler veya perivaskiiler 16kosit
6-10 intralobuler veya perivaskiiler I6kosit
11-15 intralobuler veya perivaskiiler I6kosit
16-20 intralobuler veya perivaskiiler I6kosit
21-25 intralobuler veya perivaskiiler 16kosit
26-30 intralobuler veya perivaskiiler 16kosit
>30 16kosit ya da fokal mikroabse

>35 16kosit ya da birlesik mikroabse
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Biyoistatiksel degerlendirme:

Istatistiksel analizler icinStatistical Package for Social Sciences programinin
15’inci versiyonu kullanilmistir(SPSS for Windows 15.0, Inc., Chicago, IL, USA). Veriler
tamimlayict istatistiksel yontemler ile degerlendirildi(Mean and standart deviation,
Median), gruplar arasi karsilastirma Kruskal-Wallis testi ile yapilmistir, alt grup
karsilagtirmalar1 ise Mann Whitney U testi ile yapildi.p <0.05 istatistiksel olarak anlamli
olarak kabul edildi.
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4. BULGULAR

Deneysel cerrahi islem esnasinda ve sonrasinda komplikasyon gelismedi ve hayvan
olimii olmadi. Histopatoloji inceleme sonucunda tiim ratlarda akut pankreatit gelistigi

gozlendi.
Gruplar arasinda agirlik bakimindan homojen dagilim mevcuttu(p= 0,55).

Gruplar arasinda 16kosit, glukoz, Ph, PO2, HCO3, BE, LDH, amilaz ve AST
acisindan fark saptandi (p<0.05) (Tablo 1). Trombosit sayist ve CRP degerleri gruplar i¢in
benzerdi (p>0.05). Istatistiksel olarak anlaml1 farklilik olmasa da CRP degerleri 6zellikle 3.
Grupta diger gruplara gore daha yiiksekti(p>0.05)
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Tablo 6. Gruplarin kan laboratuar sonuclarinin ortalamalar

Laboratory | Groupl Group2 Group3 Group4 KW P

marker mean=std mean=std mean=std meanstd value
median median median median

Weight 428.6+£25.29 418.3+£28.46 402.2+51.99 4084+45.17 2.109 0.550
4225 4245 390.5 424

Leukocyte 7.753+£2.088 12.367+2.879 15.127+£5.578 12.413+4.372 15.950 | 0.001
8.095 12.275 13.645 12.255

Glucose 125.5+48.34 160.3+£42.22 206.6+39.15 120.5+£23.83 17.871 | 0.000
1115 134 206 125.5

Ph 7.233+£0.45 7.338+0.79 7.308+0.76 7.339+0.52 14.481 | 0.002
7.232 7.316 7.341 7.344

PO2 56.92+8.72 46.46+8 24.81+8.96 41.15+18.56 23.066 | 0.000
545 48.25 24.6 34.55

HCO3 21.75£1.28 29.07+5 30.59+7.61 31.29+£3.24 18.754 | 0.000
22 28.7 30.15 31.25

BE 10.07£2.72 3.27+£5.94 43+7.41 5.51+£3.17 12.053 | 0.007
9.9 2.9 3.35 5.75

Platealet 785200+93786.7 | 796100+96776 | 665800+267734. | 818400+14232 | 2.942 0.401
5 31 03 0
765000 789000 778000 871000

CRP 0.27+0.25 0.18+0.04 0.40+0.40 0.24+0.26 1.018 0.797
0.21 0.19 0.17 0.16

LDH 777.4+387.52 1165.5+523.76 | 1809.7+454.5 1547.7+£311.57 | 18.881 | 0.000
672.5 949.5 1946.5 1562.5

Amylase 2602.1+1338.1 4114.6£1190.8 | 6454.8+£1529.7 4700.2+1693.3 | 19.752 | 0.000
2613 3851 6609 4974

AST 479.3+135.5 748.2+126.8 977.5+228.6 800.2+310.6 21.388 | 0.000
533 711 965 733.5
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Gruplar kendi aralarinda degerlendirildiginde ortalama amilaz, 16kosit, pH, HCO3,
SGOT, LDH diizeyi grup 2, 3 ve 4 de grup 1’e gore anlamli derecede yiiksek bulundu
(p<0,05). pO2 ve BE degerleri Grup 1’ de diger gruplardan daha yiiksek bulundu

Grup 3’de glukoz, amilaz, AST, LDH diizeyi grup 2’den yiiksekken, pO2 grup 2’de
daha yiiksek bulundu.

Grup 3’de glukoz ve amilaz degeri grup 4’ den yiiksek bulundu. pO2 degeri grup
4’de daha yliksek bulundu.

Tablo 7. Gruplarin kan laboratuar sonuglarinin karsihikh degerlendirmesi

Groups | Weight | Leukocyte | Glucose | Ph PO2 | HCO3 | BE Platelet | CRP | LDH | Amylase | AST
Groupl/ | 0.820 0.001 0.034 0.001 | 0.007 | 0.001 | 0.004 | 0.650 0.290 | 0.041 | 0.008 0.000
Group2
Groupl/ | 0.112 0.001 0.002 0.015 | 0.000 | 0.001 | 0.028 | 0.496 0.970 | 0.001 | 0.000 0.000
Group3
Groupl/ | 0.623 0.003 0.734 0.001 | 0.016 | 0.000 | 0.004 | 0.226 0.427 | 0.001 | 0.016 0.005
Group4
Group2/ | 0.326 0.326 0.028 0.545 | 0.001 | 0.791 | 0.910 | 0.427 0.762 | 0.019 | 0.003 0.019
Group3
Group2/ | 0.791 0.940 0.034 0.650 | 0.131 | 0.226 | 0.130 | 0.473 0.597 | 0.059 | 0.496 0.940
Group4
Group3/ | 0.545 0.496 0.000 0.405 | 0.016 | 0.596 | 0.226 | 0.112 0.649 | 0.059 | 0.028 0.082
Group4

Patolojik incelemede tiim gruplarda intertisyel ddem, asiner nekroz, hemoraji ve
yag nekrozu, inflamasyon ve perivaskiiler infiltrasyon skorlar1 degerlendirildiginde

pankreatit gelistigi goriildii.

Gruplar arasinda 6dem, asiner nekroz, inflamasyon ve perivaskiiler infiltrasyon
acisindan anlamli fark saptandi (p<0,05). Hemoraji ve yag nekrozu acisindan anlamli fark

saptanmadi.
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Resim 18. Asiner nekroz alanlari(400x biiyiitme)
Tablo 8. Gruplarin patolojik hasar skoru ortalamalari
Injuries Grupl Grup2 Grup3 Grup4 .
meanztstd meanztstd meanztstd meanztstd KW value
median median median median
Edema 1.954+0.59 2.35+0.41 3.1+0.39 2.6+0.21 | 21.156 | 0.000
2 2.5 3 25
Acinar necrosis 1.1+0.73 2.45+0.76 3.2+0.88 2.2+0.94 | 18.312 | 0.000
1 25 3.25 2
Hemorrhage and | 0.95+0.59 0.95+0.65 2.05+1.03 1.15+0.62 | 7.671 | 0.053
fat necrosis 1 1 2.25 1
Inflammation and 1+0.91 2.75+1.03 3.4+0.80 2.95+0.55 | 18.598 | 0.000
perivascular 0.75 3.25 3.75 2.75
infiltration
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Resim 19. Interasiner alanda 6dem(400x biiyiitme)

Grup 2’nin asiner nekroz, inlamasyon ve perivaskiiler infiltrasyon skorlar1 grup 1
den yiiksek bulundu (p<0,05).

Grup 3’iin tim hasar skorlar1 (6dem, asiner nekroz, inlamasyon ve perivaskiiler

infiltrasyon) grup 1’den anlamli derecede yiiksek bulundu (p<0,05)

Grup 3’lin 6dem, asiner nekroz, hemoraji ve yag nekrozu skorlar1 grup 2’den
anlamli derecede yiiksek bulundu (p<0,05). Inflamasyon ve perivaskiiler infiltrasyon

skorlar1 benzer bulundu.
Grup 3’lin 6dem ve asiner nekroz skorlar1 grup 4’den yiliksek bulundu (p<0,05).

Grup 4’de 6dem, asiner nekroz, inflamasyon ve perivaskiiler infiltrasyon skorlari

grup 1’den yiiksek bulundu (p<0,05). Hemoraji ve yag nekrozu skorlar1 benzer bulundu.
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Tablo 9. Gruplarin patolojik skor ortalamalarimin karsihkh degerlendirilmesi

Groups Edema Acinar Hemorrhage and | Inflammation and
necrosis fat necrosis perivascular
infiltration

Groupl/Group2 |0.133 0.002 1.000 0.003
Groupl/Group3 | 0.000 0.001 0.029 0.000

Groupl/ Group4 | 0.007 0.017 0.333 0.001

Group2 / Group3 | 0.002 0.030 0.025 0.061

Group2 / Group4 | 0.112 0.576 0.414 0.876

Group3/ Group4 | 0.005 0.018 0.067 0.130

4,00

3,50

3,00

2,50

2,00

1,50

1,00

0,50

0,00

Edema

Acinar necrosis

Hemorrhage and fat Inflammation and
necrosis perivascular
infiltration

W Grupl
B Grup2
m Grup3
B Grup4
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5. TARTISMA

Akut pankreatit etyolojik olarak en sik safra tasi ve alkole bagli olmakla birlikte
degisik etyolojik nedenlere bagli olarak tam mekanizmasi bilinemeyen asiner hiicre hasari
ve inflamatuvar medyatorlerin salinmasiyla baslayan asemptomatik, sadece enzim
yiiksekligi ile seyreden ve kendini sinirlayan hafif bir tablodan, kaskad seklindeki ilerleyen
reaksiyonlar sonucu systemic inflammatory response syndrome (SIRS) ve tablonun
ilerlemesiyle uzak organ yetersizliklierinin goriildiigii multipl organ dysfunction syndrome
(MODS) tablosu ve daha da agirlasmasiyla ciddi ve hayati tehdit edebilen inflamatuvar bir
stirectir. ERCP sonrasinda da %0-5 oraninda Oliimciil ataklara sebep olabildigi

bildirilmistir(98,99,100,101).

Akut pankreatit durumunda asiner hiicre hasar1 sonucu pankreastan sistemik
dolagima amilaz geger. Amilazdaki artis klinik semptomlardan 2 ile 12 saat sonra baslar
ve 12 ile 72 saatte peak yapar. Renal excretion of amylase increases at the same time and
urinary concentration of amylase is increased. Komplike olmayan hastalarda birkag giin ile

haftada normal seviyelerine gelir(102, 103).

ERCP’ye bagli komplikasyonlar arasinda kanama, kolanjit, kolesistit, perforasyon
ve post ERCP pankreatiti yer alir. Post ERCP pankreatiti, ERCP sonras1 pankreatik tip
agr1, amilazin normalin 3 kat {istiine ¢ikmasi, ERCP de 24 saat sonrasina kadar baglamasi

olarak tanimlanir ve klinik olarak hafif, orta ve agir pankreatit olarak derecelendirilir(104).

Post ERCP pankreatiti ile ilgili risk faktorlerinden hastayla ilgili olanlar geng yas
bayan hasta,SOD siiphesi, normal billurbin, 6nceden geg¢irilmis post ERCP pankreatit veya

rekiirren pankreatit Oykiisii, pankreatikobiliyer kanal bilesim anomalileri gibi yapisal
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anatomik varyasyonlar, mevcut anemi, gegirilmis kolesistektomidir. ERCP islemi ile ilgili
olan risk faktorleri arasinda ise zor kanulasyon, ¢ok sayida kanulasyon girigimi, pankreatik
kanal kanulasyon ve pankreatik kanal injeksiyonu, pre-cut sphincterotomy yapilmasi ve

deneyimsiz endoskopist gibi nedenler mevcuttur(105).

Post ERCP pankreatiti gelisimindeki mekanizmalara baktigimizda papilla veya
pankreatik sfinkterin enstriimantasyona bagli travmatik hasari, kontrast veya salin
injeksiyonuna bagli hidrostatik hasar, kontrast enjeksiyonuna bagli kimyasal veya alerjik
hasar, pankreatik sfinkter, safra kanali veya ampullanin elektrocerrahi tinitesinin kullanan
enstriimantasyonlara bagli termal hasariyla gelisen 6dem veya perforasyonu sonucu
pankreatik sekresyon akiminin 6nlenmis olmasi, kullanilan entrumasyonlarin neden oldugu
kontaminasyonuna bagli olarak intraluminal infeksiyonlar, post ERCP pankreatiti

gelisimine sebep olan mekanizmalardir(98, 106).

Post ERCP pankreatitini dnlemede ise dogru hasta se¢imi 6zellikle tanisal ERCP
yerine MR-CP veya EUS yapilmasi, yiiksek riskli hastalarin dnceden belirlenmesi, contrast
assisted canulation yerine guide wire cannulation uygulanmasi, kanulasyonda kontrast
veya salinin disiik basingta verilmesi, yiiksek riskli ve defalarca pankreas kanali
kanulasyonu yapilan hastalarda pankreatik kanala stent uygulanmasi1 ve somatostatin ve
protease inhibitorleri ve tek doz rektal indometazin uygulamasi 6nerilmektedir(100, 107).
Bu nedenle klinikte de yiiksek riskli hastalar i¢in post ERCP pankreatitini dnlemede
pankreatik stent uygulanmaktadir. Bunun etkisi enzimden zengin sivinin otodigesyona
neden olmadan pankreastan drenajinin saglanmasidir. Sofuni et al. kendi c¢alismalarinda
pankreatik stent kullanimiyla pankreatit oraninin %13.6 dan % 3.2 ye distiigiini
gostermiglerdir.(108).

Bu c¢alismada ERCP sonrasi pankreatite neden olabilecek faktorlerden direk
papiller travma, intraduktal yiiksek basinca sebep olan saline veya kontrast maddeye bagh
kimyasal etki ve kimyasal etkinin azaltilmasinda kontrast maddeden sonra salinle

yikamanin etkisini karsilagtirmali olarak inceledik.

Sistemik verilen kontrast maddenin pankreas ve diger organlardaki mikrovaskiiler

yatakta hasara neden oldugu bilinmektedir. ERCP isleminde ise kontrast madde direk
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common bilier kanal ve Wirsung kanalina verilmektedir. Otorlerce One siiriilen teori
kontrast maddenin asiner hiicreleri direkt temasla hasarladigi seklindedir(109). Yapilan
caligmalarda high ve low osmolaritedeki kontrast madde kullanimiyla post ERCP
pankreatiti gelisimi arasinda bir iligki gosterilememistir(110). Bu etkiyi arastirmak
amaciyla ¢alismamizda belli basingta (30 mmHg) serum ve kontrast maddeyi direkt
biliyopankreatik kanala verdikten sonra kontrast maddenin toksik etkisini azaltmak igin
serum fizyolojikle diliisyonel amaglh yikama yaptik. Grup 3 te hasar skorlar1 ve
biyokimyasal belirtecler ve 16kosit degerleri oldukga yiiksekti. Grup 4 ve grup 2’de benzer
hasar skorlari, biyokimyasal degerlerin ve 16kosit degerlerinin benzer olmasi, kontrast

sonrast salinle yitkamanin pankreatik hasar1 azaltmada etkili oldugunu gostermektedir.

Akut faz rektani olan CRP akut pankreatitin ciddiyetini degerlendirmede Ranson ve
Apache skorlama sistemleriyle birlikte kullanilir(111, 112). CRP nin birgok ¢alismada akut
pankreatit i¢in anlamli bir belirte¢ oldugu gosterilmistir(113).CRP diizeyi grup 3°de diger
gruplardan anlamli derecede yiiksek bulundu. Amilaz diizeyi grup 2 ve 4 de benzer olsada
grup 3’de diger gruplardan anlamli derecede yiiksekti. Diger prognostik faktorlerden
16kosit, AST ve LDH grup 3’de diger gruplardan olduke¢a yiiksek olmakla beraber grup 2
ve 4’ de yaklasik olarak benzerdi. Bu da bizim hipotezimizdeki gibi kontrast madde sonrasi
salinle yikamanin, kontrast maddenin kimyasal etkisine bagli hasari azaltmada etkili

oldugunu grup 2 ve 4’deki biyokimyasal parametrelerin benzer olmasiyla dogrulamis
olduk.

Histopatalojik skorlar acisindan bakildiginda hasar skorlar1  biyokimyasal
parametrelerle korelasyon halindeydi ve grup 3’de tiim hasar skorlar1 en yiiksekti. Grup 2
ve 4’deki hasar skorlar1 benzer bulundu. Bu da bizim hipotezimizdeki gibi kontrast madde
sonrasi salinle yitkamanin kontrast maddenin kimyasal etkisine bagli hasar1 azaltmada etkili
oldugunu, ozellikle grup 2 ve 4’deki histopatolojik hasar skorlarinin benzer olmasiyla

dogrulamis olduk.

Yine benzer sekilde biyokimyasal ve histopatolojik olarak hasar skorlarinin grup 3

ve 4’de yliksek olmasi 6zellikle islem sirasinda kanala verilen salin ve kontrast maddenin
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hidrostatik basincinin  da hasarda ve pankreatit gelisiminde etkili oldugunu

desteklemektedir.

Degisik basing diizeylerinin ERCP sonras1 pankreatite etkisi iizerine yapilan
deneysel calismalarda yiliksek basing diizeyli duktal injeksiyonla pankreas hasari
gelisiminin artti@1 gdsterilmis olup, bu da intraduktal basingtaki artisin pankreatit riskini

artirdigin1 gostermektedir(114).
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6. SONUCLAR

Degisik etyolojik nedenlere bagl pankreatit gelisse de direk travmatik hasar ve
yiiksek basingta kanala enjekte edilen saline ve kontrast maddenin toksik etkisinin neden
oldugu hasar 6nemli bir etyolojik nedendir. Calismamizda bu toksik etkiyi azaltmada
kontrast sonrasi salinle yikamanin pankreatik hasar1 azaltmada etkili oldugunu deneysel
pankreatit modeliyle gosterdik. Bulgularimizi klinik olarak dogrulamak icin prospektif

randomize genis hasta grubu iizerinde yapilacak ¢aligmalara ihtiyag¢ vardir.
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