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BEYAN

“Cocuklarda Akut Pankreatit: 133 Hastanin Geriye Doniik incelenmesi” konulu tez
caligmasimnin bana ait orijinal bir arastirma oldugunu, tezin planlanmasi ve
baslangicindan yazimina kadar tiim asamalarinda etik olmayan bir davranisimin
bulunmadigini, arastirmadaki verileri etik ilkeler dahilinde elde ve analiz ettigimi,
analiz sonuglarimin yorumlanmasinda katkist olan kaynaklarin tamaminin
kaynaklar listesinde yer aldigini, bu tez ¢alismasi ve yazimi esnasinda patent ve

telif haklarini ihlal edici bir davranisimin olmadigini beyan ederim.



OZET

Amac: Akut pankreatit (AP) ¢ocuklarda goriilen en sik pankreatik hastaliktir ve
son yillarda siklig1 giderek artmaktadir. Yaptigimiz ¢calismada akut pankreatit tanisi

alan ¢ocuklarda hastaligin seyrinin degerlendirilmesi amaglanmaistir.

Gere¢ yontem: Bu calismada Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk
Hastanesi Cocuk Gastroenteroloji kliniginde 2010-2022 yillar1 arasinda akut
pankreatit tanis1 alan 133 hasta geriye doniik olarak incelendi. Hastalarin,
demografik ozellikleri, bagvuru sikayetleri, laboratuvar tetkikleri, goriintiilleme
yontemleri, etiyolojik nedenleri, hastalik siddeti, prognozu, tedavi yontemleri,

hastane yatis siireleri ve yogun bakim ihtiyaglari retrospektif olarak degerlendirildi.

Bulgular: Hastalarin 61’1 (%45,9) kiz, 72’si (%54,1) erkekti ve yas ortalamasi
11,2+4,8 yild1. Etyolojik olarak en fazla (%30,8) obstriiktif nedenler saptandi.
Sonrasinda sirastyla idiopatik (%29,3), ilaca bagli (%15) nedenler, travma (%9,8),
enfeksiyon (%6,8), kronik hastalik (%6), metabolik hastalik (%1,5) nedenli
pankreatitler gelmekteydi. Bagsvuru semptomu ve bulgularindan en fazla karin
agrisi (%88,7) ve bulant1 kusma (%77,4) saptandi. Ates hastalarin %14,3 linde eslik
etmekteydi. Hastalarin %83'tinde amilaz, %82'sinde lipaz diizeylerinin normalin ii¢
kat1 oldugu, amilaz ve lipaz i¢in ortalama enzim diizeylerinin sirasi ile 918+991
IU/L ve 2225+3293 TU/L oldugu saptandi. Hastalarin bagvuru aninda elde edilen
degerlerinde beyaz kiire ortalama 1114245550 /mm? olarak saptandi, %46'sinda
16kosit diizeyleri normalin iizerindeydi. CRP degerleri basvuru aninda ortalama
38,5+72,8 mg/L olgiilmiis olup, %66 hastada normalin iizerindeydi. Sirasiyla
albiimin, kalsiyum, LDH ve BUN degerleri ortalama 4,23+0,56 gr/dL, 9,63+0,56
mg/dL, 301+182 U/L ve 11,95+10,48 mg/dL olarak dl¢iildii. Klinik olarak diizelme
ve oral beslenmeye baslama zamani ortalama 3,95+3,29 giin, laboratuvar
parametrelerinin normale donme zamani ise 10,74+11,73 giin olarak saptandi.
Hastalarin 123’iinde (%92,5) antibiyotik kullanimi vardi, %48,9’una somatostatin
analogu (oktreotid) verilmis olup ortalama kullanim1 7,3 giin olarak bulundu.
Hastane yatig giin ortalamasi 9,5348,58 giin idi, 4 hasta (%3) yogun bakimda

izlendi. En sik komplikasyon %17,3 orani ile sekonder enfeksiyon/sepsis idi, ikinci



siklikta psodokist (%8,3) saptandi. Tekrarlayan pankreatit atagi hastalarimizin
%12’sinde goriildii.

Sonu¢: Cocukluk cagir pankreatitlerin en 6nemli nedenleri biliyer obstruktif
patolojiler, ilaglar, sistemik hastaliklar ve travmadir. Ozellikle siddetli AP
hastalarinda yakin klinik izlem, uygun tedavi yaklasimlar1 ile ciddi

komplikasyonlarin 6niine ge¢ilmesi miimkiindiir.

Anahtar sozciikler: Akut pankreatit, ¢ocukluk ¢agi, tekrarlayan pankreatit,

etyoloji, psddokist



ABSTRACT

Aim: Acute pancreatitis (AP) is the most common pancreatic disease in children
and its frequency has been increasing in recent years. In our study, we aimed to

evaluate the management of the disease in children with acute pancreatitis.

Methods: In this study, 133 patients with acute pancreatitis in Ondokuz Mayi1s
University Faculty of Medicine Children's Hospital Pediatric Gastroenterology
clinic between 2010-2022 were analyzed. Demographic characteristics, presenting
symptoms, laboratory tests, imaging methods, etiological causes, severity of
disease, prognosis, treatment methods, hospitalization and intensive care needs of
the patients were evaluated retrospectively.

Results: A total of 133 patients, 62 (45,9%) female and 72 (54,1%) male were
included in our study and the mean age was 11,2+4,8 years. The most common
etiology of acute pancreatitis was obstructive causes (30,8%), followed by
idiopathic (29,3%), drug-induced (15%), trauma (9,8%), infection (6,8%), chronic
disease (6%) pancreatitis due to metabolic disease (1,5%). Abdominal pain (88,7%)
and nausea/vomiting (77.4%) were the most common presenting symptoms. Fever
was present in 14,3% of the patients. The levels of amylase in 83% of the patients,
and lipase in 82% of the patients were three times higher than normal, mean enzyme
levels were 918+991 IU/L for amylase and 2225+3293 IU/L for lipase. In
laboratory tests obtained at the time of admission to the hospital, the mean white
blood cell was 1114245550 /mm?, and it was higher than normal in 46% of the
patients. The mean CRP values were 38,5+72,8 mg/L and was higher than normal
in 66% of the patients. The mean values of albumin, calcium, LDH and BUN were
4,23+0,56 gr/dL, 9,63+0,56 mg/dL, 301+182 U/L ve 11,95+10,48 mg/dL,
respectively. The mean time of healing clinically and oral nutrition initiation was
3,95+3,29 days, and the return to normal of laboratory parameters was 10,74+11,73
days. Antibiotherapy was used in 123 (92.5%) of the patients. Somatostatin analog
(octreotide) was given to 48.9% of the patients, and the mean of administration was
7.3 days. The mean hospitalization was 9,53+8,58 days, 4 patients (3%) were
followed up in the intensive care unit. The most common complication was

secondary infection/sepsis with a rate of 17,3%, and pseudocyst (8,3%) was the

Vi



second most frequent complication. Recurrent pancreatitis were seen in 12% of our

patients.

Conclusion: The most important causes of childhood pancreatitis are biliary
obstructive pathologies, drugs, systemic diseases and trauma. Especially in severe
AP patients, it is possible to prevent serious complications with close clinically
monitoring and appropriate therapeutic management.

Key words: Acute pancreatitis, childhood, recurrent pancreatitis, etiology,

pseudocy

Vil



ICINDEKILER

TESEKKUR .......cocooiiiieieiieeeeeee et est st enes st sne st sn st anenen s i
BEY AN ...ttt a ettt re e eres i
OZET ... ..o v
ABSTRACT ..ottt st beere e s e et et e tentestesreeraanes vi
ICINDEKILER...........coooitiiitiiieeesece e, viii
KISALTMALAR ..ottt bbb nne s iX
RESIM LISTEST ......oooiiiiiiiiiccse s X
SEKIL LISTEST ....coooiiiiiiceeeeceeee e s Xi
TABLOLAR LISTESI .......cooviiiiiiisiee s Xii
LLGIRIS ..ottt 1
2. GENEL BILGILER ..........cooooooiiiiiiiiiiss s 2
2.1. PanKreas anatOmIiSh .....eveieiiiieieieie ettt st 2
2.2. Pankreas Embriyolojisi Ve HiStOIOJiSI ............cooviiiieiineniieesee 3
2.3. Pankreas FIZYOIOJIST ......covviiriiiiiiiieiesie s 3
2.4. Pankreas anomalileri ve varyasyonlart..........cccoooveiiriiiiiieniienic e 4
2.5, PANKIBALIT......ccieieieie ettt sttt nee e nteeneenneenne e 5
2.5.1. AKUL PANKIEALIT.....c..iiviieiiiieiieiece e 6
2.5.2. Pankreatit EIYOIOJiSi ....ccveiveivreiiiicsiicc e 8
2.5.3. Pankreatit Klinik 6zellikleri ve laboratuar testleri ............cccvvveeeeeeennn. 11
2.5.4. PanKreatit TEUAVI........cueiveieieereee e 13

3. GEREC VE YONTEM ......ccoooiiiiiieeeeeee et en s an e 17
ABULGULAR ..ottt ene et ne e 19
S.TARTISMA ..ot e e e s e e e et e e e e arae e e e e nnnaees 33
6. SONUC ..ottt bbbt r et et et e sbeebesbeeneeneereeneas 43
A 0. N 4\ . N . NSRS 45
8. EKKLER ...t 52
8.1. Etik Kurul Onayl..........cccooiiiiiiiiii 52
8.2. OrJiNalliIk RAPOIU......coiiiiiiiiii e 53

viii



KISALTMALAR

AP

KP
ATP
INSPPIRE
ARDS
DIC
SIRS
COVID-19
MIS-C
19
FMF
UK
JIA
DM
BT
MR
MRKP
ERCP:
ALT
AST
LDH
GGT
ALP
CRP
BUN
TG
LDL
HDL
TG
HGB
PLT
WBC
Na

K

Ca
ALL
TPN
GIS
SS
KVS
PERT
OCT
v

: Akut pankreatit

: Kronik Pankreatit

: Akut Tekrarlayan pankreatit

: Study Group of Pediatric Pancreatitis: In Search for a Cure

- Akut respiratuar distress sendromu

: Dissemine intravaskiiler koagulasyon

- Sistemik inflamatuar yanit sendromu

: Coronaviriis hastalig1 — 2019

: Multisystem Inflammatory Syndrome in Children with COVID —

. Ailesel akdeniz atesi

: Ulseratif kolit
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: Diabetes mellitus
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: Alanin transaminaz

: Aspartat transaminaz

. Laktat dehidrojenaz

: Gama glutamil transferaz
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: C-reaktif protein

: Kan iire azotu

> Trigliserid

: Diistik yogunluklu lipoprotein
. Yiiksek yogunluklu lipoprotein
: Trigliserid

: Hemoglobin

- Platelet

: Beyaz kiire
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: Potasyum

: Kalsiyum

. Akut lenfoblastik l16semi

: Total parenteral niitrisyon

: Gastrointestinal sistem

: Solunum sistemi

- Kardiyovaskuler sistem

: Pankreatik enzim replasman tedavisi
> octreotid

> intravenoz
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1.GIRIS

Akut pankreatit (AP), pankreasta inflamatuar hiicrelerin ortaya ¢ikmasi ile genellikle
kisa siireli, geri doniisiimlii yapisal ve fonksiyonel degisikliklerle karakterize olan,
cocuklar arasinda nadir goriilen bir hastaliktir. Akut pankreatit cocuklarda goriilen en

sik pankreatik hastaliktir ve son yillarda sikligi giderek artmaktadir. insidansi son

yillarda artarak yaklasik 3-13/100.000 oldugu bildirilmistir (1-3).

Cocuklarda en sik etiyolojiler arasinda kiint karin travmasi, multisistemik hastalik,
safra  taslar1  ve mikrolitiazis (¢camurlasma) ve ilag  toksisitesi yer
almaktadir.  Agiklanamayan karin agrisi, kusma ve muhtemel ates varliginda
pankreatit tamisinin akilda bulundurulmasi énemlidir. Ozellikle epigastrik bolgede
sirta vuran kusak tarzinda agri yaninda serum amilaz ve lipaz degerlerinin belli
seviyelerde artis1 ile destekleyici goriintileme bulgularinin olmasi tam1 koymada

Onemlidir.

Cocuklarda goriilen pankreatitler International Study Group of Pediatric Pancreatitis:
In Search for a Cure (INSPPIRE) grubu tarafindan akut, akut tekrarlayan ve kronik
pankreatit tanimlar1 yapilmistir (4). Klinik olarak akut komplikasyonsuz vakalarda tam
diizelme agisindan prognoz mitkemmeldir. Ancak siddetli AP hastalarinda sok, yiiksek
ates, sarilik, asit, plevral eflizyon ve hipokalsemi olusabilir. Coklu organ
disfonksiyonu, akut respiratuar stress sendromu (ARDS), dissemine intravaskiiler
koagulasyon (DIC), sok, bobrek yetmezligi, masif gastrointestinal kanama, sistemik
veya yaygin intraabdominal enfeksiyon ile giden sistemik inflamatuar yanit sendromu
(SIRS) yaklasik %20 civarinda mortalite ile iligkilidir (5). Tedavide pankreas
istirahati, antiemetikler, analjezi ve agresif intravendz mayi tedavileri tedavinin temel
dayanak noktasi olmaya devam etmektedir (6). Striktiir veya tas gibi anatomik
anomalilerden kaynakli pankreatitte endoskopik tedavi yararli olabilir. Cocuklarda
travma dis1 akut pankreatit tedavisinde cerrahi nadiren gereklidir. Ancak nekrotik

materyalin veya abse/koleksiyon tedavisi igin bosaltic girisim gerekebilir.

Bu ¢alismada On dokuz Mayis Universitesi T1p Fakiiltesi Cocuk Hastanesine bagvuran
pankreatit tanis1 alan ¢ocuk hastalarin demografik, etiyolojik acidan degerlendirilmesi,
aldiklar1 tedaviler, hastane yatis siireleri ve hastalarda gelisen komplikasyonlarin

arastirilmasi amaclanmustir.



2. GENEL BILGILER
2.1. Pankreas anatomisi

Pankreas midenin arkasinda yatay durumda uzanan, saginda duodenum, solda dalaga
kadar uzanan, sindirim enzimleri ve hormonlar iireten endokrin ve ekzokrin i¢ salgi
bezidir (7, 8). Pankreas kuyruk kesimindeki kiiciik bir kesim hari¢ sekonder
retroperitonealdir. Bas, procesus Uncinatus, boyun, gévde ve kuyruk boéliimlerinden
olusur. Pankreas bas kesimi, duodenumun C sekli yapisinin i¢inde uzanir. Pankreas
basinin altindan a.v mesenterica superior’un arkasindan gegen procesus uncinatus
cikar. Boyun, a.v mesenterica siiperiorun onilindedir ve arkasinda v. Mesenterica

stiperior ve splenik ven birleserek vena portayi olusturur.

Duktus pankreatikus (Wirsung kanali) pankreasin kuyruk kismindan bagslar. Bas
kismina girdikten sonra asagi dogru doner. Pankreas baginin alt boliimiinde koledok
ile birleserek ampulla vateri’yi meydana getirir ve papilla duedonu majoris’ten
duedonumun inen pargasina girer (8). Ampullanin ¢evresini diiz kaslarin bir araya

gelmesinden olusan m. Sphincter ampulla (Oddi sfinkteri) sarmistir.

Aksesuar duktus pankreaticus (Santorini kanal1), papilla duedoni major’un hemen
tizerinde papilla duedoni mindér’den duedonuma bosalir. Ana pankreatik kanal ve

aksesuar pankreatik kanal genellikle birbirleri ile baglantilidir (8) (Sekil 1).

Sekil 1.Pankreas anatomisi

1: Sag hepatik kanal, 2: sol hepatik kanal, 3: ana hepatik kanal, 4:Safra kesesi, 5: Sistik kanal,
6:Koledok, 7:Wirsung (ana pankreatik kanal), 8: Santorini (aksesuar pankreatik kanal), 9:Duodenum



2.2. Pankreas Embriyolojisi ve Histolojisi

Pankreas gelisimi duodenum i¢ yiiziinii doseyen endodermden ayrilan dorsal ve
ventral pankreas tomurcugu adinda iki yap1 halinde baglar. Dorsal pankreas tomurcugu
dorsal mezenter iginde, ventral pankreas tomurcugu koledogun yakinindadir.
Duodenum saga dogru rotasyon yaparak C seklini alirken, ventral pankreas tomurcugu
da, koledogun duodenuma acildig1 noktayla birlikte arkaya dogru hareket eder. Bu
hareketiyle ventral tomurcuk dorsal tomurcugun hemen posteroinferioruna gelir. Bir
siire sonra dorsal ve ventral pankreas tomurcuklarinin parankimleri kaynasarak nihai
pankreas dokusunu olustururken; her iki tomurcugun kanal sistemleri birleserek ana
pankreatik kanali (Wirsung) olusturur. Wirsung kanali dorsal pankreas kanalinin
distali ve ventral pankreas kanalinin tiimiiniin birlesmesi ile meydana gelir. Dorsal
pankreas kanalinin proksimal kismi ya tiimiiyle oblitere olur veya santorini ad1 verilen

aksesuar pankreas kanali seklinde kalir (9).

Fetal yasamin 3. Ayinda pankreas parankiminden gelisen Langerhans adaciklari olarak
adlandirilan pankreas adaciklari organin tiimiine dagilir. Insiilin salgis1 5. Ay civarinda
baslar. Glukagon ve somatostatin salgilayan hiicreler de parankimal hiicrelerden
gelisir. Pankreas tomurcugunun g¢evresindeki splanknik mezodermden bezin bag

dokusu koken alir (9).

Pankreas divisum pankreasin en sik goriilen konjenital malformasyonudur ve
intrauterin yasamin yedinci haftasinda dorsal ve ventral pankreas tomurcuklarinin
duktal sistemlerinin kaynasamamas1 sonucu olusur (10). Pankreatik sekresyonlarin
daha kiiciik olan minér papilla yoluyla drene olmasina neden olur ve tekrarlayan

pankreatite yatkinlik olusturur (11).
2.3. Pankreas Fizyolojisi

Pankreas fizyolojik ve morfolojik olarak ekzokrin pankreas (asiner hiicreler ve duktal
hiicreler) ve endokrin pankreas (Langerhans hiicreler) olarak iki farkli bilesenden
olusur. Pankreas asiniislerden pankreas sindirim enzimleri salgilanirken asiniislerden
cikan kanalciklardan ve biiyiik kanallardan bol miktarda bikarbonat salgilanir (12).
Langerhans adaciginda ise glikoz, lipid ve protein metabolizmalarinin
diizenlenmesinde 6nemli rol oynayan insiilin ve glukagon gibi hormonlar salgilanir

(12).



Pankreas sekresyonu ii¢ ana tip besinin sindirimi i¢in gerekli enzimleri igerir.
Proteolitik enzimler arasinda inaktif olarak salgillanan tripsin, kemotripsin,
karboksipolipeptidaz; karbonhidratlara etkili pankreatik amilaz, yag sindiriminde
gorevli pankreatik lipaz, kolesterol esteraz, fosfolipaz yer almaktadir. Bunlara ek
olarak mideden bosalan asit kimusun nétralizasyonunda rol oynayan bikarbonat yer

almaktadir(12).

Pankreas salgisin1 etkileyen baglica li¢ uyaran vardir: parasempatik vagal sinir
uclarindan ve enterik sinir sistemindeki diger kolinerjik sinirlerden salgilanan
asetilkolin; duedonum ve jejenum iist bolimiinden salgilanan kolesistokinin; ince
bagirsaga asidik besinin girmesiyle intestinal mukozal bdlgelerinden salgilanan
sekretin yer almaktadir (12). Asetilkolin ve kolesistokinin pankreasin asiner
hiicrelerini kanal hiicrelerinden daha fazla uyararak bol miktarda sindirim
enzimlerinin yapimina yol acarken daha az oranda kanal hiicrelerini uyarir. Sekretin
ise daha c¢ok kanal hiicrelerini uyararak bikarbonat salgilanmasinda daha

etkilidir (12).

Pankreas Langerhans adaciklarinda baslica alfa, beta ve delta hiicrelerini igerir.
Adacigin %60’m1 Beta hiicreleri, %25’ini alfa hiicrleri ve yaklasik %10’unu delta
hiicreleri olusturur. Beta hiicrelerinden insiilin, alfa hiicrelerinden glukagon, delta
hiicrelerinden somatostatin salgilanir. Bunlara ek olarak PP hiicresi olarak adlandirilan

adacik hiicrelerinden pankreatik polipeptid hormonu salgilanir (12).
2.4. Pankreas anomalileri ve varyasyonlari

Pankreasin konjenital anomalileri ve varyasyonlar1 arasinda pankreas divisum, antiler
pankreas, pankreatikobiliyer bileske anomalileri, ektopik pankreatik doku ve diger

pankreatik kanal varyasyonlari sayilabilir.

Pankreas divisum klinik olarak en Onemli olan pankreasin major anatomik
varyasyonudur. Otopsi serilerinde %4-14 oraninda Magnetik Rezonans
Kolanjiografilerde (MRKP) %9 oraninda tespit edilir (13). Dorsal ve ventral
pankreatik kanallarin birlesmemesi ile ana pankreatik kanalin aksesuar pankreatik
kanal ile mindr papillaya drene olmasi ile karakterizedir. Bazi olgularda ana pankreatik
kanal ve aksesuar pankreatik kanalda baglantt goriilebilir. Hastalarin ¢ogu

asemptomatik olup bazi olgularda tekrarlayan pankreatit ataklar1 goriilebilir.



Aniiler pankreas nadir bir anomali olup duodenum 2. kismin1 ¢cevreleme oranina gore
komplet veya inkomplet olarak siniflanmaktadir. Asemptomatik hastalar rastlantisal
saptanirken semptomatik hastalarda duodenal stenoz, pankreatit veya biler

obstriiksiyon izlenebilir (Resim 1).

Ektopik pankreatik doku, gastrointestinal kanal boyunca submukozal, muskularis veya
subserozal alanda pankreatik doku varligi ile karakterize olan genellikle mide antrum
ve duedonum proksimal segmenti submukozasinda yerlesen ektopik pankreas
dokusudur. Nadir izlenen diger bir varyasyon ise dorsal pankreasin parsiyel veya total

agenezisi olup genellikle klinik bulgu vermezler (13).

Diger pankreatik kanal varyasyonlar icerisinde atrofik aksesuar pankreatik kanal,
duodenal drenaji olmayan aksesuar pankreatik kanal, reverse pankreas divisum ve ansa

pankreatika sayilabilir.
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Resim 1.Aniiler Pankreas, Aksiyel kontrastli BT goriintiilerinde duedonum 2. Kismini (turuncu

yildiz) tam ¢evreleyen komplet aniiler pankreas. ®

2.5. Pankreatit

Pankreatit, degisik sebeplerle pankreas dokusunda hafif veya agresif yikim ile giden
inflamatuar bir durumdur. Akut pankreatit (AP) tanim olarak pankreatite yol agan
uyaran ortadan kalktiginda geri doniisiimli olan inflamatuar durumdur. Kronik

pankreatit (KP) ise ekzokrin pankreatik parankimin geri doniigsiiz hasari ile



karakterizedir (11). Hastalar genellikle tipik karin agrisi, bulanti, kusma ve birlikte
kanda artmis pankreatik enzimler ile basvururlar. Cocuklarda kiint karin travmasi,
multisistemik hastalik, safra taslar1 ve mikrolitiazis (¢camurlagsma) ve ilag toksisitesi en
stk etiyolojiler arasindadir(5). Hastalarin %20’sinde neden idiopatiktir (14).
Cocuklarda akut pankreatit insidansi yapilan ¢aligmalarda yaklagik 100000 kiside 3-
13 vaka/yil olarak bildirilmistir (1).

2.5.1. Akut pankreatit

Akut pankreatit (AP), pankreas organinin inflamatuar bir hastaligidir ve genellikle
hafif seyirlidir. Hastalarin %80'i kendi kendine diizelir ve ciddi komplikasyonlar
goriilmezken; %20 hastada komplikasyonlar goriiliir ve bu komplikasyonlarin 6nemli
bir mortalitesi vardir (15). Son yillardaki ¢aligmalar sonucu yilda yaklasik 13:100.000
vaka oldugu bildirilmektedir (16). Son yillarda artan farkindalik, tani almasinda
katkida bulunan bir faktor olabilir (17).

Akut pankreatit tanisi i¢in, ii¢ kriterden ikisinin varligi gerekir. Bunlar;

- Semptomlar: pankreas kaynakli veya kusmadan olusan karin agrisi,

- Laboratuvar: normal iist sinirin {i¢ kat1 veya lizerinde amilaz ve/veya lipaz degerleri,
- Radyolojik: destekleyici radyolojik bulgular ile tan1 koyulabilir (4).

Pediatrik pankreatit hastalarinin %15 ila %34'linde siddetli hastalik goriilmektedir
(18). Son yillarda yapilan calismalarda hastalik yonetimi ve sonuglart belirlemeye
yardimct olmak i¢in Akut Pankreatit siddetinin siniflandirmasi ve tanimi yapilmistir
(19). Komplikasyonlar ortaya ¢ikmadan once, hastalar1 hastaligin erken sathalarinda
risk siiflandirmasina yardimci olmak i¢in AP siddetini 6nceden tahmin etmek i¢in bir
prognostik sisteme veya araca sahip olmak gereklidir (19). Akut pankreatitin siddetini
degerlendirirken klinisyene yardimci olmak i¢in bugtine kadar birgok skorlama sistemi
gelistirilmistir. Bu anlamda erigkinlerde daha cok APACHE II olmak iizere Ranson ve

Imrie gibi skorlama sistemleri kullanilmaktadir. Cocuklarda ise bunlarin bir

uyarlamasi niteliginde olan bir skorlama sistemine gore 7 siddet faktorii belirlenmistir;
1. Yas (<7 yas)

2. Kilo (< 23 kg)



3. Gelis beyaz kiire sayis1 (> 18500 / mm3)

4. Gelis laktat dehidrogenaz (LDH) (> 2000 1U/L)

5. Serum Ca diizeyi (< 8.3 mg/dL)

6. 11k 48 saatteki s1v1 sekestrasyonu (> 75 mL/kg)

7. 11k 48 saatteki kan iire azotunda (BUN) yiikselme (> 5 mg/dL)

Her biri i¢in 1 puan verildiginde, 0-2 puan alan hasta i¢in hastaligin siddet derecesi
%38.6, oliim riski %1.4, 2-4 puan i¢in siddet %38.5, 6liim riski % 5.8, 5 ile 7 arasinda
puan alan hasta i¢in ise siddet derecesi %80, 6liim riski % 10’dur. Bu kriterler iginde
yas ve viicut agirlig1 en 6nemlileri olmakla birlikte sistemik hastaliklar bu skorlamanin
disinda tutulmustur. Cocuklarda akut pankreatitte mortaliteyi arttiran en Onemli
faktoriin ciddi sistemik hastalik oldugu unutulmamalidir. Ayrica ilk 48 saatten sonra
serum CRP diizeyinde 150 mg/L’nin {izerinde yiikselme siddetli pankreatit lehine
yorumlanmalidir. CRP ilk 48 saatten dnce yiikselmeyecegi i¢in daha erken ytlikselme
gosteren interlokin-8 ve interlokin-6 gibi inflamatuar belirtecler de siddetli

pankreatitin gostergeleri olarak degerlendirilebilir (20)

Orta derecede siddetli veya siddetli kategorilerdeki ¢ocuklar, gastroenteroloji, ileri
endoskopi, cerrahi ve yogun bakim izleminin olabilecegi daha iist pediatrik merkezler

tarafindan takip edilmesi 6nerilmektedir (18).

Akut pankreatit klinik semptomlar1 ve belirtileri hastanin yasina gore degisebilmekle
birlikte (21) akut pankreatit ile ilgili pediatrik ¢aligmalarda, en sik prezentasyon %80
ila %95 oranlar ile karin agrisidir. Agrinin en yaygin yeri epigastrik bolgededir (21).

Ikinci en sik goriilen semptom ise bulant1 veya kusmadir (22).

Akut tekrarlayan pankreatit (ATP), ataklar arasinda en az bir ay agrisiz donem
gecirmek ya da ataklar arasinda enzim diizeylerinin normale donmesi ile karakterize

ikiden fazla farkli akut pankreatit (AP) epizodu olarak tanimlanir (6).

Kronik pankreatit ise pankreas parankiminde uzun siireli inflamatuar ve fibrozis
sonucu geri doniisiimsiliz pankreas doku hasarini ve buna bagh ekzokrin ve endokrin
disfonksiyonunu temsil eder. Kronik pankreatitte erken degisiklikler igerisinde kiigiik
pankreatik kanallarda diizensizlikler goriilirken, hastaligin ilerlemesi ile pankreatik

kanalda genisleme, pankreatik atrofi, kalsifikasyonlar, goriiliir. Parankim fibrozisine



ve yikimina bagli endokrin fonksiyonlarda bozulma diabetes mellitus ile
sonuglanabilir (23). Akut tekrarlayan pankreatit siklikla KP'nin Onciistidiir ve her

ikisinin de ayn1 hastalik siirecinde oldugu diisiiniilmektedir (6).
2.5.2. Pankreatit Etiyolojisi

Cocuklarda kiint karin travmasi, multisistemik hastalik, safra taslar1 veya
mikrolitiazis(¢amurlagma), post- endoskopik kolangiografi, anatomik anomaliler,
metabolik hastaliklar, idiopatik ve ilag toksisitesi en sik etiyolojiler arasindadir (5, 24).
Her ne kadar birgok ila¢ pankreatite yol acabilse de cocuklarda ilag nedenli akut
pankreatitin en sik nedenleri valproik asit, L-asparaginaz, 6-merkaptopiirin ve
azatiyoprindir. Vakalarin %25’1 idiopatiktir (14). Cocuklarda akut pankreatit
etyolojisinde kitalar arasi farkliliklar oldugu son calismalarda gdsterilmistir. Asya
kitasinda en sik nedenler arasinda safra taslar1 (%33), sistemik hastalik (%31) ve
enfeksiyon (%29); Okyanusya kitasinda en sik nedenler travma (%32), idiopatik
(%25), sistemik hastalik (%16); Avrupa kitasinda idiopatik (%25), sistemik hastalik
(%16), enfeksiyon (%16); Kuzey amerikada idiopatik (%25), sistemik hastalik
(%16), alkol (%16), medikasyon (%16), genetik (%16), safra taslart (%16) ve
enfeksiyon (%16); Giiney amerikada idiopatik (%29), medikasyon (%19), anatomik
anomaliler (%15) yer almaktadir(24). Safra taglar1 Asya kitasinda %33 orani ile en sik
neden iken Okyanusya kitasinda en stk AP nedeni travmadir (%32) (24). Idiyopatik
nedenler tiim vakalarin %25-29’unda sorumlu olup Avrupa, Kuzey ve Giiney

Amerikada ana etiyolojik etkendir (24).

Tekrarlayan pankreatitte en sik nedenler ise; genetik anomaliler, obstriiktif nedenler,
ilaglar, hipertrigliseridemi gibi metabolik bozukluklar, otoimmun hastaliklardir (25).
Kronik pankreatit etiyolojisinde ise en sik; tekrarlayan pankreatitte oldugu gibi genetik
hastaliklar 6zellikle kistik fibrozis, obstriiktif nedenler, ilaglar, dogustan metabolizma
hastaliklar1 (6zellikle dalli zincirli aminoasidemiler) ve idiyopatik nedenler yer
alir (26).



Tablo 1.Cocuklarda akut pankreatit etiyolojisi (5)

Ilaclar ve toksinler

Kolelitiazis, mikrolitiazis, koledokolitiazis
Duplikasyon kisti

Asetominofen doz asimi Metildopa

Alkol Metronidazol

L-Asparaginaz Okreotid

Azatiyoprin Organofosfat zehirlenmesi
Karbamazepin Pentamidin

Simetidin Retroviraller
Kortikosteroidler Sulfonamidler: Mesalamin, stilfasalazin,
Enalapril trimetoprim/sulfometoksazol
Eritromisin Sulindak

Ostrojen Tetrasiklin

Furosemid Tiyazidler

Izoniyazid Valproik asit

Lizinopril Vinkristin

6- Merkaptopiirin

GENETIK

Katyonik tripsinojen geni (PRSS1)

Kimotripsin C geni (CTRC)

Kistik fibroz geni (CFTR)

Tripsinojen inhibitor geni (SPINK1)

ENFEKSiYOZ

Askariyazis Kabakulak

Koksaki B viriis Mikoplazma

Epstein Barr viriis Kizamikgik

Hepatit A, B Rubeola

Leptospiroz Reye sendromu: sugicegi, influenza B
Sitma Septik sok

Kizamik

OBSTRUKTIF

Ampuller hastalik Endoskopik retrograd kolanjiopankreatografi
Askariyazis (ERCP)

Safra yolu malformasyonlari Pankreas divisum

Koledok Kisti Pankreatik duktal anomaliler
Koledokosel Postoperatif

Oddi sfinkteri disfonksiyonu
Timor

SISTEMIK HASTALIK

Otoimmiin pankreatit

Beyin tiimori

Kollejen vaskuler hastalik
Crohn hastalig1

Diabetes mellitus

Kafa travmasi
Hemokromatozis

Hemolitik iremik sendrom
Hiperlipidemi: Tip 1,4,5
Hiperkalsemi/hiperparatiroidi

Kawasaki hastalig1
Malnutrisyon

Organik asidemi

Peptik ilser

Periarteritis nodosa

Bobrek yetmezligi

Sistemik lupus eritematozus
Transplantasyon

Vaskulit

TRAVMATIK

Kiint yaralanma
Yaniklar

Cocuk istismart
Hipotermi
Cerrahi travma
Total viicut al¢isi




Akut pankreatit etyolojisinde en sik etken biliyer sebeplerdir. Akut pankreatit
hastalarinin %3-30’unda safra ¢amuru, safra tas1 gibi bilier nedenli pankreatik kanal
sekresyonunda problem ortaya ¢ikar (2). Pediatrik AP vakalarinda %30 orani ile safra
camuruna bagl pankreatik sekresyonda bozulma en sik etkenler arasinda yer alir.
Ayrica koledokal kist, pankreas divisum, aniiler pankreas, oddi sfinkter fonksiyon

kayb1 gibi konjenital anomaliler de pankreatite yol agabilmektedir (5).

[laca bagl pankreatitin pediatrik AP vakalarinin %13'iinden sorumlu oldugu tahmin
edilmektedir (27). Her ne kadar birgok ilag pankreatite yol agabilse de ¢ocuklarda ilag
nedenli akut pankreatitin en sik nedenleri valproik asit, L-asparaginaz, 6-
merkaptopiirin ve azatiyoprindir (5). Valproik asit pankreasin yaralanmadan sonra
yenilenme yetenegini azaltarak pankreatite sebep oldugu disiiniilmektedir (28). L-
Asparaginaz 1ise aspraginaz enzimi ile indiiklenen asparagin tiikenmesinden
kaynaklanan protein sentezindeki azalma sonucu pankreatit gelisimi su¢lanmaktadir
(29). Klinik galismalarda, ALL i¢in asparaginaz tedavisi goren hastalarin %2-18'inde
pankreatit gelistigi bildirilmistir ve hastalarin %5-10'unda derece {li¢-dort pankreatit
meydana gelmistir (30).

Cocuklarda akut pankreatit etiyolojisinde karin travmalart 6nemli yer tutmaktadir.
Siklikla bisikletten diisme pankreatit yaralanmasi icin tehlikelidir. Bunun disinda
motorlu tasit kazalari, diisme, spor yaralanmalar1 ve en 6nemlisi ¢gocuk istismarindan

kaynakli travmaya bagl pankreatit gelisebilir (25).

Diger AP nedenleri arasinda enfeksiyonlar ve metabolik hastaliklar yer almaktadir.
Diyabetik ketoasidoz, hipertrigliseridemi, hiperkalsemi ve dogumsal metabolizma
bozukluklar1 AP gelisimi i¢in g6z Oniinde bulundurulmalidir (31). Dogumsal
metabolizma hastaliklar igerisinde propiyonik asidemi ve metilmalonik asidemi gibi
dalli zincirli amino asidiiriler 6zellikle bebeklerde ve kiiciik c¢ocuklarda AP

vakalarinda akilda bulundurulmalidir.

Enfeksiyon hastaliklar1 ile iligkili pankreatit tanisini koymak ¢ogu zaman zor
olmaktadir. Kabakulak, kizamik, kizamik¢ik, hepatit viriisleri ve Epstein Barr
viriis bilinen enfektif ajanlar arasindadir (5). Ayrintili hasta temas Oykiisii ve tipik
belirti ve semptomlarin varli§i veya patojenin konakg¢idan izole edilmesi taniya

gotiirmede yardimeidir.
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Akut pankreatit nedenlerinden biri de sistemik hastaliklardir. Bunlarin igerisinde
Hemolitik iiremik sendrom, vaskiilitler, Sistemik lupus eritematosus, kawasaki

hastalig1, inflamtuar barsak hastalig1 ve kollajen vaskuler hastaliklar yer almaktadir
(5).
2.5.3. Pankreatit Klinik 6zellikleri ve laboratuar testleri

Pankreatit tanisinda klinik muayene bulgulari, laboratuar verileri ve goriintiileme
bulgular1 beraber kullanilmaktadir. Bulanti, persistan kusma, ¢cogunlukla ates goriilen
bulgulardandir. Kusak tarzinda epigastrik agr1 pankreatit i¢in 6nemli klinik antitedir.
Cocuk cok rahatsiz ve sinirlidir. Siklikla kalca ve dizlerinin gevsedigi, dik pozisyonda
oturdugu veya yan tarafinda yattig1 antaljik pozisyondadir (5). Agrinin siddeti 24-48
saat boyunca artig gosterebilir. Siddetli pankreatit vakalarinda sok, yiiksek ates, sarilik
asit, hipokalsemi ve plevral eflizyon goriilebilir (5). Gobek cevresinde (Cullen
bulgusu) veya karin yan taraflarda (Grey Turner bulgusu) mavimsi renk degisimi
goriilebilir.

AP'nin dogru teshisi, AP'nin ciddiyetinin erken degerlendirilmesi ve pankreatit
etiyolojisinin saptanmasinda ideal bir laboratuvar testinden beklenen kriterlerdir.
AP'nin teshisi ve ciddiyetinin degerlendirilmesi i¢in “altin standart” olarak kabul

edilebilecek biyokimyasal test tanimlanmamustir (32).

Laboratuar olarak AP tanisinde serum amilaz ve serum lipazin yaninda iiriner
tripsinojen -2 ila firiner amilaz degerleri tek basina veya kombine olarak
kullanilmaktadir (33). AP tanisinda su anda yaygin olarak kullanilan laboratuvar
testleri serum lipaz ve serum amilazdir. Bir¢ok ¢alismada ¢ok sayida ¢alismaya dayali
olarak, serum lipazinin serum amilazdan daha giivenilir bir AP gostergesi oldugu
bulunmustur. Buna karsin AP'nin giivenilir erken teshisi, tripsinojen-2 ve tripsinojen
aktivasyon peptidi i¢in triner serit testleri ile saglanir (34). AP tanisinda kullanilan
pankreatik izoamilaz, immiinoreaktif tripsin, kimotripsin veya elastaz gibi diger
enzimler lipazdan daha 1yi degildir ve ayrica daha pahalidirlar (35). Eriskinlerde iiriner
enzimler klinik uygulamada serum enzimlerinden daha az Onemlidir. Ancak

¢ocuklarda AP durumunda idrar enzimleri kullanilabilir (36).

Serum lipaz degerleri 4-8 saate yiikselir, 24-48 saatte zirve yapar ve 8-14 giin boyunca
yiiksek kalir (5). Serum amilaz degerleri tipik olarak 4 giin boyunca yiiksek kalir.
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Hiperamilazemi akut pankreatit disinda kronik pankreatitte, parotit(Kabakulak, EBV,
CMV), sialadenit gibi tiikriik bezi hastaliklarinda, apandisit, intestinal obstriiksiyon
veya safra yolu hastaliklarinda da goriilebilir(5). Tam tersi vakalarin %10-15inde

serum amilaz degerleri normal olabilir (5).

Yapilan ¢alismalarda serum Lipaz duyarliligt (%79) diger serum ve idrar testlerine
gore (%72) daha yiiksek oldugundan tiim hastalarda test edilmelidir (37, 38). Akut
pankreatit tanisi, serum lipaz aktivitesinin normalin {ist sinirindan en az {i¢ kat fazla
olmas1 durumunda konur (35). AP tanisinda serum amilaz testinin klinik degeri daha
diisiiktiir. Akut pankreatitin saptanmasinda ana biyokimyasal parametre, serum
amilazindan daha erken ve daha uzun siireli bir ylikselme ile karakterize olan serum
lipazidir. Spesifik olarak, lipaz seviyesi genellikle iki haftaya kadar yiiksek kalirken,
amilaz seviyesi bes giine kadar yiikselir (37) (Tablo2).

Ek olarak, serum lipaz testi, amilaz testine kiyasla biraz daha yiiksek duyarliliga
sahiptir. Semptomlarin baslangicindan itibaren 0-1. giinlerde AP duyarlilig1 lipaz i¢in
%100, amilaz i¢in ise %95'tir. Serum lipaz degerleri semptomlarin baslangicindan
itibaren 2-3. giinlerde duyarlilig1 %85 iken, 6zgiillik lipaz igin yaklasik %82, amilaz
icin ise %68'dir (35, 37).

Tablo 2.Serum amilaz ve lipaz enzim farklari (35)

Serum Lipaz Serum Amilaz
Orijin Pankreas Pankreas, tiikriik bezi, ince
barsak, overler, yag doku,
iskelet kasi (33)
Normal degerler 5-208 U/L 30-110 U/L
Enzim seviyesi degisiklikleri | 4-8 saat i¢ersinde artmaya 6-24 saat igersinde artmaya
baglar. baglar.
24 saatte pik 48 saatte pik
8-14 giinde normal veya 5-7 giinde normal veya
normale yakin azalma normale yakin azalma
Esik deger Normalin 3 kat1 Normalin 3 kat

AP tanisinda kullanilan serum lipaz, serum amilaz, {iriner amilaz ve {iriner tripsinojen-
2'nin tanisal kesinligini karsilagtiran bir ¢alismada standart esik seviyesinden ii¢ kat
daha fazla degere sahip serum lipaz ve serum amilaz ile 50 ng/mL esiginden daha

yiiksek bir degere sahip idrar tripsinojen-2 benzer duyarliliklara sahip goriinmektedir.
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Serum lipaz, serum amilaz ve {iriner tripsinojen-2 duyarliliklar sirastyla %79, %72,

%72; ozgiilliikleri %89, %93 ve %90 olarak belirtilmistir (35, 39).

Pankretitte goriintiileme bulgular1 akut pankreatit tanisi, ciddiyetinin belirlenmesi ve
diger akut karin agrisi nedenlerinin diglanmasi i¢in kullanilabilir. Direkt grafi bulgulari
AP i¢in sensitif degildir. Akciger grafisinde plevral efiizyon (sol agirlikli), bazal
atelektazi, hemidiafragma elevasyonu ve ciddi vakalarda pulmoner 6dem bulgular
gorilebilir(40). Abdominal radyografide ise intestinal lokalize ileus (Sentinel loop) ve
inen kolonda spasm (colon cut off isareti) goriilebilir. Akut pankreatit tanisinda
goriintiileme olarak ilk ve temel goriintileme ultrasonografi Onerilmektedir.
Ultrasonografide pankreasta boyut artisi, peripankreatik sivi koleksiyonlar, wirsung
kanalinda genislemenin yaninda safra kesesi ve safra yollarinda genisleme, kolelitiazis
varlig1 degerlendirilebilir. Ik bagvuruda pankreatiti degerlendirmek icin bilgisayarl
tomografi (BT) genellikle onerilmez. Tan1 net olmadiginda, pankreatik nekrozdan
siiphelenildiginde pankreatik hastaligin  siddetini belirlemede BT ve MRI
kullanilabilir (35). Diizelmeyen ve tekrarlayan pankreatitlerde Magnetik rezonans
kolangiografi (MRCP) ve/veya ERCP yapilmasi1 Onerilir (5). Goriintiileme bulgulari

ozellikle hastaligin erken doneminde yaklasik %20 hastada normal goriilebilir (5).
2.5.4. Pankreatit Tedavi

Akut pankreatit acil tedavi gerektiren durum oldugundan karin agrist ile gelen
hastalarda tanida akilda bulundurulmalidir. Pankreas istirahati, antiemetikler, analjezi
ve agresif intravendz hidrasyon tedavileri tedavinin temel dayanak noktasi olmaya

devam etmektedir.
a) Agn tedavisi

Karin agrisi, AP'nin en sik goriilen semptomudur. Agr1 yonetimi, yeterli kontrol ve
asir1 sedasyon arasinda dikkatli bir denge gerektirir. Pediatrik AP'de optimal agr1
yonetimi hakkinda veri yoktur ve yetiskinlerde yapilan ¢alismalar tek bir iistiin ilag
tanimlamamistir (41, 42). INSPIRE doktorlarinin anketine gore AP'li ¢ocuklarin
%94'tinde morfin veya ilgili opioidler kullanildi (4).

Morfin Oddi sfinkterinde spazma neden olabilecegi ve AP'yi alevlendirebilecegi
endiseleri mevcuttur. Ancak morfinin etkisinin diger opioidlerinkinden 6nemli 6lgiide

farkli olduguna dair sinirlhi ve ¢eligkili veriler vardir (41). Meperidin yetiskinlerde
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kullanilir ve morfinden etki siireleri kisadir. Ayrica tekrarlanan dozlarda norotoksik

metabolit riskine sahiptir (41).

Erigkinlerde AP agrisi igin ¢6lyak (43) ve torasik epidural analjezi (44) ile daha 6zel
agr1 yonetimi etkili bir sekilde kullanilmistir ancak prosediirlerin girisime bagl
komplikasyon riskleri vardir. Uzun siireli narkotik kullanimi gereken hastalar igin
kabizlik iyi bilinen bir yan etkidir (41). indometasin de dahil olmak iizere narkotik
koruyucu ilaglar pankreatit ataginda agri yonetiminde kullanilabilir (45). Agriy1
azaltmak icin ek bir tibbi segenek de pankreatik enzim replasman tedavisidir (PERT).
PERT, ekzokrin pankreas yetmezligi, karin agrisi, steatore ve malniitrisyonlu

hastalarda endikedir (46).
b) Intravenoz siv1 tedavisi

Etiyolojiden bagimsiz olarak komplike olmayan AP yOnetiminde tedavinin temel
dayanag destekleyici bakimdir. Sivi resiisitasyonu, bu bakimin ayrilmaz bir parcasidir
(41, 47, 48). S1v1 uygulamasinin optimal bilesenleri, zamanlamasi, hizi ve hacmi ile
ilgili yanitlanmamis sorular mevcuttur ancak intravendz sivi resiisitasyonu i¢in en
yaygin Kristaloid soliisyonlar tercih edilir (41, 49). Yetiskin hastalar iizerinde yapilan
bir caligmada laktatli Ringer soliisyonunun kullanimi normal saline gore sistemik
inflamatuar yanit sendromunda daha biliyiikk bir azalmaya yol acabilecegini

bildirmistir(50).

Hastaneye yatisin ilk 24 saati i¢inde agresif siv1 resiisitasyonu, pankreas perfiizyonunu
korumak ve hiicre lizis hizin1 ve ¢cevre dokuya daha fazla pankreas enzimi difiizyonunu
azaltmak i¢in kritik Oneme sahiptir (49). “Erken resiisitasyon™, acil servise
basvurduktan sonraki ilk 24 saat icinde toplam 72 saatlik intravendz s1vi hacminin tligte
birinden fazlasinin alinmasi olarak tanimlanmistir (49). Az sayida ¢aligma agresif sivi
tedavisinin olumsuz sonuglarla iligkili olabilecegi sonucuna varmistir (51, 52). Bu
sonuclara ragmen, s1v1 resiisitasyonunun her hastaya uyan tek bir yaklasim belirlemek
giictiir ve pediatrik AP'de optimal s1v1 yonetimini tanimlamak i¢in hastaya 6zgii tedavi

esastir.
c) Beslenme

Akut pankreatitte erken beslenme tedavide ana ilke olmalidir ve en kisa zamanda

beslenmeye baglanmalidir. Enteral beslenme uygulanan hastalarda parenteral
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nutrisyon uygulananlara gore daha az komplikasyon ve bakteriyel translokasyon
gelismektedir. Bu yiizden oral beslenmenin saglanamadigi durumda pankreasi asgari
diizeyde uyarabilmek i¢in nazojejunal tiip ile diisiik kalorili ve az miktarda beslenme
onerilmektedir (53). Amilaz veya lipaz degerleri diismeden, tolere edildigi anda oral
beslenmeye gecilebilecegi, oral beslenme tolere edilemiyorsa veya oral beslenme ile

gerekli kalori saglanamiyorsa enteral tiiple beslenme Onerilir (36).

APmin yonetimine iliskin NASPGHAN Klinik Raporunda; parenteral niitrisyon,
enteral niitrisyonun uzun silire (5-7 giinden uzun) miimkiin olmadigi, abdominal
kompartman sendromun gelistigi agir olgularda disliniilmesi gerektigini

Onermistir (19).

Yaglarin, proteinlerin ve karbonhidratlarin sindiriminde belirgin bir bozulma meydana
gelmesi ve malabsorbsiyon sendromuna yol agmasi igin genellikle pankreas glandiiler
dokunun %90'mdan fazlasinin kaybi1 gereklidir (26). Diisiik yagli bir diyetin stiresi
hakkinda yayinlanmis kesin bir kilavuz olmamasima ragmen, bir¢cok klinisyen AP

atagindan sonra 6-8 hafta diisiik yagh bir diyet 6nermektedir (54).
d) Antibiyoterapi

Antibiyotik kullanimi1 siddetli seyreden ve nekrozun gosterildigi akut pankreatit
vakalarinin disinda endike degildir (20). Nekrotizan pankreatitlerde bile ates,
l6kositoz, kiltlir pozitifligi gibi enfeksiyon gosteren belirti ve bulgular olmadikga
kullanilmamasini 6neren erigkin yas grubu ¢aligmalar vardir. Nekroza gitmis pankreas
dokusunda enfeksiyon gelisimi kolaylasir ve enfeksiyon gelisimi mortaliteyi ¢ok daha
arttirir. Bu vakalarda antibiyotik kullanimi kaginilmazdir ve antibiyotik se¢iminde de
cevre dokulardaki bakteriyel flora ve ilacin pankreas dokusuna penetrasyonu goz
onilinde bulundurulmalidir. Bu anlamda imipenem, siprofloksasin ve metranidazol en
stk kullanilan antibiyotiklerdir. Eger alinan orneklemlerde gram pozitif bir
mikroorganizma Tlretilmigsse vankomisin tek basina ya da karbapenem grubu

antibiyotiklerle birlikte kullanilabilir (20).
e) Komplikasyonlar

Cocuklarda goriilebilen lokal ve sistemik akut pankreatit komplikasyonlar1 lokal
komplikasyonlar veya sistemik komplikasyonlar olarak ayrilabilir (Tablo 3). Lokal

komplikasyonlar i¢inde siv1 koleksiyonu, pankreas nekrozu, nekrozun enfekte olmasi
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ve psodokist olusumu sayilabilir. Pankreas nekrozu en ciddi komplikasyondur ve
cocuklarda %1’den daha az rastlanir (20). Psddokist olusumu ise %13’liik oraniyla
cocuklarda en sik rastlanan akut pankreatit komplikasyonudur ve daha c¢ok kiint karin
travmast sonrasi gelisir (20). Cocuklarda olusan bu psddokistler ¢ogunlukla
asemptomatik seyreder ve zamanla kendiliginden kaybolur. Ancak nadir de olsa
kanama, kistin enfekte olmasi ya da kist duvarinin yirtilmasi gibi akut ve hayati tehdit

edici boyutlarda karsimiza ¢ikabilir ve cerrahi tedavi gerektirir.

Tablo 3.Cocuklarda goriilen akut pankreatit komplikasyonlari (20)

LOKAL | SISTEMIK

Odem Sok

Enflamasyon Pulmoner 6dem

Yag nekrozu Plevral effiizyon

Filegmon Akut bobrek yetmezligi, koagiilopati

Pankreas nekrozu (Steril, enfekte) Hemokonsantrasyon

Apse Bakteriyemi, sepsis

Kanama Uzak yag nekrozu

S1v1 koleksiyonu Yag embolisi

Psodokist Vaskiiler kagis sendromu

Kanal riiptiirii ve yapisikliklart Coklu organ yetmezligi

Komsu organlara yayihim Hipermetabolik durum
Hipokalsemi
Hiperglisemi
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3. GEREC VE YONTEM

Bu c¢alisma Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Hastanesi
Gastroenteroloji’ginde 2010-2022 yillar1 arasinda akut pankreatit tanis1 alan ve izlenen
hastalarin, demografik ozellikleri, bagvuru sikayetlerini, laboratuvar tetkiklerini,
goriintiileme yoOntemlerini, hastalik siddeti, prognozu, tedavi durumlarini, hastane
yatis siirelerini ve yogun bakim ihtiyacini inceleyen retrospektif bir ¢calismadir. Akut
pankreatit tanis1 alan 133 hasta incelendi. Hastalarin demografik, klinik, laboratuvar
ve goriintiileme verileri OMU Tip Fakiiltesi veri tabanindan retrospektif olarak elde

edildi. Hastalarin hazirlanmasi sirasinda hasta degerlendirme formu kullanildi.

Calisma Ondokuz Mayis Universitesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu tarafindan

onaylandi (Karar No: 2022/ 481).

Calismamizda hastalarin yas, cinsiyet, tan1 yaslari, altta yatan bilinen kronik
hastaliklari, aile Oykiileri, operasyon Oykiileri, saptanabilen pankreatit etiyolojileri
kaydedildi. INSPPIRE tarafindan tanimlanan kriterlere gore; karin agrisi, serum
amilaz ve lipaz degerinin normalin {ist seviyesinin ii¢ katindan yiliksek olmas1 ve AP
ile uyumlu goriintiileme bulgular sartlarindan en az ikisinin olmasi AP; en az iki AP
atag1 gecirmis olmak ve ataklar arasinda agrisiz donem olmasi ya da ataklar arasinda

enzim diizeylerinin tamamen diizelmesi Tekrarlayan pankreatit olarak kabul edildi.

Hastalar yas, cinsiyet, bagvuru yakinmalari, eslik eden hastaliklar, ila¢ kullanma
Oykiisii, travma Oykiisli acisindan arastirildi. Tam kan sayimi, kan amilaz, lipaz,
biyokimyasal degerleri, trigliserit, kolesterol, kalsiyum ve elektrolit diizeyleri, karin
ultrasonografi (USG) ve bilgisayarli tomografi (BT) bulgular1 ve varsa endoskopik
retrograd kolanjiyografi (ERCP) ve manyetik rezonans kolanjiyografi (MRCP)
sonuclar1 ve takiplerinde psddokist, vendz tromboz, hipovolemik ve septik sok,
nekroz, karin ici serbest sivi, komplikasyon gelisip gelismedigi, pankreatit atagi
sirasinda enteral nutrisyon (EN) verilmeyen izlem siireleri, total parenteral nutrisyon
(TPN) verilme siireleri, TPN’nin kacinct giin kesildigi; Tedavide verilen analjezik
ilaclar, antibiyotik kullanimi, insiilin ihtiyaci, hastane yatis1 ve yogun bakim yatis
stireleri dosya bilgilerinden ve hastane bilgi kayit sisteminden sorgulandi. Hastalar,

tedavi ve izlem yaklagimlari, etiolojik etken ve komplikasyon gelisimi ile hastaligin

17



seyri acisindan degerlendirildi. Pankreatit i¢in herhangi bir risk etkeni saptanamayan

hastalar idiyopatik olarak kabul edildi.

Elde edilen veriler SPSS 16,0 paket programinda bilgisayara aktarildi ve ¢oziimlendi.
Istatistiksel analizler SPSS for mac versiyon 26 yazilimi kullanilarak yapilmistir.
Degiskenlerin normal dagilima uygunlugu gorsel (histogram ve olasilik grafikleri)
ve analitik yontemlerle (Kolmogorov- Smirnov/ Shapiro-Wilk testleri)
incelenmistir. Tanimlayici analizler normal dagilmayan degiskenler i¢in ¢eyrekler
aras1 mesafe kullanilarak verilmistir. Normal dagilim gostermeyen numerik veriler
icin Mann Whitney U testi ve Kruskall Wallis Testi (post hoc Mann Whitney U
Testi) yapilmistir. Normal dagilima uymayan verilerin korelasyonunda Spearman
Korelasyon Testi yapilmistir. Nominal veriler ¢apraz tablolar kullanilarak verilmistir,
gruplar arasinda fark bulunup bulunmadigi yerine gore Ki-Kare ve Fisher testleri
kullanilarak karsilastirilmistir. Cok degiskenli analizde, dnceki analizlerde belirlenen
olas1 faktorler kullanilarak muhtemel sonucu 6ngdérmedeki bagimsiz prediktorleri
lojistik regresyon analizi kullanilarak incelenmistir. Model uyumu i¢in Hosmer-
Lemeshow testi kullanilmistir. Tip-1 hata diizeyinin %5’in altinda olan durumlar

istatistiksel anlamli olarak yorumlanmustir.
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4 BULGULAR

Bu calismaya toplamda 133 hasta dahil edilmistir. Tekrarlayan pankreatit ataklar1 olan
16 hastanin ilk ataklar1 degerlendirmeye alinmistir. Hastalarin 61°1 (%45,9) kiz, 72’si
(%54,1) erkek idi (Sekil 2). Cinsiyet yoniinden tespit edilen fark istatistiksel olarak
anlamli saptanmamustir (p>0,05). Hastalarin yas ortalamasi 11,2+4,8 yas saptanmis

olup en kiiciik hasta 9 aylik iken en biiyiik hasta 17,9 yasindaydi.

Cinsiyete Gore Dagilim (%)

M Erkek WKz

Sekil 2.Cinsiyete gore dagilim

Hastalarda etyolojik olarak en fazla (%30,8) obstriiktif nedenler saptandi. Devaminda
sirastyla Idiopatik (%29,3), ilaca bagli (%15) nedenler, travma (%9,8), enfeksiydz,
kronik hastalik, metabolik hastalik nedenli pankreatitler gelmektedir. Bir hastada

mantar intoksikasyonu nedeni ile pankreatit gelistigi saptanmistir.

Obstruktif nedenler igerisinde 35 hastada safra camuru ve/veya safra kesesi tasi,
kolesistektomi sonras1 1 hastada koledok tasi, 2 hastada konjenital koledok kisti (1
hasta tip2 koledok Kisti, 1 hastada koledokosel), 1 hastada annuler pankreas, 1 hastada
noroblastom tanili batin i¢i kitle basisi, 1 hastada duedonal hematom basis1 yer

almaktaydi.

[laca bagl pankreatitlerde 8 hastada L-asparaginaz nedenli (%6,1), 6 hastada Valproik
asit (%4,6) kullanimimna bagli pankreatit saptandi. Bunlarin disinda 2 hastada
Fenobarbital, 1 hastada Vinkristin kullanimina bagh gelisriken 1 hastada trimebutin
maleat (debridat) intoksikasyonu, 1 hastada kolsisin intoksikasyonu ve 1 hastada
mantar intoksikasyonuna bagli pankreatit gelismistir. Travma hastalarmin ¢gogunlugu
trafik kazasi, bisikletten diisme veya darbeye bagh idi. Bir hasta atesli silah

yaralanmasi sonrasi, 1 hasta da ERCP sonrasi akut pankreatit gelistigi saptandi.
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Kronik hastaliklar igerisinde Ailesel akdeniz atesi (FMF), Juvenil romatoid artrit
(JIA), Ulseratif kolit, Crohn hastaligi ve tip 1 Diabetes Mellitus yer almaktaydi.
Enfeksiy6z nedenler igerisinde 3 hastada COVID 19 hastalig1 seyri sirasinda ve 4
hastada Cocuklarda Multisistem Inflamatuar Sendrom (MISC) ‘ye bagli pankreatit
gelistigi goriildii. Bunlarin diginda 1 hastada brucella ve 1 hastada kist hidatik nedenli
pankreatit saptandi. Metabolik hastaliklar basliginda ise 2 hasta da Hipertrigliseridemi
tanis1 aldig1 goriildii (Tablo 4).

Tablo 4. Etyolojik faktorlerin dagilimi

Etyoloji N (%)
Obstriiktif 41 (%30,8)
Safra camuru/safra tasi 35
Koledok tas1 1
Tip2 koledok Kisti 1
Koledokosel 1
Batin igi kitle basisi 1
Duedonal hematom basist 1
Aniiler pankreas 1
Idiopatik 39 (%29,3)
ila¢ 20 (%15)
L- Asparaginaz 8
Valproik Asit 6
Fenobarbital 2
Vinkristin 1
Trimebutin Maleat intoksikasyonu 1
Kolsisin intoksikasyonu 1
Travma 13 (%9,8)
Enfeksiyoz 9 (%6,8)
COoVID-19 3
MIS-C 4
Brucella 1
Kist Hidatik 1
Kronik hastalik 8 (%6)
FMF 3
UK+FMF 1
JIA+FMF 1
UK 1
Crohn hastalig1 1
DM 1
Metabolik hastaliklar 2 (%1,5)
Hipertrigliseridemi 2
Mantar intoksikasyonu 1 (%0,8)
Total 133

COVID-19: Coronaviriis hastalig1 — 2019

MIS-C: Multisystem Inflammatory Syndrome in Children with COVID — 19
FMF: Ailesel akdeniz atesi

UK: Ulseratif kolit

JIA: Jivenil idiopatik artrit

DM: Diabetes mellitus

Bagvuru semptomu ve bulgularindan en fazla karin agrisi1 (%88,7) ve bulanti kusma

(%77,4) saptanmistir (Tablo 5). Ates hastalarin %14,3’linde eslik etmekteydi.
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Bunlarin disinda gastrointestinal semptom ve bulgulardan 11 hasta ishal, 3 hasta sarilik

ve 1 hastada kanli kusma sikayeti ile bagvurmustu (Tablo 5).

Tablo 5.Klinik semptom ve bulgularin dagilimi

Semptom ve Bulgular

Karin agrisi

Bulanti Kusma

N (%)
118 (%88,7)

103 (%77,4)

Ates 19 (%14,3)
Diger Gastrointestinal Bulgular 19 (%14,3)
Ishal 11
Sarilik 3
Kanli kusma 1
Istahsizlik 14
Solunum Sistemi Bulgulari 16 (%12)
Gogiis agrisi 3
Nefes darligi 11
Plevral efiizyon S
Kardiyovaskuler Bulgular 10 (%7,5)
Carpinti/Tagikardi 2
Hipotansiyon 10
Asit 10 (%7,5)

Retrospektif olarak hemogram ve biyokimyasal verileri sistemden tarandi. Hasta
basvuru aninda hemogram ve biyokimyasal laboratuvar degerlerinin dagilimi Tablo
6’da verilmistir. Laboratuvar bulgulart degerlendirildiginde, hastalarin %83'tiinde
amilaz diizeylerinin normalin {i¢ kat1, lipaz diizeylerinin ise %82'sinde ii¢ kat yiiksek
oldugu, amilaz ve lipaz i¢in ortalama enzim diizeylerinin siras1 ile 918+991 IU/L ve
222513293 IU/L. oldugu saptanmistir. Hastalarin bagvuru aninda elde edilen
hemogram degerlerinde beyaz kiire ortalama 1114245550 /mm? olarak saptandi.
Hastalarin %46'sinda 16kosit diizeyleri normalin {izerinde oldugu saptanmistir. CRP
degerleri basvuru aninda ortalama 38,5+72,8 mg/L Olgiilmiis olup hastalarin
%66’sinda CRP diizeyleri normalin iizerinde oldugu saptanmistir. Alblimin degerleri
ortalama 4,23+0,56 gr/dl, Ca ortalama degerleri 9,63+0,56 mg/dl, LDH ortalama
degerleri 301182 U/L ve BUN ortalama degerleri 11,95+£10,48 mg/dl olarak 6l¢iildii
(Tablo 6).
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Tablo 6.Bagvuru aninda elde olunan hemogram ve biyokimyasal verileri

Amilaz (IU/L)
Lipaz (1U/L)

Pankreatik Amilaz

(IU/L)

Beyaz kiire /mm?3

Notrofil /mm3

Hemaoglobin (g/dl)

Platelet /mm?
CRP (mg/L)
AST (1U/L)
ALT (1U/L)
GGT (IU/L)
ALP (IU/L)

Total Bilirubin
(mg/dl)

Direkt Bilirubin
(mg/dl)
Albiimin (gr/dl)
Ca (mg/dl)

Na (mEqg/L)

K (mEg/L)
Total Kolesterol
(mg/dl)

HDL (mg/dl)

LDL (mg/dl)

Trigliserid (mg/dl)

LDH (U/L)
BUN (mg/dl)

N
133
133
133

133
133
133
133
133
133
131
118
78

133

114

132
133
133
133
93

133

ORT £ SS
918 +991
2225 £3293
920 +1054

11142 £5550
8600 £5175
12,86 £1,96
293000 +108000

38,5+72,8
99,74 £153
109,8 £179
86,73 £126
168 +80,97
1,56 +3,34

0,81 +1,72

4,23 £0,56
9,63 £0,56
138 £3,9
4,26 +0,50
126 +31,45

39,69 £28,13
74,01 £32,74
95,67 81,36
301 £182
11,95 +10,48

Ortanca
516
1155
488

39

27

19
160
0,56

0,22

Min
49
8
17

250
120
7,5
27000
0,1
5
5
1
43
0,09

0,06

1,7

122
3,2
51

7
1,8
25
142
3,5

Max
5839
24543
6355

27000
24710
18,7
600000
440
902
991
582
416
28,9

10,8

54
10,9
147
6,0
272

261
250
676
1121
83,4

Gorilintiileme yontemleri ve sonuglarinin dagilimi Tablo 7°de verilmistir. Hastalarin

%94’tine USG, %32,3’line MR, %17,3’linede BT cekildigi ve %7,5’inde ERCP

yapildig1 saptanmistir. Bunlarin i¢inde akut pankreatitte en sik saptanan radyolojik

bulgu pankreatik 6dem (Boyut artis1 ve/veya pankreatik Eko Artist) (%45,1) olmustur.

Peripankreatik sivi ve safra sisteminde tas/¢amur hastalarin yaklasik 1/3’iinde

gorilmiistiir. Safra kesesi veya yollarinda saptanan safra kesesi camuru(mikrolitiazis),

kolelitiazis veya koledokolitiazis hastalarin %33,1’inde saptanmustir.

Hastalarin

yaklasik %30’unda pelvik az miktarda serbest siv1 goriilmiis olup asit daha az siklikta
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saptanan bulgulardandi. Pankreatik nekroz hastalarin %10’unda saptanmis olup bu
hastalarin 7 tanesi travmaya bagli akut pankreatit etyolojisine sahipti. Pankreatik
nekroz goriilen hastalarin 2 tanesi idiopatik nedenli, 1 hasta ise ALL neden ile L-

Asparaginaz kullanimina bagli akut pankreatit hastasi idi (Tablo 7).

Tablo 7.Goriintiileme Yo6ntemleri ve Bulgularinin Dagilimi

Tetkikler N (%)
USG 125 (94)
BT 23 (17,3)
MR 43 (32,3)
ERCP 10 (7,5)

Radyolojik bulgular
Pankreatik 6dem 60 (45,1)
Peripankreatik sivi-koleksiyon 45 (33,8)
Kolelitiazis 44 (33,1)
Pelvik serbest s1vi 40 (30,1)
Asit 15 (11,3)
Pankreatik nekroz 10 (7.,5)
Plevral efiizyon 7 (573

Klinik takip verilerinden elde edilen bilgilerde hastalarin %97’si servis yatisi ile takip
edilmisken yalnizca 4 hastada yogun bakim yatis1 gerekli olmustur. Yogun bakim
yatis1 gerekli olan hastalarin biri idiopatik pankreatit, 2 tanesi travma (1 atesli silah
yaralanmasi, 1 hasta yiiksekten diisme nedenli), bir hasta da epilepsi nedeni ile ¢oklu
ila¢ kullanimina baglh oldugu goriildii. Hastalarin %92,5’inin antibiyotik kullandigi,
en fazla kullanilan antibiyotigin sefotaksim (%54,1), metronidazol (%40,6) oldugu,
hastalarin antibiyotik kullanma siirelerinin ortalama 8,17+4,6 giin oldugu saptanmustir.

Ayrica hastalarin yaklasik %352’sine ¢oklu antibiyotik verildigi goriildii (Tablo 8).

Hastalarin %48,9’unun octreotid kullandig1r ve octreotid kullanim giin ortalamasi

7,31+6,96 giin 6lgtildi (Tablo 8).

Hastalarin 25’inde yaklasik %19’unda komplikasyon gelistigi saptandi. En sik
komplikasyon %17,3 orani ile sekonder enfeksiyon/sepsis idi. Daha az siklikta

psodokist, sok, coklu organ yetmezligi ve splenik ven trombiisii gelistigi goriildii
(Tablo 8).
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Tablo 8.Hastane yatisi, antibiyotik kullanimi ve komplikasyonlarin dagilimi

N %
Yatis yapilan hasta Toplam 133  (100)
Servis 129 (97)
Yogun bakim 4 (3)
Antibiyotik kullanimi Toplam 123 (92,5)
Sefotaksim 72 (54,1)
Metronidazol 54 ' (40,6)
Meropenem 53  (39,8)
Piperasilin/Tazobaktam 4 (3
Diger 25  (18,8)
Octreotid 65  (48,9)
Komplikasyonlar Toplam 25  (18,7)
Sekonder enfeksiyon/Sepsis 23 (17,3)
Psodokist 11 (8,3)
Sok 4 (3
Coklu organ yetmezligi 1 (0,8
Splenik ven trombiisii 1 (0,8)

* 69 hasta ¢oklu antibiyotik kullanmustir.
* 11 hastada coklu komplikasyon gelismistir.

Hasta servis yatisinda elde edilen bilgilerde klinik diizelme (oral agilma) ortalama
zamant 3,95+3,29 giin, laboratuvar parametrelerinin normale dénme zamani ise
10,74£11,73 giin oldugu saptanmistir. Antibiyotik kullanimi1 ortalama 8,70 +6,6
giindiir. Total Parenteral Niitrisyon (TPN) ihtiyaci olan 10 hasta mevcut olup (%7,5)
ortalama kullanim1 10,5 19,68 giin idi. Hastane yatis giin ortalamas1 9,53 £8,58 giin
olup minimum hastane yatis siiresi 2 giin iken maksimum yatis stiresi 60 giin idi (Tablo
9). Nazojejenual beslenme yapilan 1 hasta mevcut olup bu hasta duedonal hematom

basisina bagl gelisen akut pankreatit hastasi idi.

Tablo 9.Hasta klinik izlem, tedavi ve yatis siireleri (giin)

N Ort +SS (giin) Min Max
Klinik diizelme 133 3,95 £3,2 1 27
Laboratuvar diizelme 133 10,74 +11,72 2 65
Antibiyotik 123 8,70 +6,6 2 28
Octreotid 65 7,31 +6,96 1 46
TPN 10 10,5 +9,68 3 32
Yatis 133 9,53 £8,58 2 60

TPN: Total parenteral beslenme
Caligmamizda cinsiyete gore komplikasyon gelisme oranlar1 iizerine yapilan
degerlendirmede kiz hastalarin %18’inde; erkek hastalarin %14’iinde komplikasyon
gelistigi goriildi. Cinsiyete gore komplikasyon varligir yoniinden istatistiksel olarak

anlaml fark saptanmamustir (p=0,575).
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Pankreatit etyolojisinde idiopatik, obstruktif, ila¢ kullanimina bagli, travma ve diger
kalan etyolojiler gruplandirildi. Bu gruplar arasinda yapilan degerlendirmede;
Etyolojik etkenler ile cinsiyet arasinda anlamli iliski saptanmadi (p=0,063). Benzer
sekilde etyolojik etkenler ile komplikasyon gelisimi ve pankreatit ataklarinin
tekrarlamasi1 lizerine anlamli iligki saptanmadi. Ancak travma etyolojisine bagl
gelisen pankreatit hastalarinin 13 hastadan 6’sinda komplikasyon gelistigi goriildi
(Tablo 10).

Tablo 10.Etyolojiye gore cinsiyet, komplikasyon, tekrarlama oranlari

idiopatik ~ Obstriiktif  ilag Travma Diger P*

Cinsiyet Kiz N 20 20 11 1 9 0,063
Erkek N 19 21 9 12 11

Komplikasyon Yok N 33 35 16 7 17 0,119
Var N 6 6 4 6 3

Tekrarlama Yok N 34 38 16 12 17 0,648
Var N 5 3 4 1 3

*Ki-Kare Testi

Tekrarlayan pankreatit atagi hastalarimizin %12 sinde goriildii. Bu hastalarin etyolojik
faktorler ile iliskisi degerlendirildiginde idiopatik nedenli hastalarin %12,9’unda,
obstriiktif nedenli hastalarin  %7,4’linde, ilag nedenli pankreatit hastalarinin
%20’sinde, travma nedenli hastalarin %7,7’sinde tekrarlayan pankreatit atag1 gelistigi
goriildii.

Tekrarlayan akut pankreatit atag1 geciren hastalarin cinsiyet ile karsilastirilmasinda kiz
hastalarin %16,4’{inde, erkek hastalarin %8,3’linde tekrarlayan atak gelismis olup
istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamustir (p=0,155). Komplikasyon gelisen
hastalarin %16’sinda tekrarlayan pankreatit atagi gelismis iken komplikasyon
gelismeyen hastalarin = %11,1’inde tekrarlayan pankreatit atagi goriilmistiir.
Komplikasyon gelisen ve gelismeyen hasta grubu ile tekrarlayan pankreatit arasinda

istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir (p=0,501) (Tablo 11).

Tablo 11.Komplikasyon gelisimi ve tekrarlayan pankreatit karsilagtiriimasi

Tekrarlama
Yok Var Total p*
Komplikasyon Yok N 96 12 108 0,501
% 88,9% 11,1% 100%
Var N 21 4 25
% 84% 16% 100%

*Ki-Kare Testi
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Hastane yatig gilinii 7 ve 7°den az olan hastalar ile >7 giinden fazla yatis1 olan hastalar
2 gruba ayrildi. >7 grup hastalar uzamis yatis olarak isimlendirildi ve sonrasinda
uzamis yatisa etki edebilecek faktorler arastirildi. Etyolojik etkenlere gére uzamais yatis
arasinda anlamli farkliliklar saptandi. Buna gore travma nedenli akut pankreatit
hastalarinda yatis siiresi idiopatik ve obstruktif nedenli pankreatitlere gére daha uzun
bulundu. Ayrica ilag nedenli pankreatitlerin idiopatik etyolojiye gore yatis siireleri
daha uzundu. Cinsiyet ile uzamis yatis degerleri arasinda istatistiki olarak anlamli
bulgu saptanmadi. Hastanin klinik semptom ve bulgular ile yapilan karsilastirmada
karin agrisi, bulanti/kusma, ates ve diger gastrointestinal bulgular (ishal, distansiyon,
sartlik vb.) ile anlaml iliski saptanmadi. Ancak solunum sistemi semptomlari,
kardiyovaskuler sistem semptomlar1 ve asit olan hastalarin uzamis yatisa etkili oldugu

gortildii (Tablo 12).

Tablo 12.Hastalarin etyolojik ve klinik bulgularinin hastane yatis glin sayisina gore degerlendirilmesi

Giin |
Etyoloji N <7 >7 | P Post Hoc
1 Idiopatik 39 30 9 4>1-2
2  Obstriktif 41 25 16 3>1
3 Tlag 20 6 14 0,001
4  Travma 13 3 10
5  Diger 20 9 11
s Kiz 61 33 28 0,196
Erkek 72 40 32
Karin agrisi Yok 15 > 10 D22
Var 118 68 50
Bulanti Kusma Yok 30 13 17
Bulanti Kusma Var 103 60 43
Ates Yok 114 64 50 0,385
Ates Var 19 9 10
GIS Yok 114 63 51
GIS Var 19 10 9
Ss Yok 117 69 48
ss Var 16 4 12
KVS Yok 123 71 52
KVS Var 10 2 8
ASIT Yok 123 71 52 0,002
ASIT Var 10 2 8

GIS:Gastrointestinal
bulgular, SS:solunum
sistemi bulgular,
KVS:Kardiyovaskuler
sistem bulgular,

*Mann Whitney U Testi, ~Kruskall Wallis Testi
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Hastaneye basvuruda elde edilen amilaz 6lgiimleri ile etyolojik etkenler arasinda

istatistiksel olarak anlamli fark saptanmistir (p=0,044). Obstruktif etyolojideki akut

pankreatitlerden elde edilen amilaz degerleri ilag nedenli ve travmaya bagli gelisen

pankreatitlere gore daha yiiksek olma egilimindedir. Benzer sekilde idiopatik nedenli

pankreatitlerden elde edilen amilaz degerleri ilaca bagli pankreatitlerden daha

yiiksektir (p=0,044). Etyolojiye gore bagvuru lipaz degerleri yoniinden gruplar

arasinda goriilen farklar istatistiksel olarak anlamli saptanmamaistir (p=0,096) (Tablo

13).

Tablo 13.Etyolojiye Gére Amilaz ve Lipaz Kiyaslamasi

Amilaz

1
2
3
4
5
Lipaz 1
2
3
4
5

Idiopatik
Obstriiktif
Ilag
Travma
Diger
Idiopatik
Obstriiktif
Ilag
Travma
Diger

N

39
41
20
13
20
39
41
20
13
20

ORT

1067,00
1083,07
874,25

670,15

500,20

2194,44
3059,37
2459,25
1042,92
1108,45

SS

1107,00
937,22
1329,25
653,77
406,24
2768,12
4154,93
4277,97
800,31
1081,63

Median p

612
720
391 0,044
426
448
1286
1583
1175 0,096
811
753

Post
Hoc
2>3
2>4
1>3

Amilaz 6l¢iimlerindeki degisimler sekil 3’de incelenmistir. Tim gruplarda amilazin

zamana gore azalmasi istatistiksel olarak anlamli saptanmistir (p<0,001, Friedman

Testi). Lipaz Ol¢timlerindeki degisimler sekil 4’te incelenmistir. Tiim gruplarda

lipazin zamana gore azalmasi istatistiksel olarak anlamli saptanmistir (p<0,001,

Friedman Testi).
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Amilaz (1U/L)

1400 1303
1200 1227
800
600
28
400 428 g0
' 450
200 \uf) 9
e, 89
0
0. Gln 3. Gun 5-8. Gun 30. Gun
=@ diopatik Obstriiktif ilag Travma
Sekil 3. Amilaz degerlerinin zamana gore degisimi
LIPAZ (1U/L)
4000 3497
3000 289§
26
2000
785
1000 > 759
527 433 . 36
0 =38 §9=0 39
0. Gln 3. Gun 5-8. Gun 30. Gun
—o—diopatik Obstriiktif ilag Travma

Sekil 4.Lipaz degerlerinin zamana gére degisimi

Albumin, kalsiyum, CRP ve BUN degerleri bagvuru aninda ve basvurudan >48 saat
sonra kaydedildi. Etyoloji ile bu labaratuvar degerlerinin karsilastirilmasi tablo 14°te
ayrintili belirtilmistir. Albumin ve kalsiyum diizeyinin, 48 saat sonra bakildiginda ilk
basvuru degerlerine gore diisiik oldugu goriildii. Bu durum, travma nedenli hastalar
hari¢ diger etyolojik nedenli tiim hastalarda istatiksel olarak anlamli bulundu
(p=0,001). BUN degerlerinin tiim hastalar ve etyolojik nedenler i¢inde 48 saat sonra
bakildiginda diislis gosterdigi saptandi. Bu durum da uygun hidrasyon yapildiginin
gostergesi olarak yorumlandi (Tablo 14).
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Tablo 14.Albumin, Ca, CRP ve BUN degerlerinin basvuru ve 48 saat sonraki degerlerinin

karsilastirilmasi

Idiyopatik Obstriiktif  Ilag¢ Travma  Diger Toplam
Alb ik gelis 4,27 4,39 4,00 3,90 4,26 4,23
>48 saat 3,77 4,63 3,41 3,64 3,68 3,96

p 0,001 0,001 0,001 0,108 0,001
Ca | Iilk gelis 9,65 9,72 9,62 9,40 9,53 9,63
>48 saat 9,24 9,25 8,87 9,19 9,03 9,15

p 0,001 0,001 0,001 0,181 0,001
CR ik gelis 47,07 18,94 43,47 47,72 73,19 38,57
P | >48saat 51,30 31,12 58,83 82,69 82,75 53,18

p 0,442 0,486 0,093 0,062 0,687
BU ik gelis 10,28 9,76 14,65 16,13 14,28 11,95
N >48 saat 7,13 6,58 9,15 12,66 6,97 7,78

p 0,001 0,001 0,001 0,001 0,001

Pankreatit hastalarinin tan1 aninda elde edilen bulgu ve dl¢timlerinin hastane yatig giin
sayis1 lizerine etkisine bakildiginda; albiimin (r=-0,312, p=0,001) ve HDL (r=-0,282,
p=0,000) ile negatif yonde korelasyon, LDH ile (r=0,253, p=0,031) pozitif yonde

korelasyon tespit edildi. (Tablo 15).

Tablo 15.Yatis giin sayisi ile yas, agirlik ve laboratuvar parametrelerinin korelasyonu

Yatig Giin
R p*
Yas -0,105 0,231
Agirlik -0,096 0,274
Amilaz -0,038 0,665
Lipaz 0,035 0,686
Beyaz kiire 0,1 0,252
CRP 0,146 0,108
AST 0,001 0,988
ALT 0,053 0,550
GGT 0,101 0,278
ALP 0,277 0,014
Total Bilirubin 0,029 0,742
Direkt Bilirubin 0,137 0,147
| Albiimin -0,312 0,001
Ca -0,118 0,178
Na -0,046 0,595
K 0,026 0,765
Total Kolesterol -0,183 0,079
HDL -0,282 0,006
LDL 0,039 0,718
Trigliserid 0,034 0,743
[LDH 0,253 0,031
BUN 0,144 0,097

*Spearmen Korelasyon Testi
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Cocuklarda akut pankreatit hastalarinda yas, agirlik, beyaz kiire, kalsiyum, albiimin,

kan iire azotu (BUN) ve CRP degerleri siniflara ayrildi. Hasta yast 7 ve daha kiigiik

olan, viicut agirh@ <23 kg alt1 olan, beyaz kiire 18500 {izerinde olan, kalsiyum 8,3

mg/dl’nin altinda olan, albiimin 3 gr/dl altinda olan, BUN 20 mg/dl’nin {izerinde olan

veya 48 saat sonrasinda BUN degerinde 5 mg/dl artis olan, CRP 15 mg/L {izerinde
olan hastalar belirlendi (Tablo 16).

Tablo 16.Cocuklarda akut pankreatitte bagvuru aninda, siddetli seyri diistindiiren bazi parametreler

Say1 %
Yas <7 (yil) 35 26,4
Viicut Agirhg <23 (kg) 36 27
BK >18500 (mm?) 12 91
Albiimin <3 (gr/dl) 4 3,1
Kalsiyum <8,3 mg/dl 4 3,1
BUN >20 veya >5 artis (mg/dl) 11 8,2
CRP >15 (mg/L) 43 32,3

Akut pankreatitli hastalarda siddeti belirleyen parametreler ile etyolojik faktorler

karsilastirildi. Hasta yas1 ve viicut agirligi ile etyolojik etkenler arasinda istatistiki

olarak anlaml iliski saptand1 (p=0,034, p=0,001). ilaca bagli pankreatit, obstruktif

nedenlere gore daha erken yasta hastalarda goriilmektedir (p=0,037). Beyaz kiire,

kalsiyum, albiimin, BUN ve CRP degerleri ile etyoloji arasinda anlamli farklilik

saptanmadi (Tablo 17).

Tablo 17.Hasta yasi, agirligi ve laboratuvar verileri ile etyolojikf aktorler agisindan karsilagtirilmasi

CRP (mg/L)

90 (%67,7)

(o]

N idiopatik | Obstruktif | ila¢c | Travma | Diger p
Yas (y1l) <7 35 (%26,4) 13 8 9 4 1 0,034
>7 | 98 (%73,6) 26 33 11 9 19 *
Agirhk (kg) | <23 | 36 (%27) 14 7 11 4 0 0.001
>23 97 (%73) 25 34 9 9 20 ’
———————————————————— ————————————————————————————————|
Beyaz kiire | <185 121
Imm3 00 (%90.9) 36 39 18 10 18
>185 0,390
12 (%9,1) 3 2 2 3 2
00
——————————————————— ———— —————————————————————————————————— "
Kalsiyum <8.3 4 (%3,1) 0 1 1 1 1
(mg/dl) 129 0,596
>8.3 (%96,9) 39 40 19 12 19
e —
Albumin | <3.0 | 4(%3,1) 0 1 2 1 0
(gr/dl) 128 0,166
>3.0 (%96,9) 39 40 17 12 20

CRP:C-reaktif protein
* lag nedenli pankreatit<Obstruktif (p=0,037), ila¢ nedenli pankreatit<Diger (p=0,003)

43 (%32,3)

(6, ]

0,408
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Akut pankreatit hastalarinda pankreatit siddetini gosterebilecek demografik 6zellikler
ve labaratuvar verilerinden elde edilen bilgiler oral beslenmeye baslama zamani,
hastane yatis siiresi, komplikasyon gelisimi ve tekrarlayan akut pankreatit gelisimi
acisindan karsilagtirildi. Oral beslenmeye ilk 48 saatte baslanan hastalar ile daha geg
baslanan hastalar arasinda CRP degerleri yoniinden istatistiksel olarak anlamli
farklilik saptandi. Buna gore bagvuru CRP degerleri 15 mg/dl {izerinde olan hastalarda
oral beslenmeye daha ge¢ baslandigi goriildi (p=0,010) (Tablo 18). Kalsiyum
disiikliigii, BUN yiiksekligi ve hipoalbuminesi olan hasta sayist az oldugu ig¢in
istatistik degerlendirme anlamli kabul edilmedi. Yas, viicut agirligi ve beyaz kiire
kriterleri ile oral baslama zamani, yatis giin sayisi, komplikasyon gelisimi ve

tekrarlayan pankreatit atagi arasinda istatiksel anlamli fark saptanmadi (Tablo 18).

Tablo 18.Hasta yasi, agirligi ve laboratuvar verileri ile oral beslenme, hastane yatig siiresi,
komplikasyon ve tekrarlayan pankreatit agisindan karsilastirilmasi

Oral Yaf
atl
acilma ) p Komplikasyon | Tekrarlama
(giin)
(saat)
<48 [ 48< | <7 | 7< | Var Yok [ var [ Yok
N
Yag <7 35 (%26,4) 8 27 18 | 17 8 27 4 31
(yi)
>7 | 98(@®%736) | 30 | 68 | 55 | 43 17 81 12 | 86
P 0,383 0,632 0,474 0,899
Agirhk <23 |36 (%27) 10 | 26 | 18 | 18 28 8 5 31
(kg)
>23 | 97 (%73) 28 | 69 | 55 | 42 | 80 17 11 | 86
P 0,902 0,49 0,538 0,688
E{?yaz <18500 | 121 (%90,9) | 36 | 85 | 67 | 54 | 100 21 14 | 107
ure
(/mm3) | 518500 | 12 (%9,1) 2 | 10| 6 | 6 8 4 2 | 10
P 0,508 0,721 0,238 0,605
CRP <15 | 90(%67,7) | 32 | 58 | 53 | 37 76 14 12 78
(mg/L)
>15 | 43(%323) | 6 | 37 | 20 | 23 | 32 11 4 39
P 0,010 0,180 0,166 0,504
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Oral beslenmeye baglama zamani ilk 48 saat i¢inde olan hastalar ile 48 saatten sonra

baslanan hastalar komplikasyon varliina ve yatis siiresi tizerine etkisine bakildiginda

48 saatten sonra oral beslenmeye baglayan grupta istatiksel anlamli olarak hastane

yatis siireleri ve komplikasyon oranlar1 daha fazla idi (p=0,000). ilk 48 saatte oral

beslenmeye baslayan 38 (%28,5) hasta; oral beslenmeye ge¢ baslayan 95 (%71,5)

hasta saptandi. Hastane yatis sliresi 7 giin lizerinde olan hastalarin %95°1 ve

komplikasyon gelisen hastalarin tamaminda 48 saat sonrasinda oral beslenmeye

baslandig: goriildii (Tablo 19).

Tablo 19.0ral beslenmeye baglama zamani ile hastane yatis giin ve komplikasyon gelisimi dagilimi

Yatis (giin) Komplikasyon
N <7 7< Yok Var
Oral <48 38 35(%47,9) 3(%5) 38(%35,2) 0(%0)
acilma (%28,5)
(saat) 48< 95 38(%52,1) | 57 (%95) | 70(%64,8) | 25 (%100)
(%71,5)
Toplam | 133 73 60 108 25
P 0,000 0,000
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5 TARTISMA

Akut pankreatit (AP), pankreas hasarini, bakteriyel olmayan akut inflamatuar yaniti
ve ¢esitli komplikasyonlari igerir ve genellikle zamanla diizelir (55). Bazi hastalarda
kronik pankreatit, tekrarlayan ve inat¢i1 karin agris1 ve pankreasin ekzokrin veya
endokrin yetmezligi ile karakterizedir (56). Akut ve kronik pankreatit (KP) ayr1
hastaliklar olarak kabul edilmis ve tekrarlayan akut pankreatitin (ATP) AP'nin bir
uzantist m1 yoksa alevlenmesi mi oldugu tartisilmistir. Geleneksel olarak kendi
kendini sinirlayan bir hastalik olduguna inanilan AP'de iyilesme sirasinda pankreas
normale doner (57). Pittsburgh ve ark.'ma gore, pediatrik pankreas hastaliklari
konusunda artan farkindalik, pediatrik pankreas hastaliklar1 insidansinda artisa yol
acmustir (1). Melbourne ve ark. bunu idiyopatik nedenlere ve pankreas tutulumuna
sekonder sistemik hastaliklara bagladilar (58). Akut pankreatit insidans1 yilda 100.000
kiside yaklagik 5-80, akut tekrarlayan pankreatit y1lda 100.000 kiside yaklasik 8-10 ve
kronik pankreatit yilda 100.000 kiside yaklasik 4-14'tiir (59). KP daha az yaygin
olmasina ve insidansi daha az azalmasina ragmen yine de Onemli morbidite ve
mortaliteye neden olmaktadir. Hastalik, hastalarin giinliikk aktivitelerini, is

verimliliklerini ve istihdam oranlarini olumsuz etkileyebilir (60).

Poddar ve ark. (61) yapmis olduklar1 calismalarinda AP’li hasta oranini %50,
ATP’li hasta oranin1 %27, KP’li hasta oranini ise %29 olarak saptamislardir. Imran ve
ark. calismalarinda AP’li hasta oranin1 %45,1, ATP’li hasta oranim1 %37,2 ve KP’li
hasta oranini %17,6 olarak bildirmislerdir (62). Baska bir ¢alismada, Fayyaz ve ark.
AP’li hasta oranmmi %60, KP’li hasta oranin1 %40 oldugunu saptamiglardir (63).
Fonseca Sepulveda ve ark. calismalarinda hastalarin 31°1 (%23,8) ATP ve geri
kalanlar1 AP olarak degerlendirilmistir (64). Calismamizda literatiirdeki 6rneklerden
daha az oranda ATP (%]12) saptanmistir. Bu farkliligin nedeni olarak ¢alismamizin
metodolojisinden kaynakli nedenlerin olabilecegini, bunlarin basinda da retrospektif
caligmalarda sik¢a goriilebilen eksik ya da yanlis hasta kayitlarindan kaynaklanmis

olabilecegini diisiinmekteyiz.

Cocukluk cagr AP olgular1 her iki cinsiyet icin benzer oranlarda gorildigi
bildirilmistir. Ancak literatiirde AP bazi ¢alismalarda (61, 65-68) erkek hastalarda

daha fazla saptanmis iken, bunun tam tersi yonde goriis olarak kiz hastalarda daha
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fazla oldugunu bildiren ¢alismalarda mevcuttur (69-72). Bizim ¢alismamizda erkek
orani yiikksek olmasina ragmen, literatiire benzer sekilde cinsiyet yoniinden istatistiksel
olarak anlamhi farklilik saptanmamustir. Cinsiyetin pankreatitin siddetinde ve
mortalitede artisa neden olmadig: bildirilmistir (70). Bizim ¢alismamizda da benzer
sekilde cinsiyete gore tekrarlama goriilmesi ve komplikasyon varliginda istatistiksel

olarak anlamli farklilik saptanmamustir.

Cocukluk caginda AP tiim yas gruplarinda goriilebilir. ABD'de 55.000 AP hastasinin
dahil edildigi bir calismaya gore ¢ogu hasta bes yasindan sonra tani almistir ve ortanca
yas 17'dir (70). 589 hastadan olusan baska bir meta-analizde hastalarin ortalama yasi
9,2 £2,4 yaslarin genel dagilimi 1 hafta ile 18 yil arasinda degismekteydi (73).
Nydegger ve ark. (66)’nin yaptig1 ¢alismada ortalama 10 yas (2ay— 15.9 yas aralig)
Stringer ve ark. (74) ortalama yas1 dokuz (4-16 yas aralig1), Synn ve ark. (75) ortalama
yasi 11 yas (21 ay ile 18 yas araligi), Park ve ark (76) yaptigi calismada ortalama yasi
13.1+ 5.6 yas olarak saptamiglardir. Calismamizda da literatiir ile uyumlu olarak
hastalarimizin pankreatit tan1 yas1 9 ay -17,9 yas araliginda olup ortalama 11,5+4,8
(ortanca yas 12,5) yas saptanmistir.

Cocuklardaki akut pankreatit, yetiskinlerdeki akut pankreatitlerden farkli bir
etiyolojiye sahiptir (77). Yetiskinlerde en yaygin nedenler alkol ve safra taslari
olmasina ragmen, ¢ocuklar yetiskinlerden ¢cok daha ¢esitli etiyolojilerden muzdariptir.
Cocuklarda saptanan akut pankreatit nedenleri arasinda biliyer, ilag, sistemik hastalik
ve travma, ardindan enfeksiy6z, metabolik ve kalitsal faktorler yer alir (76). Poddar ve
ark. (61) yaptig1 ¢calismada etyolojik nedenler siralamasi idiyopatik (%52), travma
(21%), biliyer nedenler (%10), enfeksiyon (%7), ve ila¢ kullanimi (%35,6) olarak
bulunmustur. Park ve ark. (76) yaptig1 calismada biliyer hastalik en sik goriilen
etiyolojiydi (%32,6). Bizim ¢alismamizda da literatiire benzer sekilde siralama oldugu
saptanmistir. Calismamizdaki etyolojik siralama obstriktif nedenler (%30,8), idiopatik
(%29,3), ilag kullanm1 (%15), travma (%9,8), enfeksiyon (%6,8) ve kronik hastalik

(%6) olarak siralanmustir.

Caligmamizin en sik etyolojik nedeni olan obstriiktif nedenlere bakildiginda literatiire
uyumlu benzer c¢alismalarin oldugu goriilmektedir. Ingiltere'’de 0-14 yas arasi

cocuklarda AP vakalarmin %13'iinde neden safra taglariydi (78). Baska bir ¢alismada
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AP'li cocuklarda %11,8 oraninda safra tast ve %5,2 oraninda yapisal anomaliler
(koledok kisti, pankreatik divisum, aniiler pankreas) saptanmistir. AP hastalariin
%55'inde safra tasi, %21'inde safra ¢amuru, %?24'linde yapisal anomaliler (Oddi
sfinkteri, pankreatik divisum, pankreatik kanal stenozu, aniiler pankreas gibi) oldugu
ve obezite igin ayri bir risk faktorii oldugu saptanmistir (79). Calismamizda da
obstriiktif nedenler icerisinde en sik neden %85 oran ile safra kesesi tasi/safra camuru
idi. Sonrasinda %7 oraninda yapisal anomaliler (koledok kisti, aniiler pankreas,

koledokosel) gelmekte oldugu goriildii.

Ilaglar AP'nin en 6nemli nedenlerinden biri olmasina ragmen, ¢ocuklarda ilaca bagh
pankreatit hakkinda yeterli bilgi yoktur. ABD'de yapilan bir arastirmaya gore, AP'li
271 ¢ocugun %?25'inde ilaglara bagli pankreatit tanis1 konmus olup, en sik nedenler
olarak VPA ve steroidler saptanmigtir (80). Avustralya'da yapilan bagka bir ¢alismada
AP ile iligkili en yaygin ilaglar L-asparajinaz, VPA ve azatiyoprindi (66). ABD'de 403
l6semi hastasinin dahil edildigi bir arastirmaya gore hastalarin %7'sinde L-
asparaginaza bagli pankreatit goriiliirken, hastalarin %63'linde pankreatitleri
diizeldikten sonra L-asparajinaz aldiktan sonra niiksetmistir. Pankreatite neden olan
etkinin, L-asparajinaz durumunda kiimiilatif ila¢ toksisitesinden ziyade altta yatan
nedenlerden kaynaklandigi diisiiniilmistiir (81). L-aspa ile iligkili pankreatite bagl
komplikasyonlarin yasla birlikte arttig1 ve komplikasyon gelisme riskinin %25 oldugu
bildirilmektedir (82). Bizim ¢alismamizda AP'li hastalardaki pankreatit ataklarinin
%15'1 ilag¢ kullanimina bagli bulunmustur. Calismamizdaki AP'ye en sik neden olan
ilaglar L-asparajinaz ve Valproik asitti. Calismamizda etyolojik nedenler arasinda bu
ilaglarin disinda Fenobarbital, Vinkristin saptanmistir. Bu ilaglarla ilgili daha genis

popiilasyonda ¢aligmalar yapilmasi gerektigini diisiinmekteyiz.

Travma, cocukluk cagindaki AP'nin 6nemli bir nedenidir (kiint travma, istismar,
ERCP, pankreatobiliyer cerrahi vb. dahil). Birlesik Krallik'ta 589 hastanin retrospektif
bir calismasinda travmanin neden oldugu pankreatit insidanst %22 idi (72).
Pankreatikobilier cerrahi sonrasi pankreatit gelismesi miimkiindiir. Pankreatit,
ERKP'nin en sik goriilen komplikasyonudur ve hastalarin %9,2'sinde goriiliir (83).
Bizim calismamizda travma onemli sayilabilecek bir oranda (%9,8) tespit edilmistir
ve literatiir ile benzerdir. Ancak ERCP sonras1 pankreatit goriilen hasta sayisi 1 idi.

Bizim ¢aligmamizdaki travma sebeplerinin siklikla kiint travma oldugu saptanmastir.
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Cocukluk ¢aginda AP'nin en yaygin nedenleri arasinda sistemik hastaliklarin yer aldig:
birgok c¢alisma tarafindan bildirilmistir (84). Bizim ¢alismamizda kronik hastalik

nedeniyle olusan AP orani1 %6 saptanmistir.

Akut pankreatit tanisinda ilk adim klinik siiphedir. Hastanin yas grubuna gore basvuru
sikayeti ve klinik bulgular1 degiskenlik gosterebilir. Weizman ve ark. AP tanis1 alan
biitiin hastalarda karin agrist saptanmistir. Ayni c¢alismada mide bulantisi/kusma
(%70), epigastrik agr1 (%30), sirt agrisi1 (%30), sag list kadran agris1 (%22), alt kadran
hassasiyeti (%22) ve gogis agrist (%16) bulunmustur (85). Park ve ark.nin
calismasinda da 0-2 yas grubunda karin agrisi1 (%42,9), epigastrik hassasiyet (%57,1),
bulanti/kusma (%28,6) sikliginda saptanmis olup, 11-20 yas grubunda karin agrisi
(%93,4), epigastrik hassasiyet (%87,2), bulantvkusma (%78,1) sikliginda
goriilmistiir (21). Harrison X. Bai ve ark. (2) yaptigi calismasinda sirasiyla sikayetleri
karm agrisi, bulant1 kusma ve sirt agrisi, olarak saptamislaridir. Carmen A S’anchez-
Ram’wrezl ve ark. (22) yaptigi ¢alismada %95 hastada karin agrisi, %86 hastada
kusma, %27 hastada ates gozlendigi belirtilmistir. Bizim ¢alismamizda da literatiire
benzer sekilde en sik sikayet karin agrisi (%88,7), bulanti kusma (%77,4) ve ates
(%24,3) saptanmustir.

Amilaz ve lipaz yiikselmeleri pankreatitin en degerli biyokimyasal belirtegleridir.
Pediatrik ¢alismalarda pankreatiti saptamak i¢in amilaz ylikselmesinin duyarliligi %50
ile %85 arasinda degisir. Baz1 pankreatit vakalarinda lipaz yiiksekliginin daha duyarli
oldugu diislinlilse de sadece amilaz yiiksekligini bildiren c¢aligmalarda
bulunmaktadir (2). Serum amilaz ve lipaz diizeylerinde ii¢ kat artis her zaman
onemlidir. Amilaz ve lipaz seviyeleri ile inflamasyonun siddeti ve prognoz arasinda
bir iliski yoktur (86). Normal serum amilaz diizeyi ile siddetli pankreatit gelistirmek
de miimkiindiir. Amilaz seviyeleri, komplike olmayan vakalarda normalde yedi giin
icinde normale doner. Yiiksek serum lipaz seviyeleri sekiz ila on dort giin devam
edebilir (87). AP'li hastalarin laboratuvar bulgular1 degerlendirildiginde, hastalarin
%83'tinde amilaz diizeylerinin normalin {i¢ kati, lipaz diizeylerinin ise %82'sinde {i¢
kat yiiksek oldugu, amilaz ve lipaz i¢in ortanca enzim diizeylerinin sirasi ile 485 TU/L

ve 1841 IU/L. oldugu saptanmistir (88).
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Yeung ve ark. (89) yaptigi ¢alismada amilaz degerindeki yiikseklik %85, lipaz
degerindeki yiikseklik %88 olarak tespit edilmistir. S’anchez-Ram’irez ve
ark. (22) yaptig1 calismada amilaz degerindeki yiikseklik %86, lipaz degerindeki
yiikseklik %87 olarak bulunmustur. Werlin ve ark. (90) yaptig1 ¢alismada amilaz
degerindeki yiikseklik %83, lipaz degerindeki yiikseklik %82 olarak saptanmustir.
Calisgmamizda da %89 amilaz yiiksekligi, %92 lipaz yiiksekligi saptanmustir.
Calismamizdaki amilaz i¢in ortanca deger 516 IU/L, lipaz i¢in ortanca deger 1155
IU/L olarak saptanmustir. Iki bulguda literatiire benzer sekilde bulunmustur.
Calismamizda literatiire ek olarak tani gruplarina gore amilaz ve lipaz kiyaslamasi
yapilmistir. Lipaz yoniinden gruplar arasinda anlamli farklilik saptanmaz iken amilaz
degiskeninin idiopatik ve obstruktif nedenli AP de istatistiksel olarak anlamli derecede
daha yiiksek oldugu saptanmistir. Amilaz ve lipaz yiiksekliginin 8-14 giin devam
edecegi bildirilmistir (87). Calismamizda amilaz ve lipazda dramatik diislisiin 3. giine
kadar gerceklestigi, 3. giinden 8. Giine kadar diislis ivmesinin azalmis olmasina
ragmen devam ettigi goriilmiistiir. Sekizinci glinden sonra her iki enzimin seyrinde de
yatay hareket dikkat cekmektedir. Amilaz ve lipazin zamana gore hareket seyri
literatiir ile benzer olarak yorumlanmigtir. Calismamiz da saptanan bir diger dnemli
bulgu her 2 enzimin zamana gore seyrinin etyolojik gruplara gore ayr1 ayr1 incelenmesi
olmustur. Burada dikkat ¢ekici bulgu travma grubunda amilaz ve lipaz degerlerinin
diger etyolojik gruplara gore yiiksek olmadigi ve diisiis seyrinininde onlar kadar
dramatik olmadigidir. Ancak tiim etyolojik gruplarda da amilaz ve lipazin zaman
icinde diislis seyri istatistiksel olarak anlamli saptanmistir. Amilaz ve lipazin

hastanede kalis siiresi iliskisi olmadig1 saptanmaistir.

Akut pankreatiti teshis etmek ve siddetini belirlemek i¢in radyolojik goriintiileme
onemlidir. Basit, ucuz ve giivenilir olmas1 nedeniyle pankreatit 6n tanisi olan tim
hastalara USG yapilmalidir. Werlin ve ark.’min yaptigr calismada AP ve ARP
hastalarinin %50'sine USG yapildigin1 ve %75'inin normal bulgulara sahip oldugunu
bulmuslardir. Ayn1 ¢alismada pankreas ddemi, peripankreatik sivi, safra taslar1 veya

camur en sik goriilen pankreatit bulgulartydi (88).

Park ve ark. (21) yaptig1 calismada USG, BT taramasinin neredeyse iki kat1 oraninda
en sik gergeklestirilen test olarak saptanmis, USG'de en sik goriilen bulgular tas veya

camur (%29,7) ve pankreas parankim degisiklikler olarak saptanmistir. Silverstein ve
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ark. (91) yaptigi bir ¢aligmada tiim hastalarda (%100) BT ¢ekilmis, 94 hastada (%92)
USG ile tarama gosterilmistir. Siegel ve ark. (92) yaptigi ¢alismada siipheli AP
vakalarinda ¢ocuklarin %84 {inde USG kullanilmis, AP'ye isaret eden sonografik
degisiklikler, pediatrik hastalarin yaklasik yarisinda tespit edilmistir. Bizim
calismamizda literatiire benzer sekilde hastalarin en sik olarak USG (%94) yapildig:
saptanmigtir. Bunu siras1 ile MR (%32,3) ve BT (%17,3) takip etmekte idi. En sik
radyolojik bulgu literatiire benzer sekilde pankreatik 6dem bulgulart (%45,1),
peripankreatik sivi-koleksiyon (%33,8) ve safra tasi (%33,1) saptanmustir.

Akut pankreatit cogu vakada hafiftir ve dnemli komplikasyonlar olmadan iyilesir,
ancak bazen lokal veya sistemik komplikasyonlar olusabilir. Pankreas psodokistleri,
kanamalar ve nekroz insidansi %S5'ten azdir. Weizman ve ark. AP hastalarinin
%10'unda psodokist gelistigini bildirmistir (85). Pankreas psddokistlerinin %60'1na
travma neden olur. Teh ve ark.'nin inceledigi pankreatik psodokistlerin %29'u
kendiliginden gerilerken, %711 cerrahi girisim gerektirmistir (93). Lowe ve
ark. (94) yaptigi ¢alismada ¢oklu organ yetmezligi ve pankreas nekrozu insidansinin
%10'un altinda oldugunu, psddokistlerin insidansinin ise %10-38 arasinda degistigini
saptamistir. Nydegger ve ark. (66) yaptig1 ¢alismada ¢ocuklarin %6'sindan daha azinda
coklu organ disfonksiyonu veya pankreas nekrozu gelisti§i saptanmistir.
Calismamizda en sik komplikasyonun %17,3 oraninda sekonder enfeksiyon/sepsis
oldugu goriildii. Ikinci en sik goriilen komplikasyon psddokist olup %8,3 oraninda
goriildii. Pankreatik nekroz ¢alismamizda %7,5 oraninda goriildii. Daha az siklikta sok

(%3), ¢oklu organ yetmezligi (%0,8) ve splenik ven trombiisii (%0,8) goriildii.

Literatiirde pankreatit ataklari ile iliskili hastanede kalis siiresi ile ilgili sinirli bilgi
bulunmaktadir. Weizman ve arkadaslarina gére AP ve ATP'li hastalar ortalama 15 giin
(3-90 giin) hastanede kalmaktadir (85). Diger arastirmalara gére AP'li hastalar
ortalama 2,8 ila 8 giin, bebek ve oyun ¢agindaki grupta ortalama 19,5 giin hastanede
yatmaktadir (19). Bagka bir caligmada, ATP ve AP'li hastalar hastanede ortalama 24
giin, medyan kalis siiresi ise sekiz giindiir (88). Calismamizda ortanca olarak 7 giin
hastanede kalis siiresi gdzlenmis olup yatis siiresinin etyolojik gruplar arasinda
kiyaslandiginda; ilag kullanim1 ve travma nedenli AP’de hastane yatis siiresinin
istatistiksel olarak anlamli sekilde diger etyolojik gruplardan daha fazla oldugu

saptanmistir. Calismamizda yatis siiresini etki eden nedenler arasinda hasta bagvuru
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semptom ve bulgularindan solunum sistemi bulgular1 olmasi, kardiyovaskiiler
bulgular varligi ve radyolojik olarak asit varligi hasta yatig siiresini uzattigi
gorildii. Bu bulgularin varliginin siddetli pankreatit i¢cin gosterge oldugu gozoniine
alindiginda dogal olarak siddetli pankreatitli vakalarin da daha uzun siire hastanede
yattig1 sOylenebilir. Ayrica elde edilen laboratuvar verilerden albiimin, HDL ile negatif
korelasyon, LDH yiiksekligi ile pozitif korelasyon tespit edilerek hastane yatis
stirelerini uzattigini gozlendi. Albiimin disiikliigii ve LDH yiiksekliginin de siddetli
pankreatit i¢in risk faktori oldugu bilinmektedir, bu bulgularin varliginda hastane

yatigini uzayabilecegi yorumu yapilabilir.

Akut pankreatit tedavisi Oncelikle destekleyicidir ve ekzokrin pankreas sekresyonunu
sinirlamayi, akut ve uzun vadeli komplikasyonlar1 izlemeyi amaglar. (26). intravendz
(IV) sivi tedavisi, akut pankreatit sirasinda tedavinin temel dayanagidir. Sivi
reslisitasyonunun sadece hipovolemiyi diizeltmekle kalmayip, yeterli perfiizyon
saglayarak ve olasi mikrotrombiis olusumunu 6nleyerek ve boylece komplikasyonlari
ve ciddi hastaliga ilerlemeyi Onleyerek pankreatik mikro dolasimin korunmasina
yardimet oldugu disiiniilmektedir (19). Pediatride, %5 dekstrozlu normal salin ile ilk
24 saat i¢inde agresif s1vi yonetiminin giivenli ve iyi tolere edilen bir secenek oldugu
gosterilmistir (95). Pezilli ve ark. 201 hastay1 igeren ¢alismasinda erken enteral
beslenme (<48 saat) ve agresif sivilarin (ilk 24 saatte >1,5-2x) kombinasyonunun,
hastane kalis siiresini ve ciddi hastalik olusumunu azalttigi gosterilmistir
(96).Villatoro E ve ark. (97) yaptig1 ¢alismada 10-14 giinliik profilaktik iv antibiyotik
tedavisinin, BT'de kanitlanmis pankreas nekrozu olan siddetli akut pankreatitli
hastalarda siiperenfeksiyonu ve mortaliteyi azalttigina dair gliclii kanitlar saptamistir.
Antibiyoterapi, belgelenmis enfekte nekroz varlig1 veya hastanede yatan ve antibiyotik
kullanim1 olmadan klinik olarak diizelmeyen nekrotizan pankreatitli hastalar diginda
AP tedavisinde kullanimi Onerilmemektedir (19). Buna ragmen c¢alismamizda
hastalarin  %92,5’ine antibiyotik tedavisi uygulanmis olup bu durum gereksiz
antibiyotik kullanimini1 diislindiirmektedir. Ancak calismalarin ¢ogu yetiskin yas
grubunda yapilmis olup ¢ocukluk ¢ag1 pankreatitlerde antibiyotik kullanimina iliskin

ileri ¢calismalara ihtiyag vardir.

Akut pankreatite bagli agrinin tedavisinde opioidlerin uygun bir secenek olabilecegi

ve ek analjezi ihtiyacini azaltabilecegi goriisii hakimdir. Morfinin sistemik uygulama
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sonrast Oddi sfinkter disfonksiyonuna neden oldugu bildirilmistir (98). Ancak bu
teoriyi destekleyen net bir kanit yoktur ve AP'li hastalarda morfin kullanilabilir
oldugunu gosteren calismalar mevcuttur (99). Wilder-Smith ve ark. (100) yaptig
calismada tramadol, gastrointestinal yan etkisi daha az olmasi nedeniyle morfine tercih

edilecebilecegini saptamistir.

AP'li hastalarin tedavisinde ana prensiplerden biri, pankreatik enzim sekresyonunu
baskilamak ve barsak istirahatini saglamaktir. Bununla birlikte, son deneysel ve klinik
caligmalar, bu yaklasimin, bakteriyel asir1 biiyliime ve bagirsaktan translokasyona bagl
olarak enfeksiyoz komplikasyon riskinde artisa yol acabilecegini ve siddetli akut
pankreatitli hastalarda daha yiikksek morbidite ve mortaliteye yol acabilecegini
gdstermistir (101). Ozellikle enteral beslenme bakteriyel translokasyonu ve bdylece
SIRS gelisimini Onleyici etkisi oldugundan, enteral beslenmeye baslama
zamanlamasinin miimkiin oldugu kadar erken olmasi savunulmaktadir (19). Ileus,
kompleks fistiil, abdominal kompartman sendromu gibi enteral niitrisyonun (5-7
giinden uzun) miimkiin olmadig1 durumlarda viicudun katabolik durumunu azaltmak
icin TPN verilmesi savunulmustur (19). Baz1 ¢alismalar (102), enteral beslenmeye
basvurudan 72 saat Once veya sonra baslatilmasiyla sonuglarda bir fark gostermezken;
11 randomize kontrollii ¢aligmayr inceleyen 2008 tarihli bir meta-analiz, enteral
niitrisyonun basvurudan sonraki 48 saat i¢inde baglamasinin parenteral niitrisyona
gore mortalite, enfeksiyon ve coklu organ yetmezligi oranlarini 6nemli Olgiide
azalttigim gostermektedir (103). Calismamizda TPN alan hasta sayimiz 10 (%7,5)
olup TPN alma siiresi ortanca deger 7 giindii. 48 saat dncesinde oral beslenmeye agilan
38 (%28,5) hasta; 48 saat sonrasinda oral beslenmeye acilan 95 (%71,5) hasta
mevcuttu. Oral beslenmeye baslama zamani ortanca 3 giindii. Oral beslenmeye
baglama zamam ile komplikasyon varlifina ve yatis siiresi lizerine etkisine
bakildiginda 48 saatten sonra oral beslenmeye baslayan grupta istatiksel olarak anlamli
hastane yatis siireleri ve komplikasyon oranlar1 daha fazla idi. Oral beslenmeye ge¢
baslanan hastalarda yatis siiresinin 7 giinden uzun olacagini ve altta yatan

komplikasyon varlig1 acisindan dikkat edilmesi gerektigini diisiinmekteyiz.

Bir somatostatin analogu olan oktreotid, 20 yil1 askin siiredir gastrointestinal kanama,
silotoraks veya siloz asit, primer intestinal lenfanjiektazi, pankreatit, intestinal

dismotilite ve inat¢1 sekretuvar ishali olan g¢ocuklarda kullanilmaktadir (104).
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Oktreotid pankreatik enzimlerin sekresyonunu azalttigi i¢in psddokist ve/veya asit
gelisen siddetli akut pankreatitin ve L-asparaginaza bagli akut pankreatitlerin
tedavisinde kullanilmistir (105, 106). Eriskinlerde oktreotidin akut pankreatitte
kullanimi tartismalidir. Uhl W. ve ark. yaptig1 302 hastay1 i¢eren randomize kontrollii
caligmasinda, 7 giin boyunca subkutan oktreotid kullanimi plaseboya kiyasla mortalite
ve komplikasyonlar1 azaltmadigini gostermistir (107). Ancak Paran H. Ve ark.’nin
caligmasinda siddetli akut pankreatit hastlarinda oktreotid tedavisi komplikasyon
(sepsis, ARDS), hastanede kalis ve 6lim oraninda azalma ile iliskili bulunmustur
(108). Oktreotid'in daha yiiksek dozlarinin kullanilmasi, daha diisiik doz kullanimina
gore anlamli olarak daha etkili olmustur (109). Calismamizda hastalarin %48,9’una

Octreotid verilmis olup octreotid kullanim1 ortalama 7,3 giin olarak bulundu.

Pediatrik pankreatitlerde pankreatit ciddiyetini ve hastaligin klinik seyrini daha iyi
anlayabilmek i¢in laboratuvar verileri ve organ yetmezlikleri varligi ile hafif, orta
siddetli ve siddetli pankreatit olarak siniflamaya gidilmistir (110). Farrel ve ark. ‘nin
bir calismasinda BUN degerleri yiiksekligi ve alblimin degerleri diistikliigi ile siddetli
pankreatit hastalarinin erken donemde gdsterilebilecegi bildirilmistir (111). Yiiksek
riskli hastalarin zamaninda belirlenmesi pediatrik gastroenteroloji veya daha iist bir
pediatrik yogun bakim {initesine sevki agisindan dnemlidir. Calismamizda albiimin ve
kalsiyum diizeyinin, 48 saat sonra bakildiginda ilk basvuru degerlerine gore diisiik
oldugu goriildii ve bu durum, travma nedenli hastalar hari¢ diger etyolojik nedenli tiim
hastalarda istatiksel olarak anlamli bulundu. BUN degerlerinin tiim hastalar ve
etyolojik nedenler i¢inde 48 saat sonra bakildiginda diisiis gosterdigi saptandi. Bu

durum da uygun hidrasyon yapildiginin gostergesi olarak yorumlandi.

Cocukluk caginda pankreatit ciddi komplikasyonlarla iliskili olabilecek dnemli bir
hastaliktir. Pediatrik pankreatolojide son on yilda risk faktorlerinin, epidemiyolojinin
ve hastalik ytikiiniin daha iyi anlasilmas1 agisindan 6nemli gelismeler olmustur. En iyi
tedavi yaklasimlarini belirlemek i¢in randomize kontrollii klinik arastirmalar yapildig:
gibi risk faktorlerinin hastaligin ilerlemesindeki ve hastalik yiikiindeki roliinii daha iyi

anlamak i¢in ¢aligmalara ihtiyag¢ vardir.

Calismamizin kisitliliklarindan biri retrospektif nitelikte olmasidir. Retrospektif

tasarim hastalarin takibine izin vermemis ve veriler klinik kayitlardan alinmistir. Veri
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kayiplarinin boyutu bilinemedigi icin benzer calismalar1 prospektif ¢alismalar ile

desteklemenin gerektigini diistinmekteyiz.
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6. SONUC

Bu retrospektif ¢alismada Samsun Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Saglig

ve Hastaliklar1 Anabilim Dali Cocuk Gastroenteroloji-Hepatoloji ve Beslenme Bilim Dali

tarafindan Ocak 2010 ile Eyliil 2022 tarihleri arasinda takip edilen AP, tamili hastalarin

demografik, klinik, laboratuvar Ozellikleri ve klinik izlem sonuglart incelenmistir.

Calismamizda asagidaki sonuclar elde edilmistir.

10
11-
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14-

15-

16-

Calismaya alinan 133 hastanin 61’1 (%45,9) kiz, 72’si (%54,1) erkek idi.

Hastalarin yas ortalamasi 11,2+4,8 yas, hastalarin %26,3’{i 7 yas ve daha kiiciiktii.
Hastalarda etyolojik olarak en fazla (%30,8) obstriiktif nedenler, sonra sirasi ile
idiopatik (%29,3), ilag kullanimi (%15), en az metabolik hastaliklar (%2,3)
saptanmigtir.

Bagvuru sikayetlerinden en fazla karin agris1 (%88,7) ve bulant1 kusma (%77,4)
saptanmistir.

Hastalarin %12’sinde tekrarlayan akut pankreatit tespit edilmistir.

Hastalarin %94’iine USG, %32,3’line MR, %17,3’linede BT ¢ekildigi ve %7,5’inde
ERCP yapildig: saptanmistir.

En sik saptanan radyolojik bulgu pankreatik 6dem (%45,1) olmustur.

Hastalarin  %97’sinin serviste yattigl, %3’iinde yogun bakim yatis1 gerektigi
goriilmiistiir.

Hastalarin 9%92,5’inin antibiyotik kullandig1, en fazla kullanilan antibiyotigin
sefotaksim (%54,1), metronidazol (%40,6) oldugu, hastalarin antibiyotik kullanma
stireleri ortalama 8,1744,6 giin oldugu saptanmuistir.

Hastalarin %48,9’unun ortalama 7,31+6,96 giin ocreotid kullandig1 saptanmustir.
Oral besleme baglama zamani ortalama 3,95+3,29 giin, laboratuvar parametrelerinin
normale donme zamani ise 10,74%11,73 giin oldugu saptanmuistir.

Cinsiyete gore komplikasyon varligi yoniinden istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmamistir.

Etyolojiye gore, cinsiyet (p=0,063), komplikasyon (p=0,118) ve tekrarlama (p=0,648)
yoniinden tespit edilen farklar istatistiksel olarak anlaml1 saptanmamustir.

Hastaligin tekrarlamasina gore cinsiyet (p=0,155) yoniinden istatistiksel olarak
anlamli fark saptanmamustir.

Yatis giin sayisina gore etyolojik gruplar yoniinden bulunan farklar istatistiksel olarak
anlaml saptanmigtir (p=0,001). Gruplar arasinda farkin olusmasi travma grubunun
idiopatik ve obstriiktif gruptan yatis giin sayisinin uzun olmasi, ayn1 zamanda ilag
grubunun idiopatik gruptan uzun olmasindan kaynaklandigi saptanmistir. Solunum
sistemi bulgular1 (p=0,002), kardiyovaskuler sistem bulgular1 (p=0,027) ve asit
(p=0,002) varlig1, her grubun kendi i¢inde yatis siiresini uzattig1 istatistiksel olarak
anlamli saptanmustir.

Amilaz Olglimleri arasinda etyolojiye gore istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmistir (p=0,044), farkin olusma nedeni olarak post hoc testlerde idiopatik ve
obstriiktif gruptaki amilaz 6l¢iimlerinin yiiksekliginden kaynaklandigi saptanmistir.
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Etyolojiye gore lipaz 6l¢iimleri yoniinden gruplar arasinda goriilen farklar istatistiksel
olarak anlamli saptanmamustir (p=0,096).

17- Tim etyolojik gruplarda amilaz ve lipazin zamana gore azalmas: istatistiksel olarak
anlamli saptanmustir.

18- Yatis giin sayisi ile albiimin (r=-0,312, p=0,001) arasinda negatif yonde korelasyon,
LDH ile (r=0,253, p=0,031) pozitif yonde korelasyon tespit edilmistir, bu
korelasyonlar istatistiksel olarak anlamli saptanmaistir.
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gegerse 6 aylik bildirimlerinin yapimasina, g¢aligma tarnamlandiktan sonra sonucunun
tarafimiza en geg lig(3) ay igerisinde bildirilmesine 09.11.2022 tarihli Etik kurulumuzda oy

birligi ile karar verilmistir.
Bilgilerinize arz/rica ederim.

Prof.Dr.Rr’!mrs (,‘(EI{‘AK'
Klinik Arasturmalar Etik Kdrulu Bagkam

Ondokuz mayis Universitesi Klinik Arastrmalar Etik Kurulu 1;1_;@@3;2191_9;2732 4576007 Omutack@gmail com
Eski Dig Hekimligi Fakoliesi 2 Kat Alakumy/SAMSUN
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8.2. Orjinallik Raporu

A. Pankreatit

ORIJINALLIK RAPORU
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