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OZET

Giris ve Amacg

Akut pankreatit, pankreasin akut inflamasyonuyla karakterize, lokal ve
sistemik inflamatuar cevabin eslik ettigi bir hastaliktir. Sitokin ve mediatorlerin rol
aldigi bu inflamatuar siirece enfeksiyonun eklenmesi, prognozda belirleyicidir.
Gliniimiizde pankreatit tedavisinde etkin siv1 tedavisi, analjezi, enteral beslenme ve

minimal invaziv cerrahinin eslik ettigi “Step Up” yaklagim uygulanmaktadir.

Ancak mevcut tedavilere ragmen %?20-30 hastada akut pankreatit tablosu
ciddi seyredebilmektedir. Tedavide profilaktik antibiyoterapi 6nerilmemekle birlikte
karbapenem tedavisinin enfekte pankreatik nekroz gelisimini azalttigi literatiirde
mevcuttur. C-reaktif protein (CRP) degerinin 150 mg/L {izerinde olmasi, pankreatit
siddetini 6ngérmede tek basina belirleyicidir. Calismamizda orta ve agir siddetli
pankreatit olgularinda, ilk 48 saatte CRP degeri 150 mg/L {izeri baz alinarak

baslanacak karbapenem tedavisinin, klinik seyre etkisini ortaya koymay1 amagladik.

Gerec ve Yontem

Saglik Bilimleri Universitesi Tip Fakiiltesi, Bakirkdy Dr. Sadi Konuk SUAM,
Genel Cerrahi Klinigi’nde akut biliyer pankreatit tanisi ile yatigi yapilan hastalar
retrospektif olarak degerlendirildi. Modifiye Atlanta (2012) kriterlerine gore 1 Ocak
2017-31 Aralik 2020 tarihleri arasinda klinigimizde tedavi goren; 18-100 yas arasi,
orta-agir siddetli siiflandirilan ve yatisindan itibaren ilk 48 saat igerisinde CRP
degeri 150 mg/L ftizerinde tespit edilen toplam 69 hasta ¢alismaya dahil edildi.
Hastalara 2019 yili itibariyle CRP degeri baz alinarak karbapenem tedavisi
uygulandi. CRP degeri 150 mg/L iizeri olup antibiyotik almayan ve ge¢ donem (4
giin ve sonrasi) antibiyotik tedavisi baglanan hastalar (2017-2018 yillar1) Grup 1 ve
CRP degeri 150 mg/L tizeri olup erken dénem (ilk 3 giin iginde) antibiyotik baglanan
hastalar (2019-2020 yillart) Grup 2 olarak ayrildi. iki grup arasinda yas, cinsiyet,
viicut kitle indeksi (VKI), Charlson Komorbidite Indeksleri, yatis anindaki amilaz,
lipaz, total ve direkt bilirubin, CRP, hematokrit (HCT), aspartat aminotransferaz

(AST), alanin aminotransferaz (ALT), gama glutamil transferaz (GGT) degerleri,



pankreatit siddeti, antibiyotik tedavi siiresi, yogun bakim iinitesi (YBU) yatis1,

hastane yatis siiresi, morbidite ve mortalite degerlendirildi.

Bulgular

Calismaya dahil edilen hastalarda demografik veriler ve CCI agisindan
istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi. YBU yatis1, morbidite, mortalite, maliyet
arasinda istatistiksel anlamli fark gozlenmedi; ancak alt grup analizi yapildiginda
erken donem antibiyotik tedavisinin, ge¢ donem tedavi baglanan alt gruba gore
maliyeti azalttigi gozlendi. Gruplar arasi hastane yatis siireleri istatistiksel olarak
anlamli bulunmasa da, belirgin oranda azaldig: tespit edildi. Perkiitan drenaj ihtiyaci
acisindan yapilan degerlendirmede, erken donem antibiyotik baglanan grupta

minimal invaziv girisimin istatistiksel olarak anlamli diizeyde azaldigi gézlenmistir

(p=0,049, p<0,05).

Sonug¢

Calismamizda orta ve agir pankreatit olgularinda, ilk 48 saatte CRP degeri
150 mg/L olan olgularda erken donem baslanan antibiyotik tedavisinin, minimal
invaziv girisim thtiyacini azalttigr ortaya konulmustur. Yatis siiresi, mortalite ve
diger parametreler agisindan tedavi etkinliginin daha net ortaya konulabilmesi i¢in

daha genis hasta popiilasyonu igeren ¢alismalara ihtiyag vardir.

Anahtar Kelimeler: Biliyer pankreatit, karbapenem, CRP



ABSTRACT

Introduction

Acute pancreatitis is a disease which is characterized by acute inflammation
of the pancreas, accompanied by a local and systemic inflammatory response. The
addition of infection to this inflammatory process, in which cytokines and mediators
play a role, is determinative in the prognosis. Today, “Step-up" approach is used in
the treatment of pancreatitis, which is accompanied by effective fluid therapy,
analgesia, enteral nutrition and minimally invasive surgery. However, despite current
treatments, acute pancreatitis can be severe in 20-30% of patients. Although
prophylactic antibiotherapy is not recommended in the treatment, it is seen in the
literature that carbapenem treatment reduces the development of infected pancreatic
necrosis. A C-reactive protein (CRP) value above 150 mg/L is the only determinant
in predicting the severity of pancreatitis. In our study, we aimed to present the effect
of carbapenem treatment, which will be started based on a CRP value above 150
mg/L in the first 48 hours, on the clinical course of moderate and severe pancreatitis
cases.

Materials and metods

Patients hospitalized with the diagnosis of acute biliary pancreatitis were
evaluated in the University of Health Sciences, Faculty of Medicine, Bakirkdy Dr.
Sadi Konuk General Surgery Department, retrospectively. According to the modified
Atlanta (2012) criteria, who were treated in our clinic between January 1, 2017 and
December 31, 2020; a total of 69 patients who were aged 18-100 years, classified in
the moderate-to-severe group and whose CRP values were found to be above 150
mg/L within the first 48 hours (0., 1. or 2. days) after hospitalization were included in
the study. Patients were treated with carbapenem based on the CRP value since 2019.
The patients were divided in two groups as patients with a CRP value above 150
mg/L who did not receive antibiotics and were started on late (4 days and later)
antibiotic therapy (2017-2018 years) as Group 1 and the patients with a CRP value
above 150 mg/L who received early term (within first 3 days) antibiotic therapy
(2019-2020 years) as Group 2. Between the two groups, age, gender, body mass
index (BMI), Charlson Comorbidity Indexes (CCI), amylase at admission, lipase,

Xi



total and direct bilirubin, CRP, hematocrit (HCT), aspartate aminotransferase (AST),
alanine aminotransferase (ALT), gamma glutamyl transferase (GGT) values, severity
of pancreatitis, duration of antibiotic treatment, intensive care unit (ICU)

hospitalization, length of hospital stay, morbidity and mortality were evaluated.

Results

There was no statistically significant difference in terms of demographic data
and CCl in the patients included in the study. No statistically significant difference
was observed between ICU admission, mortality, and cost; however, when the
subgroup analysis was performed, it was observed that the early-stage antibiotic
treatment reduced the cost in comparison to the late-term subgroup. Although the
duration of hospitalization between the groups was not statistically significant, it was
defined that the duration of hospitalization decreased significantly. In the evaluation
made in terms of the need for percutaneous drainage, it was observed that minimally
invasive interventions were statistically significantly reduced in the group with early
antibiotic therapy. (p=0.049, p<0.05).

Conclusion

In our study, it was demonstrated that in moderate and severe pancreatitis, in
cases with a CRP value of 150 mg/L in the first 48 hours, early antibiotic treatment
reduced the need for minimally invasive intervention. Studies with a larger patient
population are needed to more clearly demonstrate the efficacy of treatment in terms

of length of stay, mortality and other parameters.

Keywords: Biliary Pancreatitis, Carbapenem, CRP
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1. GIRIS VE AMAC

1.1 GIRIS

Akut pankreatit, pankreasin akut inflamasyonuyla karakterize, lokal ve
sistemik inflamatuar cevaba neden olan, sik yatis gerektiren bir hastaliktir (1). Akut
pankreatitte, enzim aktivasyonunun neden oldugu, sitokin ve mediatdrlerin rol aldigi
inflamatuar siirece enfeksiyonun eklenmesi, prognozda olduk¢a belirleyici rol

oynamaktadir (2).

Pankreatit siddeti 2012 Modifiye Atlanta siniflamasina gére yapilmaktadir.
Siniflandirmaya gore, pankreatit siddeti hafif, orta ve agir olmak iizere ii¢ grupta
degerlendirilmektedir. Hafif pankreatitte; sistemik ve lokal komplikasyonlarin, organ
yetmezliginin olmadigi bir tablo mevcuttur. 48 saatten kisa siiren, gegici organ
yetmezligi ve lokal komplikasyonlarin eslik ettigi tablo orta dereceli pankreatit
olarak siniflandirilirken, 48 saatten uzun siiren ve kalic1 organ yetmezliginin oldugu

tablo agir pankreatit olarak siniflandirilmaktadir (3).

Akut pankreatit etyolojisinde en sik safra kesesi taglari ve fazla alkol
kullanim1 yer almakla birlikte birgok faktor s6z konusudur. Giiniimiizde kabul edilen
goriis etkin sivi tedavisi, analjezi ve enteral beslenmenin eslik ettigi “Step Up”
yaklasimdir. Ancak mevcut tedavilere ragmen halen %20-30 hastada akut pankreatit
tablosu ciddi seyredebilmektedir (4).

1.2 AMAC

Pankreatit tedavisinde profilaktik antibiyoterapi Onerilmemektedir. Ancak
literatiir incelendiginde antibiyotik kullanim oranlarinin diinya genelinde %80’lere
varabilecegi goriilmektedir. Ayrica karbapenem tedavisinin de enfekte pankreatik

nekroz gelisimini istatistiksel olarak azalttig literatiirde mevcuttur (5).

Calismamizda organ yetmezligi ve lokal komplikasyonlarla seyreden orta ve
agir pankreatit olgularinda C-reaktif protein (CRP) degerinin 150 mg/L iizeri oldugu
olgular baz alinarak baslanacak karbapenem tedavisinin, klinik seyir tizerindeki

etkinligini ortaya koymay1 amacladik.



2. GENEL BIiLGILER

Pankreasin ilk tanimi, M.0.300’lerde Herophilos tarafindan yapilmis ve M.S.
birinci yiizyilin sonlarinda, Efesli Rufus organa "pankreas" adini vermistir. Pankreas
salgilarinin sindirim etkisi, yaklasik 200 yil sonra kesfedilmistir. Histolojik yapisi
1869 yilindada Langerhans tarafindan tanimlanmis olup, 1875 yilinda Friedreich,
pankreas hastaliklarinin ilk sistematik tanimini yazmistir. Ardindan Fitz tarafindan
1889 yilinda akut pankreatit tariflenmistir. Hans Chiari tarafindan da 1896 yilinda,

pankreatitin enzimlerin prematiir aktivasyonu sonucu olustugu tanimlanmstir (6).

2.1 PANKREAS EMBRiIYOLOJISi

Pankreas, primitif duodenumda, 6n bagirsak (foregut) ve orta bagirsagin
(midgut) birlestigi yerde, endodermden koken alan ventral ve dorsal parga adli iki
tomurcuk olarak gelisir. Gebeligin 37-42. giiniinde duodenum biiyiidiik¢e ventral
pankreas duodenum etrafinda doner ve dorsal pankreas ile birlesir. Dorsal pankreas,
pankreas basinin iist kismini, gévdesini ve kuyrugunu olusturur. Ventral pankreas,
pankreas basi alt kismini ve unsinat progesi olusturur. Dorsal par¢adan olusan distal
pankreas kanali, ventral parga kanali ile birleserek Wirsung kanalini olusturur. %10
hastada bu iki kanal birlesmez ve pankreas divisium olarak adlandirilan konjenital

anomali meydana gelir (7).

2.2 PANKREAS HISTOLOJISI

Pankreas bezi sindirim enzimlerini salgilayan ekzokrin ve hormonlari
salgilayan endokrin pankreas olmak {izere, fonksiyonel ve yapisal olarak iki farkl
boliimden olusur. Ekzokrin salgiyr saglayan Asini hiicreleri arasinda, hormon
salgilayan Langerhans hiicreleri daginik olarak bulunmaktadir.

Pankreasin bag dokusu organ i¢ine dogru septumlar vererek, organi lobiillere
ayirir. Lobiiller arasinda duktuslar, vaskiiler yapt ve sinirler bulunur. Asiner
hiicrelerin apikal yiiziinde sindirim enzimlerinin inaktif formlarin1 iceren zimojen
graniiller bulunur. 40-50 asiner hiicre birleserek asiniis olusturur. Asiner hiicreler
sindirim enzimlerini {iretir ve salgilarken, sentroasinar hiicreler ve interkalasyonlu

kanal hiicreleri bikarbonat (HCOs3) bakimindan zengin bir tampon soliisyonu salgilar

(Sekil 1) (8).
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Sekil 1: Pankreas Histolojik Yapist

2.3 PANKREAS ANATOMISI

Pankreas karin arka duvarinda ve mide arka yilizde, duodenum ile dalak
arasinda yer alan, transvers uzanan, ¢ok sayida lobiilden olusan, 70-100 g agirliginda,
yaklasik 15-20 cm uzunlugunda olan retroperitoneal bir organdir. Organin kivami
yumusak, ylizeyi diizensiz ve sarimsi renktedir. Bas, boyun, gévde ve kuyruk olmak
tizere dort boliimden olusur.

Pankreas bag kismi arkasinda inferior vena kava, sag renal arter ve sag-sol
renal ven ve duodenum yer almaktadir. Pankreas boynun posterio-inferior kenarinda
superior mezenterik ven (SMV), splenik ven ile birleserek posteriorda kranial yonde
portal ven olarak devam eder. Unsinat proges ve pankreas basi, portal ven gevresini
sag tarafindan sarar ve superior mezenterik arter (SMA) ile SMV arasindaki boslukta
sonlanir. Koledok pankreas basi arka yiiziinde superiordan pankreas parankimine
girip derin bir sulkusta ilerleyerek Wirsung ile birlesir ve ampulla Vateri’ye agilir.
Pankreas gévde ve kuyruk boliimii splenik arter ve venin anteriorunda yer alir.

Pankreas govdesinin 6n yiizii periton ile kapli olup, gastrokolik ligaman
acilmas: halinde govde ve kuyrugu goriilebilir. Transvers kolon tabani pankreas

govde ve kuyrugun inferior kenarina yapisiktir (Sekil 2)(9).
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Sekil 2: Pankreas Komsuluklari

2.3.1 Pankreas Vaskiiler Anatomisi

Pankreas arteriyel kan akimi1 Colyak ve SMA’nin dallarindan olusmaktadir.
Ortak hepatik arterin dali olan gastroduodenal arter, duodenum bulbusu arkasinda ve
pankreas boynu on alt kisminda seyreder. Duodenum inferior kenarinda sag
gastroepiploik dali vererek, superior pankreatikoduodenal arter olarak anterior ve
posterior superior pankreatikoduodenal arterlere ayrilir. SMA ise pankreas boynu
inferior kenarinda inferior pankreatikoduodenal dalim1 verip, bu dal anterior ve
posterior olarak iki dala ayrilir. Superior ve inferior pankreatikoduodenal arterler,
duodenum C halkasi medialinde, pankreas basinin anterior ve posteriorunda
birleserek, pankreas basi ve duodenumu besler. SMA’nin dali olan inferior
pankreatik arter, pankreas govde ve kuyruk inferior kenari boyunca ilerleyerek ii¢
adet perpendikiiler arter yardimiyla splenik arter ile birlesir ve govde-kuyruk bolgesi

icinde ark olusturarak zengin kan akimi saglarlar. Arteriyel anatomik varyasyon %20



oraninda goriiliir ve sag hepatik arter, ortak hepatik arter ve gastroduodenal arter
SMA’dan koken alabilir (Sekil 3-4) (10).
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Sekil 3: Pankreas Arterleri (Anterior Anatomi)
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Sekil 4: Pankreas Arterleri (Posterior Anatomi)



Pankreas vendz drenaji, arteriyel sisteme gore daha ylizeyeldir. Superior
venler pankreas boynu iizerinde portal vene direkt olarak acilirken, posterior ark
pankreas inferior kenarinda inferior mezenterik vene (IMV) direkt olarak acilir.

Govde ve kuyruk bolgesi drenaji splenik ven ile saglanir (Sekil 5) (2).
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Sekil 5: Pankreas Venleri

2.3.2 Pankreas Duktal Anatomisi

Pankreas ventral ve dorsal tomurcuklarin birlesmesiyle olusmaktadir. Ventral
tomurcuk hepatik divertikiilden koken alip, kiiciikk kanal ve ortak safra kanali ile
direkt baglantilidir. Dorsal tomurcuk duodenumdan koken alir ve duodenumla
baglanti kurar. Ventral tomurcuk Wirsung kanalini, dorsal tomurcuk Santorini
kanalin1 olusturur. Wirsung kanali pankreas kuyrugundan baslayarak, parankim
icinde ilerler ve safra kanali ile birleserek ortak kanali olusturur. Bu ortak kanal
duodenum 2. kitada bulunan ampulla Vateri’ye agilir (Sekil 6). Ana pankreatik kanal
2-3 mm ¢apinda olup, posterior yiize daha yakin seyreder. Pankreas kanali igindeki
basing, ortak safra kanalindaki basincin iki katidir. Basing farki sayesinde pankreatik
kanal icine safra refliisii Onlenir. Ampulla, oddi sfinkteri ile ¢evrili olup, noral ve
hormonal faktorler ile kontrol edilerek, duodenum igine safra ve pankreatik

sekresyon akimini kontrol eder (11).
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Sekil 6: Pankreas Duktal Anatomisi

Hastalarin 1/3’iinde safra kanali ve pankreatik kanal, ampullaya iki ayr1 kanal
olarak acilir. 1/3’linde iki kanal papilla sonunda birlesir, geri kalan 1/3’{inde ise

birkag mm uzunlugunda gergek bir ortak kanal olusur (2) (Sekil 7).

Kisa ortak kanal Ortak kanal vok Uzun ortak kanal
Sekil 7: Safra ve Pankreas Kanali Birlesim Varyasyonlari

2.3.3 Pankreas Lenfatik Anatomisi

Pankreasin lenf damarlari yaygin olup, arterleri takip eder. Pankreas basi
pankreatikoduodenal lenf nodlarina, hepatoduodenal ligaman i¢i lenf nodlarina,
prepilorik ve postpilorik lenf nodlarina drene olur. Gévde ve kuyruk lenfatik drenaji
ise orta kolik, hepatik ve splenik arter ¢evresi lenf nodlarina olmaktadir. Lenfatik

drenaj ¢olyak, superior mezenterik, paraaortik ve aortakaval lenf nodlarinda sonlanir
(12).



2.3.4 Pankreas Innervasyonu

Pankreas sempatik (T6-T10 torasik spinal sinirler ve ¢Olyak pleksus) ve
parasempatik sistem (vagus) tarafindan inerve edilir. Asiner hiicreler ekzokrin salg,
Langerhans hiicreleri de endokrin salgi saglar. Parasempatik sistem endokrin ve
ekzokrin fonksiyonlar1 uyarirken, sempatik sistem bu sekresyonlari inhibe eder.
Pankreas dokusu afferent agri lifleri agisindan da zengin olup, bu somatik lifler

¢olyak ganglionda toplanmaktadir (2).

2.4 PANKREAS KONJENITAL ANOMALILERI

Pankreasin konjenital anomalileri, genellikle dorsal ve ventral pankreas
kanallarinin ~ flizyon basarisizhigindan veya ventral tomurcugun rotasyonel
basarisizligindan kaynaklanir. Asemptomatik olmakla birlikte, farkli yas
donemlerinde  degisen semptomlara neden olabilir.  Genellikle genetik

malformasyonlar eslik etmektedir (13).

Agenezis; pankreas yoklugu, yasamla bagdasmayip ¢ok mnadir ve
malformasyonlarla birlikte gézlenmektedir. Annuler pankreas; pankreas dokusunun
duodenumu ¢evrelemesidir. Tikanma veya kronik inflamasyona neden olabilir.
Pankreas divisum; dorsal ve ventral tomurcugun fiizyon anomalisi olup, kronik
pankreatite sebep olabilir. Pankreas heterotopisi; mide veya ince bagirsakta pankreas

dokusu gozlenmesidir (14).

2.5 PANKREAS FIZYOLOJISI

Pankreas dokusu yaklasik olarak %85 ekzokrin pankreas, %10 ekstraseliiler
matriks, %4 vaskiiler sistem ve major kanallar, %2 endokrin pankreastan
olugmaktadir. Ekzokrin pankreas dokusundaki asiner hiicrelerden giinde 500-800
mL, bikarbonat orani yiiksek olan pankreatik sivi salgilanarak karbonhidrat, protein,
yagin sindirimi ve mideden duodenuma gegen kimusun nétralizasyonu saglanir.
Yetigkin pankreasinda bir milyon kadar Langerhans adacigi olup, adaciklarin
cogunda, bes tipten 3000-4000 hiicre bulunur. Bu hiicreler; glukagon salgilayan alfa
hiicreleri, insiilin salgilayan beta hiicreleri, somatostatin salgilayan delta hiicreleri,
ghrelin salgilayan epsilon hiicreleri ve pankreatik polipeptid salgilayan PP

hiicreleridir. Bu hiicreler immiinohistokimyasal boyalar ile ayirt edilebilir (15).



2.6 AKUT PANKREATIT

2.6.1 Tamim

Akut pankreatit pankreas bezindeki akut inflamasyonla karakterize, lokal ve
sistemik komplikasyonlara yol acan bir hastaliktir. Yillik insidans: 13-45/100.000
olarak goriilmektedir. Degisken klinik seyir gostermekle birlikte son 10 yilda gelisen
multidisipliner tedavi modalitelerine ragmen o6zellikle nekrotizan akut pankreatit

olgularinda halen %20’lere varan mortalite oranina sahiptir (16).

2.6.2 Patofizyoloji

Fitz tarafindan 1889 yilinda akut pankreatit ac¢iklanmis, ardindan da Hans
Chiari tarafindan 1896 yilinda, pankreatitin sindirim enzimlerinin prematur
aktivasyonu sonucu organin kendi kendini sindirmesi neticesinde olusan bir siireg

oldugu tanimlamistir (17).

a) Asiner hiicrede gerceklesen olaylar: Akut pankreatit patogenezinde,
kalsiyum artis1, tripsinojen aktivasyonu, bozulmus otofaji, endoplazmik retikulum
stresi gibi faktorler mevcuttur. Normal fizyolojide, kolesistokinin, inositol trifosfat
reseptoril ve ryanodin reseptorii araciligiyla endoplazmik retikulumu aktive eder,
depolanmis Kalsiyumu serbest birakilir ve siiregte 6nemli bir rol oynar (18,19). Artan
kalsiyum, mitokondriyi uyararak adenozin trifosfat (ATP) sentezlenmesini saglar. Es
zamanli olarak da asiner hiicrelerdeki salgi graniilleri proteazi serbest birakir (20).
Kolesistokinin, alkol tiiketimi ve safra asitleri tarafindan tetiklenen hiicre i¢i artan
kalsiyum ve mitokondriyal disfonksiyon, asiner hiicre disfonksiyonunun neden
oldugu ciddi akut pankreatit gelisiminde anahtar olarak gosterilmistir (21,22). Artan
kalsiyum sonucu mitokondriyal membran hasar1 gelisir ve mitokondriyal gecirgenlik
artar. Bu da siklofilin D'nin duyarliligin1 belirler ve membran potansiyelini

degistirerek ATP iiretiminde azalmaya yol agar (23).



ATP tiikenmesi, Kalsiyumu hiicre i¢i ortamdan endoplazmik retikuluma
aktaran sarcoplazmik retikulum kalsiyum ATPaz pompasi (SERCA) ve hiicre
icinden endoplazmik retikuluma kalsiyum aktaran plazma membrani kalsiyum
ATPaz (PMCA) kanallarin1 bloke ederek asiner hiicrelere zarar verir (19). Bu siireg
hiicre zarindaki kalsiyum-sodyum pompasinin ve endoplazmik retikulum {izerindeki
kalsiyum pompast ile ATP bagimli kanallarin islev bozukluguna neden olarak, hiicre
igide asir1 kalsiyum artisina neden olur. Artan kalsiyum da, hiicre i¢i ve hiicreler arasi

enzimleri aktive ederek pankreasin kendi kendini sindirmesine neden olur (24).
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Sekil 8: Akut Pankreatitte Asiner Hiicre Olaylarinin Sematik Sunumu

b) Intrapankreatik olaylar: Doku hasar1 sonrasi, nétrofiller ortama
superoksit ve proteolitik enzimleri (katepsin, elastaz ve kollajenazlar) ve makrofajlar
da lokal ve sistemik inflamasyona sebep olacak sitokinleri salgilar. Bu mediatorler
vaskiiler gecirgenligi artirip 6dem, hemoraji ve mikrotrombiis olusumunu saglayarak,
pankreas dokusu iginde ve peripankreatik alanda sivi birikimine neden olur.

Mikrosirkiilasyonda yetersizlik sonucu nekroz olusur (2).
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Sekil 9: Akut Pankreatit Patofizyolojisinin Sematik Sunumu

c) Sistemik olaylar: Pankreasta ortaya c¢ikan bu olaylar ve tripsinin
aktivasyonu Nikleer Faktor kB (NFkp) aktivasyonuna yol agar. Bu aktivasyon daha
ileri asiner hiicre hasarma, Tiimér Nekrozis Faktor-a (TNF-a), Interlokin 1 (1L-1),
Interlokin 2 (IL-2), Interlokin 6 (IL-6) gibi proinflamatuar mediatdr, diger
kemokinler ve antiinflamatuar faktorlerin artisina neden olur. Bu siirecin sonunda

sistemik inflamasyon ve multiorgan yetmezligi baslar (25).
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2.6.3 Etyoloji

Birgok faktor neden olabilmekle birlikte cogunda mekanizma netlesmemistir.
Safra tast ve alkol kullanimi, hastaneye basvuran akut pankreatitli olgularin
%80’inde etkendir. Geriye kalan sebepler arasinda iyatrojenik nedenler (Endoskopik
Retrograd Kolanjiopankreatografi), hiperlipidemi (HL), diyabetes mellitus (DM),
ila¢ kullanimi1, pankreas neoplazisi, gecirilmis ameliyat, kiint veya penetran travma,
hiperparatiroidi, hiperkalsemi, renal transplantasyon, herediter pankreatit yer

almaktadir. Hastalarin %10’unda idiopatik nedenler mevcuttur (17).

1) Safra kesesi tasi: Akut pankreatitin en sik sebebi olmakla birlikte, safra
Kesesi tas1 olan hastalarin %3-7’si pankreatit gegirir. Safra kesesi taginin pankreatite
sebep olma mekanizmasi net ortaya konulmamustir. Olas1 teoriler mevcuttur. Reflii
teorisine gore, tasin ampulla diizeyinde distal birlesik kanali gegici olarak
tikamasinin, pankreatik kanala safra refliisiine sebep olacagi ileri siiriilmiis ama
deneysel ¢aligmalarla kanitlanamamistir. Obstriiktif teoriye gore ise, pankreatik kanal
tikanmas1 duktal hipertansiyona yol agmakta ve kanal i¢inde olusan basing artisi,
mindr kanalda bozulma, pankreatik sivinin pankreas interstisyumunda daha az alkali
ortama ekstravazasyonu ve enzim aktivitesinin baslamasi olarak degerlendirilmistir.
Kesede tasi olan hastalar arasinda pankreatit geligme ihtimali erkeklerde daha
fazladir ancak kadin cinsiyette, kesede tas prevalansi daha ytliksek olmasi nedeniyle,

akut pankreatit insidans1 daha yiiksek bulunmustur (27).

2) Alkol: Siirekli alkol kullanimi tekrarlayan akut pankreatit ataklarina ve
kronik pankreatit gelisimine neden olabilir. Giinlik 4-5 bardak alkol alimi olan
kisilerde, hayat boyu pankreatit gegirme insidanst %2-5’tir. Etanol pankreatik asiner
hiicrelere metabolik toksin olup, sekresyon artisi ile birlikte oddi sfinkter spazmina
ve enzimlerin prematur aktiflesmesine sebep olarak da pankreas parankim hasarina

sebep olmaktadir (27).

3) Iyatrojenik: Pankreatik biyopsi, ekstrahepatik biliyer sistem veya ampulla
eksplorasyonu, distal gastrektomi, splenektomi, nefrektomi, aortik ve retroperitoneal
anevrizmorafi, lenfadenektomi gibi tedaviler sonrasi gelisebilmektedir. Pankreas
dokusu iskemiye duyarli olmasi nedeniyle kardiyo-pulmoner bypass veya kardiyak

transplant  sonrast da  pankreatit  gortlebilir.  Endoskopik  Retrograd
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Kolanjiopankreatografi (ERKP) islemi esnasinda, Oddi sfinkter disfonksiyonu olan
hastalarda, endoskopist tarafindan kontrast maddenin yiiksek basingta inflizyonu

pankreatite sebep olmaktadir ve bu iyatrojenik nedenler arasinda en sik goriilendir
().

4) Sigara: Sigara ve biliyer pankreatit arasinda bir iliski bulunamamakla
birlikte, non-biliyer nedenlerle iliskili akut pankreatit riskinin, 20 paket/y1l sigara
igmis olan hastalarda, sigara igmeyenlere gore 2 kat daha fazla oldugu gosterilmistir.
Sigara ile birlikte ayda 400 gramdan daha fazla alkol tiiketen hastalarda, risk dort kat
artmaktadir (1).

5) Herediter pankreatit: Otozomal dominant gegisli olup, akut, rekiirren
veya kronik pankreatite, ilerleyen donemlerde ekzokrin ve endokrin yetmezlige
sebep olabilmektedir. Ilk tanimi 1952 yilinda yapilmis olup, pankreas sindirim
enzimlerini etkileyen ¢ok sayida genetik mutasyon ortaya konulmustur. En yaygin
PRSS1 (Serin Proteaz 1), CFTR (Kistik Fibroz Transmembran Iletkenlik
Regiilatorii), SPINK1 (Serin Peptidaz Iinhibitorii, Kazal Tip 1) ve CTRC
(Kimotripsin C) gen mutasyonlart goriilmektedir. Mutasyonlar sonucu, tripsinojen

tripsin aktivasyonu prematiir sekilde olup, duktal sekresyon anomalileri gelisir (28).

6) Metabolik nedenler: Hiperlipidemiye bagli pankreatit, tim pankreatit
vakalarinin %1-14’1 ve gebelik esnasindaki pankreatit vakalarinin %56’sma sebep
olmaktadir. Hafif ve orta hipertrigliseridemide pankreatit gelisme ihtimali diisiikken,
trigliserid degeri 1000 mg/dL tizeri ciddi hipertrigliseridemili (6zellikle Tip I, 1V, V)
vakalarda risk artmaktadir. Tedavide aferez veya insiilin kullanilabilir (29).
Hiperparatiroidiye bagli hiperkalsemide de hipersekresyon ve intraduktal
kalsifikasyon olusumundan dolay1 akut veya kronik pankreatit gelisebilir (17).

7) ilaclar ve diger nadir nedenler: Birgok ila¢ hiperamilazemi veya karin
agrisina sebep olabilmektedir. Bunlar arasinda tiyazid diiiretikler, furosemid,
Ostrojen, valproik asit, asetilkolinesteraz inhibitorleri, siilfonamidler, metronidazol,
eritromisin ve tetrasiklin grubu antibiyotikler bulunmaktadir. Olast mekanizmalar
pankreas kanali daralmasi, ilacin sitotoksik ve metabolik etkileri, toksik metabolit

birikimi ve hipersensitivite reaksiyonlaridir (30).
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Ascaris Lumbricoides ve Clonorchis Sinensis gibi parazit enfeksiyonlari
sonrasinda da pankreatit gelisebilir (2). Pankreasin retroperitoneal olmasi nedeniyle

travma sonrasi hasar nadir gézlenmekte olup, genellikle pankreatit veya laserasyon

ile iliskilidir (31).

2.6.4 Risk Faktorleri

Akut pankreatit her yasta ortaya ¢ikabilmekle birlikte, 60 yas iizeri siklig1
artmakta ve ¢ocuk yas grubunda nadir goriilmektedir. Kadin hasta grubunda biliyer
pankreatit daha sik goriiliirken, erkek hasta grubunda alkolik pankreatit daha sik
saptanir (31).

2.6.5 Klinik Bulgular

Akut pankreatit hastalarinda ani baslayan, siddetli karin agris1 vakalarin
%95’inde mevcuttur. Ozellikle epigastrium ve her iki iist kadranda lokalize olur.
Pankreasin retroperitoneal olmasi nedeniyle hastalarin %50’sinde agri, sirta vuran
kusak tarzinda olmaktadir. Safra kesesi tagina bagli pankreatitte agr1 daha hizh
baslamakta ve daha iyi lokalize olmaktadir. Alkole bagli, kalitsal veya metabolik
nedene bagli pankreatit geciren hastada, agri baslangici daha yavastir. Bulanti ve
kusma, inflamasyona sekonder bagirsak seslerinde azalma ve ileus bulgular
goriilebilir. Koledokolitiazis veya pankreas bas1 6demi nedenli obstriiksiyona bagh

sarilik bulgular gelisebilir (32).

Hastalarin %1’inde  pankreatite bagli hemoraji nedeniyle periumblikal
bolgede (Cullen) ve flank bolgede (Grey Turner) ekimozlar goriilebilmektedir.
Ayrica etyolojiye gore degisen bulgular; alkole bagl akut pankreatitte hepatomegali,
hiperlipidemiye bagli olanda ksantomlar ve Kizamik viriisiine bagli olan pankreatitte

parotis bezinde sisme eslik edebilir (33).
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2.6.6 Tani

Ust karin agrisi, normalin {ist siirinin en az ii¢ kati serum amilaz-lipaz (veya
her ikisi) veya goriintiilemede akut pankreatit bulgularinin oldugu, 3 kriterden en az
2’sini saglayan hastaya, akut pankreatit tanis1 konulur. Tipik Klinik ve laboratuvar
bulgular1 varsa, akut pankreatit tanisin1 dogrulamak igin goriintiileme sart degildir.

Ancak tanisal belirsizligin oldugu erken asamada goriintiileme yapilabilir (34).

Ultrasonografi (USG), pankreatit tanili hastada yapilmasi gereken ilk tetkik
olup, etyolojiyi aydinlatmak i¢in faydalidir. Parankimal ekojenite, yasa bagli atrofi
ve yaglanma nedeniyle degismektedir. Akut pankreatitli hastalarin %33-90'inda
anormal USG bulgulari; pankreatik ekojenite, glandiiler genisleme, pankreatik

kanalin genislemesi ve peripankreatik sivi degisiklikleri tespit edilebilir (35).

Bilgisayarli tomografi (BT), klinigi kotiiye giden hastada, hafif formu, daha
siddetli nekrotizan veya enfekte pankreatitten ayirt etmek i¢in kullanilir. Pankreas
protokollii 3 fazli (arteriyel, pankreatik ve portal faz) ince kesit BT taramasi,
pankreas nekrozu derecesi, peripankreatik alan sivi koleksiyonu, g¢evre vaskiiler

yapilar ile olan iliski ve kitle lezyonlari tespit etmekte idealdir (36).

Manyetik Rezonans Goriintileme (MRG), MR Kolanjiografi (MRKP)
iyonizan radyasyon i¢ermemesi nedeniyle gebelerde kullanilabilen hem pankreas
hem de safra yollari ile ilgili bilgi veren tetkiklerdir. Ancak islem siiresi uzunlugu ve

maliyet agisindan kullanimi sinirhidir (37).

2.6.7 Ayiric1 Tani

Akut pankreatit hastalar1 ¢ogunlukla karin agrisi1 sikayeti ile acil servise
bagvurmasi nedeniyle ayirici tanida, karin agrismin eslik ettigi tiim tablolar
dislanmalidir. Laboratuvar bulgularinda normalin 3 kati artmis amilaz-lipaz
yiiksekligi pankreatit diisiindiirmekle birlikte, eslik eden enfektif tablolarda amilaz-
lipaz yiiksekligi goriilebileceginden, goriintiileme ile ayirici tant netlestirilmelidir.
Ayrict tanida diistiniilmesi gereken hastaliklar; peptik ilser hastaligi, kolanjit,
kolesistit, bagirsak perforasyonu, bagirsak tikanikligi, mezenter iskemi, akut hepatit,
diyabetik ketoasidoz, baziller pnémoni, miyokardiyal enfarktiis, renal kolik, aort

diseksiyonu olarak sayilabilir (38).
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2.6.8 Siddet ve Prognoz Kriterleri

Akut pankreatit siddetini belirlemek, mortaliteyi dnlemek ve agresif tedavi
baglanacak hasta alt grubunu belirlemek i¢in 6nemlidir. Ciddiyeti tahmin etmek igin,
goriintiileme yontemleri, ¢ok faktorlii puanlama sistemleri ve biyokimyasal

parametreler kullanilmaktadir (39).

1. Ranson Kriterleri: Ilk spesifik, ¢cok faktorlii skorlama sistemi 1974
yilinda Ranson Kriterleri olarak, alkolik pankreatitli hastalar i¢in yaymlanmstir.
Kriterler bagvuru sirasinda olciilen bes parametre ve sonraki 48 saat boyunca 6lgiilen
alt1 parametre olmak tizere 11 parametreden olusur. Skor <3 ise hafif akut pankreatit
olup, mortalite orani diisiiktiir. Skor arttik¢a mortalite oran1 artmaktadir. Ranson
skorunun dezavantajlari, 48 saatin tamamlanmasini gerektirmesi ve Klinik pratikte

kullanilmayan parametreleri kullanmasidir (Tablo 1) (40).

Tablo 1: Ranson Kriterleri (40)

Baslangic Biliyer Pankreatit Non-Biliyer Pankreatit
Yas >70 >b5

Lokosit >18000/mm°® >16000/mm°®
Glukoz >220 mg/dL >200 mg/dL
LDH >400 1U/dL >350 1U/dL
AST >250 1U/dL >250 1U/dL
48.sa

Hematokrit Diisme>%10 Diisme>%10
BUN Artis > 2mg/dL Artis > 5 mg/dL
Serum Kalsiyum <8 mg/dL <8 mg/dL

PaO; <60 mmHg

Baz defisit >5 mEqg/L >4 mEqg/L

S1v1 sekestrasyonu >4000 mL >6000 mL

LDH=Laktat Dehidrogenaz; AST=Aspartat Transaminaz; BUN=Kan Ure Nitrojeni; PaO,=Parsiyel

Oksijen Basinc1

2. Modifiye Glasgow II Skorlamasi (imrie Skoru): Alkolik pankreatitte ve
biliyer pankreatitte %85’lik duyarlilik ve Ranson kriterlerine gére daha kesin
sonuglar vermesinden &tiirii daha ¢ok onerilmektedir. Sekiz laboratuvar parametresi
kullanilarak hesaplanmaktadir. Skor>3 ciddi akut pankreatit olarak kabul
edilmektedir. Hesaplama icin 48 saatin tamamlanmasi1 gerekliligi bu skorlama

sisteminin de dezavantajidir (Tablo 2) (41).
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Tablo 2: Modifiye Glasgow Il Skorlamasi (41)

Ik 48 sa icinde

PaO; <60 mmHg

Yas >55

Notrofil >15000/mm®
Serum Ca <8 mg/dL

BUN >16 mg/dL
Enzimler (LDH, AST) >600, >200 U/L
Albumin <3,2 mg/dL
Glukoz >180 mg/dL

PaO,=Parsiyel Oksijen Basinci; Ca=Kalsiyum; BUN=Kan Ure Nitrojeni; LDH=Laktat Dehidrogenaz;

AST=Aspartat Transaminaz

3. APACHE Il Skoru (Akut Fizyoloji ve Kronik Saghk Degerlendirme
Skoru I1): 1k olarak 1970 yilinda yogun bakim {initelerindeki (YBU) kritik hastalar
icin gelistirilmistir. On iki fizyolojik 6l¢iim kriteri ile birlikte yas ve kronik hastalik
durumu da hesaplanmaktadir. Interstisyel ve nekrotizan pankreatit ile, steril ve
enfekte nekrozu birbirinden ayiramamaktadir. Klinik pratikte karmasik ve zor olmasi

dezavantajidir (42).

4. BISAP (Akut Pankreatitte Siddet icin Basucu Indeksi): Tlk 24 saatte
BUN>25 mg/dL, mental durumda bozulma, sistemik inflamatuar cevap sendromu
(SIRS), yas>60, plevral efiizyon degerlendirilerek, her bir kriter icin 1 puan verilir ve
mortalite ihtimali arastirilir. APACHE II skoru gibi, yatis siiresi, yogun bakim
gerekliligi ve girisimsel tedavi gerekliliginin degerlendirilememesi dezavantajidir
(43).

5. SIRS (Sistemik inflamatuar Cevap Sendromu): Hasta kabul siirecinde
giivenilir bir parametre olup, varlig1 mortaliteyi artirmaktadir. Asagidaki tablodaki 4
parametreden 2 veya daha fazlasinin varligi akut pankreatit siddetinin daha ytiksek

olacagini gostermektedir (Tablo 3) (44).

Tablo 3: SIRS Kriterleri (44)

Ates >38,3 veya <36,0°C

Kalp hiza >90 atim/dk

Solunum hizi >20 soluk sayisi/dk veya PaCO,<32mmHg

Lokosit >12000 hiicre/mL, <4000 hiicre/mL veya %10 immatiir form

PaCO,=Parsiyel Karbondioksit Basinc1
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6. SOFA skoru (Ardisik Organ Yetmezligi Degerlendirme Skoru): Organ
fonksiyon bozuklugu, organ yetmezligi, mortalite ve morbidite degerlendirilmesinde
kullanilan bir skorlama sistemidir. Norolojik, kardiyovaskiiler, hematolojik,
pulmoner, hepatik ve renal sistem degerlendirmesi igermekte olup, ¢ogunlukla yogun
bakim tinitesinde yatan hastalarda kullanilmaktadir (Tablo 4) (45).

Tablo 4: SOFA Skoru (45)

SOFA skoru | 0 1 2 3 4

PaO,/FiO, >400 | <400 <300 <200 <100

Platelet mm® | >150 | <150 <100 <50 <20

Hipotansiyon | YOK | MAP<70mm/Hg | Dopamin<5 Dopamin>5 veya | Dopamin>15 veya
veya Epinefrin<0,1 Epinefrin>0,1
dobutamin veya veya

Norepinefrin <0,1 | Norepinefrin >0,1

Bilirubin <12 | 1,2-1,9 2,0-5,9 6,0-11,9 >12
mg/dL

GKS 15 13-14 10-12 6-9 <6
Kreatinin 1,2 1,2-1,9 2,0-3,4 3,549 >5,0
mg/dL

idrar <500 <200
mL/giin

PaO,= Parsiyel Oksijen Basinci; FiO,=Fraksiyone Oksijen Orani; GKS= Glasgow Koma Skalas1

7. Balthazar Skoru (BT Siddet indeksi): BT akut pankreatit tanisinda,
morfolojik ve siddet degerlendirmesinde, sik¢a kullanilmaktadir. 1990 yilinda
yaymlanan bu simiflamada BT’de nekroz derecesi, inflamasyon ve koleksiyon
varligina gore skorlama yapilmaktadir. Maksimum skor 10 olup, skorun 6 ve
tizerinde olmas1 ciddi pankreatiti ve mortalite oraninin yiiksek olacagini tahmin
etmek icin faydalidir. Skoru 7-10 arasinda olan akut pankreatit olgularinda morbidite

%92 olup, mortalite %17 oranindadir (Tablo 5) (46).
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Tablo 5: Balthazar Skoru (46)

Grade Kontrastsiz BT - Bulgular Skor
A Normal pankreas

B Pankreas boyutunda artma

C Peripankreatik inflamasyon

D Diizensiz sinirli, tek sivi koleksiyonu

E Diizensiz sinirh 2 ya da daha fazla sivi koleksiyonu

Nekroz oram (%) Kontrasth BT

0

<33

33-50

DB IOV N F|IO
3
(@]
=

>50

8. Biyokimyasal parametreler: CRP, IL-6 gibi sitokinler tarafindan
indiiklenen, karaciger tarafindan sentezlenen pozitif bir akut faz reaktanidir ve
kandaki seviyesi, inflamasyon ve enfeksiyona yanit olarak saatler icinde artmaktadir.
Ozellikle inflamatuar vakalarda tani, prognoz, tedavi takibi ve mortalite tahmini i¢in
kullanilabilir. Semptomlarin baslamasindan sonra CRP seviyesinin zirveye ulagmasi
yaklasik 72 saat silirer. Hastaneye yatistan 48 saat sonra, CRP degerinin 150 mg/L
tizerinde olmasi ciddi pankreatiti hafif olgulardan ayirir. Prokalsitonin de hepatositler
ve tiroid G hiicreleri tarafindan sentezlenmekte olup, sepsis, multiorgan yetmezligi
durumlarinda erken olarak yiikselmektedir (47).

Hemokonsantrasyon, pankreas mikrosirkiilasyon yetersizliginin gostergesi
olup, erken hemokonsantrasyonun hem nekroz hem de siddetli akut pankreatit
riskinde artis ile iligkili oldugu gosterilmistir. Bagvuru aninda yiiksek hematokrit
seviyeleri (hematokrit> %44), pankreas nekrozu, organ yetmezligi ve uzun siireli
hastane yatis1 ve yogun bakim ihtiyaci ile iligkilendirilmistir. Basvurudan sonraki 48
saat i¢inde Kreatinin degerindeki artis da pankreas nekrozu ile alakali bulunmustur
(48).

9. Modifiye Atlanta Kriterleri: 1992 yilinda yayinlanan ve 2012 yilinda
revize edilen Atlanta Kriterleri giinlimiizde pankreatit siddetinin siniflandirilmasinda
yaygin olarak kullanilmaktadir. Bu kriterlere goére Modifiye Marshall Skoru
kullanilarak pankreatit hafif, orta ve agir olmak iizere 3’e ayrilmakta olup, organ

yetmezligi ve lokal komplikasyon varligina gore gruplandirma yapilmaktadir (49).
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Modifiye Marshall Skoru: Respiratuar, renal ve kardiyovaskiiler sistemin
degerlendirildigi bu skorlama sisteminde, her bir skorun 2’den fazla olmasi organ
yetmezligini gosterir ve orta-agir siddetli pankreatit olgularini hafif pankreatit

olgularindan ayirmak i¢in kullanilabilir (Tablo 6) (49).

Tablo 6: Modifiye Marshall Skoru (49)

Organ
sistemleri-skor | 0 1 2 3 4
PaO,/FiO, >400 301-400 201-300 101-200 | <101
Kreatinin <14 1,4-1,8 1,8-3,2 3,2-4,5 >4,5
(mg/dL)
Sistolik Kan >90 <90 <90 <90 <90
Basincl S1v1 Siv1 pH<7,3 pH<7,2
(mm/hg) replasmanina | replasmanina

cevar var cevar yok

PaO,= Parsiyel Oksijen basinci, FiO,=Fraksiyone Oksijen Orani

2.6.9 Akut Pankreatit Siniflamasi

1992°de tanimlanan Atlanta siniflamasina gore akut pankreatit goriintiilleme
bulgularim1 baz alarak iki genis kategoriye ayrilmistir. Pankreas dokusu ve
peripankreatik alanda inflamasyonla karakterize, nekroz igermeyen form ddematdz
pankreatit, nekroz igeren form nekrotizan pankreatit olarak siniflandirilmistir.
Odematdz pankreatit, akut pankreatit olgularinin %80-90’1 olup, daha hafif
seyretmektedir ve genellikle 1 hafta i¢inde iyilesmektedir. Nekrotizan pankreatitte
ise BT de nekroz bulgusunun ilk 1 hafta dogru sekilde tanimlanmast zordur. 2012
yilinda revize edilmis Atlanta siniflamasina gore akut pankreatit, klinik ve
goriintiileme bulgular1 degerlendirilerek, hafif, orta ve agir siddetli olarak 3’e

ayrilmistir (Tablo 7) (50).

Tablo 7: Akut pankreatit siniflamasi (50)

Hafif Siddetli Akut Pankreatit Organ yetmezligi yok
Lokal komplikasyon yok

Orta Siddetli Akut Pankreatit 48 saatten kisa siiren organ yetmezligi
Lokal komplikasyon var

Agir Siddetli Akut Pankreatit 48 saatten fazla siiren organ yetmezligi
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2.6.10 Komplikasyonlar

a) Lokal komplikasyonlar: Pankreatitler 6dematéz ve nekrotizan pankreatit
olarak 2 gruba ayrilmaktadir. En sik goriilen komplikasyonlar pankreatik ve
peripankreatik sivi koleksiyonlar1 olup, farkli tedavi yaklasimlari nedeniyle ayrim

onemlidir (Sekil 10-11).

Sekil 10: Odematoz Pankreatit
(Bakirkdy Dr. Sadi Konuk SUAM, Genel Cerrahi Klinigi Arsivi-BT gériintiileme)

Sekil 11: Nekrotizan Pankreatit
(Bakirkdy Dr. Sadi Konuk SUAM, Genel Cerrahi Klinigi Arsivi-BT goriintiileme)
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Tablo 8: Peripankreatik Sivi Koleksiyon Siniflamasi, 2012 Revize Edilmis Atlanta
Siniflamasi (50)

Pankreatit baglangicindan 4 hafta sonra

Akut peripankreatik sivi | Pankreatik psddokist
Nekroz Yok koleksiyonu (Steril) (Steril)

Akut peripankreatik sivi | Pankreatik psédokist
koleksiyonu (Enfekte) (Enfekte)

Akut nekrotik koleksiyon | Walled-off nekroz (Steril)

Nekroz Var (Steril)
Akut nekrotik koleksiyon | Walled-off nekroz
(Enfekte) (Enfekte)

1) Akut peripankreatik sivi koleksiyonu: Odematdz akut pankreatitte ilk 4
hafta icerisinde gelisen gercek sivi koleksiyonlaridir. Duvari olusmamis olup,
retroperitoneal peripankreatik alanda smirlanan, homojen ve steril sivi igermektedir.
Genellikle takipte kendiliginden geriler, 4 hafta sonra kalic1 olmas1 halinde psddokist
olarak adlandirilir (Sekil 12) (51).

Sekil 12: Peripankreatik Koleksiyon
(Bakirkdy Dr. Sadi Konuk SUAM, Genel Cerrahi Klinigi Arsivi-BT goriintiileme)
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2) Pankreatik psodokist: Peripankreatik ve intrapankreatik sivi
koleksiyonlarinin solid komponent icermeksizin, iyi bir duvar ile ¢evrilmesi
psodokist olarak adlandirilmaktadir. Bu lezyonun MRG veya USG ile solid
komponent igermediginin gosterilmesi gerekir (Sekil 13) (51).

Sekil 13: Psodokist
(Bakirkdy Dr. Sadi Konuk SUAM, Genel Cerrahi Klinigi Arsivi-BT goriintiileme)

3) Akut nekrotik koleksiyon: Nekrotizan pankreatitin ilk 4 haftasinda
olusur, degisken miktarda sivi ve nekrotik doku igcermektedir. Steril veya enfekte
olabilir (Sekil 14) (3).

Sekil 14: Nekrotik Koleksiyon
(Bakirkdy Dr. Sadi Konuk SUAM, Genel Cerrahi Klinigi Arsivi-BT goriintiileme)
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4) Walled-off nekroz: Nekrotik koleksiyonun olgunlagsmasi ve giiclii bir
duvar gelismesi sonucu olusur. Genellikle nekrotizan pankreatitin baglamasindan 4
hafta sonra gelisir. Pankreatik kanahn iliskili oldugu birkag¢ farkli lokalizasyonda
gelisebilir (Sekil 15) (3).

Sekil 15: Walled-off Nekroz
(Bakirkdy Dr. Sadi Konuk SUAM, Genel Cerrahi Klinigi Arsivi-BT goriintiileme)

b) Diger Komplikasyonlar: Hastalarin takibinde abdominal kompartman
sendromu, intestinal iskemi, mide c¢ikis obstriiksiyonu, splenik veya portal ven
trombozu, psddoanevrizma ruptiirii ve hemoraji gelisebilir. Bu hastalarda yakin takip

ve hizli miidahale gerekmektedir (1).
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2.6.11 Tedavi

2.6.11.1 Akut donem tedavisi: Akut pankreatit tedavisinin ilk basamagi
destekleyici olup, inflamatuar siireci yavaslatmaya yonelik adimlar atilmalidir. Bu
adimlar yasamsal belirtilerin yakin takip edilmesi, sivi dengesinin saglanmasi,
agriin giderilmesi ve beslenmeyi icermektedir. Akut pankreatit ti¢iincii bosluga sivi
kaybi, hipovolemi, hipoperfiizyon, organ yetmezligi ve nihayetinde Oliimle
sonuglanabilir. Bu nedenle, yeterli intravaskiiler hacmi korumak, organ
perflizyonunu artirmak i¢in, yeterli sivi resiisitasyonu sarttir. Optimal sivi tedavisi
Klinik seyir tizerine pozitif etki yapmakta olup, saatte 5-10 mL/kg intravendz sivi
tedavisi Onerilmektedir (51). Ringer laktat soliisyonu ile infiizyon, sistemik
inflamatuar yanit sendromu ihtimalinin azalmasi1 ve CRP degerinin azalmasi ile
iliskili olup, akut pankreatit tedavisinde tercih edilmelidir. Asir1 sivi1 tedavisinden,
pulmoner 6dem, entiibasyon gereksiniminin artmasi ve abdominal kompartman

sendromuna neden olabileceginden kaginilmalidir (52).

Agri, hastalarin en ¢ok sikayet sebebi olup, tedaviye mutlak analjezik
eklenmelidir. Etkinlik ve gilivenlik agisindan higbir analjezik {istiin olmayip,
opioidlerin tedaviye eklenmesi, ek analjezi ihtiyacini azaltmaktadir. Epidural
anestezi yapilan hastalarda mortalitenin azaldigi gozlenmistir ancak daha ileri

prospektif ¢aligmalara ihtiya¢ duyulmaktadir (53).

Nazogastrik ile dekompresyonun tiim hastalara uygulanmasina gerek yoktur.
Uygun beslenme destegi bagirsak bariyer fonksiyonunu korur, bakteriyel
translokasyonu inhibe eder ve SIRS’i azaltir. Sivi resiisitasyonu ardindan
hemodinamik stabilite saglanmasi sonrasinda enteral beslenme baslanmalidir. Enteral
beslenme ile karsilastirildiginda, iliskili komplikasyon riski nedeniyle parenteral
beslenme rutin onerilmemektedir. Ancak 5 giinden fazla enteral alamayan hastanin
tedavi semasina parenteral nutrisyon eklenmelidir. Probiyotik eklenmesi

onerilmemektedir (54).

Hipertrigliseridemisi olan hastalarda, trigliserid (TG) diizeyi kisa zamanda
1000 mg/dL altina indirilmelidir. Bu amagla, insiilin (lipoprotein lipaz tiretimini
aktive ederek) ve diisiik molekiil agirlikli heparin (lipoprotein lipazi mobilize ederek)

kullanilmas trigliserid diizeyini diisiiriir. Uzun donemde diyet, egzersiz, fibrat ve
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omega 3 yag asitleri kullanarak TG diizeyinin 200 mg/dL’nin altinda tutulmasi
hedeflenmelidir (55).

ERKP pankreatite eslik eden kolanjit ve direngli kolestaz varliginda, erken
donemde endikedir (56).

Akut pankreatit tedavisinde profilaktik antibiyotik kullanimi tartismali olup
mevcut kilavuzlar 6nermemektedir. Antibiyotik asir1 kullanim1 mantar enfeksiyonu
ve direngli organizmalarin artisina neden olabilmektedir. Ancak karbapenem grubu
antibiyotiklerle yapilan ¢alismalarda, bu grupta yer alan antibiyotiklerin enfekte

pankreatik nekroz gelisimini azalttigi ortaya konulmustur(4).

2.6.11.2 Lokal komplikasyon yonetimi: Hastanin klinik durumu, tedaviye
verdigi yanit ve BT bulgular1 gbz 6niine alinarak girisime karar verilmelidir. Tedavi
stratejisi multidisipliner ekip (cerrah, radyolog, girisimsel radyolog ve endoskopist)
tarafindan karar verilen bir siire¢ haline gelmistir. Akut pankreatitin erken
doneminde (ilk 3-4 hafta) saptanmis lokal komplikasyonlarda tedavi genellikle
konservatif olup girisim tercih edilmez (53).

Peripankreatik koleksiyonda klinik stabilse izlem onerilir. 4 hafta sonra
olusan psodokistte de tedavi konservatif olup, lezyonlarin yarisi spontan regrese olur.
Agrn ve oral alim bozuklugu varliginda psddokistlerde cerrahi girisim gereklidir. Bu
durumda EUS esliginde kistogastrostomi veya cerrahi  Kkistogastrostomi/

Kistojejunostomi uygulanabilir (Sekil 16).

[ R e i [Pt Avew

Sekil 16: EUS ile Kistogastrostomi
(Bakirkoy Dr. Sadi Konuk SUAM, Genel Cerrahi Klinigi Arsivi)
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Steril nekrotik koleksiyonlar i¢in, gastrik, biliyer veya intestinal obstriiksiyon
bulgusuna sebep olmadikca islem yapilmaz. Steril koleksiyonda kontaminasyona

neden olmamas1 amaciyla ince igne aspirasyon (I1A) 6nerilmez (17).

Enfekte nekroz varliginda invaziv girisim Onerilmektedir (53). USG veya BT
kilavuzlugunda yapilan IIA materyalinin kiiltiir sonucu ile enfeksiyon kanitlanabilir.
Ancak klinik belirtegler (ates, CRP ve prokalsitonin artis1) ve BT de peripankreatik

alanda gaz goriilmesi enfeksiyon tanisi igin yeterlidir (57).

Giintimiizde enfekte nekroz tedavisinde “step-up” yaklasim Onerilmektedir.
Bu yaklasima gore oOncelikle perkiitan/endoskopik girisimler ardindan minimal
invaziv/agik nekrozektomi ile devam eden bir tedavi stratejisi uygulanmaktadir (58).
Perkiitan drenaj uygulanan hastalarda, kataterin uygun capta olmasi, tikanmamasi
icin sik irigasyonu, yakin USG/BT kontrolleri ile katater lokalizasyonu ve yeni
koleksiyon varligindan emin olunmalidir. islem sonrasi pankreatik fistiil ihtimali

mevcuttur (59).

Endoskopik transliiminal drenaj, pankreatik fistiil olasilii olmamasi ve
tekrarlayan nekrozektomiye firsat vermesi nedeniyle tercih edilebilecek bir
yontemdir. Girisim i¢in akut pankreatit baslangicindan sonra 3-4 hafta gegmis
olmalidir. Endoskopla mideye girilerek, enfekte nekrozun mideye bitisik duvarindan
kaviteye girilip, nekrotik kavite ile mide arasinda fistiil olusturulur. Bu fistiil
genisletilerek nekrotik materyal eksizyonu ve igine yerlestirilen nazopankreatik
katater ile siirekli irigasyon ve drenaj saglanir. Cerrahi nekrozektomiye gore basari

oran1 yiiksektir (60) (Sekil 17-18).
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Sekil 18: Endoskopik Transluminal Nekrozektomi
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Endoskopik yontemler gibi minimal invaziv yontemler de cerrahi
nekrozektomi i¢in kullanilabilir. Bu tekniklerden ilki “Minimal Erisimle
Retroperitoneal Pankreatik Nekrozektomi” (Minimal access retroperitoneal
pancreatic necrosectomy-MARPN) olarak adlandirilmaktadir. Enfekte koleksiyon
icine floroskopik olarak 30 Fr dren yerlestirilerek bu hattin dilate edilmesi ve
nefroskop kullanarak nekrotik dokularin debridmani, kaviteye irigasyon ve drenaj
uygulama islemidir. Diger bir islem “Video Yardimli Retroperitoneal Debridman”
(Video assisted retroperitoneal debridement-VARD) olarak adlandirilmaktadir.
Onceden yerlestirilen bir perkutan dren etrafindan pos igine girilerek forsepsler ile
koleksiyonun temizlenmesi, ardindan da port yerlestirilerek kamera yardimiyla
kavite iginin kontrolii islemidir. Bu iki yontemde de agik nekrozektomiye goére

komplikasyon ve mortalite daha diisiikk bulunmustur (17).

Daha az inflamasyona yol agmasi nedeniyle minimal invaziv yontemler agik
cerrahi nekrozektomiye tercih edilir. Cerrahi agik nekrozektomi, geg¢mis yillarda
enfekte pankreatik nekroz tedavisinde primer tedavi yontemi olarak kullanilmasina
ragmen, %70’e varan mortalite oran1 nedeniyle giliniimiiz kosullarinda daha az

uygulanmaktadir (61).

Akut kanama, mezenter iskemi bulgulari, intestinal fistiil, abdominal
kompartman sendromu gelismesi acil girisim gerektirir. Kanama durumunda BT ile
hizlica tan1 koyulmali ve anjioembolizasyon/cerrahi karar1 verilmelidir. Abdominal
kompartman sendromu gelisen, nazogastrik dekompresyon ve kas gevsetici tedaviye
ragmen durumu diizelmeyen hastada, minimal invaziv yontemler veya cerrahi

dekompresyon yontemi uygulanmalidir (53).

2.6.11.3 Kolesistektomi: Hafif akut biliyer pankreatit tanili hastalarda yatis
esnasinda, taburculuk Oncesi kolesistektomi oOnerilmektedir (62). Hastaya bagh
komorbidite nedeniyle yatis esnasinda kolesistektomi yapilamadiysa, 2-4 haftanin
gecirilmemesi Onerilir. Agir biliyer pankreatit hastalarinda ise inflamatuar
degisikliklerin diizelmesi igin, hasta taburcu olduktan 6 hafta sonra kolesistektomi

planlanmasi 6nerilmektedir (63).
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2.6.11.4 Uzun donem takip: Hastalar 1,5 yil boyunca, 6 aylik kontrol

araliklari ile pankreas yetmezligi a¢isindan degerlendirilmelidir (64).
2.7 REKURREN PANKREATIT

Akut pankreatitli hastalarin yaklasik %20'sinde tekrarlayan pankreatit ataklari
gelisir. ERKP ile sfinkterotomi yapilmas: rekiirrens ihtimalini azaltmakla birlikte
sifirlamaz. Alkol ve sigara tiiketiminin de rekiirrens iizerine etkisi mevcuttur. Bilinen
safra tasi olmayan idiopatik rekiirren pankreatitli olgularda ikinci ataktan sonra

kolesistektomi onerilmektedir (65).
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3. GEREC VE YONTEM

Saglik Bilimleri Universitesi Tip Fakiiltesi, Bakirkoy Dr. Sadi Konuk Saglik
Uygulama ve Arastirma Merkezi Genel Cerrahi Klinigi’nde akut biliyer pankreatit
tanisi ile yatigi yapilan hastalar retrospektif olarak degerlendirildi.

Akut biliyer pankreatit tanisi ile yatirilarak tedavisi baslanan 18-100 yas
arasi, 2012 Atlanta smiflamasimma gore orta ve agir siddetli pankreatit olarak
siniflandirilan, yatisindan itibaren ilk 48 saat icerisinde (ilk basvuru, 1. veya 2. giin)
CRP degeri 150 mg/L {izerinde tespit edilen hastalar ¢alismaya dahil edildi. Yatigin
ilk 48 saatinde CRP degeri ¢alisiilmamis (veri eksikligi), CRP degeri 150 mg/L’nin
altinda seyreden orta ve agir siddetli pankreatit, akut kolanjit veya siiphesi olup
ERKP yapilan, ERKP’e bagli pankreatit gelisen, ilk 48 saatte pankreas ve cevre
dokularin inflamasyonu disinda olast enfeksiyon kaynagi saptanan ve
hepatopankreatobiliyer sisteme ait malignitesi saptanan hastalar c¢alisma dist
birakildi.

2019 yil1 itibariyle klinigimizde CRP degeri baz alinarak orta ve agir siddetli
seyreden ve yatisin ilk 48 saattinde 150 mg/L iizerine CRP degeri saptanan hastalara
karbapenem tedavisi uygulanmaya baslandi. 2017-2018 yillarinda orta ve agir
siddetli olup CRP degeri 150 mg/L fiizeri saptanan ve antibiyotik almayan veya
yatisin 3. giiniinden sonra antibiyotik tedavisi baglanan hastalar Grup 1 ve 2019-2020
yillar1 arasinda yatisin ilk 48 saatinde CRP degeri ve klinigi baz alinarak antibiyotik
baslanan hastalar Grup 2 olarak ayrildi. Iki grup arasinda incelenen parametreler
istatiksel olarak karsilastirildi.

Calismaya dahil edilen hastalarm yas, cinsiyet, Charlson Komorbidite Indeksi
(CCI), viicut kitle indeksi (VKI), yatis anindaki amilaz, lipaz, total ve direkt
bilirubin, Aspartat Aminotransferaz (AST), Alanin Aminotransferaz (ALT), Gama
Glutamil Transferaz (GGT), Alkalen Fosfataz (ALP), Lékosit (WBC) (Ilk basvuru.
ve 48. saat), Kreatinin (ilk basvuru ve 48. saat), Hematokrit (HCT) (ilk basvuru ve
48. saat), CRP (Ilk basvuru, 24. ve 48. saat) degerleri, yatis siireleri, ilk basvuru ve
yatis siirecinde bilgisayarli tomografi (BT) goriintiileme yapilip-yapilmadigi, BT de
lokal komplikasyon varligi, Balthazar skorlamasi, MRKP goriintiilemesi, pankreatit
komplikasyonlarina drenaj amacli endoskopik veya perkiitan girisim islemi, yogun

bakim yatis1 ve mortaliteverileri kayit edildi. iki grup arasinda demografik bulgular,
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klinik seyrinde goriintiileme ihtiyaci, lokal komplikasyon orani, yatig siiresi,
antibiyotik kullanim siiresi ve antibiyotik baslama gilinli, maliyet, drenaj islem
gereksinimi, morbidite ve mortalite oranlar1 karsilastirildi.

Bu calisma The Strengthening the Reporting of Observational Studies in
Epidemiology (STROBE) checklist vaka kontrol kilavuz bilgisine uygun
diizenlenmistir. Helsinki Deklarasyonu ve Iyi Klinik Uygulama ilkelerine uygundur.
Retrospektif olan bu ¢alismamiz Saglik Bilimleri Universitesi Bakirkdy Dr. Sadi
Konuk Saglik Uygulama ve Arastirma Merkezi Etik Kurulu’ndan 2020 yili1 Temmuz
aymda 2020/331 protokol kodu ile onay alinarak yapilmaistir.
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4. ISTATIKSEL ANALIZ

Verilerin istatistiksel analizleri i¢cin IBM Statistical Package for Social
Sciences (SPSS) 24.0 programi kullanildi. Calismaya dahil olan kisilerin tanimlayici
ozellikleri ile diger kategorik degiskenlerin gosterimi i¢in frekans degerleri
hesaplanmis, olgu sayisi (n) ve yiizdeligi (%) seklinde gosterilmistir. Ortaya ¢ikan
sonuglar c¢apraz tablolar ile sunulmus ve Pearson Ki-kare analizi ile
degerlendirilmistir. Beklenen degeri 5’in altinda olan hiicre sayis1 %25’ten fazla olan

2x2 tablolar i¢in, Fisher Exact Testi kullanilmustir.

Siirekli degiskenlerin tanimlayici ozellikleri ortalama (X), Standart sapma
(SS), Ortanca (Ort.), Minimum (Min.) ve Maksimum (Maks.) ile ifade edilmistir.

Calismada arastirilan  hipotezlerin  degerlendirilmesinde  kullanilacak
istatistiksel analiz yontemini belirlemek amaciyla veri setine Kolmogorov-Smirnov
ve Shapiro-Wilks testleri uygulanmis ve verinin normalligi, Levene Testi ile
varyanslarin homojenligi arastirilmistir. Varsayimlar saglayan iki gruplu verilerde
karsilastirma yaparken; 1ki ortalama arasindaki farkin anlamlilik testini,
saglamayanlar icin ise parametrik olmayan bir test yontemi olan Mann Whitney U
(MWU) Testi kullanilmustir. Ikiden fazla gruplardaki karsilastirmalar i¢in parametrik
olmayan Kruskal Wallis (KW) Testi uygulanmustir.

Analiz sonuglar1 p<0,05 degerine gore degerlendirilmistir.
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5. BULGULAR

Calismamiza 2017-2018 yilindan (Grup 1) 34 (%49,3), 2019-2020 yilindan
(Grup 2) 35 hasta (%50,7) olmak tiizere toplam 69 hasta dahil edildi. Bunlarin 58’
(84,0) orta siddetli, 11’1 (%16,0) agir siddetli pankreatit olarak degerlendirildi.
Hastalarin 41’1 (%59,4) kadin, 28’1 (%40,6) erkekti. Dahil olan hastalarin ortalama
yas degeri 62,2+17,7 (y1l), ortalama VKI 27,9+4,3 (kg/m2), ortalama CCI 2,7+2,1
olarak tespit edildi (Tablo 9).

Tablo 9: Caligsmaya dahil edilen hastalarin demografik ve klinik 6zellikleri

n %
Grup
2017-2018 34 49,3
2019-2020 35 50,7
Cinsiyet
Kadin 41 59,4
Erkek 28 40,6
Pankreatit Siddeti
Orta 58 84,1
Agir 11 15,9

Ortalama=+SS Min-Maks (Ortanca)

Yas (yil) 62,2+17,7 23,0-88,8 (64,0)
VKI (kg/m?) 27,9443 18,6-43,0 (27,2)
CCl 2,742,1 0,0-8,0 (3,0)

VKIi=Viicut Kitle indeksi; CCI=Charlson Comorbidity Index (Charlson Komorbidite Indeksi)

34



Laboratuvar parametreleri arasinda yatis aninda ortalama CRP degeri
94,8+118,7 mg/L, ortalama HCT degeri 41,5+6,5 (%), ortalama Kreatinin degeri
1,0+0.7 mg/dL olarak 6lgtildi (Tablo 10).

Tablo 10: Calismaya dahil edilen hastalarin bagvuru anindaki laboratuvar tetkiki
ozellikleri

X+SS Min-Maks(Ortanca)
Amilaz (U/L) 1514,3+1172,1 141,0-5110,0 (1112,0)
Lipaz (U/L) 2864,3+3438,4 118,0-5788,0 (1475,0)
CRP (mg/L) 94,8+118,7 3,0-525,0 (21,0)
WBC (e3/uL) 14866,7+5822,9 2000,0-31000,0 (15000,0)
HCT (%) 41,5+6,5 26,2-56,9 (41,6)
Kreatinin (mg/dL) 1,0£0,7 0,4-4,9 (0,9)
AST (UIL) 198,9+204,2 13,0-920,0 (151,0)
ALT (U/L) 205,3+190,9 6,0-970,0 (152,0)
GGT (U/L) 310,0+290,9 11,0-1636,0 (239,0)
D.Bil (mg/dL) 1,0+1,2 0,0-5,9 (0,5)
T.Bil (mg/dL) 1,8+1,6 0,3-8,9 (1,3)

CRP=C-Reaktif Protein; WBC=White Blood Cell (Lokosit); HCT=Hematokrit; AST=Aspartat
Transaminaz; ALT=Alanin Transaminaz; GGT=Gama Glutamil Transferaz; D.Bil=Direkt Bilirubin;
T.Bil=Total Bilirubin

Laboratuvar parametreleri arasinda yatigindan 24 saat sonra ortalama CRP
degeri 197,3+£95,5 mg/L, 48 saat sonra ortalama CRP degeri 264,1+£83,0 mg/L olarak
Olciildii. 48 saat sonra ortalama WBC degeri 13297,1+5927,5 (e3/ul), ortalama
kreatinin degeri 0,9+0,5 mg/dL, ortalama HCT degeri 35,24+4,6 (%) olarak 6l¢iildi
(Tablo 11).

Tablo 11: Calismaya dahil edilen hastalarin 24. ve 48. saat laboratuvar
parametrelerinin degerlendirilmesi

X+ SS Min-Maks (Ortanca)
CRP (mg/L)_24.sa 197,3+95,5 9,0-432,0 (187,0)
CRP (mg/L) 48.sa 264,1483,0 20,0-519,0 (251,0)
WBC (e3/uL) 48.sa 13297,1+£5927,5 1700,0-30000,0 (13000,0)
Kreatinin (mg/dL) 48.sa 0,94+0,5 0,4-3,4 (0,7)
Hct (%) 48.sa 35,2+4,6 22,9-46,5 (36,7)

CRP=C-Reaktif Protein; WBC=White Blood Cell (Lokosit); HCT=Hematokrit
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Calismamiza dahil edilen hastalara ait ortalama maliyet degeri
12234,0+57883,9 (Turk Lirasi) ve ortalama hastane yatis siiresi 11,9+24,2 (giin)
olarak tespit edildi. 7 hasta (%10,1) i¢in YBU endikasyonu konulurken, 3 hastada
(%4,3) mortalite saptanmistir. Grup 1’de 9 hastaya ge¢ dénem (4 giinden sonra)
antibiyotik tedavisi basglanirken, Grup 2’de tiim hastalara erken dénemde (0-3 giin)
antibiyotik baslandi (Tablo 12).

Tablo 12: Gruplara gore antibiyotik dagiliminin degerlendirilmesi

n %
Antibiyotik almayan (Grup 1) 25 %36,2
Geg donem antibiyotik (Grup 1) 9 %13,1
Erken dénem antibiyotik (Grup 2) 35 %50,7

Bagvuru esnasinda 69 hastanin 35’ine (%50,7) BT goriintiileme yapilmis
olup, bu hastalardan 32’sinde (%91,4) peripankreatik koleksiyon tespit edildi, hi¢bir
hastada nekroz saptanmadi (Tablo 13). Balthazar skoru degerlendirildiginde 23
(%65,7) hastanin skoru 2-3 arasinda iken, geriye kalan 12 (%34,3) hastada skor 4-6

arasinda tespit edildi.

Tablo 13: Calismaya dahil edilen hastalarin, bagvuru esnasindaki goriintiileme
bulgularinin degerlendirilmesi

n %
BT (Basvuru esnasinda)
Yok 34 49,3
Var 35 50,7
Peripankreatik koleksiyon
Yok 3 8,6
Var 32 91,4
Nekrotik koleksiyon
Yok 35 100,0
Var 0 0,0

BT=Bilgisayarli tomografi
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39 hastaya (%56,5) yatis1 esnasinda klinik kotiiye gidis ve enfektif degerlerin
artis1 nedeniyle kontrol amagli BT goriintiileme yapildi. Bu 39 hastanin 34’tinde
(%87,2) peripankreatik koleksiyon, 6’sinda (%15,4) nekrotik Kkoleksiyon tespit
edildi. Takipleri esnasinda kontrol goriintiileme yapilmasinin  nedenleri
incelendiginde 23 (%59) hastada CRP degerinin artmasindan o6tiirii BT goriintiileme
yapildig tespit edildi. Bu 23 hastanin 5’inin (%21,7) yatisinda BT tetkiki olup, geri
kalan 15 (%65,3) hastada yeni gelisen peripankreatik koleksiyon ve 3 (%13) hastada
yeni gelisen nekrotik koleksiyon tespit edildi. Balthazar skoru 3 (%7,7) hastada 0-1
arasi, 18 (%46,2) hastada 2-3 arasi, 13 (%33,3) hastada 4-6 aras1 ve 5 (%12,8)
hastada 7-10 arasi tespit edildi (Tablo 14).

Tablo 14: Hastalarin takibi esnasinda yapilan BT goriintiilemenin degerlendirilmesi

n %
BT (Takibi esnasinda)
Yok 30 435
Var 39 56,5
Peripankreatik koleksiyon
Yok 5 12,8
Var 34 87,2
Nekrotik koleksiyon
Yok 33 84,6
Var 6 15,4

BT=Bilgisayarli Tomografi

Gruplar aras1 pankreatit siddeti dagilimi1 degerlendirildiginde anlaml farklilik

saptanmamustir (Tablo 15).

Tablo 15: Gruplar arasi pankreatit siddeti dagilimmin degerlendirilmesi

Grup 1 Grup 2 Tiim Ki- p
kare
Pankreatit siddeti
Orta 28 82,4 30 85,7 58 84,1 0,145 0,703
Agir 6 17,6 5 143 11 15,9
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Gruplar arasinda yas, VKI ve CCI bakimindan istatistiksel olarak anlaml1 bir
farklilik saptanmamustir. Grup 1’de hastalarin %61,8’1 (n=21) kadin, Grup 2’de
hastalarin 57,1°1 (n=20) kadin idi. Gruplar arasinda cinsiyet bakimindan istatistiksel

olarak anlamli farklilik saptanmamustir (Tablo 16).

Tablo 16: Gruplar arasi yas, cinsiyet, VKI, CCI dagiliminin degerlendirilmesi

X+SS Min-Maks (Ortanca) MWU p
Yas (i)
Grup 1 63,5+19,2 23,0-88,0 (66,0) -0,871 0,384
Grup 2 61,0+16,3 27,0-88,0 (64,0)
Toplam 62,2+17,7 23,0-88,0 (64,0)
VKI (kg/m?)
Grup 1 28,0+3,7 20,9-39,8 (27,6) 0,156 0,876
Grup 2 27,9+4,9 18,6-43,0 (27,0)
Toplam 27,9+4,3 18,6-43,0 (27,2)
CClI
Grup 1 2,9+1,8 0,0-6,0 (3,0 -1,121 0,262
Grup 2 2,5+2,3 0,0-8,0 (3,0)
Toplam 2,7+2,1 0,0-8,0 (3,0)
Cinsiyet Kadin Erkek Ki-kare p

n % n %

Grup 1 21 61,8 13 38,2 0,153 0,696
Grup 2 20 57,1 15 42,9
Toplam 41 59,4 28 40,6

VKi=Viicut Kitle Indeksi; CCI=Charlson Komorbidity Index (Charlson Komorbidite Indeksi);
MWU=Mann Whitney U Testi

Grup 1 ve Grup 2 arasinda laboratuvar belirtegleri kiyaslanmistir.
Degerlendirme sonucunda bagvuru aninda ve 48 saat sonrasinda WBC ve HCT
degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmamistir (Tablo 17).
Erken antibiyotik kullanilan grupta, ge¢ antibiyotik kullanan veya hi¢ kullanilmayan
gruba gore lipaz degerlerinin anlamli olarak daha yiiksek oldugu tespit edilmistir
(p=0,043). Buna karsin, amilaz, total ve direkt bilirubin, ALT, AST, GGT gibi

laboratuvar belirtegleri arasinda ise anlamli iligki saptanmamustir (Tablo 17).
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Tablo 17: Gruplar arasi ilk bagvuru ve 48. sa WBC

ve CRP dagilimimin

degerlendirilmesi
X+£SS Min-Maks (Ortanca) Testist. p
WBC(e3/uL)
1lk basvuru
Grup 1 14561,8+5834,3 2000,0-28000,0 (14000,0) -0,426" 0,671
Grup 2 15162,9+5881,5 5000,0-31000,0 (16000,0)
Toplam 14866,7+5822,9 2000,0-31,000 (15000,0)
WBC(e3/uL)
48.sa
Grup 1 12191,2+5844,2 1700,0-27000,0 (11000,0) 1,467 0,142
Grup 2 14371,4+5891,4 6000,0-30000,0 (14000,0)
Toplam 13297,1+5927,5 1700,0-30000,0 (13000,0)
Hct (%)
Itk basvuru
Grup 1 40,9+6,4 29,0-54,0 (41,3) -0,759" 0,451
Grup 2 42,0+6,6 26,2-56,9 (41,6)
Toplam 41,5+6,5 26,2-56,9 (41,6)
Hct (%)
48.sa
Grup 1 35,5+4,5 27,9-46,5 (36,9) 0,549 0,585
Grup 2 34,9+4,9 22,9-42,7 (36,3)
Toplam 35,2+4,6 22,9-46,5)36,7)

"Iki ortalama arasindaki farkin anlamlilik testi; -MWU, WBC=White Blood Cell (Lokosit);
Hct=Hematokrit

Gruplar arasi bagvurudaki BT bulgularina gore, higbir hastada bagvuru aninda
nekroz saptanmamis olup, lokal komplikasyonun gruplar arasi dagilim agisindan

yapilan degerlendirmede anlamli fark saptanmamustir (Tablo 18).
Tablo 18: Bagvuru amindaki BT'ye gore lokal komplikasyonun gruplar aras: dagilimi

+fisher exact test

Grup 1 Grup 2 Tiim Ki- p
kare
n % n % n %
Lokal Komplikasyon
Peripankreatik
Koleksiyon
Yok 1 9,1 2 8,3 3 8,6 0,006+ 0,05<
Var 10 90,9 22 91,7 32 91,4
Nekrotik
Koleksiyon
Yok 11 100,0 24 100,0 35 100,0 - -
Var
Baltazar
Skorlamasi
2-3 6 54,5 17 70,8 23 65,7 0,888 0,346
4-6 5 45,5 7 29,2 12 34,3
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Takipleri esnasinda BT goriintiileme yapilan 39 hastanin degerlendirmesinde
toplam 6 hastada nekrotik koleksiyon saptandi, ancak gruplar arasi dagilimina
bakildiginda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (Tablo 19).

Tablo 19: Takipler esnasinda yapilan BT goriintilemeye gore lokal
komplikasyonun gruplar arasi dagilimi

Grup 1 Grup 2 Tiim Ki- p
kare
Lokal Komplikasyon n % n % n %
Peripankreatik
Koleksiyon
Yok 2 7,4 3 250 5 12,8 2,300+ 0,159
Var 25 92,6 9 750 34 87,2
Nekrotik
Koleksiyon
Yok 22 81,5 11 91,7 33 84,6 0,662+ 0,388
Var 5 18,5 1 8,3 6 15,4
Baltazar
skorlamasi
0-1 2 7,4 1 8,3 3 1,7 - -
2-3 11 40,7 7 58,3 18 46,2
4-6 10 37,0 3 250 13 33,3
7-10 4 14,8 1 8,3 5 12,8

+fisher exact test

Grup 1’°de 2 hastada, hastane kaynakl: enfeksiyon tespit edilirken, Grup 2’de
hastane kaynakli enfeksiyon tespit edilmemistir. Gruplar arasi organ yetmezligi
degerlendirmesi yapildiginda eslik eden gecici veya kalici organ yetmezlikleri

acisindan anlamli farklilik saptanmamistir (Tablo 20).

Tablo 20: Gruplar arasi organ yetmezligi dagiliminin degerlendirilmesi

Grup 1 Grup 2 Tiim Ki- p
kare

n % n % n %
Bobrek
Yetmezligi
Yok 28 82,4 31 88,6 59 85,5 - -
Gegici 4 11,8 1 2,9 5 7,2
Kalict 2 59 3 8,6 5 7,2
Kardiyovaskiiler
Yetmezlik
Yok 32 94,1 35 100,0 67 97,1 - -
Gegici 0 0,0 0 0,0 0 0,0
Kalic1 2 59 0 0,0 2 29
Pulmoner
Yetmezlik
Yok 23 67,6 25 71,4 48 69,6 - -
Gegici 7 20,6 7 20,0 14 20,3
Kalici 4 11,8 3 8,6 7 10,1
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Gruplar arasinda pankreatit siddeti ve YBU’ne yatis degerlendirildiginde,
istatistiksel olarak anlamli bir fark olmadig1 goriilmistiir. Mortalite oran1 Grup 1’de
34 hastanin 2’si (%5,9), Grup 2’de 35 hastanin 1’1 (2,9) olarak saptanmis olup, bu
fark istatistiksel olarak anlamli saptanmamistir. Ancak erken donem antibiyotik
baglamanin mortaliteyi oransal olarak azalttig1 goriilmustiir. Gruplar arasinda
perkiitan drenaj katateri kullanimi1 degerlendirilmis, erken donem antibiyotik tedavisi
verilmesinin perkiitan drenaj katateri uygulanma oranimi istatiksel olarak anlamli

diizeyde azalttig1 gézlenmistir (p=0,049) (Tablo 21).

Tablo 21: Gruplar aras1 YBU yatis1, mortalite ve perkiitan drenaj ihtiyaci dagilimi

Grup 1l Grup 2 Tiim Ki kare p

n % n % n %
YBU
Yok 30 88,2 32 914 62 89,9 0,193" 0,483
Var 4 11,8 3 8,6 7 10,1
Mortalite
Yok 32 94,1 34 97,1 66 95,7 0,380"" 0,489
Var 2 5,9 1 2,9 3 4,3
Perkiitan drenaj
Yok 28 82,4 34 97,1 62 89,9 4,138  0,049*
Var 6 17,6 1 2,9 7 10,1

"Fisher Exact Ki-kare Testi; YBU=Yogun Bakim Unitesi

Antibiyotik tedavisi almayan veya ge¢ donem antibiyotik baslanan Grup 1’de
hastalarin ortalama yatis siiresi 16,4+£34,1 iken, Grup 2 de 7,5+£2,8 olarak tespit
edilmistir. Grup 1°de hastalarin yatis siireleri 3 ile 189 giin arasinda degisirken, Grup
2’de hastalar 4-15 giin arasinda hastanede yatmustir. Klinik olarak antibiyotik
tedavisinin iki grup arasinda yatis siiresini ortalama olarak dnemli oranda distirdiigii
gortliirken, bu farklilik istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir. Grup 1’de geg
donem antibiyotik tedavisi baslanan 9 hasta, ortalama 37+61,6 giin tedavi alirken,
Grup 2’deki hastalarin erken donem baslanan antibiyotik tedavisi sonrasi ortalama
6,0+£3,2 giin tedavi aldigi tespit edilmistir. Bu fark istatistiksel olarak anlamli
olmayip dikkat ¢ekici diizeydedir (Tablo 22).
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Tablo 22: Gruplar arasi yatis siiresi, antibiyotik tedavi siiresi Ve

antibiyoterapiye baslama giinii dagiliminin degerlendirilmesi
X+SS Min-Maks (Ortanca) MWU p

Yaug siiresi (giin)
Grup 1 (n=34) 16,4+34,1 3-189 (7.5) -0,966 0,334
Grup 2 (n=35) 7,542,8 4-15 (6)
Toplam 11,9424,2 3-189 (7)
Antibiyoterapi siiresi (giin)
Grup 1 (n=9) 37,0+61,6 3-185 (6) -0,696 0,510
Grup 2 (n=35) 6,0+£3,2 3-15 (5)
Toplam 12,3429,6 3-185 (5)
Antibiyoterapi baslama giinii
Grup 1 (n=9) 6,6+2,7 4,0-13,0 (6,0) 4,671  <0,001*
Grup 2 (n=35) 1,5+1,0 0,0-3,0 (1,0)
Toplam 2,5+2.5 0,0-13,0 (2,0)

MWU=Mann Whitney U Testi

Iki grup arasinda tedavi maliyet karsilastirmas1 yapildiginda, istatiksel olarak
anlamli bulunmustur (p=0,024, p<0,05). Grup 2’nin maliyetinin Grup 1’e¢ gore daha
yiiksek oldugu goriilmiistiir. Geg antibiyotik kullanimina baslanan/hi¢ kullanilmayan
grupta maliyet degeri 842 ile 451000 TL (Ttrk Liras1) araliginda, Grup 2’de ise 771
ile 45391 TL araliginda degismektedir (Tablo 23).

Tablo 23: Maliyetin gruplar arasi dagilimin degerlendirilmesi

X+SS Min-Maks MWU p
(Ortanca)
Maliyet (TL)
Grup 1 20745,9+81812,7 842-451000 2,256  0,024*
(1365,5)
Grup 2 3965,2+7860,5 771-45391
(1818)
Toplam 12234,0+57883,9 771-451000
(1608)

MWU=Mann Whitney U testi

Maliyet ve yatis siiresinin gruplar arasinda daha detayli olarak incelenmesi
amaciyla Grup 1’de antibiyotik tedavisi almayan ve ge¢ donem antibiyotik tedavisi
baglanan hastalar alt gruplara ayrilarak, erken donem antibiyotik tedavisi alan
hastalarla birlikte karsilastirilmistir. Bu analiz sonucunda gruplar arasinda maliyet ve

yatis siiresi agisindan istatistiksel anlamli fark saptanmistir (p<0,001) (Tablo 24).
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Tablo 24: Altgrup analizi ile maliyet ve yatis siiresi dagiliminin degerlendirilmesi

X+SS Min-Maks (Ortanca) KW p
Yaus siiresi
Antibiyoterapi
almayan (n=25) 6,8+2,6 3,0-12,0 (6,0) 15,457 <0,001*
Geg donem
tedavi (n=9) 43,1+60,7 8,0-189,0 (11,0)
Erken donem
tedavi (n=35) 7,5+2,8 4,0-15,0 (6,0)
Toplam 11,9424,2 3,0-189,0 (7,0)
Maliyet
Antibiyoterapi
almayan (n=25) 1442,7+709,9 842,0-4186,0 (1178,0) 21,455 <0,001*
Geg donem
tedavi (n=9) 74365,9+152346,7 1349,0-451000,0 (8384,0)
Erken donem
tedavi (n=35) 3965,2+7860,5 771,0-45391,0 (1818,0)
Toplam 12234,0+57883.9 771,0-451000,0 (1608,0)

KW=Kruskal Wallis
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6. TARTISMA

Klinigimizin bir Hepato Pankreato Biliyer egitim merkezi olmasi nedeni ile,
tim hastalara yaklasimim belirli kilavuzlar dogrultusunda uygulanmaktadir. Akut
biliyer pankreatit olgularinin tan1 ve simiflandirmasinda 2012 Modifiye Atlanta
Kriterleri kullanilmaktadir (3). Hastalarin tedavisi 2013 Uluslararasi Pankreatoloji ve
Amerikan Pankreas Derneginin Ortak Kilavuzu (IAP/APA) ve 2015 Japon Kilavuzu
temel alinarak diizenlenmektedir (66)(67).

Akut biliyer pankreatit, genellikle hafif formda seyretmektedir. Organ
yetmezligi ve lokal komplikasyonun olmadigi bu grup, genellikle 48 saat igerisinde
tedaviye yanit vermektedir. Lokal komplikasyonlarin ve organ yetmezliginin eslik
ettigi pankreatitler ise, orta ve agir siddetli pankreatit olarak siniflandirilmakta ve bu
grupta mortalite % 20’ye varmaktadir (1). Calismamizda klinigimizde yatarak tedavi
edilen 557 akut biliyer pankreatit tanili hasta incelenmistir. 458 hasta hafif pankreatit
olarak degerlendirilip, orta ve agir siddetli pankreatit tanili 14 hastanin CRP degeri
ilk bagvuru, 1. veya 2.glinde 150 mg/L’nin altinda olmasi ve 16 hastada da veri
eksikligi bulunmasi nedeniyle g¢alisma dis1 birakilmigtir. Hafif pankreatit orani,
literatiir ile uyumlu olarak %82 bulunmustur (68). Calismamiza dahil edilen 69
hastanin 11’1 (%15,9) agir siddetli pankreatit, 58’1 (%84,1) orta siddetli pankreatit

olarak degerlendirilmistir.

Akut biliyer pankreatitli hastalarin ¢ogu bir hafta iginde iyilesirken, siddetli
pankreatit tanili hastalarda goklu organ yetmezligi, uzun siireli YBU’de kalma, lokal
ve sistemik komplikasyon i¢in invaziv miidahalelere ihtiya¢ duyma riski yiiksektir
(69). Bu nedenle bu hasta grubunda uygulanacak olan tedavinin, hastalarin morbidite

ve mortalite iizerine etkisi, hastaligin seyrinde belirleyicidir.

Akut biliyer pankreatit kadin cinsiyette daha fazla goriilmekte ve ortalama
50-60 yas araliginda pik yapmaktadir. Calismamizda hastalarin ortalama yasi
62,2+17,7 (y1l) hesaplanmis ve kadin hasta oram1 %59,4 olarak izlenmistir. Mevcut
bulgular literatiir ile uyumludur (70).
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Obezite (VKI>30 kg/m?), akut pankreatitte sistemik inflamatuar yanitla
iliskilidir ve akut pankreatitte mortalite, lokal-sistemik komplikasyonlar ve ciddiyet
i¢cin prognostik bir faktordiir. Calismamizda orta ve agir siddette pankreatit geciren

hastalarin ortalama VKIi 27,9 kg/m2 olarak bulundu (71).

Szakacs ve ark’nin galismasina goére CCl 3 ve iizeri olan hastalarda 4,48 kat
artan mortalite oldugu gézlenmistir (OR = 4,48; Cl: 1,57-12,80) (72). Calismamizda

ortalama Charlson Komorbidite Indeksi 2,7+2,1 bulunmustur.

Pankreatit tani kriterlerinden olan amilaz/lipaz degeri ¢alismamizda ortalama
1514, 3+1172,1/ 2864,3+3438,4 U/L olarak saptanmis olup, Pezilli ve ark.
caligmasinda ortalama amilaz degeri 4083 U/L, lipaz degeri 2045 U/L saptanmistir (73).
Biliyer zeminde olan pankreatit olgularinda ALT/AST degeri normalin 3 kati ve
bilirubin degeri 3 mg/dL’den fazla olabilir. Dholakia ve ark. ¢alismasinda ise biliyer
pankreatit tanili hastalarin %15-20’sinde hastada normal KCFT degeri saptanmistir
(74). Calismamizda yatis anindaki ortalama AST degeri 198,9+204,2 U/L,ortalama
ALT degeri 205,3£190,9 U/L, ortalama GGT degeri 310,0+£290,9, ortalama direkt
bilirubin 1,0+£1,2, ortalama total bilirubin 1,8+1,6 olarak saptanmigtir. Mevcut

bulgular pankreatit serimizin biliyer etyolojiye bagli olmasi ile agiklanabilir.

Pankreatit siddetini belirlemek igin gliniimiizde tek basina kullanabilen
laboratuvar parametreleri CRP, HCT ve prokalsitonindir (75). Hemokonsantrasyon,
pankreas mikrosirkiilasyon yetersizligini gosteren iyi bir parametre olarak kabul
edilir (76). Ik 24 saat i¢inde gerilemeyen, %44 iizerinde olan hematokrit degerleri
hemokonsantrasyon igin yol gostericidir; ayrica pankreas nekrozu, yogun bakim
ihtiyaci, uzun siireli hastane yatisi, mortalite i¢in bir prognostik faktordiir (48).
Calismamizda basvuru anindaki ortalama HCT degeri %41,5+6,5, 48.saatteki
ortalama HCT degeri %35,2+4,6 bulunmustur. Literatiirde siv1 resiisitasyonu sonrasi
hematokrit degerinin %35-44 arasinda olmasi onerilmektedir (77). Prokalsitonin de
tipki hematokrit gibi akut pankreatitin ciddiyetini tahmin etmede degerlidir ancak

klinigimizde rutin ¢alisilmamasi nedeniyle ¢alismamizda yer almamaktadir (78).
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IL-1 ve IL-6 gibi proinflamatuar sitokinler ilk 72 saat igerisinde hepatositleri
etkileyerek CRP ftiretimini tetikler (79). Literatiirde baslangic CRP degeri ile birlikte,
ozellikle ilk 48 saat i¢indeki CRP degerinin 150 mg/L iizeri olmasi, pankreatitin
siddetini belirlemede yol gosterici oldugu bildirilmektedir (80). Hasta grubumuz
incelendiginde basvuru anindaki ortalama CRP degeri 94,8+118,7 mg/L, 48.saatteki
ortalama CRP degeri 264,1+83,0 mg/L olarak hesaplanmistir. Gorildigi tizere
calismamizdaki hasta grubunun orta ve agir siddette pankreatit olgular1 olmasi, CRP

degerinin siddet i¢in prognostik degerini destekler niteliktedir.

Bugiin pankreatit tanisinda ilk planda BT incelemesine ihtiyag
duyulmamaktadir. Gelis aninda BT’nin kullanim amaci ayirici tanilart diglamak
icindir (81). Giiniimiizde kabul edilen genel goriig; 72. saatten sonra yapilan BT
goriintlilemenin akut pankreatitin klinik seyrini 6ngdérmede daha basarili oldugu
seklindedir (82). Balthazar BT ciddiyet skorlamasi, komplikasyon ve mortalite
tahmini icin iyi bir prognostik aragtir (83). Vriens ve ark. tarafindan yapilan 79
kisilik bir ¢aligmada genel komplikasyon oran1 %57; mortalite oran1 %9 saptanmis
olup; skor 0-3 arasinda olan hastalarda bu oranlar sirasiyla %42 ve %2, skor 4-6
olanlarda sirasiyla %81 ve %19 ve skor %7-10 olanlarda sirasiyla %100 ve %33

saptanmistir (84).

Calismamizda ilk basvuru esnasinda 35 hastaya BT goriintiileme yapilmistir.
Bunlardan Grup 1°de 11 hastaya, Grup 2’de (2020 yili hastalarinda eslik eden covid
pnomonisinden otiirli toraks BT ye eslik edecek sekilde) 24 hastaya abdomen BT
goriintiileme yapilmistir. Basvuru aninda BT goriintilleme yapilan 35 hastanin,
23’tinde Balthazar skoru 2-3 arasi, 12’sinde 4-6 arasi tespit edilmistir. Skor 2-3 olan
23 hasta incelendiginde, 6 hastaya takiplerinde kontrol BT goriintiileme uygulandigi
ve skorun 3 hastada 4-6 arasinda degistigi gozlenmistir. Bu 3 hastada mortalite
saptanmazken, bir hastada YBU vyatis1 ve bir hastada perkiitan drenaj katateri
uygulanmasini gerektirecek koleksiyon tespit edilmistir. Bagvuru anindaki Balthazar
skoru 4-6 arasi olan 12 hasta igerisinde bir hastaya perkiitan drenaj katateri
uygulanmus, iki hasta YBU’ye yatirilmus ve bir hastada mortalite gériilmiistiir. Klinik
ve laboratuvar olarak koétlilesme nedeniyle takipleri esnasinda BT goriintiileme

yaptigimiz 39 hasta incelendiginde, Balthazar skoru 7-10 arasinda olan 5 hastada,
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basvuru esnasinda BT goriintiileme olmadig tespit edilmistir. Bu 5 hastanin {igiine
perkiitan drenaj katateri takilmis, ikisi takipleri esnasinda YBU’ye yatmis ve bir
hastada mortalite goriilmiistir. Bu durum literatiir ile uyumlu olarak, Klinik ve
laboratuvar kotiilesmesi durumunda, basvuru anindaki BT tetkiki kadar, Kkesitsel

goriintiilemenin tekrarlanmasinin da 6nemli oldugunu géstermektedir (85).

Klinigimizde hastalarin tedavileri CRP degeri ve klinik seyri goz Oniinde
bulundurularak diizenlenmistir. Bu amagcla eslik eden organ yetmezligi ve lokal
komplikasyonlarin da oldugu, orta ve agir siddetli pankreatit olgularinda, CRP
degeri>150 mg/L olan hastalar ¢alismamiza dahil edilmistir. 2017-2018 yilinda
(Grup 1) mevcut kilavuzlar 1s1ginda hastalarimiza profilaktik antibiyotik tedavisi

baslamazken, 2019-2020 yilinda erken dénem karbapenem tedavisi uygulanmaistir.

Grup 1 ve 2’de yas, cinsiyet, VKi ve CCI bakimindan istatistiksel olarak
anlamli bir farklilik saptanmamistir. Mevcut degerlerin her iki grup arasinda
istatistiki olarak anlamli saptanmamasi, gruplarm homojen dagilimli oldugunu

gostermektedir.

Parniczky ve ark.’min 22 iilke ve 9728 hastayr kapsayan ¢ok merkezli bir
caligmada antibiyotik kulanim oraninin %31-82 arasinda oldugu tespit edilmistir (5).
Serimizde de goriildiigii lizere hastalarimizin %82’ hafif biliyer pankreatit olgularini
icermekte olup, bu hastalarin yeterli sivi resiisitasyonu ve destek tedavisi ile, kisa

zamanda iyilestikleri goriilmektedir.

Akut pankreatit tedavisinde profilaktik antibiyotik Onerilmemektedir (86).
Akut biliyer pankreatit olgularinda, karbapenem tedavisinin ozellikle enfekte
pankreatik nekrozu istatistiksel olarak anlamli oranda azalttig1 bildirilmistir (p<0,02)
(87).

Ozellikle siddetli pankreatit olgularinda uygulanan antibiyoterapinin,
mortalite ve enfeksiydz komplikasyonlar1 6nemli Ol¢iide azalttigt 6 randomize
kontrollii ¢alismanin metaalizi ile ortaya konulmustur ve bu hastalarda da erken
donem antibiyoterapi baslanarak tedavi uygulanmistir (88-94). Ancak mevcut

caligmalar, erken donem baglayan ve uzun donem kullanilan antibiyoterapinin
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nazokomiyal enfeksiyonlarin riskini artirdigini ortaya koymustur (86). SOFA ve
sepsis kilavuzu incelendiginde septik tabloda bagvuran hastalarda antibiyotik tedavisi
onerilmektedir (95). Bu nedenle sepsis kilavuzunun da 6ngordiigii gibi erken ve kisa
stireli antibiyotik tedavisini, se¢ilmis hasta gruplarinda, nekroz veya enfeksiyon

bulgular1 olugsmadan CRP ve siddet kriterlerini baz alarak uyguladik.

Mevcut antibiyotigin direng gelisme riski ve sekonder enfeksiyonlara yol
acabilecegi bildirilmistir (88,89). Calismamiz incelendiginde Grup 1’de antibiyotik
tedavisi alan 9 hasta ortalama 37,0+61,6 giin tedavi alirken, Grup 2’deki hastalarda
ortalama 6,0+3,2 giin tedavi verilmistir. Calismamizda ge¢ donem antibiyotik
baslanarak, uzun siire antibiyotik tedavisi alan Grup 1’deki 2 hastada, hastane
kaynakli enfeksiyon tespit edilirken, Grup 2’de hastane kaynakli enfeksiyon tespit

edilmemistir.

Klinigimize yatarak tedavi almig akut biliyer pankreatit olgular
incelendiginde erken donem karbapenem tedavisi baslanan grubun, hasta
popiilasyonumuzun %12’°si oldugu goriilmektedir. Segilmis alt grup ile tedavinin
diizenlenerek, antibiyoterapi sonrasi olusabilecek komplikasyonlarin 6niine gegilmesi
planlanmistir. Mevcut oran, literatiir ile karsilastirildiginda, antibiyoterapi kullanim

oranmimizin ¢ok daha diisiik oldugu goriilmektedir (5).

Akut biliyer pankreatit olgularinda komplikasyonlara yonelik tedavi etkin rol
oynamaktadir. Giliniimiizde kabul goren goriis “Step Up” yaklasim ile minimal
invaziv cerrahinin uygulandig: tedavi yontemleridir (96). Mevcut literatiirde 6zellikle
endoskopik girisimler 6n plandadir (97). PANTER ¢aligmasimin hem kisa hem de
uzun donem sonuglari, pankreatitte step-up yaklasim etkinligini ortaya koymustur
(85,87,88). Bugiin elimizdeki randomize kontrollii ¢alismalarla, minimal invaziv
cerrahinin 0Ozellikle endoskopik olarak yapilmasinin daha iyi sonuglar verdigi
sunulmustur (97-100). Ancak endoskopik miidahaleler i¢in 4 haftalik siirenin
beklenmesi gerekmektedir. Bu nedenle PANTER c¢alismasini ortaya koymus olan
Hollanda c¢alisma grubu, erken donem wuygulanacak olan perkiitan drenaj
yontemlerinin basarili olacagini kanitlar nitelikte POINTER calismasini baglatmigtir
(101). Bizim Klinigimizde de tipki Hollanda g¢alisma grubu gibi erken donem

perkiitan drenaj yontemi tercih edilmektedir. Mevcut ¢alismamiz, erken antibiyotik
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tedavisi verdigimiz grupta perkiitan drenaj ihtiyacinin istatistiksel olarak azaldigini
gostermistir. Bu nedenle secilmis hasta grubunda erken donem antibiyoterapinin,

step-up yaklasiminin bir basamagi olacagini savunmaktayiz.

Calismamizda gruplar arasi perkiitan drenaj gereksinimi karsilastirilmistir.
Grup 1’de 6 hastada (%17,6) perkiitan drenaj uygulanirken, Grup 2’de 1 hastada
(%2,9) uygulanmistir. Gruplar arasinda perkiitan drenaj ihtiyaci, erken antibiyoterapi
grubunda istatistiki olarak anlamlidir (p=0,049). Ayrica Grup 1’de 1 hastaya agik
nekrozektomi uygulanmig, ancak Grup 2’de agik nekrozektomi gereksinimi
saptanmamustir. Bu da erken antibiyoterapinin cerrahi ve girisimsel tedavi ihtiyacini

azaltmadaki etkinligini gostermektedir (91).

Calismamizda hastalarin ortalama hastanede yatis siiresi 11,9424.,2 giin ve
toplam ortalama maliyet degeri 12234,0£57883,9 (TL) olarak bulundu. Istatistiksel
olarak maliyet ve yatig siiresi acgisindan ikKi grup arasinda anlamlilik mevcuttur
(p=0,024). Grup 1’de maliyetin daha az oldugu saptanmistir. Ancak alt grup analizi
yapildiginda gec antibiyotik tedavisi baslanan hastalarda yatis siiresi ve maliyetin
(Grup 1, 9 hasta), erken donem antibiyotik baslanan gruba gore artmis oldugu
saptanmistir. Geg antibiyotik baslanan bu 9 hasta incelendiginde; 3 hastanin YBU’ ne
yatisi olmasi, 5 hastada (%55,5) perkiitan drenaj katateri ihtiyaci ve 8 hastada
(%88,8) kesitsel goriintiilemenin tekrarlanmasit gerekliligi, eslik eden lokal
komplikasyonlardan 6tiirli antibiyotik tedavisinin uzun siire verilmesinin, maliyeti ve
yatis siiresini artirdigini diisinmekteyiz. Ancak hasta sayisindaki yetersizlik, mevcut

tablonun istatistiksel olarak sonu¢ vermemesine yol agmaktadir.
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7. SONUC

Calismamizda orta ve agir pankreatit olgularinda, ilk 48 saatte CRP degeri
150 mg/L olan olgularda erken donem (0-3 giin) baslanan antibiyotik tedavisinin,
minimal invaziv girisim ihtiyacini azalttig1 ortaya konulmustur. Tedavi etkinliginin
yatis siiresi, mortalite ve diger parametreler acisindan daha net ortaya konulabilmesi

icin daha genis hasta popiilasyonu i¢eren ¢aligmalara ihtiyag vardir.

50



10.

11.

12.

13.

14.

15.

8. KAYNAKLAR

Boxhoorn L, Voermans RP, Bouwense SA, Bruno MJ, Verdonk RC, Boermeester MA, Acute
pancreatitis. Lancet Lond Engl. 05 Eyliil 2020;396(10252):726-34.

18.Brunicardi FC, Anderson DK, Billiar TR, et al. Schwartz, Textbook, Principles of Surgery;
2016, 10. Edition. pp 1344.

2012 revision of the Atlanta Classification of acute pancreatitis [Internet]. [a.yer 23 Mayis 2021].
Erisim adresi: https://www.mp.pl/paim/issue/article/1627

Leppéniemi A, Tolonen M, Tarasconi A, Segovia-Lohse H, Gamberini E, Kirkpatrick AW, 2019
WSES guidelines for the management of severe acute pancreatitis. World J Emerg Surg. 13
Haziran 2019;14(1):27.

Péarniczky A, Lantos T, Toéth EM, Szakacs Z, Godi S, Hagendorn R, Antibiotic therapy in acute
pancreatitis: From global overuse to evidence based recommendations. Pancreatol Off J Int
Assoc Pancreatol IAP Al. Haziran 2019;19(4):488-99.

Busnardo AC, DiDio LJA, Tidrick RT, Thomford NR. History of the pancreas. Am J Surg. 01
Kasim 1983;146(5):539-50.

Ss T, R Z, M Y. Anatomy, Abdomen and Pelvis, Pancreas. 14 Kasim 2018 [a.yer 17 Mayis
2021]; Erisim adresi: https://europepmc.org/article/nbk/nbk532912

Longnecker DS. Anatomy and Histology of the Pancreas. Pancreapedia Exocrine Pancreas
Knowl Base [Internet]. 18 Ocak 2021 [a.yer 17 Mayis 2021]; Erisim adresi: /reviews/anatomy-
and-histology-of-pancreas

Sancak Bedia, Cumhur Meserret. Sancak B., Cumhur M., Fonksiyonel Anatomi, Bas-Boyun ve
I¢ organlar,2008, Doérdiincii Baski. Iginde ODTU yayncilik; 2008. s. 236-9.

Sartelli M, Scibé R, Gesuelli GC, Patrizi I. Surgical Anatomy of the Pancreas. I¢inde: Siquini W,
editor. Surgical Treatment of Pancreatic Diseases [Internet]. Milano: Springer Milan; 2009 [a.yer
20 Mayis 2021]. s. 11-20. (Updates in Surgery). Erisim adresi: https://doi.org/10.1007/978-88-
470-0856-4_2

Skandalakis LJ, Rowe JS, Gray SW, Skandalakis JE. Surgical Embryology and Anatomy of the
Pancreas. Surg Clin North Am. 01 Agustos 1993;73(4):661-97.

Cesmebasi A, Malefant J, Patel SD, Du Plessis M, Renna S, Tubbs RS. The surgical anatomy of
the lymphatic system of the pancreas. Clin Anat N Y N. Mayis 2015;28(4):527-37.

Brambs HJ. [Developmental anomalies and congenital diseases of the pancreas]. Radiol. May1s
1996;36(5):381-8.

Yu J, Turner MA, Fulcher AS, Halvorsen RA. Congenital Anomalies and Normal Variants of the
Pancreaticobiliary Tract and the Pancreas in Adults: Part 2, Pancreatic Duct and Pancreas. Am J
Roentgenol. 01 Aralik 2006;187(6):1544-53.

El Sayed SA, Mukherjee S. Physiology, Pancreas. I¢inde: StatPearls [Internet]. Treasure Island
(FL):  StatPearls Publishing; 2021 [a.yer 17 Mayis 2021]. Erisim adresi:
http://www.ncbi.nIm.nih.gov/books/NBK459261/

51



16.

17.

18.

19.

20.

21,

22,

23.

24,

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

Gapp J, Chandra S. Acute Pancreatitis. I¢inde: StatPearls [Internet]. Treasure Island (FL):
StatPearls Publishing; 2021 [a.yer 17 Mayis 2021]. Erisim adresi:
http://www.nchi.nIm.nih.gov/books/NBK482468/

Abbasoglu Osman. Karaciger, Safra Yollar1 ve Pankreas Cerrahisi. 2019. bs. 213-413 s.

Carreras-Sureda A, Pihan P, Hetz C. Calcium signaling at the endoplasmic reticulum: fine-tuning
stress responses. Cell Calcium. Mart 2018;70:24-31.

Feng S, Wei Q, Hu Q, Huang X, Zhou X, Luo G. Research Progress on the Relationship Between
Acute Pancreatitis and Calcium Overload in Acinar Cells. Dig Dis Sci. Ocak 2019;64(1):25-38.

Voronina S, Collier D, Chvanov M, Middlehurst B, Beckett AJ, Prior 1A. The role of Ca2+ influx
in endocytic vacuole formation in pancreatic acinar cells. Biochem J. 01 Subat 2015;465(3):405-
12.

Biczo G, Vegh ET, Shalbueva N, Mareninova OA, Elperin J, Lotshaw E. Mitochondrial
Dysfunction, Through Impaired Autophagy, Leads to Endoplasmic Reticulum Stress,
Deregulated Lipid Metabolism, and Pancreatitis in Animal Models. Gastroenterology. Subat
2018;154(3):689-703.

Mukherjee R, Mareninova OA, Odinokova IV, Huang W, Murphy J, Chvanov M. Mechanism of
mitochondrial permeability transition pore induction and damage in the pancreas: inhibition
prevents acute pancreatitis by protecting production of ATP. Gut. Agustos 2016;65(8):1333-46.

Maléth J, Hegyi P. Ca2+ toxicity and mitochondrial damage in acute pancreatitis: translational
overview. Philos Trans R Soc Lond B Biol Sci. 05 Agustos 2016;371(1700):20150425.

Saluja A, Dudeja V, Dawra R, Sah RP. Early Intra-Acinar Events in Pathogenesis of Pancreatitis.
Gastroenterology. Mayis 2019;156(7):1979-93.

Sah RP, Garg P, Saluja AK. Pathogenic mechanisms of acute pancreatitis. Curr Opin
Gastroenterol. Eyliil 2012;28(5):507-15.

Ser Yee Lee, Brian K. P. Goh, and Chung Yip Chan. Blumgart’s Surgery of the Liver, Biliary
Tract and Pancreas, 2017,6th Edition, Chapter 55, Etiology, pathogenesis, and diagnostic
assessment of acute pancreatitis. I¢inde.

Forsmark CE, Swaroop Vege S, Wilcox CM. Acute Pancreatitis. Campion EW, editér. N Engl J
Med. 17 Kasim 2016;375(20):1972-81.

Raphael KL, Willingham FF. Hereditary pancreatitis: current perspectives. Clin Exp
Gastroenterol. 2016;9:197-207.

Stefanutti C, Labbadia G, Morozzi C. Severe Hypertriglyceridemia-Related Acute Pancreatitis.
Ther Apher Dial. 2013;17(2):130-7.

Jones MR, Hall OM, Kaye AM, Kaye AD. Drug-induced acute pancreatitis: a review. Ochsner J.
2015;15(1):45-51.

Weiss FU, Laemmerhirt F, Lerch MM. Etiology and Risk Factors of Acute and Chronic
Pancreatitis. Visc Med. 2019;35(2):73-81.

Johnson CD, Besselink MG, Carter R. Acute pancreatitis. BMJ. 12 Agustos 2014;349:24859.

Swaroop VS, Chari ST, Clain JE. Severe acute pancreatitis. JAMA. 16 Haziran
2004;291(23):2865-8.

52



34.

35.

36.

37.

38.

39.

40.

41.

42.

43.

44,

45,

46.

47.

48.

49.

Thoeni RF. The Revised Atlanta Classification of Acute Pancreatitis: Its Importance for the
Radiologist and Its Effect on Treatment. Radiology. 01 Mart 2012;262(3):751-64.

Burrowes DP, Choi HH, Rodgers SK, Fetzer DT, Kamaya A. Utility of ultrasound in acute
pancreatitis. Abdom Radiol N Y. Mayis 2020;45(5):1253-64.

Bollen TL. Imaging of acute pancreatitis: update of the revised Atlanta classification. Radiol Clin
North Am. Mayis 2012;50(3):429-45.

Sandrasegaran K, Heller MT, Panda A, Shetty A, Menias CO. MRI in acute pancreatitis. Abdom
Radiol N Y. Mayis 2020;45(5):1232-42.

Carroll JK, Herrick B, Gipson T, Lee SP. Acute pancreatitis: diagnosis, prognosis, and treatment.
Am Fam Physician. 15 Mayis 2007;75(10):1513-20.

TDC,CC,LK,JgP,SS, JaP. Morbimortality indicators in severe acute pancreatitis. JOP J
Pancreas [Internet]. 11 Mart 2008 [a.yer 17 Mayis 2021];9(6). Erisim adresi:
https://pubmed.ncbhi.nim.nih.gov/18981549/

Ranson Criteria - PubMed [Internet]. [a.yer 17 Mayis 2021]. Erisim adresi:
https://pubmed.ncbi.nIm.nih.gov/29493970/

Balc1 Z, Kilig MO, Senol K, Erdogan A, Tez M. Prognostic scores in acute pancreatitis: A
review. Acta Gastro-Enterol Belg. Eyliil 2016;79(3):337-47.

Yeung YP, Lam BYK, Yip AWC. APACHE system is better than Ranson system in the
prediction of severity of acute pancreatitis. Hepatobiliary Pancreat Dis Int HBPD INT. Mayis
2006;5(2):294-9.

Park JY, Jeon TJ, Ha TH, Hwang JT, Sinn DH, Oh T-H. Bedside index for severity in acute
pancreatitis: comparison with other scoring systems in predicting severity and organ failure.
Hepatobiliary Pancreat Dis Int HBPD INT. Aralik 2013;12(6):645-50.

Chakraborty RK, Burns B. Systemic Inflammatory Response Syndrome. Iginde: StatPearls
[Internet]. Treasure Island (FL): StatPearls Publishing; 2021 [a.yer 17 Mayis 2021]. Erisim
adresi: http://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK547669/

Lambden S, Laterre PF, Levy MM, Francois B. The SOFA score-development, utility and

challenges of accurate assessment in clinical trials. Crit Care Lond Engl. 27 Kasim
2019;23(1):374.

Girleyik G, Emir S, Kiligoglu G, Arman A, Saglam A. Computed tomography severity index,
APACHE I1 score, and serum CRP concentration for predicting the severity of acute pancreatitis.
JOP J Pancreas. 10 Kasim 2005;6(6):562-7.

Yadav D, Ng B, Saul M, Kennard ED. Relationship of serum pancreatic enzyme testing trends
with the diagnosis of acute pancreatitis. Pancreas. Nisan 2011;40(3):383-9.

Silva-Vaz P, Abrantes AM, Castelo-Branco M, Gouveia A, Botelho MF, Tralhio JG.
Multifactorial Scores and Biomarkers of Prognosis of Acute Pancreatitis: Applications to
Research and Practice. Int J Mol Sci. 04 Ocak 2020;21(1).

Banks PA, Bollen TL, Dervenis C, Gooszen HG, Johnson CD, Sarr MG. Classification of acute

pancreatitis--2012: revision of the Atlanta classification and definitions by international
consensus. Gut. Ocak 2013;62(1):102-11.

53



50.

51.

52.

53.

54.

55.

56.

57.

58.

59.

60.

61.

62.

63.

64.

65.

66.

Sd C, En S, De M, Kk P. Acute pancreatitis: an update on the revised Atlanta classification.
Abdom Radiol N Y [Internet]. Mayis 2020 [a.yer 17 Mayis 2021];45(5). Erisim adresi:
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/31494708/

Zheng Z, Ding Y-X, Qu Y-X, Cao F, Li F. A narrative review of acute pancreatitis and its
diagnosis, pathogenetic mechanism, and management. Ann Transl Med. Ocak 2021;9(1):69.

Hines OJ, Pandol SJ. Management of severe acute pancreatitis. BMJ. 02 Aralik 2019;367:16227.

Lee PJ, Papachristou GIl. Management of Severe Acute Pancreatitis. Curr Treat Options
Gastroenterol. 19 Kasim 2020;1-12.

Guo Y-B, Liu Y, Ma J, Cai Y, Jiang X-M, Zhang H. Effect of early enteral nutrition support for
the management of acute severe pancreatitis: A protocol of systematic review. Medicine
(Baltimore). 07 Agustos 2020;99(32):¢21569.

Garg R, Rustagi T. Management of Hypertriglyceridemia Induced Acute Pancreatitis. BioMed
Res Int. 2018;2018:4721357.

Management of acute pancreatitis in the first 72 hours - PubMed [Internet]. [a.yer 17 Mayis
2021]. Erigim adresi: https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/29957661/

Portelli M, Jones CD. Severe acute pancreatitis: pathogenesis, diagnosis and surgical
management. Hepatobiliary Pancreat Dis Int HBPD INT. Nisan 2017;16(2):155-9.

Wolbrink DRJ, Kolwijck E, Ten Oever J, Horvath KD, Bouwense S a. W, Schouten JA.
Management of infected pancreatic necrosis in the intensive care unit: a narrative review. Clin
Microbiol Infect Off Publ Eur Soc Clin Microbiol Infect Dis. Ocak 2020;26(1):18-25.

Thomson J-E, Van Dijk SM, Brand M, Van Santvoort HC, Besselink MG. Managing Infected
Pancreatic Necrosis. Chir Buchar Rom 1990. Haziran 2018;113(3):291-9.

Dalsania R, Willingham FF. Treatment of walled-off pancreatic necrosis. Curr Opin
Gastroenterol. Eyliil 2019;35(5):478-82.

DiMaio CJ. Management of complications of acute pancreatitis. Curr Opin Gastroenterol. Eyliil
2018;34(5):336-42.

Yuan X, Xu B, Wong M, Chen Y, Tang Y, Deng L. The safety, feasibility, and cost-effectiveness
of early laparoscopic cholecystectomy for patients with mild acute biliary pancreatitis: A meta-
analysis. Surg J R Coll Surg Edinb Irel. 21 Temmuz 2020;

van Baal MC, Besselink MG, Bakker OJ, van Santvoort HC, Schaapherder AF, Nieuwenhuijs
VB. Timing of cholecystectomy after mild biliary pancreatitis: a systematic review. Ann Surg.
Mayi1s 2012;255(5):860-6.

Bougard M, Barbier L, Godart B, Le Bayon-Bréard A-G, Marques F, Salamé E. Management of
biliary acute pancreatitis. J Visc Surg. Nisan 2019;156(2):113-25.

Sankaran SJ, Xiao AY, Wu LM, Windsor JA, Forsmark CE, Petrov MS. Frequency of
progression from acute to chronic pancreatitis and risk factors: a meta-analysis.
Gastroenterology. Kasim 2015;149(6):1490-1500.e1.

Working Group IAP/APA Acute Pancreatitis Guidelines. IAP/APA evidence-based guidelines

for the management of acute pancreatitis. Pancreatol Off J Int Assoc Pancreatol IAP Al. Agustos
2013;13(4 Suppl 2):e1-15.

54



67.

68.

69.

70.

71.

72.

73.

74.

75.

76.

77.

78.

79.

80.

81.

Yokoe M, Takada T, Mayumi T, Yoshida M, Isaji S, Wada K. Japanese guidelines for the
management of acute pancreatitis: Japanese Guidelines 2015. J Hepato-Biliary-Pancreat Sci.
Haziran 2015;22(6):405-32.

Hamada S, Masamune A, Kikuta K, Hirota M, Tsuji I, Shimosegawa T. Nationwide
epidemiological survey of acute pancreatitis in Japan. Pancreas. Kasim 2014;43(8):1244-8.

Trikudanathan G, Wolbrink DRJ, van Santvoort HC, Mallery S, Freeman M, Besselink MG.
Current Concepts in Severe Acute and Necrotizing Pancreatitis: An Evidence-Based Approach.
Gastroenterology. Mayis 2019;156(7):1994-2007.e3.

Zarnescu NO, Costea R, Zarnescu Vasiliu EC, Neagu S. Clinico-biochemical factors to early
predict biliary etiology of acute pancreatitis: age, female gender, and ALT. J Med Life. Aralik
2015;8(4):523-6.

Premkumar R, Phillips ARJ, Petrov MS, Windsor JA. The clinical relevance of obesity in acute

pancreatitis: targeted systematic reviews. Pancreatol Off J Int Assoc Pancreatol IAP Al. Subat
2015;15(1):25-33.

Szakacs Z, Gede N, Pécsi D, 1zbéki F, Papp M, Kovacs G. Aging and Comorbidities in Acute
Pancreatitis 1l.. A Cohort-Analysis of 1203 Prospectively Collected Cases. Front Physiol.
2018;9:1776.

Pezzilli R, Billi P, Miglioli M, Gullo L. Serum amylase and lipase concentrations and
lipase/amylase ratio in assessment of etiology and severity of acute pancreatitis. Dig Dis Sci.
Temmuz 1993;38(7):1265-9.

Dholakia K, Pitchumoni CS, Agarwal N. How often are liver function tests normal in acute
biliary pancreatitis? J Clin Gastroenterol. Ocak 2004;38(1):81-3.

Komolafe O, Pereira SP, Davidson BR, Gurusamy KS. Serum C-reactive protein, procalcitonin,
and lactate dehydrogenase for the diagnosis of pancreatic necrosis. Cochrane Database Syst Rev.
21 Nisan 2017;4:CD012645.

Bortolotti P, Saulnier F, Colling D, Redheuil A, Preau S. New tools for optimizing fluid
resuscitation in acute pancreatitis. World J Gastroenterol. 21 Kasim 2014;20(43):16113-22.

Shah AP, Mourad MM, Bramhall SR. Acute pancreatitis: current perspectives on diagnosis and
management. J Inflamm Res. 2018;11:77-85.

Mofidi R, Suttie SA, Patil PV, Ogston S, Parks RW. The value of procalcitonin at predicting the
severity of acute pancreatitis and development of infected pancreatic necrosis: systematic review.
Surgery. Temmuz 2009;146(1):72-81.

Staubli SM, Oertli D, Nebiker CA. Laboratory markers predicting severity of acute pancreatitis.
Crit Rev Clin Lab Sci. 2015;52(6):273-83.

Stirling AD, Moran NR, Kelly ME, Ridgway PF, Conlon KC. The predictive value of C-reactive
protein (CRP) in acute pancreatitis - is interval change in CRP an additional indicator of severity?
HPB. Ekim 2017;19(10):874-80.

Spanier BWM, Nio Y, van der Hulst RWM, Tuynman H a. RE, Dijkgraaf MGW, Bruno MJ.

Practice and yield of early CT scan in acute pancreatitis: a Dutch Observational Multicenter
Study. Pancreatol Off J Int Assoc Pancreatol IAP Al. 2010;10(2-3):222-8.

55



82.

83.

84.

85.

86.

87.

88.

89.

90.

91.

92.

93.

94,

95.

Italian Association for the Study of the Pancreas (AISP), Pezzilli R, Zerbi A, Campra D, Capurso
G, Golfieri R. Consensus guidelines on severe acute pancreatitis. Dig Liver Dis Off J Ital Soc
Gastroenterol Ital Assoc Study Liver. Temmuz 2015;47(7):532-43.

Chatzicostas C, Roussomoustakaki M, Vardas E, Romanos J, Kouroumalis EA. Balthazar
computed tomography severity index is superior to Ranson criteria and APACHE Il and Il
scoring systems in predicting acute pancreatitis outcome. J Clin Gastroenterol. Mart
2003;36(3):253-60.

Vriens PW, van de Linde P, Slotema ET, Warmerdam PE, Breslau PJ. Computed tomography
severity index is an early prognostic tool for acute pancreatitis. J Am Coll Surg. Ekim
2005;201(4):497-502.

Zaheer A, Singh VK, Qureshi RO, Fishman EK. The revised Atlanta classification for acute
pancreatitis: updates in imaging terminology and guidelines. Abdom Imaging. Subat
2013;38(1):125-36.

Maravi-Poma E, Gener J, Alvarez-Lerma F, Olaechea P, Blanco A, Dominguez-Mufioz JE. Early
antibiotic treatment (prophylaxis) of septic complications in severe acute necrotizing pancreatitis:
a prospective, randomized, multicenter study comparing two regimens with imipenem-cilastatin.
Intensive Care Med. Kasim 2003;29(11):1974-80.

Villatoro E, Mulla M, Larvin M. Antibiotic therapy for prophylaxis against infection of

pancreatic necrosis in acute pancreatitis. Cochrane Database Syst Rev. 12 Mayis
2010;(5):CD002941.

Ukai T, Shikata S, Inoue M, Noguchi Y, lgarashi H, Isaji S. Early prophylactic antibiotics
administration for acute necrotizing pancreatitis: a meta-analysis of randomized controlled trials.
J Hepato-Biliary-Pancreat Sci. Nisan 2015;22(4):316-21.

Pederzoli P, Bassi C, Vesentini S, Campedelli A. A randomized multicenter clinical trial of
antibiotic prophylaxis of septic complications in acute necrotizing pancreatitis with imipenem.
Surg Gynecol Obstet. Mayis 1993;176(5):480-3.

Sainio V, Kemppainen E, Puolakkainen P, Taavitsainen M, Kivisaari L, Valtonen V. Early

antibiotic treatment in acute necrotising pancreatitis. Lancet Lond Engl. 09 Eyliil
1995;346(8976):663-7.

Nordback I, Sand J, Saaristo R, Paajanen H. Early treatment with antibiotics reduces the need for
surgery in acute necrotizing pancreatitis--a single-center randomized study. J Gastrointest Surg
Off J Soc Surg Aliment Tract. Nisan 2001;5(2):113-8; discussion 118-120.

Isenmann R, Riinzi M, Kron M, Kahl S, Kraus D, Jung N. Prophylactic antibiotic treatment in
patients with predicted severe acute pancreatitis: a placebo-controlled, double-blind trial.
Gastroenterology. Nisan 2004;126(4):997-1004.

Rekke O, Harbitz TB, Liljedal J, Pettersen T, Fetvedt T, Heen L@. Early treatment of severe
pancreatitis with imipenem: a prospective randomized clinical trial. Scand J Gastroenterol.
Haziran 2007;42(6):771-6.

Xue P, Deng L-H, Zhang Z-D, Yang X-N, Wan M-H, Song B. Effect of antibiotic prophylaxis on
acute necrotizing pancreatitis: results of a randomized controlled trial. J Gastroenterol Hepatol.
Mayis 2009;24(5):736-42.

Rhodes A, Evans LE, Alhazzani W, Levy MM, Antonelli M, Ferrer R. Surviving Sepsis

Campaign: International Guidelines for Management of Sepsis and Septic Shock: 2016. Intensive
Care Med. Mart 2017;43(3):304-77.

56



96.

97.

98.

99.

van Santvoort HC, Besselink MG, Bakker OJ, Hofker HS, Boermeester MA, Dejong CH. A step-
up approach or open necrosectomy for necrotizing pancreatitis. N Engl J Med. 22 Nisan
2010;362(16):1491-502.

van Brunschot S, van Grinsven J, van Santvoort HC, Bakker OJ, Besselink MG, Boermeester
MA. Endoscopic or surgical step-up approach for infected necrotising pancreatitis: a multicentre
randomised trial. Lancet Lond Engl. 06 Ocak 2018;391(10115):51-8.

Hollemans RA, Bakker OJ, Boermeester MA, Bollen TL, Bosscha K, Bruno MJ. Superiority of
Step-up Approach vs Open Necrosectomy in Long-term Follow-up of Patients With Necrotizing
Pancreatitis. Gastroenterology. Mart 2019;156(4):1016-26.

Bakker OJ, van Santvoort HC, van Brunschot S, Geskus RB, Besselink MG, Bollen TL.
Endoscopic transgastric vs surgical necrosectomy for infected necrotizing pancreatitis: a
randomized trial. JAMA. 14 Mart 2012;307(10):1053-61.

100. Bang JY, Arnoletti JP, Holt BA, Sutton B, Hasan MK, Navaneethan U. An Endoscopic

Transluminal Approach, Compared With Minimally Invasive Surgery, Reduces Complications
and Costs for Patients With Necrotizing Pancreatitis. Gastroenterology. Mart 2019;156(4):1027 -
1040.e3.

101. Van Grinsven J, van Dijk SM, Dijkgraaf MG, Boermeester MA, Bollen TL, Bruno MJ.

Postponed or immediate drainage of infected necrotizing pancreatitis (POINTER trial): study
protocol for a randomized controlled trial. Trials. 25 Nisan 2019;20(1):239.

57



