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OZET

Kolanjit, safra yolu enflamasyonu ve enfeksiyonu ile karakterize bir hastaliktir.

Biliyer obstriiksiyon ve safrada bakteri artisi sonucunda gelisir. Etiyolojisinde
koledokolitiazis, benign biliyer darlik, malign biliyer darlik ve primer sklerozan

kolanjit gibi hastaliklar yer alir.

Biliyer obstriiksiyonunun en sik nedeni koledokolitiazis olmakla beraber son
zamanlarda malignite insidans1 artis gostermektedir. Bu calismadaki amacimiz;
kolanjit klinigi ile hastanemize basvuran hastalarda CA19-9 ve Musin5AC diizeylerini
karsilagtirarak maligniteyi ongdrmedeki degerliligini saptamak; ayrica benign ve
malign etiyolojiye sahip hastalarda MusinSAC diizeyinin mortalite, hastane yatis
siiresi, yogun bakim ihtiyaci, hastalik siddetini Ongodrebilmesini degerlendirmek

olacaktir.

Calismaya 15 Haziran 2022- 15 Haziran 2023 tarihleri arasinda Ankara Sehir
Hastanesi’nde akut kolanjit tanis1 ile yatis1 yapilmis 163 hasta dahil edildi. Hastalardan
yatiglarinin ilk 24 saatinde kan 6rnegi alindi. Alinan kanda MusinSAC caligildi.

Hastalarin klinik, laboratuvar, goriintiileme bulgulari, patoloji sonuglar1 ve
prognozlar1 incelendi. Calismada elde edilen wverilerin istatistiksel anlamda
degerlendirilmesi amaciyla SPSS (Statistical Package for Social Science) 26 paket

programi kullanildi.

Calismamiza katilan 163 hastanin 90’1 erkek (%55,2), 73(%44,8) ‘i kadindi.
Katilimcilarin yaslarinin medyan degeri 69 (CAA: 58-80) olarak olarak hesaplandi.

Klinige bagvuran hastalarin 91 benign (55,8) ,72 (%44,2) maligndi. Malign
kolanjit tanili hastalarda siddetli kolanjit %36,1 olarak goriilmiisken bu oran benign
grupta %19,8 olarak goriildii. (p=0,02) Bagimsiz belirte¢ olarak Musin5SAC ,bilirubin,
CA19-9 albiimin diizeyi maligniteyi 6ngérmede anlamli bulundu.Musin5AC’nin sinir
degeri 6,2 ng/mL (hassaslik %58,3, 6zgiilliik %89,0) olarak belirlendi. Serum diizeyi
6,2 ‘nin lizerinde olan hastalarda malign kolanjit 10,1 kat daha fazla goriildii. Total

bilirubin i¢in sinir deger olarak 7,0 mg/dL (hassaslik %61,1, 6zgiilliik %83,5) ; CA19-
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9 i¢in smir deger 75 U/ml (hassaslik %69,6, 6zgiilliik %61,8 ) olarak saptandi. Ayrica

Musin5SAC seviyesi mortalite i¢in bagimsiz belirte¢ olarak bulundu.

CA19-9 kolanjit ile bagvuran hastalarda maligniteyi 6ngdrmede kullanilan
timor markerlarindandir. Ancak benign nedenlere bagli serum seviyesinde artis
oldugu bilinmektedir. Kolanjit ile bagvuran hastalarda maligniteyi erken donemde
ongormek amaciyla yaptigimiz calismamizda MusinSAC diizeyinin benign-malign

ayiriminda CA19-9 ‘dan degerli oldugu saptanmustir.

Anahtar kelimeler: Kolanjit, Musin5AC, CA19-9, Malignite
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ABSTRACT

Cholangitis is a disease characterized by inflammation and infection of the
biliary tract.It develops as a result of biliary obstruction and bacterial growth in the
bile. Its etiology includes choledocholithiasis, benign biliary stricture, malignant

biliary stricture and primary sclerosing cholangitis.

Although choledocholithiasis is the most common cause of biliary obstruction,
the incidence of malignancy has been increasing recently. Our purpose in this study is
to compare CA19-9 and Musin5AC levels in patients admitted to our hospital with
cholangitis clinic to determine their value in predicting malignancy; and also to
evaluate the predictive value of MusinSAC level for mortality, length of
hospitalization, need for intensive care and severity of disease in patients with benign

and malignant etiology.

The study included 163 patients hospitalized with a diagnosis of acute
cholangitis at Ankara City Hospital between June 15, 2022 and June 15, 2023. Blood
samples were collected from the patients in the first 24 hours of hospitalization.
MucinSAC was analyzed in the blood.Clinical, laboratory, imaging findings,
pathology results and prognosis of the patients were analyzed. SPSS (Statistical
Package for Social Science) 26 package program was used for statistical evaluation of

the data obtained in the study.

Of the 163 patients who participated in our study, 90 (55,2%) were male and
73 (44,8%) were female. The median age of the participants was calculated as 69 years
(range: 58-80). Of the patients admitted to the clinic, 91 (55,8%) were benign and 72
(44,2%) were malignant. Severe cholangitis was seen in 36,1% of patients with
malignant cholangitis, while this rate was 19,8% in the benign group. (p=0,02)
Musin5SAC, bilirubin, CA19-9 albumin levels as independent markers were found to
be significant in predicting malignancy. The cut-off value of MusinSAC was
determined as 6,2 ng/mL (sensitivity 58,3%, specificity 89,0%). Malignant cholangitis
was 10,1 times more common in patients with serum levels higher than 6,2. The cut-

off value for total bilirubin was 7,0 mg/dL (sensitivity 61,1%, specificity 83,5%); the
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cut-off value for CA19-9 was 75 U/ml (sensitivity 69,6%, specificity 61,8%). In this

study, Musin5SAC level was also found to be an independent predictor of mortality.

CA19-9 is one of the tumor markers used to predict malignancy in patients
presenting with cholangitis. However, it is known that serum levels increase due to
benign causes. In our study, which we conducted to predict malignancy in patients
presenting with cholangitis in the early period, we found that Musin5AC level is more

valuable than CA19-9 in the differentiation of benign-malignant.

Key words: Cholangitis, Musin SAC, CA19-9, Malignancy



1. GIRIS VE AMAC

Akut kolanjit biliyer sistem stazi sonucunda gelisen safra ve safra yollarinin
enfeksiyonudur.1877 yilinda Charcot tarafindan ilk kez; karin agrisi, ates ve sarilik
triad1 olarak tanimlanmistir(2). 1959 yilinda ise Reynolds ve Dargan, sok ve mental
durum bozuklugunun eslik ettigi agir formunu bildirmislerdir. Klinik tan1 i¢in charhot
triadi temel olmakla beraber giinlimiizde biyolojik, mikrobiyolojik ve radyolojik

verilerden faydalanilmaktadir(3).

Biliyer obstriiksiyon ve bakteriyel artigla birlikte akut kolanjit
gelismektedir. Biliyer obstriiksiyonun nedenleri arasinda koledokolitiazis, benign
biliyer stenoz, biliyer anastomoz darligi ve malignite yer almaktadir(4,5).Biliyer
obstriiksiyonunun en sik nedeni koledokolitiazis olmakla beraber son zamanlarda
malignite insidans artis gostermektedir. Maligniteye bagli stenoz varlig1 akut kolanjit

tanist alan hastalarin yaklasik %10-30 oraninda saptanmaktadir(6).

Malign safra yolu tikanikliginin en sik nedenleri arasinda pankreas kanseri ve
kolanjiyoselliiler karsinomlar yer alir. Biliyer darliklarin malign ve benign nedenleri
arasinda ayrim yapma zorlugu halen devam eden etmektedir. Tani igin cesitli
laboratuvar, goriintiileme yontemleri, girisimsel islemler kullanilmaktadir(7).Yapilan
caligsmalar bilirubin ve alkalin fosfataz diizeyindeki artiglarin maligniteyle iligkili
oldugunu gostermistir. CA19-9’un (karbonhidrat antijeni 19-9) maligniteyi
ongormede %70 ila %80 duyarliliga sahip oldugu bildirilmistir(8).

CA19-9 ilk defa kolorektal kanserli hastalarda saptanmistir. Normalde
pankreatik ve biliyer duktal hiicreleri, gastrik, kolon, endometrial ve tiikiiriik epiteli
tarafindan sentezlenmekte olup serumda az miktarda bulunmaktadir(9).Semptomatik
hastalarda pankreas kanseri teshisinde ve tedavinin izleminde en sik kullanilan ve en
1yi dogrulanmis tiimor belirtecidir(10).Bazi benign safra yolu hastaliklarinda CA19-9
degerinde yiikselmelerin oldugu bildirilmistir(9).Benign etiyolojiye sahip olan
hastalarda serum diizeyinde artis olmasi nedeniyle yeni tiimdr belirteglerine ihtiyag

duyulmaktadir.

Miisinler, gastrointestinal sistem epitelini korumada 6nemli role sahip olan

glikoproteinlerdir. Kanser hiicrelerinde ve kanserin ilerledigi siiregte ekspresyon



profili degisim gostermektedir(11).MusinSAC (MUCS5AC), miisin ailesinin bir {iyesi
olup normalde mide, akciger ve uterin serviksin hiicrelerinde eksprese edilmektedir
(12).Pankreas, kolanjioselliiler, over, apendiks, kolorektal karsinomlarda yiiksek
diizeylerde bulunmustur(13). Yapilan c¢alismalar kolanjioselliiler —kanserlerde
MUCSAC 'nin asir1 salgilanmasinin tiimor yiikii ve hastaligin prognozu ile iligkili

oldugunu gostermistir(11).

Bu caligmadaki amacimiz; kolanjit klinigi ile hastanemize bagvuran hastalarda
CA19-9 ve MUCSAC dizeylerini karsilastirarak maligniteyi Ongdérmedeki
degerliligini saptamak; ayrica benign ve malign etiyolojiye sahip hastalarda MUCSAC
diizeyinin mortalite, hastane yatis siliresi, yogun bakim ihtiyaci, hastalik siddetini

ongorebilmesini degerlendirmek olacaktir.



2. GENEL BILGILER

2.1. BILIYER SiSTEM

2.1.1. Anatomisi

Biliyer sistem safra kesesi, sag ve sol hepatik kanallar, birlesik (ana) hepatik
kanal, sistik kanal (ductus systicus) ve koledoktan olusur. Safra kesesi; safranin
depolandigi, konsantre edildigi ince duvarli bir yapidir. Uzunlugu 7-10 cm, genisligi 3
cm, hacmi ise 30-60 ml arasindadir. Genisleyebilme 6zelligi sayesinde kese hacmi
200-250 ml’ye kadar c¢ikabilmektedir(14). Karacigerin sag lobunun alt ve arka
yiizlinde kistik fossada yer alir(15).

Safra kesesi, sistik kanal araciligiyla hepatik kanala baglanir. Sistik kanal 0,5-
8 cm uzunlugunda ve ortalama 3 mm genisligindedir. Liimen genisligi 13 mm’ye kadar
cikarak biiylik safra taslarmmin gecisine olanak saglanabilmektedir. Safra yollar
intrahepatik ve ekstrahepatik olmak iizere iki kisimda incelenir. Porta hepatis’e kadar
olan kisim intrahepatik, sonraki kisim ise ekstrahepatik safra yollar1 olarak
isimlendirilir. Ekstrahepatik safra yollarinin baslangic boliimiinii, ana hepatik kanal
olusturur. Sag ve sol hepatik kanallarin ekstrahepatik uzunlugu ortalama olarak 0,5-
1,5 cm kadardir. Hepatik kanallar genellikle porta hepatisin 1 cm altinda birleserek
birlesik hepatik kanali olusturur(14).

Yaklastk 4 cm (2-6,5 cm) uzunlugunda bulunan birlesik hepatik kanal
hepatoduodenal ligament icinde asaglr dogru uzanir ve sistik kanal ile birleserek
koledogu (ductus choledocus) olusturur. Koledok kanali 7-10 cm uzunlugunda ve 4-6
mm capindadir. Hepatoduodenal ligament (lig. hepatoduodenale) igerisinde yer alir.
Hepatoduodenal ligamentin i¢inde {i¢ olusum vardir; sol-onde asendan hepatik arter,

sag-onde koledok kanali, arkada ise portal vendir(16).

Koledok major pankreas kanali ile birleserek ampulla vateriyi olusurturur ve
duodenumun ikinci kitasina acgilir. Koledok ve pankreatik kanallarin birlesmesi ile bu
kanallarin distalinde bulunan sirkiiler kaslar (m. sphincter ductus choledecus ve m.

sphincter ductus pancreatici) kaynasarak oddi sfinkterini (m. sphincter ampullae, m.



sphinchter choledochi) olusturur. Duodenum bos iken oddi sfinkteri kasilt durumdadir

ve bu sekilde kanal kapali kalir(14).

2.1.2. Fizyolojisi

Karacigerden giinliik 600-1200 ml safra salgilanir. Safra i¢inde safra tuzlari,
safra pigmentleri (bilirubin, biliverdin), kolesterol, fosfolipid (lesitin) ve plazma
elektrolitleri yer alir. Safra kesesinin maksimum hacmi 30-60 ml’dir. Ancak 450 ml
safray1 yogunlagtirarak depolayabilir(17). Hepatositler tarafindan yapilan safra salgisi
kiigiik safra kanalikiillerine salgilanir. Interlobuler septumda terminal safra kanallarina
dokiiliir. Giderek daha biiyiik kanallara akan safra hepatik kanala ve ortak safra

kanalina ulasir(18).

Safra asitleri ve safra tuzlarinin en 6nemli gorevi, yag ve yag igerisinde
¢Oziinen maddelerin emilimine yardimci olmaktir. Safra sivist ayrica ilaglar ve
toksinler gibi bilesenlerin viicuttan uzaklastirilmasinda rol alir(17).Safra asitleri
kolonda suyun ve elektrolitlerin reabsorbsiyonunu inhibe ederken motiliteyi

uyarir(19).

Sekretin ile uyarilan ve safra miktarmi % 100 ’e kadar artirabilen salgi;
bikarbonat ve sodyum iyonlarini igerir ve mideden gelen asidin noétralize edilmesini
saglar. Daha az etkili olmakla birlikte glukagon, kolesistokinin ve gastrin de sekretinle

benzer gorev goriir (20).

Motilin sindirim olmayan donemlerde oddi sfinkter basincini diizenler ve az
miktarlarda safranin kese igerisinde depolanmasini saglar. Sindirim olmadig1 donemde
sempatik sinir sistemi safra kesesinin gevsemesine ve oddi sfinkterinin kasilmasini

saglar (21).

2.1.3. Kolestaz

Kolestaz, safra akisinin durmasi demektir. Safranin olusumunda ya da
akiminda bozukluk ile gelisen kasinti, halsizlik ve sarilik ile karakterize klinik tablo

olarak tanimlanmaktadir(22).

Kolestaz intrahepatik ve ekstrahepatik olmak iizere iki ana grupta

degerlendirilir. Intrahepatik kolestaz, hepatoseliiler disfonksiyon ve intrahepatik safra



yollarinin obstriiksiyonuyla gelisirken, ekstrahepatik kolestaz ana safra yollarinda

safra akimina engel olan patolojiler sonucunda geligir(23).

Kolestaz primer olarak mortalite sebebi degildir; fakat kolanjit, sepsis, akut
bobrek hasar1 ve santral sinir sistemi disfonksiyonu gibi ciddi komplikasyonlar

hastaligin mortal seyretmesine neden olabilir(24).

Kolestazli hastalar ¢ogu zaman semptomatik olmakla beraber, hafif kolestazi
olan hastalar klinik olarak asemptomatik donemdeyken kan testlerinde ortaya ¢ikan
anormalliklerle tan1 alabilmektedir. Kolestaz sonucunda biliriibin, alkalen fosfataz
(ALP) ve gama glutamil transferaz (GGT) diizeylerinde artis olur. Aminotransferaz
diizeyleri orta derecede yiikselebilir(25). Bagvuruya neden olan semptomlarin basinda
kasinti, ates, halsizlik gelmektedir. Ayrica sarilik, koyu idrar, akolik gaita gibi
sikayetlere de neden olmaktadir(26). Kolestaz sonucu deoksikolik asit gibi safra
tuzlari, ciltte birikerek kasintiya sebep olur. Dokularda kolesteroliin birikimiyle
tendonlarda ksantoma ve goz etrafinda ksantalezma olusur. Yaglarin sindirimi
yavaglar, emilim bozuklugu gelisir ve yagda eriyen vitaminler olan A, D, E ve K

vitaminlerinde eksiklikler goriiliir (27).

2.1.4. Safra Tas1 Olusumu (Kolelitiazis)

Safra taglar1 safra yolu hastaliklarinin % 95° inden fazlasina neden
olmaktadir(28).Safra taslar1 erigkin niifusun %10’unda goriilmektedir(29).Safra
taglarinin  olusumunda ii¢ temel faktor etkilidir. Safra igeriginde kolesterol
doygunlugu, ¢okelme ve safra kesesi hareketliligindeki azalma neden olur. Safra
taglar1; kolesterol, pigment ve mikst taslar olarak simiflandirilir. %80 oranla en sik
goriilen ise kolesterol tasidir(30).Safra tas1 olusumunu etkileyen faktorler arasinda;
yas, kadin cinsiyet, obezite, kardiyovaskiiler hastalik, karbonhidrat metabolizmasi,

genetik ve ¢evresel maruziyetler yer almaktadir(31).

2.2. AKUT KOLANJIT

Akut kolanjit biliyer sistem stazi sonucunda gelisen safra ve safra yollarinin
enfeksiyonudur. 1877 yilinda ilk kez Jean Martin Charcot tarafindan “Hepatik ates”

adiyla; sarilik, sag iist kadranda agr1 ve aralikli atesin birlikte bulundugu tiglii olarak



tanimlanmistir(2,32,33).1959'da  Reynolds ve Dargan akut  kolanjiti  safra
tikanikliginin neden oldugu uyusukluk veya zihinsel karisiklik ve sokun yani sira ates,
sarilik ve karin agrisindan olusan bir sendrom olarak tanimlamislardir. Reynolds ve
Dargan, acil cerrahi safra dekompresyonunun hastaligi tedavi etmede tek etkili yontem
oldugunu gostermislerdir. Bu bes semptom daha sonra Reynolds beslisi olarak

isimlendirilmistir(34).

Akut kolanjit patofizyolojisi biliyer obstriiksiyon ve bakteriyel artis olmak
tizere iki temel nedene dayanmaktadir. Biliyer obstriiksiyonun sik goriilen nedenleri
koledokolitiazis, benign biliyer stenoz, biliyer anastomoz darligt ve malign

hastaliklardir(4).

Koledokolitiazis, kolanjit etiyolojinde en sik nedendir. Son zamanlarda,
malignite, sklerozan kolanjit ve safra yollarinin cerrahi olmayan girisimsel
islemlerinin neden oldugu akut kolanjit insidansi artis gostermektedir. Akut kolanjit
vakalarmin  yaklasitk  %10-30'unun  malign  hastaliklara  bagli  gelistigi
bildirilmektedir(6,35).

Saglikli kisilerde safra aseptiktir. Safra dist ameliyat geciren hastalarin
%16'sinda, akut kolanjit olan hastalarin %72'sinde, kronik kolanjit hastalarinin
%44'tinde ve safra yolu tikanikligi olanlarin  %350'sinde safra kiiltiiriinde
mikroorganizma saptanmustir (36).Safra kanalinin tam tikanikligi durumunda pozitif

safra kiiltiirli oran1 daha yiliksek bulunmustur(37).

Akut kolanjit 6liim orani, 1980 dncesinde %50’ den yiiksek iken, 1981-1990
yillar1 aras1 %10- 30, 2000 sonras1 ise %2,7-10" lara kadar diisiis gdstermistir(38).

2.2.1. Fizyopatoloji

Safra kanalinda enfeksiyonlarin Onlenmesini saglayan mekanizmalar
bulunmaktadir. Safra tuzlar1 bakteri cogalmasim1 baskilar. Oddi sfinkteri ince
bagirsaktan safra yollarina bakteri gecisine engel olur. Safra kanali epitel
hiicrelerindeki IgA ve mukus salgist ile hiicreler arasi siki baglantilar bakteriyel
translokasyonu engeller. Kupffer hiicreleri ise portal vendz sistemden bakterilerin

tasinmasini onleyen diger etkenlerdendir(39).



Akut kolanjit iki temel neden sonucunda gelismektedir. Bu nedenler safra
kanalinda artan bakteri ve artan intraduktal basingtir. Artan basing bakterilerin ve
endotoksinlerin vaskiiler sisteme gecisine neden olur. Bunun sonucunda karaciger
apsesi ve sepsis gibi oliimciil olabilen ciddi enfeksiyonlar gelisebilir(40). Sistemik
dolasima salinan timor nekrozis faktdr (TNF), interlokin-1 (IL-1), IL-6 ve IL-10 ise

hemodinamik bozulmaya sebep olabilir (41).

Enfeksiyon, bakterilerin gastrointestinal veya portal sistemden retrograd
gecisiyle olusmaktadir. Bakteriyel etkenler siklikla Escherichia coli ve Klebsiella
pneumoniae gibi gram-negatif tiirlerdir. Kalic1 stentli hastalarda ise en sik Enterokok

tiirleri bildirilmektedir(42).

2.2.2. Akut Kolanjit Etiyolojisi

Akut kolanjit etiyolojilerine gore benign, malign ve digerleri olmak {izere {i¢

temel kategoride siniflandirilabilinir (42).

Benign nedenler:
Koledokolitiazis

Benign biliyer darlik
Konjenital anormallikler
Postoperatif darlik
Pankreatit

Malign nedenler:
Safra yolu kanserleri
Safra kesesi kanseri
Pankreas kanseri
Periampuller kanser
Duodenum kanseri

Distan Tiimor basilari

Diger nedenler:
Otoimmiin / inflamatuar hastaliklar
Disaridan basi (Mirizzi ve Lemmel sendromlar1)

Sump sendromu



Duedonal divertikiil

Hemobilia

2.2.3. Akut Kolanjit Klinigi

a. Klinik Prezentasyon: Akut kolanjitin klinik tanis1 Charcot ti¢liisiine (agr1,
ates, sarilik) dayanir. Charcot iicliistintin 6zgiilliigi yiiksek (%96), duyarlilig1 zayiftir
(%26) (40) . Kolanjit tanil1 hastalarin sadece %?22'sinde bu ii¢c semptom birlikte
bulunur (43). En sik goriilen semptomlar ates ve karin agrist olup hastalarin %80'inde

goriiliir. Hastalarin %60-70'inde sarilik goriiliir(44).

Hipotansiyon ve biling degisikligi ise hastalarin %15’inden azinda
goriilmektedir(33). Erken tan1 ve tedaviye zamaninda baglanmasi, hastanin prognozu
i¢in kritik éneme sahiptir. Ozellikle yash hastalarda karmn agris1 olmayabilir. Akut
kolanjit yagh hastalarda daha mortal seyredebilecegi i¢in atipik klinik seyirlerin akilda

tutulmasi onemlidir (45).

b. Laboratuvar Bulgulari: Akut kolanjitte bakilan laboratuvar bulgulari,
inflamasyonu ve kolestazi gosteren hiperbilurubinemi ve anormal karaciger fonksiyon
testleridir. Tokyo kriteri 2018’e (TK18) gore inflamasyon bulgulari; C-reaktif protein
(CRP) vel/veya lokositozdur. Hiperbilurubinemi, aspartat aminotransferaz (AST),
alanin aminotransferaz (ALT), GGT, ALP yiiksekligi kolestaz1 ve anormal karaciger

fonksiyonlarini gosterir (46).

AST ve ALT genellikle yiiksek olmakla beraber ¢ogunlukla ALT/AST orani
1’den biiyiiktiir. GGT ve ALP’nin her ikiside akut kolanjit hastalarinin %90’ 1ndan
fazlasinda yiiksek degerlerde saptanmistir. Transaminazlarin 2000 IU {izerine ¢iktigi
durumlar da akut kolanjitte goriilebilmekle birlikte akut hepatit tablosuyla
karigabilmektedir. Akut pankreatitin eslik ettigi durumlarda serum amilaz ve lipaz

diizeylerinde de yiikselme goriiliir(47).

Hepatoseliiler disfonksiyona bagli hipoprotrombinemi ve protrombin
zamaninda uzama akut kolanjitte izlenebilmektedir(42).Alblimin, bir negatif akut faz
reaktan1 olmasi nedeniyle, akut hastalikta serum seviyesi diisiik saptanir. Hizlanmis
katabolizma, azalmis {iretim, artmis kapiller gecirgenlik bu azalmanin sebepleridir.

Ayrica artmis IL-1, IL-6 ve TNF-alfa sebebiyle iiretiminde azalma olur (48).


https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/charcots-triad

Yapilan ¢alismalarda drenaj islemi 6ncesinde yiiksek kreatinin ve prokalsitonin

diizeyinin >0,5ng/ml olmasi mortalite ile iliskili bulunmustur(41).

c. Goriintiileme: Goriintiileme yontemleri safra yolu dilatasyonunu veya safra
yolundaki bir patolojiyi saptamak i¢in Onemlidir. Kullanilan ydntemler arasinda
abdominal ultrasonografi (USG), abdominal bilgisayarli tomografi (BT), manyetik
rezonans goriintiilleme (MRG) ve endoskopik ultrasonografi (EUS) yer almaktadir (3).

Abdominal USG safra yolu tikanikliklarini géstermede hizli ve giivenilirdir.
Ancak safra yolundaki taglar1, maligniteye bagli darliklar1 ve erken donem safra yolu

tikanikliklarinda dilatasyonu saptamada duyarliligi zayiftir(49).

Abdominal ve pelvik BT; ultrasondan daha duyarli, daha 6zgiildiir. Etiyoloji
ne olursa olsun akut kolanjit tanisinda duyarliligt ve ozgilligi %83'tiir.
Komplikasyonlar1 (karaciger apsesi, portal tromboz...) ve karin agrisinin diger
etiyolojilerini saptamada etkili bir yontemdir. Radyasyon maruziyeti, kontrast alerjisi
ve  bobrek  fonksiyon  bozukluguna neden  olabilmesi  tomografinin

dezavantajlarindandir (50).

MRG etiyolojiyi tespit etmede (duyarlilik %96, 6zgiillik %100) en iyi tanisal
verimi saglayan non-invaziv yontemdir(51). Manyetik rezonans
kolanjiopankreatografi (MRCP), endoskopik retrograd kolanjiyopankreatografi
(ERCP ) islemi basarisiz olmussa, ERCP kontrendike ise (akut pankreatit, akut
kolesistit, gebelik, ciddi kardiyopulmoner hastalik),endoskop ile major papillaya
ulagsmada zorluk olan durumlarda, laparoskopik kolesistektomi dncesi, safra kanallar
anatomik varyasyonu veya koledokta tag varligi saptanmasi agisindan
degerlendirilmesinde, pankreatobiliyer acillerde (akut pankreatit, akut kolesistit, akut

biliyer obstriiksiyon) kullanilabilmektedir(52).

EUS ortak safra kanali taglarin1 saptamada BT ve MRCP’ye gore daha
duyarhidir (%93-98). Ancak intrahepatik safra kanalindaki taglar1 tespit etmede
duyarlih@: diisiiktii. ERCP, EUS gibi yiiksek duyarliliga sahiptir (%90-97). Islem
sirasinda safra kanalinda piiy goriilmesi akut kolanjit tanisi i¢in altin standarttir. Ayrica

tedavi edici miidahaleye de izin veren bir yontemdir(49).

d. Tami: Charcot iicliisii ve Reynolds beslisi yliksek 6zgiilliige ragmen diisiik
duyarliliga sahip olmasi nedeniyle 2007, 2013 ve 2018’de Tokyo Kriterleri


https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/bile-duct-dilatation
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/computed-tomography
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/computed-tomography

belirlenmistir (40). TR18 diinya ¢apinda yaygin olarak kullanilmaktadir. TR18’de tan1
kriterleri Charcot ticliisiine ek olarak laboratuvar ve goriintiileme bulgulariyla beraber

olusturulmustur (1). Akut kolanjit tanisinda TR18/TR13 tan kriterleri %92 duyarlilik

ve %78 ozgiilliige sahiptir(53).

Tablo 1. Akut kolanjit i¢in TR18/TR13 tani kriterleri(1)

A-2 Biyolojik inflamatuar sendrom

KRITERLER ESIK
A-Sistemik Inflamasyon
A-1 Ates veya titreme >38°C

Lokositler <4 veya> 10 (x1000/L)
CRP>10 mg/L

B-Kolestaz
B-1 Sarilik

B-2 Anormal karaciger fonksiyon testi

Toplam bilirubin > 2 (mg/dL)

AST, ALT, ALP ve GGT> 1,5 x normal

degerin list sinir1

C-Goriintii
C-1 Safra kanal1 dilatasyonu
C-2 Etiyoloji kanit1 saglayan goriintiiler
(darlik, tas, stent vb.)

Stipheli Tan1 A'da bir 6ge + B veya C'de bir 68e
Kesin Tani A, B ve C'de bir 6ge
2.2.4. Ayirica Tam

Akut kolanjit ayirici tanisinda karin agrist ve atesin goriilebildigi diger
hastaliklar g6z Oniinde bulundurulmalidir. Bu hastaliklar arasinda akut kolesistit,
pankreatit, divertikiilit, enfekte koledok kistleri ve karaciger apsesi yer alir. Tikanma
saritligmin 6n planda oldugu kolestatik karaciger hastaliklarindan primer biliyer

kolanjit ve primer sklerozan kolanjit de ayirici tanida yer almalidir(54).

2.2.5. Yonetimi ve Tedavisi

Akut kolanjit tanis1 alan hastalarda ilk olarak hastalik siddetinin belirlenmesi
gerekir. Siddetin belirlenmesi hastalar arasinda triyaj yapilmasinda, uygun antibiyotik

se¢ciminde, ERCP karar1 verilmesinde ve ERCP zamanlamasinda 6nemli rol oynar(55).
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TR18’e gore hastalik siddeti {i¢ ana gruba boliinmiis kriterler belirlenmistir. Bu
kriterler siddetli hastalik (grade 3) i¢in kardiyovaskiiler disfonksiyon (norepinefrin
veya dopamin destegi gerektiren hipotansiyon), norolojik disfonksiyon veya biling
degisikligi, karaciger fonksiyon bozuklugu (INR>1,5), solunumsal disfonksiyon ve
hematolojik disfonksiyondan (Trombosit sayist <100.000/mm?®) en az birinin
bulunmasi olarak belirlenmistir. Orta siddette hastalik (grade 2) i¢in siddetli hastalik
kriterlerinin bulunmadig1 hastalarda beyaz kiire sayisimn 4000/mm?’altt veya
12000/mm? iistii olmasi; viicut sicakliginin 39 °C {istii olmasi; hasta yasmnin 75 veya
daha biiyiik olmasi; total bilirlibin diizeyinin 5 mg/dl’den biiyliik olmasi ve
hipoalbiiminemi (laboratuvar alt sinir referans degerinin %701 ve alt1) kriterlerinden
en az iki tanesinin bulunmasi olarak tanimlanmistir. Bu kosullarin saglanmadig:

hastalarda hafif siddette (grade 1) olarak belirlenmistir (1).

Akut kolanjit baslangic tedavisi sivi resiisitasyonu ve antibiyoterapidir.
Antibiyoterapi ampirik olarak baglanir. Ampirik tedavi siiphe edilen mikrobiyolojik
ajanlar1 kapsayan ve kiiltiir sonuglanana kadar kullanilan tedavi olarak tanimlanir(56).
Antimikrobiyal tedavinin amaci hem sistemik septik yanitt hem de lokal inflamasyonu
baskilamaktir(57).Septik soktaki hastalara antibiyotik tedavisi ilk bir saat igerisinde
verilmelidir. Sok tablosunda olmayan hasta grubuna ise tani sonrasi alt1 saat igerisinde

antibiyotik baslanmalidir(58).

Safra kiiltiirlerinde izole edilen mikroorgonizmalar gram negatiflerden:
Escherichia coli(%33-44), Klebsiella spp.(%9-20), Pseudomonas spp.(%0,5-19),
Enterobacter spp.(%5-9),Gram  pozitiflerden  ise  Enterococcus spp.(%3-34),
Streptokok spp. (%2-10) ve aneoroblar (%4-20)’dir(59).

Hafif ve orta siddette kolanjitte anaerobik bakterilere kars1 siprofloksasin (400
mg, 12 saatte bir) ile birlikte metronidazol (500 mg, intravendz, 6-8 saatte bir)
baslanmas1 Onerilmektedir. Hastane yatisinda gelisen veya siddetli kolanjitte ise
piperasilin/tazobaktam kombinasyonu (4 gr, 6 saatte bir) veya karbapenem
onerilmektedir(53).Enfeksiyon kaynagi kontrol edildikten sonra 4 ila 7 giin daha

antimikrobiyal tedaviye devam edilmelidir (56).

Safra kanali tikanikliginin etkin tedavisi, drenajin saglanmasi mortalite ve

komplikasyonlarin gelismesini engelleyen temel faktordiir. Ik 12-24 saatte antibiyotik
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tedavisine yanit alinamayan veya septik tabloda olan hastalara acil ERCP veya

perkiitan transhepatik kolanjiografi (PTK) ile safra yolu drenaj1 yapilmalidir(60).

ERCP ile papilla vateri kaniile edilerek, safra yollar1 ve pankreas kanalina
kontrast madde verilerek radyolojik goriintiileme saglanir. Endoskopik sfinkterotomi,
koledoktan tas ¢ikarilmasi, biliyer darliklarin dilatasyonu, safra yollarina ve pankreatik
kanala plastik veya metalik stent takilmasi, kolesistektomi sonrasinda gelisebilecek
safra yollar1 yaralanmalarinin tedavisi, cerrahi sonrasi kalan taslarin ¢ikarilmasi, kiigiik
safra sizintilarinin ve anastomoz bdlgesinde gelisebilecek darliklarin tedavisi ERCP

ile yapilan baslica islemlerdir(61).

Siddetli olmayan vakalarda veya orta dereceli koledokolitiazisde endoskopik
sfinkterotomiden veya balon dilatasyonundan sonra tas ¢ikarilmasi Onerilmektedir.
Biiyiik veya coklu koledokolitiazisde tedavi iki asamalidir. ilk olarak biliyer drenaj
gerceklestirilir; (sfinkterotomili veya sfinkterotomisiz) dilatasyondan sonra tas
cikarma islemi yapilir daha sonrasinda kolesistektomi yapilir(62).Neoplaziye bagh
gelisen  akut  kolanjitte  endo-biliyer protez veya nazo-biliyer dren

yerlestirilmelidir(63).

Endoskopik drenaj yontemleri icerisinde endoskopik nasobiliyer drenaj
(ENBD) ve endoskopik biliyer stentleme (EBS) yer alir. ENBD biliyer sistem kaniile
edildikten sonra, safra kanalina kilavuz tel iizerinden nazobiliyer tiip yerlestirilmesidir.
EBS biliyer sistem kaniile edildikten sonra safra kanalina kilavuz tel {izerinden plastik

stent yerlestirme islemidir(62).

Perkiitan transhepatik biliyer drenaj (PTBD) intrahepatik safra kanalinin
ultrasonografi kilavuzlugunda transhepatik ponksiyonu gerceklestirilir. Safranin geri
akigini dogruladiktan sonra, safra kanalina bir kilavuz tel ilerletilir. Son olarak, kilavuz
tel iizerinden floroskopik kontrol altinda safra kanalina kateter yerlestirilir. PTBD,
ERCP’ye gore daha invazivdir. Yasanabilecek kozmetik sorunlar, cilt enfeksiyonlari

ve safra kagagi hastalarin yasam kalitesini bozabilmektedir(64).

2.2.6. Prognoz ve Komplikasyonlar

1970'lerden oOnce, akut kolanjitli hastalarda 6liim oranmin >%350 oldugu

bildirilmistir. Endoskopik islemlerdeki gelismeler ve yeni antibiyotikler, 1980'lerde
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mortalite oranimnin %7'nin altina inmesini saglamistir. Giiniimiizde hafif kolanjitte
mortalite sifira yakin, orta siddette %2-3 ve agir siddette ise yaklasik olarak %20
oraninda bildirilmektedir(65).

Erken biliyer drenajin saglanmasi (<24 saat), kritik hastalarda daha az kalici
organ yetmezligi, daha kisa yogun bakim ve hastane yatis siiresi ile iligkilidir. Daha
ylksek siddet skorlar1 ve daha diisiik alblimin seviyeleri, mortalite ile bagimsiz olarak

iligkili bulunmustur(66).

Akut kolanjitin bildirilen komplikasyonlarindan baslicalari: akut pankreatit,
septik sok (vakalarn en az %4'U) ve hepatik apselerdir. (%2-%2,5). Diger
komplikasyonlar daha nadir goriilmekle beraber: Portal ven trombozu, enfeksiyoz
endokardit (¢cok nadir: %0,26" ya kadar), bakteriyel menenjittir (sadece bir hastada
bildirilmistir.) (67).

2.3. KOLANJIT VE MALIGNITE

Kolanjit etiyolojisinde yer alan malign nedenler arasinda safra yolu kanseri,
safra kesesi kanseri, pankreas kanseri, periampuller kanser, duodenum kanseri ve
distan tiimor basilar1 yer almaktadir(42). Biliyer darliklarin malign ve benign nedenleri
arasinda ayrim yapma zorlugu halen devam eden etmektedir. Tani icin ¢esitli
laboratuvar  tetkikleri, gorlintiileme  yontemleri, girisimsel islemler

kullanilmaktadir(7).

Yapilan ¢alismalarda laboratuvar bulgularindan hiperbilirubinemi ve alkalin
fosfataz diizeyindeki artiglar maligniteyle iligkili bulunmustur. Tiimor belirteclerinden
CA19-9 pankreas ve biliyer malignitede artis gostermektedir. Pankreas kanseri
tanisinda CA19-9 %70-80 duyarliliga ve %80-90 6zgiilliige sahiptir(8). Ancak sadece

malignitede degil, benign hastaliklarda da serum sevilerinde artis olmaktadir(68).

Safra yolu patolojisi olan hastalarda kanserin erken tanisi i¢in yeni belirtecler
tizerinde ¢alisilmaktadir. Bunlarin igerisinde serum interlokin-6, tripsinojen,
sitokeratin 19 ¢oziilebilir fragmanlar1 ve musinSAC yakin zamanda hem tan1 hemde

pronoz agisindan yardimeti olan biyobelirtecgler olarak bulunmustur(69).
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2.3.1. Tiimor Belirtecleri

Timor belirtecleri malignite varligi, tipi, seyri ile ilgili fikir veren
molekiillerdir. Ideal tiimér belirteci; sadece kanser varliginda pozitif olmali, kanserin
evresi, tedavi yaniti ile iligkili olarak diizeyi korelasyon géstermeli ve yart dmrii uzun
olmamalidir. Ayrica kiiciik boyuttaki tiimorlerde erken donemde tani saglayabilmeli
ve timor kitlesi ile tiimor belirteci diizeyi paralellik gostermelidir. Ancak su ana kadar

bu tanima uygun bir tiimor belirteci saptanamamistir(70).

Timor belirtegleri yliksek 6zgiilliikk ve duyarliliga sahip olmamasi nedeniyle
teshis i¢in birincil asamada kullanilmamaktadir. Malignite tedavisi goren hastalarin

takibinde yardime1 olarak kullanilmaktadir(71).

Timor belirtegleri enzimleri, hormonlari, onkofetal antijenleri, proteinleri,
reseptorleri veya genleri kapsamaktadir. Karbonhidrat iligkili olan belirtegler ya tiimor
hiicresi tarafindan salgilanirlar ya da tiimor hiicresi yiizeyindeki antijenlerdir(72).
Enzimler ve hormonlar gibi dogal olarak salinan belirteglerden daha ozgiildiirler.
Karbonhidrat belirtecleri yiiksek molekiil agirlikli musinler veya kan grubu

antijenleridir(73).

2.3.2. Tiimor Belirteci CA19-9

Karbonhidrat antijeni 19-9, kanser antijeni 19-9 veya sialile edilmis Lewis
antijeni olarak da isimlendirilir. ilk olarak 1979'da Koprowski tarafindan kolorektal
kanser hiicre kiiltiiriinde saptanmistir(74).Normalde pankreatik ve biliyer duktal
hiicreleri, gastrik, kolon, endometrial ve tiikiiriik epiteli tarafindan sentezlenen CA 19-
9, serumda az miktarlarda bulunur(75).Kolanjit, safra kanali tasi gibi benign safra

kanal1 hastaliklarinda serum diizeyi yiikselebilir(76).

CA19-9 tikanma sarilig1 yapan benign hastaliklarda safra epitel hiicrelerinden
salinarak sistemik dolasima gecer ve bu hastalarda hepatik klirensin azalmasi
nedeniyle yiiksek diizeyde saptanir. Malign hastaliklara bagli gelisen tikanma
sariliklarinda ise malign hiicrelerden CA19-9 iiretiminin olmas1 dikkat

cekmektedir(77).

CA19-9 pankreas kanseri teshisi ve tanisi1 olan hastalarda tedavinin izlenmesi

icin en sik kullanilan ve en iyi dogrulanmis olan belirtegtir(75).Postoperatif izlemde
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ve rekiirren malignitelerin erken dénemde saptanmasinda ¢ok degerlidir(78).CA19-9
pankreas kanserine 6zgli olmayip iist gastrointestinal sistemdeki diger bir¢ok tiimorde,
yumurtalik kanserinde, hepatoselliier kanserde ve kolorektal kanserde de
yiikselebilmektedir. Ayrica pankreasin kiigiik malign tiimorlerinde CA19-9
yiikselmeyebilir(79).Lewis antijen A pozitif kan grubu ile iliskili olmasi nedeniyle
yanlis negatif sonug¢ verebilmektedir. Toplumun %4-15’inde genetik olarak Lewis
antijen A negatif bulunmasi biiyiikk tiimor varliginda bile CA19-9 diizeyini

yiikselmemesine neden olmaktadir(80).

Serum diizeyi 0-37 u/ml’ dir. Ozellikle120 u/ml iizerindeki degerler pankreas
kanseri i¢in spesifiteyi 28 kat artirmaktadir. Pankreas kanserli hastalarin % 50’ sinde
erken evrede orta derecede yiikselir. Fakat bu orandaki ylikselmeler benign

durumlardada olabileceginden erken tanidaki degerini azaltmaktadir (78).

Bir¢ok ¢aligma CA19-9’un kolanjiyokarsinomlu hastalarin tanisinda da yararl
oldugunu gostermistir.(81)Serum diizeyleri ile hastalarin prognozunun iligkili oldugu
saptanmistir(82). Rezeke edilebilirligi, mortaliteyi dngdrmede ve tedavi stratejisinin

olusturulmasinda katki saglayabilecegine dair ¢alismalar da mevcuttur(83).

2.3.3. Tiimor Belirteci Musin5AC

Musinler, protein omurgasina bir¢ok oligosakarit yan zincirle glikosile edilmis
yiiksek molekiil agirlikli glikoproteinlerdir (84).Musinler, bir¢ok normal epitel
yiizeyinin fizyolojik isleyisi i¢in énemlidir ve genellikle dokularda ihtiyaglara gore

farklilik gosterirler(85).

MUC1, MUC2, MUC3, MUC4, MUC5AC, MUC5B, MUC6, MUC7, MUCS,
MUC9, MUCI11, MUC12, MUCI13, MUC15, MUC16 ve MUC17 olarak adlandirilan
on alt1 farkli epitel musin geni tanimlanmistir (86) Salgilanan (MUC2, MUCS5AC,
MUCS5B, MUC6 ve MUC7) ve zara bagh (MUC1, MUC3, MUC4, MUC13, MUCIS5,
MUCI16 ve MUCI17) form seklinde iki gruba ayrilmaktadirlar. Salgilanan musinler
epitelyal yiizeylerin segici bariyer olusturmasinda onemlidirler. Tiim gastrointestinal
sistem, tiikiiriik ve meme bezleri, pankreas ve safra kesesi lireme organlari ve solunum
yolunda firetilirler(87).Membrana bagli musinler ise, glikoproteinleri hiicre yiizeyi

proteolizinden korunmasinda gorevlidir(88).
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Malign doniistim sirasinda musinler polarite kaybina ugrayarak epitelyal
ylzeylerde yeniden yapilandirilir, epitelyal mezenkimal transizyon molekiilleriyle
etkilesime girer. Dogal mekanizmanin bozulmastyla malign hiicreler agresif bir 6zellik
kazanmis olur. Bdylece tiimor biiylimesini, proliferasyonunu, onkojenik sinyal

iletimini ve metastazi kolaylastirir(89).

Musin ailesinin bir {iyesi olan MUCS5AC'nin patolojik ekspresyonu ise, basta
pankreas olmak iizere yumurtalik, apendiks ve kolorektal karsinomlarinda tespit

edilmistir(12).

Spesifik bir tiimér belirteci bulunmayan kolanjiyoselliiler kanserde MUC5AC
‘nin anormal sekilde eksprese edildigi saptanmistir. Artan sentez miktar1 tiimor yukii
ve hastaligin prognozu ile iligkili bulunmustur. Erken teshiste yararli bir timor
belirteci olarak bulunmustur (11). Ayrica yapilan caligmalarda kolanjiyoselliiler
kanserli hastalarda sagkalim i¢in MUCSAC’nin bagimsiz bir prognostik degisken
oldugu gosterilmistir (88).MUCS5AC ‘nin hepatoseliiller karsinomda eksprese

edilmemesi iki malignite arasindaki ayirici tanida yardimei bir marker olmasini saglar

(90).

MUCSAC ‘nin pankreas kanseri prognozu ve tedavi izleminde
kullanilabilmektedir. MUCS5AC ve CA19-9 kombinasyonu, erken evre pankreas

kanserini saptamada dogrulugu artirmaktadir(91).

2.3.4. Pankreas Tumorleri

Pankreas kanseri, pankreasin endokrin ve ekzokrin hiicrelerinden kdken alan
diinyada malignite siralamasinda 12. sirada olan kanser tiirtidiir. Malignite iligkili
oliimlerde kadinlarda 8. sirada, erkeklerde ise 7. siradadir (92). Kanserler arasinda en

diisiik bes yillik sagkalim oranina sahiptir (93).

Pankreas kanseri etiyolojisi tam olarak bilinmese de sigara kullanimi, kronik
pankreatit varligi, obezite, artmis viicut kiitle indeksi, diabetes mellitus ve c¢esitli
genetik sendromlar pankreas kanseri ile iligkili bulunmustur. Pankreas kanserinin kot
prognoza sahip olmasinin temel nedenleri: artmis invazyon yetenegi, yiiksek metastaz

kapasitesi, kemoterapi ve radyoterapiye karsi yiiksek direng gostermesidir(94).
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Pankreas kanserlerinin %90’dan fazlasi ekzokrin hiicre kaynakli olan duktal
adenokarsinomlardir. Kanserlerin %70 pankreasin bas kismindan kaynaklanir ve
koledogu kapsar. Bu nedenle hastalarda klinik olarak siddetli kasintiyla beraber
tikanma sariligi goriiliir. Erken tani nadir olup kotii prognozludur. Hastanin tani
almasindan sonraki 1 yillik surveyi %20’den azdir. Tedavi edilemeyenlerde yasam
stiresi yaklasik 6 ay olarak bildirilmistir(95).Goriintiileme yontemlerindeki
gelismelere ragmen malignitenin erken tanis1 ve pankreatik tiimor ile kronik pankreatit

ayrimi hala tanisal bir soruna neden olmaktadir(96).

Hastaligin evresine ve tiimoriin konumuna gore klinik degiskenlik gosterir.
Goriilme oranlar1 pankreas basi, boynu veya unsinat ¢ikint1 %70; gévde veya kuyruk
%20; veya multifokal hastalik %10 seklindedir(97) .Hastalarin ¢ogunda tiimor
pankreas basinda ortaya ¢iktig1 i¢in, sag iist kadran veya epigastrik agr1 (%79), sarilik
(%56), bulant1 veya kusma (%51), diyare (%43) ve pankreatik yetmezlige bagli
steatore (%25) goriilebilir (98). Yeni basglayan veya kotiilesen sirt agrist (%49)
pankreas govdesinde veya kuyrugunda kansere isaret edebilir. Ayrica sistemik
belirtiler arasinda kilo kayb1 (%85), anoreksiya (%83), tromboembolik olaylar (%3)
yer almaktadir (98).

Cerrahi islem, tiimoriin bulundugu kisma gore degiskenlik gdsterir.
Pankreatikoduodenektomi (Whipple prosediirii) bas, boyun ve uncinate c¢ikinti
lezyonlar1  i¢in  uygulanir. Goévde veya kuyruk lezyonlarinda  distal
pankreatektomi; multifokal hastalikta total pankreatektomi yapilir. Lokal ilerlemis

hastaligin tedavisinde kombine kemoradyoterapi yer alir(99).

2.3.5. Kolanjiokarsinom

Kolanjiokarsinom, ilk olarak 1840 yilinda Durand-Fardel tarafindan
tamimlanmis safra epitelinden kaynaklanan bir malignitedir(100). En sik goriilen
biliyer malignite kolanjiokarsinomdur. Kolanjiokarsinomlar tiim gastrointestinal
sistem malignitelerin yaklasik %3’{inli olustururlar. Hastalik insidansi1 yagsla birlikte

artar. Hastalar 50- 65 yaslarindadir(101).

Kolanjiokarsinom intrahepatik ve ekstrahepatik olarak iki anatomik alt tipe

ayrilir. Ekstrahepatik kolanjiokarsinom, vakalarin yaklasik %75'"ni
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olusturur(102). Intrahepatik kolanjiokarsinom hepatoseliiler karsinomun ardindan

ikinci en sik goriilen karaciger kanseridir ve geri kalan %25 ni olusturur(103).

Histolojik olarak kolanjiokarsinomlarin ¢ogu (>%95) adenokarsinomdur.
Geriye kalanlarin ¢ogu da skuamoz hiicreli karsinomdur. Patolojik olarak ise sklerozan
(periduktal infiltrasyon), nodiiler (kitle olusturmus) ve papiller (intraduktal biiyiiyen)
olmak {izere 3 grupta degerlendirilmektedir(104).

Ekstrahepatik kolanjiokarsinom hastalarin  %90'mmdan fazlasinda biliyer
obstriiksiyon ve sarilik ile belirti gosterir. Yaygin semptomlar kasint, kilo kaybi, karin
agris1 ve atestir. Kolanjit, vakalarin %10'unda goriiliir. intrahepatik kolanjiokarsinom

genellikle sag st kadran agrisina ve kilo kaybina neden olur (100).

Anatomik yerlesimi, kesin tani kriterinin olmamasi, biiylime paterni, sessiz
klinik karakteri olmasi tanty1 zorlastirmaktadir. Semptomlar kolanjiokarsinomlu
hastalarin ¢ogunda hastaligin ileri asamasinda gelisir. Kolanjiokarsinomlu hastalarda
tan1 koydurucu spesifik tiimor belirteci yoktur. Bununla birlikte en ¢ok kullanilan
timor belirtecleri CA19-9 ve CEA’dir(105).Teshis klinik, laboratuvar, endoskopik ve
radyolojik verilerin tamaminin degerlendirilmesiyle konulur (106).Cogu hasta tani
aninda rezeke edilemeyen hastalikla bagvurur ve kotii prognoza sahiptir. Sagkalim 3-
6 ay olarak bildirilmistir(107). Tam tekniklerindeki ilerlemelere ve yeni tedavi
seceneklerine ragmen 5 yillik sagkalim %5'in altindadir(101)Kolanjiyokarsinom igin
giincel tedavi yaklasimlari; cerrahi rezeksiyon, sistemik kemoterapi ve radyoterapiyi
icerir. Ek neoadjuvan ve adjuvan tedavilerin sagkalim iizerindeki etkisi, hala

arastirilmaktadir (108).

2.3.6. Ampuller ve Periampuller Tiimorler

Duodenumun inen kisminin duvarinda, pankreas ve koledok kanalinin agildig:
bolgede bulunan 1,5 cm uzunlugundaki alan ampulla vateridir. Duedonum liimenine

papilla vateri (major papilla) ile acilir(109).

Ampulladan itibaren 2 cmlik c¢evresindeki alan periampuller bolge olarak
isimlendirilir. Periampuller bolge tiimorleri, ampulla vateri pankreas basi kanserleri,
distal kolanjioselliiler ve duodenum tiimorlerini kapsar(110). Periampuller bolge

karsinomlarinin %50-70’ 1 pankreas, %15-25’1 ampulla vateri, %10’u duodenum ve
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%10’ u da distal koledok kokenlidir(111).Periampuller kanserler tiim gastrointestinal
kanserlerin %5'in1 olusturur, ampulla kanseri ise nadirdir yaklasik vakalarin %0.2'sini

olusturur(112).

Ampuller kanserler safra yolu tikanikligiyla beraber daha erken semptomlara
neden olur. Erken bagvuruyla birlikte hastalarda rezeksiyon oranlari yiiksektir.
Prognozu periampuller ve pankreas kokenli kanserlere gore daha iyidir(113)Ampuller
bolgenin ayrintili degerlendirilmesinde ve kiiglik tiimorlerin saptanmasinda MRCP
zayif bir yontemdir. Ampuller tiimdrlerden siiphelenilen hastalarda negatif MRCP
bulgularina ragmen ERCP islemi yapilmasi gerekli goriilmektedir(114).

Ampuller kanserlerde cerrahi ana terapotik yaklasimdir. Rezeke edilemeyen
tiimorlerde kemoterapi radyoterapi verilebilir(109). Ampuller kanserlerin yaklagik
%50 sinde kiiratif cerrahi uygulanabilirken bu oran pankreas kanserlerinde yaklasik

olarak %10 dur (115).
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3. GEREC ve YONTEM

3.1. CALISMA DUZEN

Aragtirma tek merkezli prospektif gozlemsel bir calisma olarak planlandi.
Calismaya Ankara Sehir Hastanesi etik kurulunda 8 Haziran 2022 tarih ve E2-22-1938
sayili toplanti kararinca (EK-1) etik kurul onay: alindiktan sonra Haziran 2022-
Haziran 2023 tarihleri arasinda Ankara Sehir Hastanesi’nde akut kolanjit tanisi ile
yatisi yapilmis 18 yas ve tizerindeki hastalar dahil edildi. Akut kolanjit tanisinda TR18
kriterleri kullanildi. Dislama kriterleri 18 yasindan kiigiik olmak, ¢alismaya onam
vermemek, gebe olmak olarak belirlendi. Bu sartlar1 saglayan 163 hasta calismaya
dahil edildi.

Hastalarin yasi, cinsiyeti, ek hastaliklari, bagsvuru anindaki sikayetleri ve vital
bulgular1 (kalp hizi, solunum sayisi, kan basinci, biling durumu); ALT, AST, GGT,
ALP, total biliriibin, direkt biliriibin, iire, kreatinin, sodyum, potasyum, albiimin, CRP,
prokalsitonin, INR diizeyleri ile hematolojik parametreleri (beyaz kiire, nétrofil,
lenfosit, hemoglobin ve trombosit degerleri), CA 19-9 ve MUCSAC, alinan
kiiltiirlerdeki enfektif tiremeleri, goriintiileme bulgular, patolojileri, yapilan girisimsel
islemleri, hastanede yatis giinli, yogun bakim ihtiyac1 gelisip gelismedigi, yatisi

boyunca mortalite gelisip gelismedigi incelendi.

Caligsmanin birincil sonlanim noktas1 malign ve benign etiyoloji ayrimi olarak
belirlendi. Ikincil sonlanim noktalar1 ise 6liim, uzamis hastane yatisi, yogun bakim

ihtiyaci ve hastalik siddeti olarak belirlendi.

Calismada hastalar kolanjit etiyolojisine gére malign ve benign olmak {izere
iki gruba ayrildi. Elde edilen popiilasyonlar klinik ve laboratuvar parametrelerine gore

kendi aralarinda karsilastirildi.

3.2. BIYOKIMYASAL ANALIZ

Calisacagimiz kanlar akut kolanjit ile gelen hastalarin hastane bagvurusundan
itibaren ilk 24 saatte goniilliilerden alinmistir. Kan 6rnekleri alindiktan sonra 10.000
rpm/dak ile 10 dakika santrifiij edilerek serumlar1 elde edildi. Serumlar steril seffaf 2

ml’lik eppendorf cryo tiiplerine alindi. Ornekler ¢aliyma anma kadar -80°C’lik
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dondurucuda muhafaza edildi. Numunelerin alinmasi ve saklanmasi sirasinda

numuneler stirekli olarak 1siktan korundu.

MUCS5AC Elabscience Biotechnology Co.Ltd firmasina ait ELISA ydntemiyle
calisildi. ELISA kitinin katalog numarasi: E-EL-H2279¢dr. Ureticinin basamaklarina
uygun sekilde kit prosediiriine uygun olarak calisilan 6rnekler kantitatif bir sandvig
enzim immunoassay teknigi kullanilarak dlgiilmiistiir. Testin saptama araligi 0,31-20

ng/mL ve sensivitesi 0.19ng/mL ‘dir.

Bu kitte verilen mikro ELISA plakasi, insan MUCS5AC 'ye 6zgii bir antikor ile
onceden kaplanmistir. Standartlar veya numuneler, uygun mikro ELISA plaka
kuyularima ilave edilir ve spesifik antikor ile kombine edilir. Ardindan, insan
MUCSAC ve Avidin-Horseradish Peroksidaz (HRP) konjugatina 6zgii biyotinlenmis
bir tespit antikoru, her bir mikro plakaya ardi ardina iyice ilave edilir ve daha sonra
inkiibe edilir. Serbest bilesenleri yikanir. Yikayici olarak Human Diagnostics,
Germany kullanilmistir. Substrat ¢ozeltisi, her oyuga eklenir. Sadece insan MUCS5AC,
biyotinlenmis tespit antikoru ve Avidin-HRP konjugati i¢eren kuyular mavi renkte
goriiniir. Enzim substrat reaksiyonu bir siilfiirik asit ¢ozeltisi eklenerek sonlandirilir ve
renk sartya doniisiir. Optik yogunluk (OD) 450 nm + 2 nm dalga boyunda
spektrofotometrik olarak ol¢iiliir. OD degeri insan MUCS5AC konsantrasyonu ile
orantilidir. Olusan renk spektrofotometrik olarak Olgiilir. Daha sonra ¢izilen
kalibrasyon egrisinden calisilan 6rneklerin konsantrasyonlari hesaplanir. Okuyucu

olarak AWARENESS technology INC.Palm City, FL, USA kullanilmistir.

3.3. ISTATIKSEL ANALiZ

Veriler Statistical Package for Social Sciences (SPSS) 26.0 programi ile
degerlendirildi. Calismada devamli sayisal degiskenler Kolmogorov-Smirnov ve
Shapiro -Wilk testleri ile normal dagilim agisindan incelendi. Normal dagilim
gostermeyen devamli degiskenler tablolarda medyan (¢eyrekler arasi genislik)
seklinde gosterildi. Kategorik degiskenler ise oran verilerek icerisindeki olgular yiizde

(%) seklinde gosterildi.

Normal dagilim gostermeyen devamli degiskenler Mann Whitney U testi ile

degerlendirildi. Kategorik veriler chi-kare testiyle incelendi. Ikili karsilastirmalar

21



sonucunda anlamh ¢ikan degerler tek degiskenli ve ¢ok degiskenli regresyon analizi
tekrar degerlendirildi. Cok degiskenli regresyon analizinde klinik veriler géz 6niinde
bulundurularak veriler uyumlandirilarak analiz edildi. Regresyon analizlerinde % 95
giiven araliklar1 ve ihtimal oranlar1 (odds ratio) analiz edildi. Regresyon analizleri
sonucunda anlamli ¢ikan devamli degiskenlerin receiver operating characteristic
(ROC) egrisi altinda kalan alanlar1 %95 giiven aralig1 hesaplanarak arastirildi. S6z
konusu laboratuvar degerleri egrinin altinda kalan alanin anlamli bulunmasi halinde
sinir degerler belirlendi ve hassaslik ile 6zgiillik degerleri kullanilarak sinir degerler
olusturuldu. Smir degerlerin altinda ve iizerindeki gruplar tek degiskenli ve ¢ok
degiskenli regresyon analizleri ile tekrar degerlendirildi. Testlerde p<0,05 anlamlilik

sinir1 olarak kabul edildi.
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4. BULGULAR

Calismadaki 163 hastanin 90’1 erkek (%55,2), 73(%44,8) ‘Ui kadin olarak
gbzlendi. Katilimeilarin yaslarinin medyan degeri 69 (CAA: 58-80) olarak hesaplandi.
Katilimcilarin 72’ si malign (%44,2) 91’1 benign (%55,8) etiyolojiye sahipti.

Katilimcilarin ek hastaliklar1 incelendiginde 93 (%57,1) hastada HT, 56
(%34,4) hastada DM, 21 (%12,9) hastada KOAH, 55 (%33,7) hastada KAH, 38
(%23,3) hastada KKY, 21 (%12,9) hastada KOAH, 11 (%6,8) hastada demans, 43
(%26,4) hastada hiperlipidemi goriildii.

Hastalarin 48 (%29,4)’inin kolanjit dykiisii, 28 (%17,2)’inin ise kolesistektomi
Oykiisii mevcuttu. TR 18 hastalik siddet siniflamasina gore 72 (%44,2) hasta hafif, 47
(%28,8) hasta orta, 44 (%27) hasta siddetli hastalik olarak siniflandirildi.

Katilimcilarin yatis giinli ortancasi 12 (CAA: 8 - 25) olarak bulundu ve
hastalarin %58,3 ‘linde 10 giiniin iizerinde hastane yatis1 goriildii. Hastalarin 116 ‘sina
(%71,2) girisimsel islem (ERCP veya PTK) yapildi. Calismamizdaki hastalarin %
44,2°sinde (n=72) yatislar silirecinde yogun bakim ihtiyact gelisti. Hastalarin %12’

sinde (n=21) mortalite goriildii.

Tablo 2. Temel demografik veriler

Temel Veriler Demografik Veriler
Yag Ortanca (Caa) 69 (58 - 80)
Cinsiyet n (%) Erkek 90 (55,2)
Kadn 73 (44,8)
KAH n (%) 55 (33,7)
KKY n (%) 38 (23,3)
PAH n (%) 3(1,8)
SVO n (%) 16 (9,8)
Demans n (%) 11 (6,8)
KOAH n (%) 21(12,9)
Bag Doku Hastaliklar1 n (%) 1 (0,6)
Karaciger Hastalig1 n (%) 40 (24,5)
Gastrik Ulser n (%) 26 (16)
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Tablo 2. (devam) Temel demografik veriler

DM n (%) 56 (34,4)
Hemipleji n (%) 53D
KBH n (%) 35(21,5)
DM Eslik Eden Organ Hasar1 n (%) 24 (14,7)
AIDS n (%) 1 (0,6)
Hiperlipidemi n (%) 43 (26,4)
HT n (%) 93 (57,1)
Kolesistektom n (%) 28 (17,2)
Semptom n (%) Karmn Agris 73 (44,8)
Ates 0 (0)
Sarilik 7(4,3)
Karin Agrisi+Ates 28 (17,2)
Karin Agrisi+Ates+Sarilik 10 (6,1)
Karin Agrisi+Sarilik 44 (27)
Ates+Sarilik 1 (0,6)
Kolanjit Oykiisii n (%) 48 (29,4)
Malign n (%) 72 (44,2)
Yatig Giinii 7°den Fazla Olanlar n (%) 128 (78,5)
Yatis Giinii 10°dan Fazla Olanlar n (%) 95 (58,3)
Girisimsel Islem Thtiyaci n (%) 116 (71,2)
Kolanjit Siddeti n (%) Hafif 72 (44,2)
Orta 47 (28,8)
Siddetli 44 (27)
Yogun Bakim Thtiyaci n (%) 72 (44,2)
Hastane Yatig Giinii Ortanca (Caa) 12 (8 - 25)

CA19-9 (U/ml) Ortanca (Caa)

97 (21 - 2433)

MusinSAC (ng /mL) Ortanca (Caa)

5,45 (2,98 - 6,57)

Yogun Bakim Yatig Giinii Ortanca (Caa)

0(0-7)

Mortalite n (%)

21 (12,8)

KAH: Koroner Arter Hastalig1, KKY: Konjestif Kalp Yetmezligi, PAH: Periferik Arter Hastaligi, SVO:
Serebrovaskiiler Hastalik, KOAH: Kronik Obstriiktif Akciger Hastaligi, DM: Diabetes Mellitus, KBH:

Kronik Bobrek Hastaligi, AIDS: Acquired Immune Deficiency Syndrome, HT: Hipertansiyon

Yas ile benign ve malign grup karsilagtirildiginda anlamli farklilik goériilmedi

(p=0,375). Sistolik kan basinci, diyastolik kan basinci, nabiz, viicut sicakligi,

saturasyon ve GKS benign ile malign grup arasinda kiyaslandiginda istatistiksel olarak

anlamli farklilik goriilmedi (p>0,05).
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Malign kolanjit olgularinda erkek cinsiyet daha sik olarak goriildi (%54,2-
%37,4). Maligniteye sekonder gelisen kolanjit vakalar1 ile benign sebeplere bagh
gelisen kolanjit vakalar1 ek hastaliklar yoniinden karsilagtirildiginda maligniteye
sekonder kolanjit vakalarinda KAH (p=0,015), hiperlipidemi (p=0,001) ve kronik
karaciger hastaligi (p<<0,001) daha sik goriildii.

Malign kolanjit vakalarinin %37,5 ‘inde kolanjit dykiisii mevcut iken benign
vakalarda bu oran %23,1 olarak goriildii (p=0,045). Malign kolanjit vakalarinin %19,4
“inde inotrop ihtiyact gelismis iken bu oran benign vakalarda %6,6 olarak goriildii

(p=0,013).

Malign kolanjit vakalarinin %80,6’sinda islem ihtiyac1 gelismisken bu oran
benign grupta %63,7 olarak goriildii (p=0,019). Malign vakalarin %31,9’unda PTK ile
drenaj saglanmis olup bu oran benign grupta %3,3 olarak goriilmiis olup; ERCP
oranlar1 kiyaslandiginda ise malign hastalarda oran %45,8, benign hastalarda %58,2

olarak goriildii.

Malign kolanyjit tanil1 hastalarda siddetli kolanjit %36,1 olarak goriilmiisken bu
oran benign grupta %19,8 olarak goriildii (p=0,02).
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Tablo 3. Malign ve benign gruplarin demografik verileri ve klinik bulgular

Benign Malign
Ortanca (Caa) Ortanca (Caa)
Yas 69 (60 - 81) 69 (57 - 78) 0,375
Sistolik Kan Basinci (mmHg) 120 (108 - 137) 115 (103 - 129) 0,083
Diyastolik Kan Basinct (mmHg) 70 (60 - 77) 65 (61 -74) 0,534
Nabiz (atim/dk) 85 (79 - 92) 85 (75 -90) 0,336
Ates (°C) 36,6 (36,5 - 36,8) 36,7 (36,5 - 37) 0,14
Solunum Sayis1 (solunum /dk) 16 (15 - 18) 16 (15-17) 0,557
Satlirasyon (Sa02) 94 (92 - 96) 95 (93 -97) 0,145
GKS 15 (15 -15) 15 (15-15) 0,277
N(%) N(%)

Kadm 34 (37,4) 39 (54,2) 0,032
KAH 38 (41,8) 17 (23,6) 0,015
KKY 25 (27,5) 13 (18,1) 0,158
PAH 0(0) 3(4,2)
SVO 7(7,7) 9(12,5) 0,306
Demans 7(7,8) 4 (5,6) 0,576
KOAH 10 (11) 11 (15,3) 0,417
Bag Doku Hastaliklar1 0(0) 1(1,4)
Karaciger Hastaliklar1 3(3.3) 37(51,4) <0,001
Gastrik Ulser 8 (8,8) 18 (25) 0,005
DM 36 (39,6) 20 (27,8) 0,116
Hemipleji 2(2,2) 34,2
KBH 22 (24,2) 13 (18,1) 0,345
DM Organ Hasar1 16 (17,6) 8 (11,1) 0,247
AIDS 0(0) 1(1,4)
Hiperlipidemi 15 (16,5) 28 (38,9) <0,001
HT 52 (57,1) 41 (56,9) 0,98
Kolesistektomi 19 (20,9) 9 (12,5) 0,159
Semptom

Karin Agrisi 53 (58,2) 20 (27,8)

Ates 0(0) 0 (%0)

Sarilik 3(3,3) 4 (5,6)

Karin Agrisi+Ates 20 (22) 8 (11,1)

Karm Agrisi+Ates+Sarilik 4(4,4) 6 (8,3)
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Tablo 3. (devam) Malign ve benign gruplarin demografik verileri ve klinik bulgular1

Karin Agrisi+Sarilik 10 (11) 34 (47,2)
Ates+Sarilik 1(1,1) 0(0)
Kolanjit Oykiisii 21(23,1) 27 (37,5) 0,045
Inotrop Ihtiyaci 6 (6,6) 14 (19,4) 0,013
Antibiyotik Ihtiyact 86 (94,5) 72 (100)
Gram Boyama
Gram Boyama Yok 74 (81,3) 49 (68,1) 0,056
Gram Pozitif 2(2,2) 70,7
Gram Negatif 15 (16,5) 16 (22,2)
Kiiltiirde Ureme
Ureme Yok 74 (81,3) 49 (68,1) 0,035
E.Coli 6 (6,6) 11 (15,3)
Klebsiella 6 (6,6) 5(6,9)
Enterococcus 2(2,2) 709,7)
Pseudomonas 3(3.3) 0(0)
Eslik Eden Kolesistit 24 (26,4) 8 (11,1) 0,015
Eslik Eden Pankreatit 18 (19,8) 11 (15,3) 0,455
Cerrahi Islem Ihtiyact Olmamasi 89 (97,8) 70 (97,2)
Girisimsel Islem Ihtiyac1 58 (63,7) 58 (80,6) 0,019
Ercp Ptk Ihtiyaci
Girisimsel Islem Thtiyac1 Yok 33 (36,3) 14 (19,4) <0,001
Ercp 53 (58,2) 33 (45,8)
Ptk 33.3) 23 (31,9)
Ercp+Ptk 2(2,2) 2(2,8)
Mortalite 3(3.3) 18 (25) <0,001
Yogun Bakim Ihtiyact 38 (41,8) 34 (47,2) 0,485
Kolanjit Siddeti
Hafif 46 (50,5) 26 (36,1) 0,052
Orta 27(29,7) 20 (27,8)
Siddetli 18 (19,8) 26 (36,1)
Siddetli Kolanjit 18 (19,8) 26 (36,1) 0,02

MUCSAC seviyesinin medyan degeri benign hastalarda 3,04 (CAA:1,62-
5,68), malign hastalarda ise 6,44 (4,03 -18,48) olarak goriilmiis olup aralarinda
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istatistiksel anlamhi farklilik saptanmistir (p<0,001). CA19-9 seviyesinin medyan
degeri benign hastalarda 51,6 (CAA:16,51 - 512,7), malign hastalarda ise 239,12
(CAA: 41,63 - 4053,98) olarak goriilmiis olup aralarinda istatistiksel anlamli farklilik
saptanmustir (p=0,001).

Laboratuvar parametreleri kiyaslandiginda ALP seviyeleri (p<0,001), total ve
direkt bilirubin seviyeleri (p<0,001), iire seviyeleri (p=0,003), kreatinin seviyeleri
(p=0,006), sodyum seviyeleri (p<0,001), hemoglobin seviyeleri (p<0,001), lipit

parametrelerin seviyeleri (p<<0,001) arasinda istatistiksel anlamli farklilik goriilmiistiir.

Tablo 4. Malign ve benign gruplarin laboratuvar bulgulari

Benign Malign
Ortanca (Caa) Ortanca (Caa) P

MUCSAC (ng /mL) 3,04 (1,62 - 5,68) 6,44 (4,03 - 18,48) <0,001
CA19-9 (U/ml) 51,6 (16,51 - 512,7)  [239,12 (41,63 - 4053,98)( 0,001
Glukoz (mg/dl) 112 (93 - 150) 107 (88 - 131) 0,156
Ast (IU/L) 161 (71 -292) 124 (80 - 197) 0,247
Alt (IU/L) 161 (75 - 299) 104 (47 - 223) 0,006
Alp (IU/L) 259 (163 - 440) 429 (307 - 684) <0,001
Ggt (IU/L) 323 (210 - 497) 425 (209 - 618) 0,11

Amilaz (U/L) 63 (46 - 190) 42 (21-175) <0,001
Lipaz (U/L) 41 (29 - 143) 35,5 (18 -179,3) 0,039
Total Bilirubin (mg/dL) 4,1 (2,06 - 5,56) 8,95 (4,45 - 12,85) <0,001
Direk Bilirubin (mg/dL) 2,54 (1,1 -4,1) 6,7 (3,2-10,1) <0,001
Ure (mg/dL) 39 (32,1 - 53,5) 32(24-42)9) 0,003
Kreatinin (mg/dL) 0,86 (0,67 - 1,05) 0,74 (0,6 - 0,88) 0,006
Ldh (U/L) 323 (247 - 458) 289 (241 - 378) 0,083
Sodyum (mg/dL) 138,5 (135,7 - 140) 136 (133 - 138,85) <0,001
Potasyum (mg/dL) 4(3,7-44) 3,953,7-4,4) 0,633
Kalsiyum (mg/dL) 8,6(8,34-9,1) 8,84 (8,4-9,3) 0,13

Albumin (mg/dL) 37,66 (33,79 - 41,17) 32,14 (27,75 - 37,81) | <0,001
Hematokrit (%) 40,5 (35,4 - 43,4) 35,15 (31,5 - 40,2) 0,001
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Tablo 4. (devam) Malign ve benign gruplarin laboratuvar bulgular

Hemoglobin (g/dL) 13 (11,3 - 14,3) 11,3 (9,9-12,5) <0,001
Lenfosit Sayis1 (10 pl) 0,96 (0,54 - 1,45) 1,33 (0,84 - 1,68) 0,006
Lenfosit % 9,3(3,7-17,3) 13,6 (8,75 - 20,95) 0,001
Mev (um?) 90,2 (87,5 - 94,6) 92,2 (89,1 - 95,3) 0,062
Nétrofil Sayisi (10° pl) 8,6 (5,5 -12,56) 6,68 (4,74 - 10) 0,039
Notrofil % 82,2 (72 - 90,6) 76,85 (68,6 - 83,45) 0,001
Notrofil Lenfosit Orani 9,26 (4,25 - 24,06) 5,76 (3,29 - 9,55) 0,001
Trombosit Sayis1 (mm?) 221 (172 - 292) 255,5(191,5 - 332) 0,105
Rdw (%) 14,45 (13,6 - 15,3) 16,2 (14,7 -17,9) <0,001
Whe (10° pl) 10,7 (7,72 - 14,1) 9,75 (6,39 - 12,69) 0,118
Crp (U/L) 80 (40 - 149) 47,65 (18,95 - 96,9) 0,007
Prokalsitonin (ng/dl) 1,05 (0,24 - 6,67) 0,38 (0,17 - 1,25) 0,013
Inr 1,14 (1,06 - 1,3) 1,2 (1,09 - 1,3) 0,497
Trigliserid (mg/dL) 127 (95 - 174,5) 188,5 (131 -254,5) | <0,001
HdlI (mg/dL) 33 (22,5 -45) 24 (20 - 33,5) 0,003
Ldl (mg/dL) 80,5 (62,5 - 109,5) 131 (88,5 - 180) <0,001
Non Hdl (mg/dL) 110,5 (82,5 - 142) 168,5 (119 - 228,5) <0,001

Yatis giin sayilar1 10’un iizerinde olan katilimcilar ile 10 ve altinda olan
katilimcilarin yas, nabiz, viicut sicaklifi, solunum sayilari, satiirasyon degerleri,
sistolik ve diyastolik kan basinci degerleri arasinda istatistiksel anlamli farklilik

goriilmemistir.

10 giinden uzun siireli hastane yatis1 olanlarin %18,9’unda inotrop ihtiyaci
gelismis iken bu oran diger grupta %2,9 olarak goriildii (p=0,002).10 giinden uzun
stireli hastane yatis1 olanlarda siddetli kolanjit oran1 %32,6 iken bu oran diger grupta
%19,1 olarak izlenmis olup aralarinda istatistiksel anlamli farklilik goriilmedi
(p=0,055). 10 giinden uzun stireli hastane yatis1 olanlarda islem gereksinimi %83,2

iken bu oran diger grupta %54,4 olarak izlenmistir (p<0,001).

Hastane yatiglar1 10 giin ve daha az olan hastalarda MUCS5AC seviyesinin
ortancast 4,03 (CAA: 1,64-6,21), 10 giiniin iizerinde hastalarda ise MUCS5AC

seviyesinin ortancast 5,61 (CAA: 2,99 -7,19) olarak bulunmus olup aralarinda

29



istatistiksel anlamli farklilik goriilmedi (p=0,076). Hastane yatiglar1 10 giiniin {izerinde
olan hastalarda CA19-9 seviyesinin ortancas1 167,36 (CAA: 27,36 -2884,5), 10 giin
ve daha az olan hastalarda ise CA19-9 seviyesinin ortancast 49,31 (CAA: 16 -1268)

olarak bulunmus olup aralarinda istatistiksel anlamli farklilik gériilmedi (p=0,067).

Yatis giin sayilar1 10’un iizerinde olan katilimcilar ile 10 ve altinda olan
katilimcilarin  laboratuvar parametreleri  degerlendirildiginde AST seviyeleri
(p=0,011), ALT seviyeleri (p=0,005), ALP seviyeleri (p=0,024), total ve direkt
bilirubin seviyeleri (p=0,001), sodyum seviyeleri (p=0,020), alblimin seviyeleri
(p=0,001), hemoglobin seviyeleri (p=0,008) ile INR seviyeleri (p=0,048) arasinda

istatistiksel anlamli farklilik goriildii.

Tablo 5. Hastane yatis giiniine gore karsilagtirilmali laboratuvar bulgulari

YATIS GUNU 10°’DAN YATIS GUNU 10°’DAN
FAZLA OLMAYANLAR FAZLA OLANLAR
Medyan (CAA) Medyan (CAA) P
MUCSAC (ng /mL) 4,03 (1,64 -6,21) 5,61 (2,99 -7,19) 0,076
CA19-9 (U/ml) 49,31 (16 -1268) 167,36 (27,36 -2884.,5) | 0,067
GLUKOZ (mg/dl) 107 (91 -142) 112 (90 -142) 0,868
AST (IU/L) 172 (89 -311) 116 (65 -218) 0,011
ALT (IU/L) 169 (84 -328) 110 (51 -244) 0,005
ALP (IU/L) 287 (183 -438) 414 (230 -592) 0,024
GGT (IU/L) 341 (228 -550) 330 (205 -580) 0,586
AMILAZ (U/L) 56 (41 -170) 50 (32 -105) 0,168
LIPAZ (U/L) 45 (30 -143) 35 (19 -94) 0,025
TOTAL BILIRUBIN (mg/dL) 4,35 (2,13 -6,85) 6,5(3,5-11,2) 0,001
DIREK BILIRUBIN (mg/dL) 2,57 (1,15 -4,22) 4,55 (2,7 -8,62) <0,001
URE (mg/dL) 37 (28,98 -49) 36 (27,82 -52) 0,897
KREATININ (mg/dL) 0,85 (0,67 -0,98) 0,78 (0,61 -0,98) 0,231
LDH (U/L) 324 (253 -480) 304 (242 -401) 0,193
SODYUM (mg/dL) 138,2 (135,35 -140) 136 (134 -139,2) 0,02
POTASYUM (mg/dL) 4 (3,7 -4,4) 4 (3,6 -4,4) 0,485
KALSIYUM (mg/dL) 8,66 (8,38 -9,1) 8,77 (8,39 -9,3) 0,473
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Tablo 5. (devam) Hastane yatis giiniine gore karsilagtirilmali laboratuvar bulgular

ALBUMIN (mg/dL) 38 (34,39 -41,16) 33,75 (28 -38,05) 0,001
HEMATOKRIT (%) 40,15 (35,15 -42,9) 36,9 (31,7 -42) 0,016
HEMOGLOBIN (g/dL) 12,95 (11,05 -14,17) 12 (9,9 -13,4) 0,008
LENFOSIT SAYISI (10° pl) 1,12 (0,56 -1,59) 1,2 (0,66 -1,56) 0,715
LENFOSIT% 11,9 (4,75 -19,15) 11,15 (6,6 -19) 0,779
MCV (um’) 89,9 (86,45 -92,7) 92,4 (88,9 -95,3) 0,004
NOTROFIL SAYISI (10° pl) 8,11 (5,46 -12,02) 7,51 (4,9 -11) 0,513
NOTROFIL% 80,15 (70 -88,15) 80,2 (70,5 -88,7) 0,946
NOTROFIL LENFOSIT

ORANI 6,6 (3,64 -18,74) 7,49 (3,75 -12,93) 0,848
TROMBOSIT SAYISI (mm?) 229,5 (181,5 -313) 239 (172 -305) 0,964
RDW (%) 14,6 (13,7 -16) 15,25 (14,3 -17.,4) 0,025
WBC (10° ul) 10,34 (7,54 -13,74) 9,91 (6,53 -13,81) 0,473
CRP (U/L) 72,4 (30,6 -134,35) 74 (20,2 -154,5) 0,957
PROKALSITONIN (ng/dl) 0,8 (0,21 -6,1) 0,48 (0,2 -2,33) 0,362
INR 1,12 (1,01 -1,3) 1,2 (1,1-1,3) 0,048
TRIGLISERID (mg/dL) 134 (95 -191) 169 (115 -221) 0,045
HDL (mg/dL) 34 (24 -45) 24 (17 -34) <0,001
LDL (mg/dL) 94 (72 -132) 99 (63 -155) 0,941
NON HDL (mg/dL) 126 (103 -162) 139 (93 -184) 0,366

Hastane yatis siirecinde mortalite ger¢eklesmeyen katilimcilar ile gergeklesen
katilimcilarin yas, viicut sicakligi ve satlirasyon degerleri arasinda istatistiksel anlamli

farklilik gériilmemistir (p>0,05).

Hastane yatis siirecinde mortalite ger¢eklesmeyen katilimcilar ile gerceklesen
katilimcilarin sistolik kan basinct (p=0,001), diyastolik kan basinc1 (P=0,029), nabiz
(p=0,003), solunum sayis1 (p<0,005), GKS (p<0,001) degerleri arasinda anlamh

farklilik goriilmiistiir.

Yatis siireci boyunca mortalite gelisen grupta siddetli kolanjit oran1 %81,0

olarak goriilmiisken bu oran gelismeyen grupta %19 olarak goriildii (p<0,001)
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Tablo 6. Mortaliteye gore karsilagtirmali demografik ve klinik bulgular

MORTALITE YOK EX
Medyan (CAA) Medyan (CAA) p
YAS 68 (58 -79) 75 (63 -82) 0,222
SISTOLIK KAN BASINCI (mmHg) 120 (109 -131) 105 (95 -115) 0,001
DIYASTOLIK KAN BASINCI
(mmHg) 70 (60 -75) 62 (60 -65) 0,029
NABIZ (atim/dk) 84 (75 -90) 92 (85 -104) 0,003
ATES (°C) 36,7 (36,5 -36,8) 36,8 (36,5 -37.,2) 0,143
SOLUNUM SAYISI (solunum /dk) 16 (15 -17) 17 (16 -20) 0
SATURASYON (Sa02) 95 (92 -96) 93 (92 -95) 0,073
GKS 15 (15 -15) 15 (14 -15) 0,001
n(%) n(%)
KADIN 62(43,7) 11(52,4) 0,453
KAH 48(33.8) 7(33,3) 0,966
KKY 33(23,2) 5(23.,8) 0,954
PAH 2(1,4) 1(4,8) 0,286
SVO 12(8,5) 4(19) 0,128
DEMANS 9(6,4) 2(9,5) 0,594
KOAH 16(11,3) 5(23.8) 0,109
BAG DOKU HASTALIKLARI 1(0,7) 0(0)
KARACIGER HASTALIKLARI 27(19) 13(61,9) <0,001
GASTRIK ULSER 20(14,1) 6(28,6) 0,091
DM 52(36,6) 4(19) 0,114
HEMIPLEII 3(2,1) 2(9,5) 0,066
KBH 3021,1) 5(23,8) 0,78
DM ORGAN HASARI 21(14.8) 3(14,3) 0,952
AIDS 0(0) 1(4.,8)
HIiPERLIPIDEMI 37(26,1) 6(28,6) 0,807
HT 82(57,7) 11(52,4) 0,643
KOLESISTEKTOMI 24(16,9) 4(19) 0,808
SEMPTOM
KARIN AGRISI 68(47,9) 5(23,8) 0,001
ATES 0(0) 0(0)
SARILIK 6(4,2) 1(4.8)
KARIN AGRISI+ATES 27(19) 1(4,8)
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Tablo 6. (devam) Mortaliteye gore karsilastirmali demografik ve klinik bulgular

KARIN
AGRISI+ATES+SARILIK 6(4,2) 4(19)
KARIN AGRISI+SARILIK 35(24,6) 9(42.,9)
ATES+SARILIK 0(0) 1(4,8)
KOLANIJIT OYKUSU 37(26,1) 11(52,4) 0,014
INOTROP IHTIYACI 7(4,9) 13(61,9) <0,000
ANTIBIYOTIK 137(96,5) 21(100) 0,382
GRAM BOYAMA
GRAM BOYAMA YOK 114(80,3) 9(42,9) 0,001
GRAM POZITIF 7(4,9) 2(9,5)
GRAM NEGATIF 21(14,8) 10(47,6)
KULTURDE UREME
UREME YOK 114(80,3) 9(42,9) 0,005
E. COLI 11(7,7) 6(28.6)
KLEBSIELLA 8(5,6) 3(14,3)
ENTEROCOCCUS 7(4,9) 2(9,5)
PSEUDOMONAS 2(1,4) 1(4.,8)
ESLIK EDEN KOLESISTIT 32(22,5) 0(0) 0,015
ESLIK EDEN PANKREATIT 24(16,9) 5(23.8) 0,44
CERRAHI ISLEM IHTIYACI YOK 138(97,2) 21(100) 0,436
GIRISIMSEL ISLEM IHTIYACI 103(72,5) 13(61,9) 0,316
ERCP-PTK IHIYACI
GIRISIMSEL ISLEM
IHTIYACI YOK 39(27,5) 8(38,1) 0,001
ERCP 82(57,7) 4(19)
PTK 17(12) 9(42,9)
ERCP+PTK 4(2,8) 0(0)
KOLANIJIT SIDDETI
HAFIF 71(50) 1(4,8) <0,001
ORTA 44(31) 3(14,3)
SIDDETLI 27(19) 17(81)
SEVERE 27(19) 17(81) <0,001

Hastane yatis siirecinde mortalite gerceklesmeyen hastalarda MUCSAC

seviyesinin ortancasi 3,25 (CAA: 1,66 -6,27), mortalite gergeklesen hastalarda ise
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MUCSAC seviyesinin ortancas1t 11,65 (CAA: 6 -94,49) olarak bulunmus olup
aralarinda anlamh farklilik goriilmiistiir (p<0,001). Hastane yatis siirecinde mortalite
gerceklesmeyen hastalarda CA19-9 seviyesinin ortancast 74,3 (CAA: 20,09 -1522),
mortalite gerceklesen hastalarda ise CA19-9 seviyesinin ortancasi 864,21 (72,58 -
14994,01) olarak bulunmus olup aralarinda anlamli farklilik goriilmiistiir (p<0,017).

Hastane yatis siirecinde mortalite ger¢eklesmeyen katilimcilar ile gergeklesen
katilimcilarin laboratuvar parametreleri degerlendirildiginde AST seviyeleri (p,0,015),
GGT seviyeleri (p=0,009), total bilirubin seviyeleri (p=0,035), direk bilirubin
seviyeleri (p=0,034), sodyum seviyeleri (p=0,036), hemoglobin seviyeleri (p=0,002)
ve INR seviyeleri (p=0,008) arasinda anlamli farklilik goriilmiistiir.

Tablo 7. Mortaliteye gore karsilastirmali laboratuvar bulgular:

MORTALITE YOK EX

Medyan (CAA) Medyan (CAA) P
MUCS5AC (ng /mL) 3,25 (1,66 -6,27) 11,65 (6 -94,49) <0,001
Cals-5 (gl 743 (20,09 -1522) 8641‘15919517,(2)’15)8 _ 0,017
GLUKOZ (mg/dl) 111 (91 -146) 100 (88 -119) 0,328
AST (IU/L) 160 (80 -261) 89 (57 -147) 0,015
ALT (IU/L) 157 (75 -293) 51 (31 -83) 0
ALP (IU/L) 344 (191 -554) 329 (257 -546) 0,658
GGT (IU/L) 344 (232 -611) 205 (186 -417) 0,009
AMILAZ (U/L) 56 (36 -128) 37 (17 -88) 0,013
LIPAZ (U/L) 41 (27 -95) 25 (16 -137) 0,069
TOTAL BILIRUBIN (mg/dL) 4,9 (2,7-9) 8,3 (4,2 -11,5) 0,035
DIREK BILIRUBIN (mg/dL) 3,6 (1,8-6,7) 6,6 (3,05 -9,1) 0,034
URE (mg/dL) 36,38 (27,82 -48,36) 47 (32 -54) 0,09
KREATININ (mg/dL) 0,81 (0,65 -0,98) 0,71 (0,54 -0,9) 0,093
LDH (U/L) 315 (242 -412) 392 (262 -537) 0,078
SODYUM (mg/dL) 137,75 (135 -140) 135 (132 -138) 0,036
POTASYUM (mg/dL) 4 (3,7-4,38) 4,1 (3,5 -4,6) 0,552
KALSIYUM (mg/dL) 8,7 (8,39 -9,2) 8,8 (8,4-9,7) 0,39
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Tablo 7. (devam) Mortaliteye gore karsilastirmali laboratuvar bulgulari

ALBUMIN (mg/dL) 36,31 (32 -40,59) 26 (23 -32) 0

HEMATOKRIT (%) 38,8 (33,8 -42,7) 32,9 (30,3 -39) 0,003
HEMOGLOBIN (g/dL) 12,4 (10,8 -13,8) 10,8 (9,6 -12,5) 0,002
LENFOSIT SAYISI (10° pl) 1,15 (0,62 -1,56) 1,12 (0,69 -1,62) 0,588
LENFOSIT% 11,7 (5,3 -19,4) 11 (8,7-13,9) 0,792
MCV (um’) 90,85 (88,2 -94,7) 92,7 (90,4 -95,1) 0,145
NOTROFIL SAYISI (10° ul) 7,6 (5,22 -11,79) 8,29 (6,21 -10,65) 0,77
NOTROFIL% 80,15 (70 -88.9) 80,2 (74,4 -85,3) 0,768
NOTROFIL LENFOSIT ORANI 6,61 (3,53 -16,69) 7,49 (5,65 -9,89) 0,774
TROMBOSIT SAYISI (mm?’) 237,5 (181 -299) 279 (143 -313) 0,87
RDW (%) 14,8 (14,05 -16,35) 17,8 (15,4 -18,4) 0

WBC (10° ul) 9,88 (7,2 -13,54) 10,3 (8,57 -14,19) 0,638
CRP (U/L) 71,5 (24 -139) 76 (33,1 -134,4) 0,591
PROKALSITONIN (ng/dl) 0,59 (0,18 -4,69) 0,55 (0,24 -1,27) 0,919
INR 1,16 (1,06 -1,3) 1,3(1,2-1,4) 0,008
TRIGLISERID (mg/dL) 148 (108 -215) 154 (118 -192) 0,765
HDL (mg/dL) 30 (23 -42) 20 (16 -25) 0

LDL (mg/dL) 100 (68 -145) 91 (68,4 -126) 0,362
NON HDL (mg/dL) 133 (98 -176) 120 (89 -164) 0,472

Hastane yatig silirecinde yogun bakim ihtiyaci gelismeyen katilimcilar ile
gelisen katilimcilarin viicut sicaklifi, solunum sayisi, GKS, sistolik ve diyastolik kan

basinci degerleri arasinda istatistiksel anlamli farklilik gériilmemistir (p>0,05).

Hastane yatis siirecinde yogun bakim ihtiyaci ger¢eklesmeyen katilimcilar ile
gerceklesen katilimcilarin yas (p=0,010), nabiz (p=0,010), satiirasyon (p=0,009)
degerleri arasinda anlamh farklilik goriilmiistiir. Yatis siirecinde yogun bakim ihtiyaci
gelisen ve gelismeyen hastalar ek hastaliklar yoniinden karsilastirildiklarinda

aralarinda istatistiksel anlamli farklilik goriilmemistir.

Yatis siirecinde yogun bakim ihtiyaci gelisen hastalarda inotrop ihtiyaci orani

%20,8 iken bu oran yogun bakim ihtiyaci gelismeyen grupta %35,5 olarak saptanmistir
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(p=0,003). Yatis siirecinde yogun bakim ihtiyaci gelisen hastalarin %34,7’sinde

siddetli kolanjit izlenmisken bu oran yogun bakim ihtiyaci gelismeyen grupta %20,9

olarak saptanmistir (p=0,048).

Tablo 8. YBU yatis ihtiyacina gore karsilastirmali demografik ve klinik bulgular

YB IHTIYACI

YB IHTIYACI

OLMAYANLAR OLANLAR

Medyan (CAA) Medyan (CAA) P
YAS 67 (56 -76) 74 (63 -82) 0,01
SISTOLIK KAN BASINCI (mmHg) 120 (109 -135) 114 (102 -130) 0,052
DIYASTOLIK KAN BASINCI
(mmHg) 70 (60 -75) 65 (60 -75) 0,349
NABIZ (atim/dk) 84 (75 -88) 87 (80 -98) 0,01
ATES (°C) 36,7 (36,5 -36,8) 36,7 (36,4 -37,2) 0,556
SOLUNUM SAYISI (solunum /dk) 16 (15 -16) 16 (15 -18) 0,066
SATURASYON (Sa02) 95 (92 -97) 94 (92 -95) 0,009
GKS 15 (15 -15) 15 (15 -15) 0,105

n(%) n(%)

KADIN 34(37,4) 39(54,2) 0,032
KAH 25(27.5) 30(41,7) 0,057
KKY 16(17,6) 22(30,6) 0,052
PAH 2(2,2) 1(1,4) 0,703
SVO 6(6,6) 10(13,9) 0,12
DEMANS 3(3,3) 8(11,3) 0,045
KOAH 12(13,2) 9(12,5) 0,897
BAG DOKU HASTALIKLARI 1(1,1) 0(0)
KARACIGER HASTALIKLARI 21(23,1) 19(26,4) 0,626
GASTRIiK ULSER 13(14,3) 13(18,1) 0,514
DM 37(40,7) 19(26,4) 0,057
HEMIPLEJI 1(1,1) 4(5,6) 0,101
KBH 21(23,1) 14(19,4) 0,575
DM ORGAN HASARI 18(19,8) 6(8,3) 0,041
AIDS 0(0) 1(1,4)
HIPERLiPIDEMI 29(31,9) 14(19,4) 0,074
HT 52(57,1) 41(56,9) 0,98
KOLESISTEKTOMI 16(17,6) 12(16,7) 0,878

36




Tablo 8. (devam) YBU yatis ihtiyacina gore karsilagtirmali demografik ve klinik

bulgular
SEMPTOM
KARIN AGRISI 46(50,5) 27(37.5) 0,143
ATES 0(0) 0(0)
SARILIK 4(4,4) 3(4,2)
KARIN AGRISI+ATES 16(17,6) 12(16,7)
KARIN
AGRISI+ATES+SARILIK 2(2,2) 8(11,1)
KARIN AGRISI+SARILIK 23(25.3) 21(29,2)
ATES+SARILIK 0(0) 1(1,4)
KOLANJIT OYKUSU 24(26,4) 24(33,3) 0,333
INOTROP IHTIYACI 5(5,5) 15(20,8) 0,003
ANTIBIYOTIK 88(96,7) 70(97,2) 0,849
GRAM BOYAMA
GRAM BOYAMA YOK 73(80,2) 50(69,4) 0,218
GRAM POZITIF 5(5,5) 4(5,6)
GRAM NEGATIF 13(14,3) 18(25)
KULTURDE UREME
UREME YOK 73(80,2) 50(69,4) 0,415
E. COLI 7(7,7) 10(13,9)
KLEBSIELLA 4(4,4) 7(9,7)
ENTEROCOCCUS 5(5,5) 4(5,6)
PSEUDOMONAS 2(2,2) 1(1,4)
ESLIK EDEN KOLESISTIT 20(22) 12(16,7) 0,397
ESLIK EDEN PANKREATIT 13(14,3) 16(22,2) 0,188
CERRAHI ISLEM IHTIYACI YOK 89(97,8) 70(97,2) 0,812
ISLEM [HTIYACI 62(68,1) 54(75) 0,336
ERCP-PTK IHIYACI
GIRISIMSEL ISLEM THTIYACI
YOK 29(31,9) 18(25) 0,103
ERCP 50(54,9) 36(50)
PTK 9(9,9) 17(23,6)
ERCP+PTK 3(3,3) 1(1,4)
KOLANJIT SIDDETI
HAFIF 51(56,) 21(29,2) 0,003
ORTA 21(23,1) 26(36,1)
SIDDETLI 19(20,9) 25(34,7)
SEVERE 19(20,9) 25(34,7) 0,048
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Hastane yatis slirecinde yogun bakim ihtiyaci gelismeyen hastalarda MUCSAC
seviyesinin ortancasi 3,25 (CAA:1,65 -6,35), yogun bakim ihtiyaci gelisen hastalarda
ise MUCS5AC seviyesinin ortancasi 5,68 (CAA: 3,01 -7,2) olarak bulunmus olup
aralarinda anlamli farklilik goriilmemistir. (p=0,092). Hastane yatis slirecinde yogun
bakim ihtiyaci gelismeyen hastalarda CA19-9 seviyesinin ortancas: 84,3 (CAA: 21,46
-2441), yogun bakim ihtiyaci gelisen hastalarda ise CA19-9 seviyesinin ortancas1 143
(CAA: 21 -2433) olarak bulunmus olup aralarinda anlamli farklilik goriilmemistir.
(p=0,692).

Hastane yatis siirecinde yogun bakim ihtiyac1 gelismeyen katilimcilar ile
gerceklesen katilimcilarin  laboratuvar parametreleri degerlendirildiginde ALT
seviyeleri (p=0,009), GGT seviyeleri (p=0,010), alblimin (p=0,018), notrofil
(p=0,011), beyaz kiire (p=0,015), CRP (p=0,028) ve INR seviyeleri (p=0,008) arasinda

anlamli farklilik saptanmistir.

Tablo 9. YBU yatis ihtiyacina gore karsilastirmali laboratuvar bulgulari

YB IHTIYACI YB IHTIYACI

OLMAYANLAR OLANLAR

Medyan (CAA) Medyan (CAA) P
MUC5AC (ng /mL) 3,25 (1,65 -6,35) 5,68 (3,01 -7,2) 0,09
CA19-9 (U/ml) 84,3 (21,46 -2441) 143 (21 -2433) 0,692
GLUKOZ (mg/dl) 112 (91 -143) 107 (90 -133) 0,402
AST (IU/L) 168 (82 -253) 113 (64 -222) 0,132
ALT (IU/L) 177 (73 -299) 99 (56 -217) 0,009
ALP (IU/L) 337 (189 -589) 340 (218 -525) 0,82
GGT (IU/L) 426 (240 -639) 302 (194 -451) 0,01
AMILAZ (U/L) 55 (36 -96) 54 (29 -131) 0,702
LIPAZ (U/L) 43,6 (28 -83) 34,1 (20,5 -140,5) 0,327
TOTAL BILIRUBIN (mg/dL) 4,7 (2,6 -9) 5,4 (3,4-10,13) 0,164
DIREK BILIRUBIN (mg/dL) 3,5(1,7-6,7) 42 (2,54 -8,1) 0,152
URE (mg/dL) 36 (26 -45) 40,01 (29,98 -52,75) | 0,056
KREATININ (mg/dL) 0,85 (0,66 -0,99) 0,76 (0,61 -0,97) 0,224
LDH (U/L) 319 (242 -424) 320 (255 -433) 0,498
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Tablo 9. (devam) YBU yatis ihtiyacina gore karsilastirmali laboratuvar bulgulari

SODYUM (mg/dL) 138 (135 -140) 136,8 (134 -139,7) 0,117
POTASYUM (mg/dL) 4 (3,7 -4,34) 4 (3,7 -4,5) 0,351
KALSIYUM (mg/dL) 8,7 (8,39 -9,2) 8,84 (8,35 -9,3) 0,577
ALBUMIN (mg/dL) 37,27 (31 -41,15) 34,74 (29 -37,94) 0,018
HEMATOKRIT (%) 38,8 (33,6 -43,2) 37,7 (32,6 -42) 0,375
HEMOGLOBIN (g/dL) 12,4 (10,5 -14) 12,2 (10,05 -13,4) 0,249
LENFOSIT SAYISI (10° pl) 1,2 (0,66 -1,67) 1,1 (0,63 -1,46) 0,318
LENFOSIT% 13,4 (6,6 -20,5) 9.8 (5,35 -14,2) 0,011
MCV (um’) 90,7 (88,3 -94.9) 92 (88,6 -94,85) 0,659
NOTROFIL SAYISI (10° pl) 6,52 (4,9 -11) 8,9 (5,82 -12,74) 0,011
NOTROFIL% 76,9 (68,2 -86,6) 83 (74,45 -89,15) 0,01
NOTROFIL LENFOSIT ORANI 5,82 (3,28 -12,39) 8,68 (5,23 -16,8) 0,007
TROMBOSIT SAYISI (mm®) 248 (182 -311) 219 (169 -302,5) 0,195
RDW (%) 14,8 (13,8 -16,4) 152 (14,3 -17,4) 0,059
WBC (10° ul) 8,88 (6,88 -12,75) 11,12 (8,37 -14,93) 0,015
CRP (U/L) 60 (20,2 -108) 78,6 (36 -181) 0,028
PROKALSITONIN (ng/dl) 0,44 (0,15 -2,47) 0,75 (0,22 -5,47) 0,088
INR 1,1 (1,03 -1,3) 1,2 (1,1 -1,35) 0,008
TRIGLISERID (mg/dL) 150 (105 -207) 156,5 (108,5-219) | 0,577
HDL (mg/dL) 33 (23 -41,5) 24 (19 -34,5) 0,012
LDL (mg/dL) 106 (71,5 -154) 91 (67,5 -131,5) 0,165
NON HDL (mg/dL) 134 (105,5 -178) 125,5 (88,5 -168,5) | 0,344

Siddetli akut kolanjitli ve siddetli olmayan akut kolanjitli katilimcilarin yas ve

satiirasyon degerleri arasinda istatistiksel anlamli farklilik goriilmemistir (p>0,05).

Siddetli akut kolanjitli ve siddetli olmayan akut kolanjitli katilimcilarin nabiz
(p<0,001), ates (p=0,003), GKS (p<0,001), sistolik kan basinc1 (p<0,001) ve diyastolik

kan basinci (p=0,009) degerleri arasinda anlamli farklilik gortilmistiir.

Siddetli olmayan kolanjit hastalarinda inotrop ihtiyaci gelismemisken bu oran

siddetli kolanjit hastalarinda (%45,5) olarak saptanmistir (p<<0,001).
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Tablo 10. Kolanjit siddetine gore karsilastirilmali demografik ve klinik bulgular

NON-SEVERE SEVERE

Medyan (CAA) Medyan (CAA) P
YAS 68 (57 -80) 71 (63 -78) 0,441
SISTOLIK KAN BASINCI (mmHg) 120 (110 -135) 107 (97 -121) <0,001
DIYASTOLIK KAN BASINCI
(mmHg) 70 (62 -75) 63 (59 -72) 0,009
NABIZ (atim/dk) 84 (75 -89) 90 (85 -101) <0,001
ATES (°C) 36,7 (36,5 -36,8) 36,8 (36,6 -37,6) 0,003
SOLUNUM SAYISI (solunum /dk) 16 (15 -17) 16 (16 -18) 0,014
SATURASYON (Sa02) 95 (93 -97) 93 (91 -95) 0,01
GKS 15 (15 -15) 15 (14 -15) <0,001

n(%) n(%)

KADIN 52(43,7) 21(47,7) 0,646
KAH 39(32,8) 16(36,4) 0,667
KKY 27(22,7) 11(25) 0,757
PAH 1(0,8) 2(4,5) 0,118
SVO 11(9,2) 5(11,4) 0,686
DEMANS 5(4,2) 6(13,6) 0,034
KOAH 12(10,1) 9(20,5) 0,079
BAG DOKU HASTALIKLARI 1(0,8) 0(0)
KARACIGER HASTALIKLARI 22(18,5) 18(40,9) 0,003
GASTRIK ULSER 16(13,4) 10(22,7) 0,151
DM 44(37) 12(27,3) 0,247
HEMIPLEJI 4(3,4) 1(2,3) 0,72
KBH 22(18,5) 13(29,5) 0,127
DM ORGAN HASARI 19(16) 5(11,4) 0,462
AIDS 0(0) 1(2,3)
HIPERLIPIDEMI 29(24,4) 14(31,8) 0,338
HT 67(56,3) 26(59,1) 0,75
KOLESISTEKTOMI 21(17,6) 7(15,9) 0,794

40




Tablo 10. (devam) Kolanjit siddetine gore karsilastirilmali demografik ve klinik

bulgular

SEMPTOM

KARIN AGRISI 57(47,9) 16(36,4) 0,057

ATES 0(0) 0(0)

SARILIK 6(5) 1(2,3)

KARIN AGRISI+ATES 22(18,5) 6(13,6)

KARIN

AGRISI+ATES+SARILIK 4(3,4) 6(13,6)

KARIN AGRISI+SARILIK 30(25,2) 14(31,8)

ATES+SARILIK 0(0) 1(2,3)
KOLANJIT OYKUSU 31(26,1) 17(38,6) 0,118
INOTROP IHTIYACI 0(0) 20(45,5) <0,001
ANTIBIYOTIK 116(97.5) 42(95.5) 0,506
GRAM BOYAMA

GRAM BOYAMA YOK 97(81,5) 26(59,1) 0,003

GRAM POZITIF 7(5,9) 2(4,5)

GRAM NEGATIF 15(12,6) 16(36,4)
KULTURDE UREME

UREME YOK 97(81,5) 26(59,1) 0,015

E. COLI 8(6,7) 9(20,5)

KLEBSIELLA 5(4,2) 6(13,6)

ENTEROCOCCUS 7(5,9) 2(4,5)

PSEUDOMONAS 2(1,7) 1(2,3)
ESLIK EDEN KOLESISTIT 27(22,7) 5(11,4) 0,106
ESLIK EDEN PANKREATIT 21(17,6) 8(18.,2) 0,937
CERRAHI ISLEM THTIYACI YOK 116(97,5) 43(97,7) 0,928
ISLEM IHTIYACI 87(73,1) 29(65,9) 0,368
ERCP -PTK THIYACI

GIRISIMSEL ISLEM

IHTIYACI YOK 32(26,9) 15(34,1) 0,259

ERCP 68(57,1) 18(40,9)

PTK 17(14,3) 9(20,5)

ERCP+PTK 2(1,7) 2(4,5)
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Siddetli olmayan akut kolanjitli hastalarda MUCSAC seviyesinin ortancasi
4,88 (CAA:1,68-6,27), siddetli akut kolanjitli hastalarda ise MUCS5AC seviyesinin
ortancast 6,14 (CAA: 3 -9,44) olarak bulunmus olup aralarinda anlamli farklilik
goriilmemistir. (p=0,100). Siddetli olmayan akut kolanjitli hastalarda CA19-9
seviyesinin ortancasi 77,93 (CAA: 21 -1994), siddetli akut kolanjitli hastalarda ise
CA19-9 seviyesinin ortancast 175,93 (CAA: 24,2 -7746) olarak bulunmus olup

aralarinda anlamh farklilik gériilmemistir. (p=0,182).

Siddetli kolanjiti olan ve olmayan hastalar ile laboratuvar parametreleri
degerlendirildiginde ALT seviyeleri (p,0,001), GGT seviyeleri (p=0,006), albiimin
(p<0,001), hemoglobin (p=0,005), CRP (p=0,008) ve INR seviyeleri (p<0,001)

arasinda anlaml farklilik gorilmistiir.

Tablo 11. Kolanjit siddetine gore karsilastirilmali laboratuvar bulgulari

NON-SEVERE SEVERE
Medyan (CAA) Medyan (CAA) P

MUCS5AC (ng /mL) 4,88 (1,68 -6,27) 6,14 (3 -9,44) 0,1

CA19-9 (U/ml) 77,93 (21 -1994) 175,93 (24,2 -7746) | 0,182
GLUKOZ (mg/dl) 112 (93 -147) 103 (89 -134) 0,315
AST (IU/L) 161 (74 -277) 112 (65 -178) 0,048
ALT (IU/L) 165 (85 -312) 73 (46 -128) <0,001
ALP (IU/L) 351 (191 -589) 307 (207 -515) 0,574
GGT (IU/L) 357 (238 -624) 271 (170 -432) 0,006
AMILAZ (U/L) 56 (39 -128) 43 (24 -111) 0,091
LiPAZ (U/L) 42,5 (28 -110,4) 29 (17,5 -106) 0,027
TOTAL BIiLURIBIN (mg/dL) 4,9 (2,99 -9) 6,15 (2,8 -11,34) 0,265
DIiREK BIiLURIBIN (mg/dL) 3,7 (1,8 -6,6) 42 (2-8,8) 0,196
URE (mg/dL) 36 (27,82 -44,94) 48 (32 -62) 0,002
KREATININ (mg/dL) 0,79 (0,65 -0,93) 0,84 (0,62 -1,27) 0,26

LDH (U/L) 304 (243 -418) 330 (243 -450) 0,531
SODYUM (mg/dL) 137,9 (135 -140) 137 (132,5 -139) 0,048
POTASYUM (mg/dL) 4(3,7-4,4) 3,9 (3,7 -4,4) 0,849
KALSIYUM (mg/dL) 8,77 (8,4 -9,2) 8,55 (8 -9,3) 0,205
ALBUMIN (mg/dL) 37,48 (33 -41,17) 29 (25,5 -34,91) <0,001
HEMATOKRIT (%) 38,9 (34,6 -42,7) 34,45 (30,35-41,7) | 0,005
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Tablo 11. (devam) Kolanjit siddetine gore karsilastirilmali laboratuvar bulgulari

HEMOGLOBIN (g/dL) 12,45 (11 -13,7) 10,8 (9,75 -13,25) 0,005
LENFOSIT SAYISI (10° pl) 1,2 (0,64 -1,62) 1,1 (0,62 -1,5) 0,441
LENFOSIT% 12,3 (6,4 -20,2) 9,9 (5,2 -13,7) 0,061
MCV (um’) 90,6 (88,4 -94.5) 92,5 (88,4 -95.6) 0,213
NOTROFIL SAYISI (10° ul) 7,13 (4,89 -11,79) 8,4 (6,54 -11,88) 0,197
NOTROFIL% 79,5 (68,8 -88,2) 81,5 (74,35 -88,4) 0,318
NOTROFIL LENFOSIT ORANI 6,47 (3,43 -13,57) 7,87 (5,45 -16,1) 0,129
TROMBOSIT SAYISI (mm?) 246 (191 -311) 213,5(156,5 -281,5) | 0,07

RDW (%) 14,7 (14 -15,9) 16,55 (14,75 -17,85) | <0,001
WBC (10° ul) 9,6 (6,78 -13,41) 10,3 (8,52 -14,02) 0,235
CRP (U/L) 60 (20 -114) 88,35 (42,75 -198,35) | 0,008
PROKALSITONIN (ng/dl) 0,47 (0,17 -2,47) 0,81 (0,25 -5,47) 0,11

INR 1,1 (1,05 -1,22) 1,35 (1,2 -1,6) <0,001
TRIGLISERID (mg/dL) 148 (108,5 -208) 163,5 (106,5 -262,5) | 0,221
HDL (mg/dL) 31 (22 -43) 24 (19 -33) 0,013
LDL (mg/dL) 106 (70 -146,5) 88,5 (66,5 -130,5) 0,207
NON HDL (mg/dL) 135,5 (101 -179,5) 119 (88,5 -165,5) 0,278

Tablo 12. MUCS5AC, Total Bilirubin, CA19-9 EAA’nin maligniteyi ongdrmedeki
performanslarinin karsilagtirilmasi

EAA p %095 giiven aralig1
MUCSAC 0,800 0,036 0,729 - 0,872
Total Bilirubin 0,752 0,040 0,673 - 0,831
CA19-9 0,658 0,045 0,569 - 0,747
EAA farki p %095 giiven aralig1
MUCSAC - 0,143 0,007 0,039 - 0,246
CA19-9
MUCSAC- total | 0,049 0,347 -0,053 - 0,150
bilirubin
CA19-9 -Total -0,094 0,093 -0,204 - 0,016
Bilirubin
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MUCS5A, CA19-9 ve total bilirubin degerleri ROC egrisi ile
degerlendirildiginde EAA’lar siras1 ile 0,800; 0,658 ve 0,752 olarak hesaplanmis olup

p degerleri <0,05 ‘in altinda bulunmustur.

Testlerin ROC egrileri ikili olarak karsilastirildiklarinda MUCSAC ve CA19-9
ROC egrilerinde, egri altindaki alan farklar1t MUCSAC ‘de egri altindaki alan 0,143

fazla bulunmus olup aralarinda anlamli farklilik saptanmistir (p=0,007)

Cok degiskenli regresyon analizinde benign ve malign ayriminda bagimsiz
belirte¢ olarak bulunan MUCSAC’ye, ROC egrisi ile simir deger 6,2 ng/ml (pozitif
prediktif deger %79,2, negatif prediktif deger %72,7; hassaslik %58,3, ozgiillik
%89,0) olarak belirlendi.

Cok degiskenli regresyon analizinde benign ve malign ayriminda bagimsiz
belirte¢ olarak bulunan total bilirubin degerine, ROC egrisi ile siir deger 7,0 mg/dl
(pozitif prediktif deger %74,6, negatif prediktif deger %73,1; hassaslik %61,1,
ozgilliik %83,5) olarak belirlendi.

CA19-9 seviyesi tek degiskenli ve ¢cok degiskenli regresyon analizinde malign
kolanjit ile iligkili bulunmustur. CA19-9 i¢in esik deger 75 U/ml olup hassaslik %69,6,
ozgiilliik %61,8 PPD %62,3 NPD %69,1 olarak saptanmustir.
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Tablo 13. Regresyon analizi malignite

Degisken Tek Degiskenli Regresyon Cok Degiskenli Regresyon
Analizi Analizi*

OR (GA %95) p OR (GA %95) p
MUCS5AC (ng /mL) 1,275 (1,115 - 1,458) 0,032 1,285 (1,119 - 1,476) | <0,001
MUCS5AC>6,2 (ng
/mL) 10,182 (4,643 - 22,33) | <0,001 | 10,195 (4,517 - 23,007) | <0,001

1,000 (1,000 - 1,000) 0,033

CA19-9 (U/ml) 1,000 (1,000 - 1,000) 0,029
TOTAL BILIRUBIN
(mg/dL) 1,228 (1,131 -1,333) | <0,001 1,228 (1,13 - 1,334) <0,001
ALP (IU/L) 1,001 (1 - 1,001) 0,138

ALBUMIN (mg/dL) 0,928 (0,885 - 0,973) | 0,002 0,917 (0,872 - 0,964) 0,001

TOTAL BILIRUBIN>

7 mg/dl 7,962 (3,842 - 16,502) | <0,001 | 7,777 (3,719 - 16,263) | <0,001
SIDDETLI

KOLANIJIT 2,292 (1,132 - 4,64) 0,021

* Her bir degisken ¢oklu lojistik regresyon analizi yonteminde yas ve cinsiyet ile uyumlandirilmistir.

MUCSAC seviyesi yiiksekligi malign kolanjit vakalarinin taninmasinda tek
degiskenli ve cok degiskenli regresyon analizi yontemlerinde anlamli bulunmasi
(Ihtimal Oran1: 1,285, GA %95 1,119 -1,476) iizerine ROC egrisi ile MUC5AC igin
6,2 ng/mL degeri esik deger olarak kabul edilmistir. MUCSAC seviyesi 6,2 ng/mL ‘nin
tizerinde olanlarda malign kolanjit 10,195 kat daha fazla goriilmiistiir (GA % 95 4,517-
23,007).

Total bilirubin seviyesi yiiksekligi malign kolanjit vakalarinin taninmasinda tek
degiskenli ve ¢ok degiskenli regresyon analizi yontemlerinde anlamli bulunmasi
(Ihtimal Oran1: 1,228, GA %95 1,130 - 1,334) iizerine ROC erisi ile bilirubin i¢in 7,0
mg/dl degeri esik deger olarak kabul edilmistir. Bilirubin seviyesi 7,0 mg/dl’nin
izerinde olanlarda malign kolanjit 7,777 kat daha fazla goriilmiistiir (GA % 95 3,719-
16,263).

CA19-9 seviyesi tek degiskenli ve ¢cok degiskenli regresyon analizinde malign
kolanjit ile iligkili bulunmustur. CA19-9 i¢in esik deger 75 olup hassaslik %69,6,
ozgiillik %61,8 PPD %62,3 NPD %69,1 olarak saptanmuistir.

46



Diisiik albumin seviyesi malign grubun teshisinde anlamli bulunmustur. (p=
0,001, OR: 0,917, GA 0,872-0,964). Albumin 33,7 7 mg/dl sinir deger olarak
hesaplanmis olup hassashik %56,9 ozgiillik %75,8 PPD %65,1 NPD %69

saptanmigtir.

Tablo 14. Regresyon analizi mortalite

Degisken Tek Degiskenli Regresyon Analizi Cok Degiskenli Regresyon Analizi*
OR (GA %95) p OR (GA %95) P

SISTOLIK KAN

BASINCI (mmHG) 0,954 (0,926 - 0,982) 0,001 0,948 (0,917 - 0,979) 0,001

NABIZ (atim/dk) 1,039 (1,011 - 1,067) 0,005 1,044 (1,011 - 1,078) 0,009

SOLUNUM SAYISI

(solunum/dk) 1,315 (1,098 - 1,574) 0,003 1,291 (1,063 - 1,597) 0,010

MUCSAC (ng /mL) 1,012 (1,004 - 1,019) 0,001 1,012 (1,004 - 1,020) 0,003

INR 1,179 (0,737 - 1,887) 0,492

ESLIK EDEN

KOLESISTIT 00-. 0,998

MUCSAC > 6,2

(ng/mL) 6,842 (2,475 - 18,918) 0 6,832 (2,274 - 20,527) 0,001

TOTAL BILIRUBIN

(mg/dl) 1,057 (0,984 - 1,135) 0,127

TOTAL BILIRUBIN

> 7( mg/dl) 3,391 (1,314 - 8,754) 0,012 3,888 (1,404 - 10,765) 0,009

SISTOLIK KAN

BASINCI < 100

(mmHG) 8,123 (2,73 - 24,169) 0 12,543 (3,452 - 45,572) <0,001

SIDDETLI

KOLANIJIT 18,102 (5,635 - 58,152) 0 20,809 (5,899 - 73,404) <0,001

* Coklu lojistik regresyon analizinde her bir degisken yas, cinsiyet, KAH, KKY, SVO, Demans, ve
KOAH ile uyumlandirilmistir.

Diisiik sistolik kan basinci, yiiksek nabiz ve yliksek solunum sayist yapilan
regresyon analizlerinde mortalite iizerinde bagimsiz belirtegler olarak bulunmustur.
Sistolik kan basinci ihtimal oran1 0,948 (%95 GA: 0,917 - 0,979), nabiz i¢in ihtimal
orani 1,044 (%95 GA: 1,011 - 1,078 ), solunum sayisi i¢in ihtimal orani 1,291 (%95
GA: 1,063-1,597) olarak bulunmustur.

47



MUCSAC seviyesi mortalite i¢cin bagimsiz belirte¢ olarak bulunmustur (OR:
1,012, %95 GA:1,004 - 1,020). MUCSAC seviyesinin 6,2 ng /mL ‘nin {izerinde
olmasinin mortaliteyi 6,832 kat artirdig1 (%95 GA: 2,274 - 20,527) gosterildi.

Bilirubin seviyesinin 7 mg/dL’nin iizerinde olmasinin 3,888 kat mortalite

iliskili oldugu gosterildi (%95 GA: 1,404 - 10,765).

Tokyo kriterlerine gore siddetli kolanjit mevcudiyeti mortaliteyi 20,809 kat
artirdigr goriildii (%95 GA:5,899 - 73,404).

Tablo 15. Regresyon analizi uzamis yatig

Degisken Tek Degiskenli Regresyon Analizi Cok Degiskenli Regresyon Analizi*
OR (GA %95) p OR (GA %95) P

MUCSAC (ng

/mL) 1,003 (0,996 - 1,013) 0,363

TOTAL

BILIRUBIN

(mg/dL) 1,113 (1,039 - 1,193) 0,002 1,082 (1,009 - 1,160) 0,026

AST (IU/L) 0,997 (0,995 - 0,999) 0,005 0,997 (0,994 - 0,999) 0,004

ALT (IU/L) 0,998 (0,996 - 0,999) 0,012 0,997 (0,995 - 0,999) 0,010

INR 1,275 (0,662 - 2,456) 0,468

ISLEM IHTIYACI 4,137 (2,016 - 8,487) <0,001 4,210 (2,033 - 8,720) <0,001

SIDDETLI

KOLANJIT 2,049 (0,977 - 4,300) 0,058 2,464 (1,098 - 5,528) 0,029

* Coklu regresyon analizinde tiim degiskenler yas cinsiyet ve islem ihtiyaci ile uyumlandirilmistir.

Total bilirubin seviyesindeki her 1 birimlik artisin uzamis yatist 1,082 kat
artirdig goriildi (%95 GA: 1,009 - 1,160). Siddetli kolanjiti olanlarda uzamis yatis
2,464 kat daha fazla goriildii (%95 GA: 1,098 - 5,528). Yatis siirecinde islem ihtiyaci
gelismesinin uzamis yatist 4,21 kat artirdigr goriildii (%95 GA: 2,033 - 8,720).
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5. TARTISMA

Biliyer obstriiksiyonunun en sik nedeni koledokolitiazis olmakla beraber son
zamanlarda malignite insidansi artis gostermektedir (6).Etiyolojide yer alan baslica
maligniteler pankreas kanseri ve kolanjiokarsinomlardir (42).Malign tikanma
sartliginin erken evrelerde teshis edilmesi cok dnemlidir. Biliyer obstriiksiyona neden
olan biliyer tiimorlerin ¢ogunun prognozu kotiidiir, genellikle ileri bir asamada teshis

edilirler ve hastalarin tan1 aninda ancak %20°den az1 rezeke edilebilir diizeydedir(116).

Calismamizda akut kolanjit ile hastanemize bagvuran hastalarda timor
belirtegclerinden MUCSAC ve CA19-9 diizeyinin malign ve benign etyolojiyi
ongermedeki rolii incelenmistir. MUC 5AC, CA19-9, total bilirubin seviyesi
yiiksekligi ve alblimin diisiikligli malign kolanjit vakalarinin taninmasinda anlamh
bulunmustur. Calismamizda MUCSAC ‘nin diger parametrelerden daha degerli

oldugu gosterilmistir.

Biliyer darlig1 olan 126 hastayla yapilan retrospektif bir calismada yiiksek
bilirubin, ALP, AST, ALT diizeylerinin malign biliyer hastaliklarla iligkili oldugu
gosterilmistir. 84 pmol/L (4,9 mg/dl) ve iizeri olan serum bilirubin diizeyi malign
biliyer darligmm en iyi Ongoriiciisii olarak degerlendirilmistir (117).15’1 malign
toplamda 31 hastanin dahil edildigi prospektif bir calismada bilirubin diizeyinin 4,3
mg/dl veya daha yiiksek olmasi malignite agisindan yiiksek oranda Ongoriicii

bulunmustur(118).

Malign safra kanali darlig1 olan hastalari tasl hastalardan ayirmada karaciger
fonksiyon testlerinin degerlendirildigi calismada malign safra kanali darligi olan
hastalarda plazma bilirubin, ALP ve ALT anlamli olarak yiiksek bulunmustur.
Bilirubinin (kesme deger 8,4 mg/dl) ayrim i¢in en iyi karaciger fonksiyon testi oldugu

belirtilmistir(119).

Malign ve benign biliyer vakalar1 ayirt etmek igin ¢esitli laboratuvar verileri,
radyolojik bulgular1 (BT, MR, MRCP) incelemisler ve bilirubin seviyelerinin 8.4
mg/dl lizerinde olanlarin malign olma olasiliklarinin yiiksek oldugunu belirtmislerdir.
Bilirubin diizeyleri ile malign-benign biliyer darliklarin birbirinden ayrimini

yapabilmedeki sensitivite ve spesifite, MR-MRCP (duyarlilik %387,5, ozgiilliik
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%85,5)ile ayrimi1 yapabilmedeki sensitivite ve spesifiteden daha diisiik

bulunmustur(120).

Malign hasta sayist 72 olan ¢aligmamizda bilirubin i¢in kesme deger 7 mg/dl
saptanmustir (Pozitif prediktif deger %74,6, negatif prediktif deger %73,1; hassaslik
%61,1, ozgiilliikk %83,5) . Bilirubin seviyesi 7,0’1n lizerinde olan hastalarda malignite
7,7 kat daha fazla goriilmiistiir. Ayrica, ALT degerinin diisiik olmasi ve ALP degerinin

artmasi1 maligniteyi ongdrmede anlamli bulunmustur.

Beslenme eksikligine ve kaseksiye bagli hipoalbuminemi, terminal dénem
kanserlerinin 6nemli bir 6zelligidir. Daha Onceki asamalarda ise, serum alblimin
diizeyindeki azalmalarin, malign hiicrelerin varligiyla birlikte gelisen sistemik
inflamatuar yanit sendromundan (SIRS) kaynaklandig: diisiiniilmektedir. SIRS'in bir
sonucu olarak hipoalbiiminemi, azalmis sentez, artan bozulma ve degisen dagilimdan
kaynaklanabilir(121). Safra yolu darlig1 oldugu varsayilan normal karaciger fonksiyon
test degerlerine sahip 830 hastanin dahil edildigi retrospektif bir kohort ¢alismasinda
hipoalbuminemi ve izole intrahepatik kanal dilatasyonu saptanmasi malignite
yoniinden anlamli bulunmustur(122). Prospektif planlanan ¢alismamizda alblimin
diizeyinin distkligi malignite ile iliskili bulunmustur. 33,7 mg/dl kesme deger olarak

saptanmistir. (Hassaslik %56,9, 6zgiilliik %75,8)

Kas kayb1 kanser hastalarinda sik goriiliir. Pankreas kanseri hastalarinin
%89'unda kas kaybi rapor edilmistir(123).Kreatinin esas olarak kas dokusundan
salinir, serum kreatinin diizeyi kas kiitlesinden etkilenir.3060 kanser tanili hastanin
dahil edildigi calismada kreatinin-sistatin C orani prognostik bir faktér olarak
bulunmustur(124). 625,114 kisi ile yapilan retrospektif bir ¢alismada hiponatremi
mortalite ve kanserle iligkili bulunmustur(125).Danimarka da yapilan hiponatremi
saptanan hastalar arasinda kanser insidansinin arastirildigi baska bir caligmada
ozellikle akciger, beyin, karaciger, pankreas, 6zofagus, bobrek ve hodgkin dis1
lenfoma kanserlerinin bir belirteci olabilecegi gosterilmistir(126). Calismamizda iire,
kreatin ve sodyum degerinin diisiik olmas1 maligniteyi ongdrmede istatiksel agcidan

anlamli bulunmustur.

Lipitler hiicre dongiisiinii diizenler. Hiicre ¢ogalmasini, gociinii ve apoptozu

etkiler. Bu nedenle serum lipit seviyelerindeki degisiklikler karsinogenezde
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etkilidirler. Artan toplam kolesteroliin tiimorlerde hiicresel proliferasyonu ve
anjiyogenezi arttirdig1 ve apoptozu inhibe ettigi bildirilmistir. Serum trigliserit ve LDL
seviyelerinin yiliksek olmasi oksidatif stresi ve kronik inflamatuar durumu indiikler
boylece kanser hiicrelerinin ¢ogalmasina neden olabilir. HDL ise antioksidatif,
antiinflamatuar ve antiproliferatif 6zelliklere sahiptir(127). 99 hasta ile yapilan
retrospektif bir ¢alismada safra kesesi kanserleri i¢in diisiik HDL diizeyinin pronozla
iligkili oldugu gosterilmistir(128).Baska bir ¢calismada 172 pankreas dis1 kanser hastasi
ile 260 pankreas kanseri hastasi karsilagtirilmigtir. Pankreas kanseri hastalari, pankreas
kanser disi tiimor grubuna gore basvuru aninda daha yiiksek serum trigliserit,
kolesterol ve diisiik LDL, HDL seviyelerine sahip oldugu goriilmiistiir. Yiiksek LDL
reseptor diizeyi kotii prognozla iliskili bulunmustur(129).Calismamizda malign benign
gruplar arasinda LDL ve trigliseritin diizeyinin yiiksek olmasi1 ve HDL diizeyinin

diisiik olmas istatistiksel olarak anlamli farklilik géstermistir.

CA19-9 pankreas kanserinde, iist gastrointestinal sistemdeki bir¢cok tliimdrde,
over  kanserinde,  hepatosellier = kanserde @ ve  kolorektal  kanserde
yiikselebilmektedir(79).CA19-9 pankreas ve biliyer malign hastaliklarin tanisinda
yaygin olarak kullanilmaktadir. Ayrica evrelemede, rezektabilite, prognoz ve niiksiin
degerlendirilmesinde yararlilifi gosterilmis bir tiimor belirtecidir (130). Saluja ve
arkadaslar1 bir ¢alismada CA 19- 9 diizeylerinin 100 U/L’nin iizerinde olanlarin malign
olma olasiliklarinin yiiksek oldugunu belirtmislerdir (duyarlilik %83,3, 6zgiilliik %70)
(120). Kau ve arkadaslar1 tarafindan kanseri benign biliyer hastaliklardan ayirt etmek
icin yapilan bir ¢alismada CA19-9 ‘un duyarliligi ve 6zgiilliigii sirasiyla %78,2 ve
%81,4 olarak bulunmustur (131). Pankreas kanserli hastalarinda yiikselmis CA19-9
seviyeleri, klinik takip i¢in ¢ok onemlidir (132). Bununla birlikte pankreas kanserli
hastalarin sadece %65'inde CA 19-9 yiikselir, hastaligin erken doneminde her zaman
yiikselmez ayrica kronik pankreatit ve diger inflamatuar hastaliklar gibi malign
olmayan durumlarda da yiiksek saptanabilir (133).Yapilan bir ¢calismada 96 benign,
129 malign biliyer hastaligi olan kisiler incelenmistir. CA19-9 ve CEA malign
hastalarda daha yiiksek seviyelerde Olgiilmiis; ancak malign biliyer hastaliklar
tanimlamadaki duyarlilig1 diisiik bulunmustur. CA 19-9 daha yiiksek duyarliliga %74
diisiik 6zgiilliige sahipken %34,1; CEA diizeyinin duyarlilig1 ve 6zgiilligi sirasi ile
%42,7 ve %89,9 oraninda saptanmustir (134).Koledokolitiazis gibi benign durumlarda
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safra staziyla birlikte, epitel hiicreleri enflamasyon sonucu bozulur ve c¢ogalma
gosterir. Boylece daha fazla CA19-9 salgilanabilir. Yiksek CA19-9 seviyesi,
genellikle safra kanalin dekompresyonu veya akut kolanjit kliniginin gerilemesi ile
normal seviyeye doner. Safra kanali tas1 olan akut kolanjitli hastalarda pozitif CA19-
9 serum oran1 Ker ve arkadaslar1 tarafindan bildirildigi tizere %28'dir (135). Shiozawa
ve ark tarafindan yapilan ¢alismada ise %35,6 dir (136).Malign olmayan hastaliklar
icin 1000 U/ml'den fazla seviyeler nadirdir (68).Ancak bildirilen bir vakada
koledokolitiazis nedeni yatisi yapilan hastanin CA19-9 seviyesi 2192 U/ml 6l¢iilmiis,
malign bir nedenden siiphenilmis; ancak ERCP ve antibiyoterapi ile tedavi sonrasi
CA19-9 seviyelerinin normale geldigi gosterilmistir(137).Bizim ¢alismamizda CA19-
9 seviyesinin medyan degeri benign hastalarda 51,6 U/ml; malign hastalarda
ise 239,12 U/ml olarak goriilmiis olup aralarinda istatistiksel anlamli farklilik
saptanmistir. CA19-9 icin kesme degeri 75 U/ml olup hassaslik %69,9 ve 6zgiilliik
%61,8 bulunmustur.

Benign biliyer hastaliklarda ¢ok yliksek CA19-9 diizeylerinin goriilebilmesi
nedeniyle malign benign ayrimimi yapabilecek daha farkli molekiillere ihtiyag
duyulmustur. Son kanitlar, musinler gibi biyobelirteclerin, enflamasyonu onkojenik
lezyonlardan ayirt etmek i¢in daha spesifik ve saptanabilir oldugunu gostermistir.
MUCS5ACin patolojik ekspresyonu ise basta pankreas olmak iizere yumurtalik,
apendiks ve kolorektal karsinomlarinda tespit edilmistir(12). Malign dokuda yapilan
genomik analizler iyi huylu pankreas patolojileri ile karsilastirildiginda en farkh
sekilde eksprese edilen genin MUCSAC oldugunu gostermistir(138). MUC5AC*nin
tek basmna pankreas kanserini erken evrede teshis etmede yararli oldugunu
saptanmistir. Ayrica pankreas kanseri prognoz ve tedavi izleminde kullanilabilecegini
gosterilmistir(139). MUCSAC pankreas kanserini benign kontrol gruplarindan ve
kronik pankreatitten ayirmak i¢inde tek basina yeterli olan bir biyobelirtectir (91).

MUCSAC kolanjiyoselliiler kanser icinde tanisal performans: yliksek
bulunmustur. Erken teshiste yararli olabilecegini gosterilmistir. Yapilan meta analizde
bulunan duyarlilik ve 6zgiilliik sirasiyla %69 ve %93 saptanmistir(140).MUCSAC
diizeyleri kolanjiyoseliiler karsinomlu hastalarda tiimor yiikii, prognoz ve mortalite ile
iligkili bulunmustur(141).88 hasta ile yapilan prospektif bir calismada CA19-9 ve CEA
ile karsilastirildiginda MUCSAC safra yolu kanserleri varligiyla iligkili bulunmustur.
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Tedavi amaciyla ameliyat edilen hastalarda operasyon oncesi yliksek serum
diizeylerinin (MUCSAC >14 ng/mL) daha diisiik seviyelere sahip hastalar ile
kiyaslandiginda daha kotii prognozla iliskili  oldugunu saptanmistir(142).
Wongkham ve arkadaslar1 safra kanalimin iyi huylu veya kronik enflamasyonu,
kolesistit, kolelitiazis ve opisthorsiazisi olan hastalarin serumunda saptanamayan
MUCSAC seviyeleri gozlemlemistir (88). Bizim c¢alismamizda maligniteyi
ongormede MUCSAC anlamli bulunmugstur. MUCSAC seviyesi 6,2 ng/mL ‘nin
(hassaslik %58,3, 6zgiilliikk %89,0) iizerinde olanlar hastalarda malign kolanjit 10,195
kat daha fazla saptanmistir. MUCS5AC ve CA19-9 ROC egrisi altindaki alan farklar
karsilastirildiginda MUCSAC’nin egri altindaki alan1 0,143 fazla bulunmus olup
aralarinda anlamli farklilik saptanmistir (p=0,007). Calismamiz MUCS5AC ‘nin CA 19-
9 ‘dan daha degerli oldugunu gdstermistir. Calismamiz literatiirde kolanjit tanili
hastalarda MUCSAC diizeyinin benign-malign ayiriminda degerlendirildigi ve CA19-
9 ile karsilastirildig ilk ¢aligsmadir.

183 hastanin dahil edildigi akut kolanjitte kotli prognozun ongoriiciilerini
belirlemek i¢in yapilan retrospektif bir ¢calismada sistolik kan basinci <90 mmHg,
serum albiimini <3 g/dL ve malign etiyolojiye sahip olmak kotli prognozun bagimsiz
belirleyicileri olarak bulunmustur(143). 262 hastanin dahil edildigi retrospektif bir
calismada hastane i¢i mortaliteyle iliskili etkenler Tip 2 diyabet, sistolik kan basinci
<100 mm Hg, Glasgow koma skoru <15 ve malign etiyoloji seklinde
bulunmustur(144).80 yas istii hastalarin dahil edildigi 388 hasta ile yapilan
retrospektif ¢alismada ise hipotansiyon, diisiik albiimin, yliksek kreatinin ve yiiksek

INR hastane i¢i mortaliteyi 6ngordiigii saptanmistir (145).

Kiriyama ve arkadaslari, biling degisikliginin mortalite i¢in bagimsiz bir risk
faktorii oldugunu bildirmislerdir(146).Almanya’da yapilan 981 vakalik bir ¢alismada
ise tek degiskenli analizde mortaliteyi 6ngérmede en dnemli faktor biling degisikligi
olarak tespit edilmistir(147). Ciddi sepsis veya septik sok sonucu gelisen yaygin
vazodilatasyon, damar gecirgenliginde artis ve kalbin pompa fonksiyonunun
bozulmasi1 sonucunda gelismektedir. Maheshwari ve arkadaslar1 tarafindan
yapilan 8,782 hastay1 kapsayan bir ¢alismada ortalama arter basincindaki bir birim

diisiis igin mortalitede %11,4 oraninda bir artis oldugunu saptanmistir(148).
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Septik hastada goriilen pihtilasma bozukluklar1t mikrovaskiiler fibrin
birikimiyle birlikte ¢oklu sistem organ fonksiyon bozuklugunda temel rol
oynar(149). INR, hepatik fonksiyon bozuklugunun bir belirtecidir ve bozulmus
pihtilasma, sepsisteki mortalite ile iligkilidir(150). Ayrica karaciger fonksiyon
bozuklugu siddetli hastalik adina organ yetmezligi kriteri olarak belirlenmistir. TR18
tarafindan da 1,5 ve iizeri INR diizeyleri karaciger organ yetmezlik bulgusu olarak

kabul edilmistir.

Albiimin diizeyi kanda hem karaciger iiretim fonksiyonu ve hastalarin
beslenme durumu hem de negatif akut faz reaktan1 olmasi nedeniyle dnemlidir. Lee ve
arkadaslar1 albiiminin persistan organ yetmezligi izerindeki etkisini incelenmis ve ¢ok
degiskenli analizde 3,2 kat risk artisin1 gosteren bagimsiz bir risk faktorii olarak

bulunmuslardir(151).

Akut kolanjit dogrudan bobrek hasarina neden olan bir durum olmamakla
birlikte sepsis iligkili doku iskemisi sonucunda bobrek yetmezligi gelisebilir. Mortalite
ile ilgili risk faktorlerinin incelendigi Schneider ve arkadaglar tarafindan yiiriitiilen bir
arastirmada kreatinin 2 mg/dL ve alt1 olan hastalarda mortalite %3,4 iken, 2 mg/dL
iistiinde olanlarda %13,2 oraninda bulunmustur(147). Tokyo rehberlerinin birbirleriyle
kiyaslandig1 120 hastalik bir ¢aligmada da bu kesme degeri 22,6 kat artmis riskin
gostergesi olarak degerlendirilmistir(152).

Maligniteye bagli akut kolanjitin timoriin evresi ve yayginlifina gore
belirlenmesi nedeniyle hastalik sonuglar1 biliyer tas hastaligindan farklidir. Cinde
yapilan 574 hastay1r kapsayan bir calismada Shi ve arkadaglari akut kolesistit ve
kolanjit hastalarinda malignite ile mortalite arasinda bir iliski oldugunu bildirmistir
(153). 775 akut kolanjit hastasinin dahil edildigi baska bir raporda Tan ve ekibi malign
obstriiksiyonun 30 giinliik mortaliteyi ongordiigiinii bildirmistir(154).

Bizim c¢alismamizda laboratuvar parametreleri degerlendirildiginden AST,
GGT, total bilirubin, direk bilirubin, sodyum, hemoglobin, INR, MUC5AC, CA19-9
seviyeleri hastane yatis1 sirasinda mortalite gelisen ve gelismeyen hastalar arasinda
anlamli farklilik gériilmiistiir. Malign etiyolojiye sahip hastalarin mortalite oran1 daha
yiiksek saptanmistir. Diisiik sistolik kan basinci, yiiksek nabiz ve yiiksek solunum

sayist yapilan regresyon analizlerinde mortalite lizerinde bagimsiz belirtecler olarak
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bulunmustur. Bilirubin seviyesinin 7 mg/dL’nin iizerinde olmasimin 3,888 kat
mortaliteyi artirdii gosterilmistir. MUCSAC seviyesi mortalite i¢in bagimsiz bir
belirte¢ olarak bulunmugstur. MUCSAC seviyesinin 6,2 ng/mL ‘nin lizerinde olmasinin

mortaliteyi 6,832 kat artirdig1 saptanmustir.

TR18’de belirtilen {izere, bir organ yetmezIligi olan hasta (6rn. kalp, bobrek,
karaciger yetmezlikleri gibi) ciddi olarak kabul edilirken klinik ve laboratuvar
parametrelerine (Orn. ates, bilirubin veya alblimin gibi) gore hastalik orta siddette
smiflandirilir. Ciddi veya orta siddet kriterini karsilamayan hastalar ise hafif siddet
olarak kabul edilmektedir. Kiriyama ve arkadaslar1 TK13 siddet derecelendirme
kriterlerine gore hastalik siddetiyle birlikte 30 gilinlilk mortalitenin 6nemli Glgiide
arttigimn1 saptanmigslardir. Ancak malignite ve stent tikanikligina bagl gelisen akut
kolanjitte 30 giinliik mortalite hastaligin siddetiyle birlikte artig gostermemistir (146).
TK13 siddet derecelendirme kriterleri, malignitenin neden oldugu akut kolanjitte koti

sonucun 6ngoriilmesi ac¢isindan sinirli bir kullanima sahiptir.

Calismamizda siddetli akut kolanjitli ve siddetli olmayan akut kolanjitli
katilimcilarin nabiz, ates, GKS, sistolik kan basinci ve diyastolik kan basinci degerleri
arasinda anlamli farklilik gortilmiistiir. Laboratuvar parametreleri degerlendirildiginde
ALT, GGT, alblimin, hemoglobin, CRP ve INR seviyeleri arasinda anlamli farklilik
goriilmiistiir. Timor markerlarindan CA19-9 ile MUCSAC siddetli kolanjiti olan ve

olmayan gruplar arasinda farklilik gostermemistir.

215 hastanin dahil edildigi kolanjitin prognozunu etkilen faktorlerle ilgili
yapilan bir ¢alismada uzamis yatisin (28 giinden uzun) 6ngoriiciisii hipoalbiinemi ve
uzamis INR oldugu saptanmistir(155). Wang ve arkadaslari, yogun bakim {initesinde
yatan hastalarda RDW diizeyi ile yogun bakim yatisi ve siiresini degerlendirmislerdir.
Hastalar1 RDW diizeyine gore 3 ayr1 gruba ayrilmislar ve 6liim oranlar1t RDW yiiksek

olan gruptan diisiik gruba dogru anlamli olarak artmistir(156).

Calismamizda hastane yatis giin sayilar1 10 un iizerinde olan katilimeilar ile 10
ve altinda olan katilimcilarin laboratuvar parametreleri degerlendirildiginde AST,
ALT, ALP, total ve direkt bilirubin, sodyum, albiimin, hemoglobin ile INR, RDW
seviyeleri arasinda istatistiksel anlamli farklilik goriildii. Calismamiz da total bilirubin

seviyesindeki her bir birimlik artisin uzamis yatis1 1,082 kat artirdigi goriilmiistiir.
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Siddetli kolanjiti olanlarda uzamis yatis 2,464 kat daha fazla goriilmistiir. Yatis

stirecinde igslem ihtiyaci gelismesinin uzamis yatisi 4,21 kat artirdig1 saptanmaistir.

Kolanjitli 75 yas ve lizeri yash hastalarda belirsiz semptomlar olmasi, daha
yiiksek komorbiditeye sahip olmalar1 ve gecikmis tan1 nedeniyle gen¢ hastalara gore
daha yiiksek morbidite ve mortaliteye sahiptir(157). Siddetli kolanjit nedeniyle yogun
bakima yatis1 yapilan 75 yas iistli hastalarin dahil edildigi bir ¢alismada yogun bakim
yatisindaki mortalite oran1 %18 iken 6 aylik mortalite oran1%48 idi. Calismada yogun
bakimdaki ortalama yatis giinii sayisi iictii. Ileri yas, yogun bakim ve yogun bakim

sonras1 mortalitenin artmasiyla iligkili bulundu.(158).

Calismamizda yogun bakim ihtiyaci gelisen ve gelismeyen gruplar arasinda
yas, nabiz, satiirasyon degerleri arasinda anlaml farklilik goriilmistiir. Yogun bakim
ihtiyac1 gelismeyen grubun yas ortancasi 67 iken ihtiyaci olan hastalarin yag ortancasi
74 olarak bulundu. Yogun bakim ihtiyaci gelisen hastalarda siddetli kolanjit oram
anlamli olarak yiiksekti. Katilimcilarin laboratuvar parametreleri degerlendirildiginde
iki grup arasinda ALT, GGT, albiimin, nétrofil, beyaz kiire, CRP ve INR seviyelerinde

anlaml farklilik gortildi.

5.1. CALISMA KISITLILIKLARI

Calismamizda bazi kisithliklar mevcuttu. Calismanin tek merkezli olmasi,
hasta popiilasyonumuzun demografik cesitliliginin saglanamamasi nedeniyle dnemli
kisitliliklardan biridir. Fakat buna ragmen, caligmanin yapildigt merkez iiglincii
basamak referans hastane olmasi nedeniyle, bu kisithiligin 6nemli bir etkiye sahip

olmadigini diisiiniiyoruz.

Calismada dis merkezlerden refere edilen hastalarin hastanemize basvuru
anindaki klinik ve laboratuvar bulgularinin ¢alismaya esas alinmasi hasta transfer

siiresindeki degiskenlikler nedeniyle kisitlilik olusturmaktadir.

Sonlanim noktalar1 i¢in tiim olumsuz olaylar dahil edildi. Gerek regresyon
gerekse tahmin performans analizleri icin yeterli Orneklem sayisina sahiptik.
Calismamizin her ne kadar 6nemli kisitliliklart olsa da akut kolanjit alanindaki diger

caligmalara gore dikkate deger bir yan1 mevcuttur. Yaptigimiz literatiir taramasinda
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akut kolanjit tanil1 hastalarda MUCS5AC’ nin degerlendirildigi ¢alismaya rastlamadik.

Bu 6zelliginden dolay1 ¢alismamizin literatiire katki saglayacagimizi diisiinmekteyiz.
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6. SONUCLAR

Calismaya 15 Haziran 2022- Haziran 2023 tarihleri arasinda Ankara Sehir

Hastanesi’nde akut kolanjit tanisi ile yatis1 yapilmis 18 yas ve tizerindeki hastalar dahil

edildi. Caligmamiza katilan 163 hastanin 90’1 erkek (%55.,2), 73(%44,8) ‘i kadindi.

Katilimeilarin yaslarinin medyan degeri 69 (CAA: 58-80) olarak hesaplandi. Klinige
basvuran hastalarin 91 benign (55,8) ,72 (%44,2) maligndi.

1.

MUCSAC, total bilirubin, CA19-9 seviyesi yiiksekligi alblimin seviyesi
diisiikliigii malign kolanjit vakalarinin taninmasinda tek degiskenli ve ¢ok

degiskenli regresyon analizi yontemlerinde anlamli bulundu.

MUCSAC i¢in 6,2 ng/mL degeri esik deger olarak kabul edildi.
MUCS5AC’nin maligniteyi 6ngoérmede hassasligi %58,3, 6zgilligi %89,0
olarak saptandi.

MUCSAC serum diizeyi 6,2 ng/mL ‘nin iizerinde olanlarda malign kolanjit

10,1 kat daha fazla goriildii. Ayrica bu deger lizerinde olmasi mortaliteyi

6,832 kat artirdig1 gosterildi.

. Bilirubinin maligniteyi 6ngérmede esik degeri 7,0 mg/dL olarak bulundu.

Bilirubinin hassasligi %61,1, 6zgiilligi %83,5 olarak belirlendi.

Bilirubin seviyesi 7,0 mg/dL’ nin {izerinde olanlarda malign kolanjit 7,7 kat
daha fazla goriildii. Ayrica, bu deger iizerinde olmasi 3,888 kat mortalite

iliskili oldugu gosterildi.

CA19-9 seviyesi malign kolanjit ile iligkili bulundu. CA19-9 i¢in esik deger
75 U/ml olup hassaslik %69,6, 6zgiillik %61,8 olarak saptandi.
Digiik albiimin seviyesi malign grubun teshisinde anlamli bulundu.

Albiimin 33,7 mg/dL sinir deger olarak hesaplanmis olup hassaslik %56,9
ozgiilliik %75,8 saptandi.
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