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KISALTMALAR

ALT . Alanin aminotransferaz

ALP . Alkalen fosfataz

AST . Aspartat aminotransferaz

AUC . Egri altinda kalan alan

BT . Bilgisayarli tomografi

CRP . C-reaktif protein

GGT : Gama glutamil transferaz

GKS . Glasgow koma skalasi

HDL . Yiiksek Dansiteli Lipoprotein
HGB : Hemoglobin

HT . Hipertansiyon

HTC . Hematokrit

INR . Uluslararasi normallestirilmis oran
DM : DiyabetesMellitus

ERCP : Endoskopik retrogradkolanjiyopankreatografi
EUS . Endoskopik ultrasonografi

KAH . Koroner Arter Hastalig1

KKY . Konjestif Kalp Yetmezligi

KOAH . Kronik obstriiktif akciger hastaligi
LDL . Distik dansiteli lipoprotein

LYM . Lenfosit

MCV . Ortalama hiicresel hacim

MRCP : Manyetik rezonans kolanjiyopankreatografi
NEU . Notrofil

NLR . Notrofil lenfosit orant

NPV . Negatif prediktif deger

OAB . Ortalama arteryel basing

PAH . Periferik Arter Hastalig

PCT . Prokalsitonin

PLT . Platelet



PPV
PTK
RBC
RDW
SPSS
SVO
TNF
TR18
USG
YBU
WBC

. Pozitif prediktif deger

. Perkiitan transhepatikkolanjiyografi

» Kirmizi kan hiicresi

. Eritrosit dagilim aralig1

. Statiscal package for the social sciences
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OZET

Amag: Akut kolanjit safra yollarinda staz ve enfeksiyon sonucu gelisen ates,
sarilik ve karin agrisi1 ile karakterize klinik bir sendromdur. Akut kolanjit mortalitesi
yuksek bir enfeksiyon olmasi sebebiyle hastalifin erken teshisi, tedavisi onem
tasimaktadir. Ozellikle siddetli akut kolanjit vakalarmin ayrimmin yapilmasi, tedavi
yonetimini ve mortaliteyi etkilemektedir. Literatiirii inceledigimizde akut kolanjit

prognozunun degerlendirilmesi i¢in belirte¢ arastirilmalart devam etmektedir.

Tiyol gruplar1 antioksidan kaskadinin en oOnemli iyeleridir. Bu dinamik
tiyol/disulfit homeostazi insan viicudunda apoptozis, antioksidan koruma, enzimatik
reaksiyonlarin diizenlenmesi, detoksifikasyon ve hiicre diizeyinde etkili olan sinyal
iletisim mekanizmalarinda ¢ok Onemli hayati fonksiyonlar gérmektedir. Biz
calismamizda Tokyo kriterlerine gore ciddi (severe), orta akut(modare acut), hafif
akut (mild acute) olarak ayrilan gruplarda oksidasyon/antioksidasyon dengesinin
Oonemli gostergelerinden oldugu kanitlanmis olan thiol distilfit dengesinin hastaligin

prognozu ve mortaliteye etkisini arastirmay1 hedefledik.

Gerec¢ ve Yontem: Calismamiza akut kolanjit tanil1 176 hasta ve 90 goniillii
saglikli kisi dahil edildi. Hastalardan hastanemize basvurusunda ilk 24 saat igerisinde
karaciger ve bobrek fonksiyon testleri, rutin tam kan tetkikleri alindi. Bu tetkikler
sirasinda hastalardan ayrica EDTA’l1 tiipe yaklasik 4 cc kan alindi. Alinan
numuneler hemen +4 °C’de 1500 devirde 10 dakika santrifiij edildikten sonra
eppendorf tiipiine alinarak tiyol/disiilfid tetkiklerinin ¢alisilmasina kadar -80 °C’de
saklandi. Calisma tamamlandiktan sonra numuneler uygun kosullar altinda Ankara
Bilkent Sehir Hastanesi Tibbi Biyokimya Laboratuvari’na gonderildi. Erel ve

Neselioglu tarafindan gelistirilen metod ile tiyol disiilfid parametreleri 6lgiildii.

Bulgular: Calismamizda akut kolanjitli hasta grubuyla saglikli kontrol grubu
karsilastirildi. Native tiyol, total tiyol, disiilfit, native tiyol/total tiyol yiizde orani
istatiksel olarak akut kolanjitli hastalarda anlamli diisiik bulunmus olup bu
degerlerde (p<0.001) olarak saptanmistir. Disiilfit/native tiyol ylizde orani (p<<0.001)
ve disiilfit/total tiyol yiizde oran1 (p<<0.001) akut kolanjitli hasta grubunda istatiksel

olarak anlamli yliksek bulunmustur.
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Sonug¢: Calismamizda akut kolanjitli hastalarda native tiyol ve total tiyoliin
azaldigin1 dolayisiyla oksidatif stresin arttigini gozlemledik. Artan oksidatif stres
akut kolanjitde komplikasyon varliginda ve mortalitede ve morbiditede énemli rol
oynayabilir. Bu nedenle akut kolanjitli hastalarda tiyol/disiilfid dengesini

degerlendiren daha ¢ok ¢alisma yapilmasi gerektigi goriisiindeyiz.

Anahtar Kelimeler: Akut kolanjit, Tiyol Disiilfid, Tokyo kriterleri



ABSTRACT

INVESTIGATION OF THIOL DISULFIDE BALANCE IN PATIENTS WITH
ACUTE CHOLANGITIS AND ITS RELATIONSHIP WITH DISEASE
SEVERITY AND CLINICAL PROGNOSIS

Aim: Acute cholangitis is a clinical syndrome characterized by fever,
jaundice and abdominal pain as a result of bile duct stasis and infection. Since acute
cholangitis is an infection with high mortality, early diagnosis and treatment of the
disease is important. Especially the differentiation of severe cases of acute
cholangitis affects treatment management and mortality. When we examine the
literature, the search for markers to evaluate the prognosis of acute cholangitis

continues.

Thiol groups are the most important members of the antioxidant cascade. This
dynamic thiol/disulfide homeostasis plays vital roles in apoptosis, antioxidant
protection, regulation of enzymatic reactions, detoxification and signaling
mechanisms at the cellular level. In our study, we aimed to investigate the effect of
thiol disulfide balance, which has been proven to be one of the important indicators
of oxidation/antioxidation balance, on disease prognosis and mortality in groups
classified as Severe-Moderate Acute-Mild Acute according to the Tokyo criteria.

MaterialsandMethods: Our study included 176 patients with acute
cholangitis and 90 healthy volunteers. Liver and kidney function tests and complete
blood tests were performed within the first 24 hours of admission to our hospital.
During these examinations, approximately 4 cc of blood was also collected in an
EDTA tube. The samples were centrifuged at 1500 rpm for 10 minutes at +4 °C, then
placed in an Ependorf tube and stored at -80 °C until thiol/disulfide tests were
performed. After the study was completed, the samples were sent to Ankara City
Hospital Medical Biochemistry Laboratory under appropriate conditions. Thiol
disulfide parameters were measured by the method developed by Erel and

Neselioglu.



Results: Native thiol, total thiol, disulfide, native thiol/total thiol percentage
ratio were statistically significantly lower in patients with acute cholangitis and these
values were found to be (p<0.001). Disulfide/native thiol percentage ratio (p<0.001)
and disulfide/total thiol percentage ratio (p<0.001) were statistically significantly

higher in the acute cholangitis patient group.

Conclusion: In our study, we observed that native thiol and total thiol
decreased in patients with acute cholangitis and oxidativestress increased. Increased
oxidative stress may play an important role in complications, mortality and morbidity
in acute cholangitis. Therefore, we believe that mores tudies should be performed on

thiol/disulfide balance in patients with acute cholangitis.

Keywords: Acute Cholangitis, Thiol Disulfide, Tokyo Criteria
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1. GIRIS VE AMAC

Akut kolanjit safra yollarinda staz ve enfeksiyon sonucu gelisen ates, sarilik
ve karin agrisi ile karakterize klinik bir sendromdur (1). Doktor Jean Martin Charcot
tarafindan ilk kez tanimlanan bu hastalik ates, sarilik, sag iist kadran agrisi ile
prezente olup hastaligin siddetine gore sok ve biling degisikliginin bu triada

eklenmesi ile Reynold pentadi olarak adlandirilmistir.

Akut kolanjit mortalitesi yliksek bir enfeksiyon olmasi sebebiyle hastaligin
erken teshisi, tedavisi onem tasimaktadir. Bu hastalik, sivi ve antibiyotik tedavisine
Iyi yanit veren basit bir enfeksiyondan, organ yetmezIligi gibi ciddi sonuglara yol
acabilen siddetli enfeksiyonlara kadar degisik klinik tablolarda ortaya ¢ikabilir.
Ancak, erken donemde teshis edilmez ve uygun tibbi bakim saglanmazsa, yiiksek

mortalite riski tagimaktadir (2).

Onceden yiiksek mortaliteye sahip olan hastalikta yogun bakim {initelerinin
gelismesi ve yeni kusak antibiyotik tedavileri, endoskopik girisimler ve cerrahi
girisimlerdeki yeni gelismeler, artan tecriibe ile mortalite ve morbiditede azalma

saptanmustir (3,4).

Ozellikle siddetli akut kolanjit vakalarinm ayrimmin yapilmasi, tedavi
yonetimini ve mortaliteyi etkilemektedir. Hastaligin siddeti ise ciddi (suppurative),
orta(moderate acute) ve hafif (mild acute) olarak ii¢ gruba ayrilmaktadir. Akut
kolanjit tanisi, tedavi yonetimi ve prognozunun degerlendirilmesinde 2018 yilinda
revize edilen Tokyo kriterleri (yerel iltihap bulgulari, sistemik iltihap bulgulari,

goriintiileme bulgulart) kullanilmaktadir (5).

Kolanjit hastalarinin siddeti hafif ve orta diizeyde ise, genel tibb1 serviste
tedavi edilip izlenmeleri uygundur. Ancak, siddetli hastalik belirtileri gosteren

hastalar, yogun bakim iinitesinde takip edilmelidir (6).

Literatiirii inceledigimizde akut kolanjit prognozunun degerlendirilmesi igin
marker arastirilmalart devam etmektedir. Tiyol gruplari antioksidan kaskadinin en
onemli tyeleridir. Dinamik tiyol/disulfit homeostazi insan viicudunda apoptozis,

antioksidan koruma, enzimatik reaksiyonlarin diizenlenmesi, detoksifikasyon ve



hiicre diizeyinde etkili olan sinyal iletisim mekanizmalar1 gibi 6nemli hayati

fonksiyonlarda rol oynamaktadir.

Reaktif oksijen firiinleri (ROS) aerobik hiicrelerde fizyolojik kosullarda
stirekli iiretilmektedir. Reaktif oksijen {irlinlerinin (ROS) {iretimi intrinsik
antioksidan savunmasinin iizerine ¢iktiginda oksidatif stres meydana gelmektedir.
Oksidatif stresin birgok hastaligin patogenezine katkida bulundugu gosterilmistir.
Fizyolojik kosullarda ROS etkileri c¢esitli antioksidan sistemler tarafindan
dengelenmektedir. Bu antioksidan sistemler arasinda en Onemlilerinden birini

intraselliiler ve ekstraselliiler tiyoller olusturmaktadir.

Tiyoller (RSH) oksidanlar tarafindan oksidasyon reaksiyonuna ugrayabilir ve
disiilfit (RSSR) baglar1 olusur. Olusan disiilfit baglar1 tekrar tiyol gruplarma

rediiklenebilir, boylece dinamik tiyol/ disiilfit hemoztazisi siirdiirtiliir (7).

Oksidatif stresin en o©nemli belirteclerinden biri olan tiyol disiilfid
homeostazidir. Literatiirii inceledigimizde Onceki yillarda yaygmolarak Ellman
ayirma yontemiyle kullanilmaktaydi. Ellman ayirma yontemini Erel ve arkadaslar

yeni bir kolorimetrik yontem ile modifiye ederek daha pratik bir hale getirdiler (7).

Yapilan ¢alismalarda ¢olyak hastaligi, akut pankreait, inflamatuar barsak
hastalig1 gibi gastrointestinal hastaliklarda native tiyol ve total tiyol diizeylerinin
saglikli kontrol grubuna gore diisiikk oldugu disiilfid diizeyinin ise saglikli kontrol

grubuna gore yliksek oldugu goriilmistiir. (8-10).

Literatiirii inceledigimizde akut kolanjit tanili hastalarda tiyol distlfid
homeostazi hakkinda bir ¢alisma yapilmadigini saptadik. Biz bu ¢alismamizda akut
kolanjit tanisi ile hastanemize yatist gerceklesen hastalarda
oksidasyon/antioksidasyon dengesinin onemli gostergelerinden oldugu kanitlanmis
olan tiyol disiilfid dengesinin kontrol grubuyla karsilastirilmasi ve hastaligin
prognozu (uzamis hastane yatisi, YBU ihtiyaci), mortaliteye -etkisini, akut
kolanjitteki mevcut ciddiyet skorlamalar1 ve hastane yatis siiresi boyunca klinik

prognozu ile iliskisi arastirmay1 hedefledik.



2. GENEL BILGILER

2.1. BILIYER SISTEM ANATOMISI

Biliyer sistem safra kesesi, sag ve sol hepatik kanallar, ana hepatik kanal,

sistik kanal ve koledok tarafindan olusur (11).

Safra yollar1 intrahepatik ve ekstrahepatik safra yollar1 olmak {izere 2 kisimda
incelenir. Safra kesesinin depolama ve Konsantre etme gorevi mevcuttur.
Karacigerden salgilan safra bu ince duvarli yapiya sahip olan kesede depolanir ve
konsantre edilir. Safra kesesi(vesica biliaris) ortalama 7-10 cm uzunluga,3 cm

genislige ve 30-60 ml hacme sahiptir (12).

Biliyer anatomide sag posterior safra kanali ile karacigerin sag lob anterior
segmentinin drenajinda gorevli olan sag anterior safra kanali birleserek sag ana safra
kanalin1 olusturur. Karacigerin sol lob segmentlerinden gelen dallarda birleserek sol
ana safra kanalinin olusturur. Sol ve sag ana safra kanalinin birlesimiyle ana safra

kanal1 olusur (13).

Safra kesesisini inceledigimizde 4 bolimden olusur: fundus, govde,

infindibulum ve boyun bolgesi.

Sol hepatik kanal

Sag hepatik kanal
Birlesik hepatik kanal
g o Koledok
Sistik kanal (Ana safra yolu)

Safra kesesi Pankreas

Duodenum

Minor pankreas

kanali Pankreas kanali

Major pankreas
kanal

Sekil 1: Biliyer sistem anatomisi

Sekil 1: kaynak 11



Ortak hepatik kanal, sag ve sol hepatik kanalin birleserek olusturdugu bir
yapidir.Bu yap1 daha distalde sistik kanal ile birleserek koledok olusutur.Koledok ve
pankreatik kanal birleserek duodenum ikinci kitada Oddi sfinkterine agilir (13,14).

Koledok kanali 7-10 cm uzunlugunda ve 4-6 mm ¢apindadir. Ligamentum
hepatoduodenale igerisinde assagiya dogrubir yol izlerek uzanir. Hepatoduodenal
ligament, omentum minusun goreceli olarak kalinlagsmis serbest yag kismudir.
Hepatoduodenal ligamentin arkasinda vena cava inferior (VCI) yer almaktadir
(12,15-16).

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) meydana getirir. Duodenum bos iken Oddi sfinkteri kasili durumdadir ve
bu sekilde kanal kapalidir. Karacigerden salgilanan safra, koledok kanalini
doldurarak safra kesesine gecer. Burada biriktirilen safra, suyu gekilerek konsantre
edilir ve eklenen salgilarla da koyu yapiskan bir sivi haline gelir. Kimusun
duodenuma gectigi zaman kolesistokinin etkisi ile safra kesesi ve kanallar
kontraksiyona ugrar ve safra salgisi bu sekilde duodenuma bosaltilir. Bu nedenle
kolelitiazis veya safra kesesi iltihabi olan kisiler yemek yedikten 3-4 saat sonra yani

mide igerigi duodenuma gegince kolik tipi agr ile karsilasirlar (12,16,17-19,20-22).

2.2. BILIYER SISTEM FiZYOLOJiSi

Ginlik yetiskin  bir insanda ortalama 600-1200 ml safra sivisi
salgilanir.(23)Safra sivist hem bir ekzokrin sindirim salgisidir ayni zamanda

metabolizmanin son iiriinlerinin atildigi bir sividir (24).

Safra i¢inde safra tuzlari, pigmentleri (billurubin, biliverdin), kolesterol,
fosfolipitleri ve plazma elektrolitlerini ihtiva eder (25). Safra hepatositler tarafindan
tiretilir ve safra salgisi kiiciik safra kanalikiillerine salgilanir sonrasinda terminal
safra kanallarina dokiiliir. Terminal safra kanalina dokiilen safra sivisi gittikce daha
biiytik kanallara transfer edilerek hepatik kanala ve ortak safra kanalina ulasir. Safra

kanal1 boyunca epitel hiicreleri tarafindan sulu bir salgi safraya eklenir. Bu salgi safra



miktarinin %100 e kadar artirabilme yetegine sahiptir ve sekretin tarafindan
uyarilarak etki gosterir. Safra i¢inde bikarbonat, sodyum iyonlari i¢erir mideden

gelen asidifiye siviy1 nétralize etmede 6nemli bir rol oynar (26).

Safra salgilamasi mide bosaltimi sirasinda pik yaparak en yiiksek seviyeye

ulagirken uzamis aglik sirasinda en diisiik seviyelerdedir (27).

Gece agligr ve yemek aralarinda safra kesesi safra asitlerini depolar. Kese
hacmi ortalama olarak 30-60 ml' dir. Fakat 450 ml safrayr yogunlastirarak
depolayabilme yetenegine sahiptir. Safra kesesinde safra tuzlari, billirubin,
kolesterol, lesitin 5 ila 20 kez konsantre edilir (25).

Safra kesesinin kontraksiyonunda ¢esitli uyaricilarin rolii vardir. Bu
uyaricilara arasinda en giiglii uyaran kolesistokinindir. Sekretin ve vagal uyarilar

safra kesesi kontraksiyonuda kolesistokinin etkisini artirmasinda etkilidir (26).

Duodenumda igerigin ilerlemesi sonucu olusan peristaltik dalgalar Oddi
sfinkterinde gliglii bir gevsemeye neden olur. Kolesistokinin ve safra kesesi
kontraksiyonlari ile olugan peristaltik dalgalar Oddi sfinkterine ulasarak gevsemeye
yol agar. Sindirimin ilk 1 saatinde safra kesesi igerisinde bulunan safra sivisinin 2/3
liikkism1 bosalir ve kese sindirim siirecinde kasili olarak kalir. Boylelikle karaciger
safrasi safra kesesinde depolanmaz. Safra kesesi vizkozitesi kese epitelinde salinan

mukus ile artirilir (28).

2.3. AKUT KOLANJIT

Hepatik ates olarak da adlandirilan akut kolanjit ilk defa 1877 yilinda Jean-
Martin Charcot tarafindan ates, sarilik vesag st kadran agris1 triadiyla

tanimlanmuistir (29).

1959 yilinda Reynold ve Dargan tarafindan charcot triadina ek olarak mevcut
durumuna sok ve mental durum degisikliginin eklendigi, kolanjitin agir bir formu

tanimlanmustir (30).

Akut kolanjit biliyer obstriiksiyon ve safrasivisinda bakterinin bulunmasi ile
karakterize bir tablodur. Bu iki kosuldan birinin olmamasi durumunda kolanjit

tablosu gelismemektedir (31). Akut kolanjitin klasik triadi olan ates sag iist kadran



agris1 ve sarilik hastalarin %50 lik kisminda goriliir. Klinik belirtiler ve bulgular
farkliliklar gostermekle beraber hastalarda en sik goriilen bulgu atestir (vakalarin
%65-inde goriliir).Fizik muayenede en sik rastlanilan patolojik bulgu sag {ist kadran
hassasiyettir. Periton irritasyonu genellikle akut kolanjitte goriilmez, fizik

muayenede defans ve rebound bulgulari daha ¢ok akut kolesistit lehinedir (32).

Akut kolanjit ge¢cmis yillarda giiniimiize gére mortalite orani yiiksek(%50 ' ye
varan mortalite) olan ve gliniimiize goredaha mortal seyreden bir hastalikt1.(33) Tan1
ve tedavi yontemlerinin gelismesi ile mortalitede ciddi bir diisiis saglanmis olmasina

ragmen (34).

Hayat1 tehdit olusturabilen ve mortalite, morbiditesi yliksek bir hastalik
olmasi1 nedeniyle uygun tedavi yontemi ve hastalik yOnetiminin bir an Once

baslatilmasi gerekmektedir (33).

2.3.1. Akut Kolanjit Fizyopatolojisi

Normal sartlar altinda safra yolu basincinin korunmasi ve safra akisimnin

devamliligin saglanmasi ile safra yollar1 steril olarak kalir (34).

Safra iceriginin steril kalmasin saglayan mekanizmalar: siirekli olarak safra
iceriginin degismesiyle olusan yikanma etkisi, safra tuzlarimin bakteriyostatik

ozellikte olmasidir.

Bu faktorlerin yanisira Oddi sfinkteri duodenal reflilye ve artan patojen
mikroorganizmalara karsi mekanik bir engel olusturarak 6nemli bir rol oynar. 1g-A
sekresyonu ve biliyer mukus sekresyonu bakteriyel kolonizasyonu onleyerek etki
etmektedir. Tim bu oOnleyici faktorlerin fonksiyon bozukluklarinda safra yollar

bakterilere karigi savunmasiz bir hale gelir (35).

Safra saglikli bir insanda sterildir, baktobilinin kaynagi tam olarak
bilinmemekle birlikte duodenumdan asendan yolla veya lenfatik, arteriyal ve venoz

yayilim ile bakterilerin safra yollarina ulastig1 diisiiniilmektedir.

Kolanjit patofizyolojsinde safra yollarina bakteri translokasyonu bir kag yolla

agiklanabilir.

a) Duodenal yollardan bakterilerin translokayonu



b) Portal vene bakterilerin gegisi

¢) Karaciger yolu ile bakterilerin gegisi

d) Safra yollarinin kolonizasyonu

e) Duodenumdan safra yollarina reflii sonucu

f) Yemekten sonra duodenumda gegici olarak bakteri oranin artmasi
ozellikle aklorhidri, barsak obstruksiyonu, divertikiilii mevcut kisilerde

olmak lzere artmasi

Sonug olarak safra yollarinda ortaya ¢ikan obstruksiyon sonucu basing 25 mm

civanin iizerine ¢ikar ve savuma sistemleri gorevini yapamaz hale gelir (34).

Biliyer sistemdeki mikroorganizmalarin ve endotoksinlerin kana karigmasi

sonucu bakteriyemi ve hayati tehdit olustrabilecek sepsis durumu meydana gelir (36).

2.3.2. Akut Kolanjit Etyolojisi

Biliyer sistemde obstriiksiyona yol agan sebepler akut kolanjit etyolojisinde
rol oynamaktadir. Biliyer obstriiksiyona yol agan sebepler; koledokolitasiz, bening
darliklar ya da malign darliklardir (37). Biliyer obstruksiyona yol agan sebeblerin en
basinda safra yollarinda bulunan taslar gelmektedir. Benign tikaniklarin yaklagik

olarak yarisinda koledokolitiazis etyolojide rol oynar (38).

Tikanikligin en sik sebebi koledokolitiazis olmakla birlikte son zamanlarda
malign darliklar, sklerozan Kkolanjit ve safra yollarina cerrahi olmayan

enstriimantasyonlardan kaynaklanan akut kolanjit insidansinda artig goriillmektedir.

Akut kolanjit vakalarinin %10-30 unda malign hastaliklardan kaynaklandigi

son yayinlarda bildirilmektedir.



Tablo 1. Akut kolanjit etyolojisi

Kolelitazis
Benign biliyer darhik
Konjenital faktorler
Postoperatif faktorler
Inflamatuar faktorler
Malign okliizyon
e Safra kanali timorii
e Safra kesesi timorii
e Ampullar timor
e Pankreatik tiimor
e Duodenal tiimor
e Karaciger veya portohepatik lenf nodlarina metastaz
Pankreatit(akut veya kronik)
Parazit
Eksternal basi
Papilla fibrozisi
Duodenal divertikiil
Hemobilia
Sump sendromu
fatrojenik

Tablo 1. kaynak 38

2.3.3. Akut Kolanjit Tanisi

Akut kolanjit tanis1 uzun yillardir Klinik belirtilere dayanan Charcot triadinin

ana referans alinarak konulmaktaydi (39).

Charcot triadina yonelik ¢aligmalarda akut kolanjit tanisinda son derece
spesifik olmasina regmen duyarliginin %50 la %70 arasinda oldugu caligmalarda

bildirilmistir (40).

Yeni ve ¢ok merkezli calismalarda charcot triadinin tani oranlarinin ¢ok daha
diisiik oldugu tespit edilmistir (%26,44 ve %21,27). bu sebeplerden dolayir akut

kolanjiti teshis etme yetenegi sinirhdir.

Charcot triadinin duyarliliginin diisiik olmasi nedeniyle ilk olarak 2007

yilinda yayimlanan ve 2013 ve 2018 yillarinda revize edilen Tokyo kilavuzuyla



hastalarin klinik, goriintiilleme ve laboratuvar degerleriyle diyagnostik skorlama

sistemi olusturma ihtiyaci olusmustur (36,38).

Tablo 2. Akut kolanjit tan1 parametreleri

A) Sistemik inflamasyon
Al) Ateg/titreme
A2) Laboratuvarda inflamasyonun gosterilmesi
B) Kolestaz
B1) Sarilik
B2) Laboratuvarda anormal karaciger fonksiyon testleri
C) Goriintiileme
C1) Biliyer dilatasyon
C2) Goriintiileme etyolojisinin kaniti (striktir, tas, stent vs.)
Stipheli tan1: A kriterlerinden biri + B veya C kriterlerinden biri
Kesin tani: A kriterlerinden biri+ B Kriterlerinden biri + C kriterlerinden biri

A2: Anormal beyaz kiire sayisi, C reaktif proteinde artis veya inflamasyonun
gosteren diger degisiklikler
B2: Artoms serum ALT, AST, GGT, ALP seviyeleri
Esik degerler:
Al) Ates>38°C
A2) Lokosit sayisinin 4000 alt1 ve 10000 iistii olmasi
B1) Total bilirubin >2 mg/dI
B2) ALP, AST, GGT, ALP serum seviyelerinde referans iist sinirdan 1,5 kat artis

Tablo 2. kaynak 36

2.3.4. Akut Kolanjit Klinigi

Klinik prototip olarak aralikli ates sag list kadran agris1 ve sariliktan olusan
kolanjit tablosu 1887 yilinda Dr Jean Martin Charcot tarafindan tanimlanmistir ve
hepatik ates olarak da adlandirilmistir. 1959 da Reynold tarafindan devam eden
kolanjitin bulgular1 olarak mental durum degisikligi ve soku Charcot triadina
ekleyerek Reynold pentadi olarak adlandirdi (30).

En sik goriilen semptomlar karin agrist ve ates olup hastalarin yaklasik olarak
%80 inde saptanmaktadir. Tek bagina ates semptomunun goriilme si %90 oraninda

gortliir. Sarilik hastalarin yaklagsik olarak %60 ile %70 inde goriilmektedir.



2.3.5. Akut Kolanjit Labarotuvar Bulgulari

Biliyer sistemin enfeksiyonu ve inflamasyonu ile karakterize seyir gosteren
akut kolanjittte laboratuvar bulgularinda 1l6kositoz ve kolestatik enzimlerin

yiiksekligi ve karaciger fonksiyon testlerinde bozulma saptanir (41).

Olas1 akut kolanjit diisiiniilen hasta igin istenilmesi gereken laboratuvar
testleri arasinda tam kan sayimi, karaciger fonksiyon testleri, reaktif proteinler,
koagulasyon parametreleri, kan Kkiiltiirleri, idrar tetkiki, kan grubu tetkiklerini
icermelidir. Notrofili ve lokositoz sik rastlanilan bir bulgudur, 16kopeni daha ¢ok

immun sistemi baskilanmis veya sepsis tablosunda olan hastalarda gozlenir (42).

Alkalen fosfatazin kanda yiikselisi akut kolanjitle iliskisi en yiiksek saptanan
marker olup vakalarin %74-%93 kadarinda artmus sekilde goriilmektedir.
Inflamasyon géstergeleri olan crp ve procalsitonin seviyeleri akut kolanjtin siddetini

ve prognozunu belirlemede rol oynamaktadir (38).

Akut kolanjit i¢in safra kiiltlirlerinin pozitif oranlar1 %28 ile %93 arasinda

degisir (43).

Akut asendan kolanjitlerde etken ajan olarak tanimlanan patojenik
bakterilerden en sik gozlenenleri gram negatif (Escherichia coli, Klebsiella,

Enterobacter, Pseudomonas ve Citrobacter) ve anerobik mikroorganizmalardir (44).

2.3.6. Akut Kolanjit Goriintiileme Bulgular:

Akut Kolanjitte tercih edilen ilk basamak goriintiilleme yontemi abdominal
ultrasonografidir. Safra kesesinin muayenesinde ve safra yollarindaki dilatasyonun
gosterilmesinde son derece duyarli ve spesifiktir. Abdominal ultrasonografide safra
duvarinda kalinlagma ve common biliyer duct dahil olmak {izere safra kanallarinda
dilasyonun gosterilmesi ve ayrica kolelitiazis ve piyojenik materyal gosterilmesi akut
kolanjit lehine bulgulardir. Abdomen ultrasonografi intra ve ekstrahepatik
dilatasyonun ayirt edilmesinde de rol oynar. Bununla birlikte normal bir abdomen
sonografi asendan kolanjiti mutlak diglamaz. Pankreatik tiimdrler, metastaz veya
hepatik abse gibi akut kolanjite eslik eden patolojileri tespit etmek ve ayirici tani igin
abdominal bilgisayarli tomografi (BT) kullanilabilir (45). Abdominal bilgisayarl

tomografinin, abdominal usg ye gore bir avantaji da divertikiilit ve piyelonefrit gibi
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ayrici tanilara da yardimci olabilmesidir. BT'nin koledokolitiazis i¢in duyarliligin

zayif olmas1 dezavantajidir.

Safra kanali taslari, akustik golge olusturan yiiksek ekojenik lezyonlar olarak
ortaya cikarken, safra kanalinin malign stenozu durumunda, safra kanalinin
etrafindaki kitle normal, disiik ekolu bir boélge olarak tanimlanabilir. Bir meta-
analize gore, abdominal ultrasonun genislemis safra kesesi igin duyarliligi %42ve
ozgilligi %96'dir. Tiim safra kanali taslari i¢in %38 duyarlilik ve %100 6zgilliik
oranina sahiptir. Bu sonuglar abdominal ultrasonun 6zgilliigliniin yiiksek ancak

duyarliliginin yetersiz oldugunu gostermektedir (46).

Bt goriintiilemede, abdomen ultrasona nazaran bagirsak gazindan etkilenmez.
Abdomen Bt'nin safra kanal taglarinin duyarliligi %25-%90 arasindadir ¢ilinkii
taglardaki kalsiyum fosfat ve kalsiyum karbonat miktarina bagli olarak tespit

edilebilmektedir (47).

MRI/MRCP sinirli erisim olmasi nedeniyle bu goriintiilleme yontemleri
genellikle batin ultrasonu ve abdomen bt ile tanimin konmasmin zor oldugu
durumlarda kullanilir. MRI radyologun herhangi bir kesiti goriintiilemesine olanak
saglar ve kontrast ¢oziinlirligiinii kullanma avantaji saglar. MRCP, safra kanallarini
kontrast madde kullanmadan net bir sekilde gostermesinden dolayr kullanilan bir
yontemdir.Bu sebeplerden dolayt MRI/MRCP safra yollar1 hastaliklar1 ve akut

kolanjit tanisinda yararli goriintiilleme yontemleridir (48).

Endoskopik retrograd kolanjiyopankreatografi (ERCP) ve perkiitan
transhepatik kolanjiyografi(PTK) goriintiilleme igin invaziv yontemler olup biliyer
dekompresyon ve drenaj i¢in kullanilan yontemlerdir. ERCP ve endoskopik ultrason
(EUS) ile doku tanis1 konulabilmektedir (41,50).

2.4. AKUT KOLANJIT YONETIiMi

Akut biliyer enfeksiyondan siiphelenildigini gdsteren semptomlar ates,
titreme, karin agrisi, sarilik, bulanti, kusma ve biling bozuklugudur. Bu
semptomlardan birinin mevcudiyetinde akut safra yolu enfeksiyonundan siiphelenilir.

[leri tetkiklere gegilmesi gerekir (51).
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Akut Kkolanjit tanist konulmus hastalarda ilk olarak yapilmasi gercken
yasamsal fonksiyonlarin degerlendirilmesi ve destek tedavisine bir an Once

baslanmasidir (52).

Akut kolanjit tanist kesin konulan hastalarda baglangic tedavisi olarak
tvedilikle yeterli sivi infuzyonu, antibiyotik ve agr1 kesici tedavilere baglanmalidir.
Tansiyon, nabiz hiz1 ve idrar hacmi dikkatlice takip edilmelidir. Akut kolanjit tanisi
alan hastalarda oral beslenmenin birakilmasi konusunda ciddi kanit bulunmamasina
ragmen hastalar1 acil drenaj ihtiyaci dogabilme ihtimali acisindan orali kapali olarak

izlenmelidir (51).
2.4.1. Akut Kolanjit Tokyo Kriterleri

Tablo 3. Tokyo kriterleri

Grade 3(Siddetli) kolanjit: organ ve sistemlerden herhangi birinde disfonksiyon olarak
tanimlanir

1) Kardiyovaskiiler disfonksiyon: >5 pg/kg/dk dopamin inflizyonu veya herhangi bir
dozdan norepinefrin gerektiren hipotansiyon

2) Norolojik islev bozuklugu: biling bozuklugu

3) Solunum fonksiyon bozuklugu: PaO2/ FiO2 orani <300

4) Bobrek fonksiyon bozuklugu: oliguri, serum kreatinin> 2.0 mg/dl
5) Hepatik fonksiyon bozuklugu: PT -INR> 1.5

6) Hematolojik fonksiyon bozuklugu: trombosit sayis1 <100,000

Grade 2 (Orta Siddetli) kolanjit:
1) Anormal beyaz kan hiicresi sayimi1 (>12000,<4000)
2) Yiiksek ates (>39 °C)
3) Yas (>75 yas)
4) Hiperbilirubinemi (total bilirubin >5 mg/dl)
5) Hipoalbiiminemi

Grade 1 (hafif) kolanjit: Ilk tanida grade 3 ve grade 2 kolanjit tani kriterlerini
karsilamayan kolanjit grade 1(hafif) kolanjit olarak adlandirilir.

Tablo 3. kaynak 36

2.5. AKUT KOLANJIT TEDAVISi

Akut kolanjit tanis1 alan hastalarda tedavide ilk yapilmasi gereken hastaligin

siddetinin belirlenmesi olmalidir. Siddet belirlenmesi hastalar arasinda triyaj
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yapilmasi ve acil ERCP ihtiyaci olan hastalarin belirlenmesi ve hastaligin siddetine
gore uygun antibiyotigin secilmesinde onemli rol oynar. Tokyo 2018’e gore akut
kolanjit hastalik siddeti hafif, orta ve siddetli olmak iizere {i¢ ana baslikta kategorize
edilmistir (36).

Akut kolanjit tanis1 konulan hastalara baslangi¢ tedavilerinin arindan Tokyo
2018 siddet Degerlendirme Kritelerine gore siddet simiflandirilmasi yapilmasi
gerekmektedir. Tokyo kriterlerine gore hastalik 3 gruba ayrilmistir: Hafif (derece 1),
orta siddetli (derece 2) ve siddetli(derece 3) olarak.

Hafif siddetli hastalarda baslangi¢ tedavisi ardindan gozlem yapilmasi, 24
saat sonra tedaviye yanit alinmazsa safra yolu drenaji yapilmasi 6nerilmektedir. Orta
siddetli kolanjitli hastalarda baglangi¢ tedavisinin yapilmasi ve ek olarak acil safra
drenaji1 onerilmektedir. Siddetli akut kolanjit hastalarinda ise 6ncelikli olarak sistem
ve organ fonksiyon bozuklugunun diizeltilmesi ve destek tedavisi ile vital bulgular

normale donmesi halinde en kisa siirede safra yollarinin drenaji 6nerilmektedir

(36,53).

2.5.1. Antibiyoterapi

Akut kolanjitli hastalarda yeterli sivi replasmani ve antibiyoterapinin
baslanmasi her {i¢ siddetli hastalikta ilk basamak tedaviyi olusturur. Septik sok
tablosundaki hastalarda ilk 1 saat iginde antibiyoterapiye baslamak hayati bir 6nem
arz eder. Antibiyoterapinin amaci sistemik inflamasyonun yayilmasini 6nlemek,
hemde karaciger absesi gibi komplikasyon sonucu olusan cerrahi alan
enfeksiyonlarin1 6nlemektir. Akut kolanjitli hastalarda antibiyoterapi ampirik olarak

baglanmali ve kan kiiltlirli ve safra kiiltiiriindeki iiremeye gore revize edilmelidir.(54)

Akut kolanjitte kilavuzlarda yaygin olarak onerilen antibiyoterapi siiresi 7-10
giindiir. Daha kisa siireli antibiyoterapi uygulama siirelerininde benzer hastane yatisi

ve mortaliteyi azalttigina dair ¢alismalar mevcuttur (55).

Akut kolanjite bagli gram pozitif bakteriyemisi bulunanan hastalarda
antibiyoterapinin enfektif endokardit riski dolayisiyla 14 giine uzatilmasi

onerilmektedir (56).
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Bir meta analizde safra kiiltiirlinde {ireme saptanna hastalarin %75'1 gram

negatif, %23' i gram pozitif ve % 2 si mantar olarak bulunmustur (57).

Gram negatif bakteriler arasinda en sikilikla iireyen patojen mikroorganizma
Escherichia coli (%31-44), gram pozitif bakteriler arasinda en sik izole edilen ise
Enterococcus spp. (%3-34) olarak saptanmustir (54). Bu ajanlardan sonra en sik goriilen

mikroorganizmalar Klebsiella spp.(%9-20) ve Streotoccus spp. (%2-10)’dur (57).

En son yayinlanan kilavuzlarda safra yollar1 enfeksyonu hastaliklarda ilk
basamak tedavi olarak hastalara ampirik olarak 3. kusak sefalosporinler veya
penisilin/beta latamaz inhibitér kombinasyon tedavileri onerilmektedir (57). ESBL
pozitif gram negatif patojenler antibiyoterapi se¢iminde unutulamalidir. Bu
patojenlenler  penisilinlere  sefalosporinlere  ve  florokinolonlara  direncli
mikroorganizmalardir (54). 3. derece siddetli akut kolanjit vakalarinda Pseudomonas

aeruginosaya kars1 etkili antibiyoterapi se¢ilmesi gerekmektedir (57).

2.5.2. Drenaj

Safra yollar1 obstruksiyonuna bagli olarak artmis inarduktal basing nedeniyle
antibiyotiklerin biliyer sekresyonu akut kolanjitte bozulmustur. Antibiyotik
tedavisine ek olarak drenaj tedavisi gerekmektedir (34).

Hastaligin siddet derecesine gore drenajin aciliyet siiresi degisebilir. Hafif
siddetli akut kolanjit vakalarinda sivi tedavisi ve antibiyoterapi tedavisine yanitsiz
kalmasi durumunda biliyer drenaj islemi gereklidir. Orta siddetli akut kolanjite erken
biliyer drenaj onerilmektedir. Siddetli akut kolanjit vakalarinda ise acil biliyer drenaj
onerilir (58).

Biliyer drenaj {i¢ farkli yontemle saglanabilir; endoskopik drenaj, perkiitan

drenaj ve cerrahi yontem.

ERCP, vakalarin %94 ila 98'inde etkili oldugundan, biliyer dekompresyon

igin altin standart ve ilK tercih edilen tedavi yontemidir (60).

Perkutan transhepatik biliyer drenaj genellikle endoskopik prosediirlerin
basarili olamadigi durumlarda tercih edilen yontemdir. Safra anatomisinde meydana
gelen degisikliklerde (Roux-en-Y anastomozu gibi), intrasegmental kolanjit gibi

durumlarda perkutan girisimler tercih edilir (61).
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Asendan kolanjtli 248.942 hastalik bir grupta yapilan caligmada perkutan
drenaj uygulanan 10.486 hasta iizerindeki analizde, perkutan transhepatik biliyer
drenajin ileri yash hastalarda, malign tikanikliklarda ve Charlson Komorbitide

Indeksi skoru 3 ve iizeri grupta daha sik uygulandig1 gsterilmistir (62).

Cerrahi drenaj komplikasyonun diger yontemlere gore daha fazla olmasi ve
daha invaziv olmasi nedeniyle optimal tibb1 tedaviye ve endoskopik/perkutan drenaj

islemine ragmen tedavi yanit1 alinamayan hastalarda kullanilabilir (42).

2.6. TIYOL-DiSULFiD HOMEOSTAZI

Oksidatif stres ve antioksidanlar tarafindan oksidatif stresin Oonlenmesi son
yillarda arastirmasi artan konular haline gelmistir. Oksidatif stresi; oksidanlar ve

antioksidanlar arasindaki dengenin bozulmasi olarak tanimlayabiliriz (63,64).

Reaktif oksijen molekiilleri (ROS) eslesmemis elektron ihtiva ettikleri igin
yapilart oldukca reaktiftir. ROS'un insan sagliginda 6nemli bir rolii olup iiretim
hizina goére faydali ve zararli olabilmektedir. Normal saglikli bir insanda fizyolojik
kosullar altinda ROS {iretim hizi diisiik konsantrasyondadir ve apoptoz, hiicre
cogalmast ve hiicre farklilasmasi gibi siireglerde rol oynarlar. Yiiksek
konsantrasyonda ise hiicre ve doku hasarna yol acarlar ve ana hedefleri niikleik

asitler, proteinler, lipidlerdir (64-66).

Oksidanlar ve antioksidanlar arasindaki denge hiicre i¢in ¢ok 6nemli olup bu
dengenin degismesi, hiicre homeostazinin bozulmasina yol agarak onkogen
aktivasyonu ve asirt ekspresyonuna mutajen molekiillerin birikmesine, kronik

inflamasyona neden olabilir (67).

Oksidatif stres diizeyini belirlemek amacilayla giiniimiizde cok sayida

biyolojik belirte¢ kullanilabilmektedir (68).

Son zamanlarda arastirmacilar arasinda oksidatif stresin yeni bir belirteci olan

tiyol-distilfid homeostazisiyle (THD) ilgili ¢alismalara yogunlagmaktadir (69).

Tiyoller, kiikiirt ve hidrojen atomlar1 igeren siilthidril gruplarindan olusan

organik bilesiklerdir. Tiyoller kararsiz serbest radikallerine elektron dondrii olarak bu

15



serbest radikalleri azalttirlar, bu ylizden c¢ok giiclii antioksidanlar olarak kabul

edilirler (70).

Disiilfuirler; iki tiyol grubu arasinda olusturulan dinamik, redoksa duyarli

kovalent baglar1 temsil eder (69).

Tiyol-disiilfit dengesindeki degismeler birgok hastaligin patogenezinde rol
oynamaktadir, kronik inflamasyon ile seyreden hastaliklarda tiyol-disiilfit dengesinin

bozuldugu gosterilmistir (71-73).
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3. MATERYAL VE METOD

3.1. CALISMA DUZENI

Calismada etik kurulu onayr alindiktan sonra Haziran 2022 ve Mart 2023
tarihleri arasinda Saglik Bilimleri Universitesi Ankara Bilkent Sehir Hastanesine
bagvuran ve i¢ hastaliklar1 ve gastroenteroloji klinikleri tarafindan degerlendirilen,
Tokyo kriterlerine gore akut kolanjit tanisi alan 176 hasta prospektif olarak
degerlendirilmistir. Saglikli kontrol grubu olarak 90 hastanin demografik 6zellikleri

ve venOz kan Ornekleri incelendi.

Akut kolanjit tanili grupta ¢alismaya dahil edilmeme kriterlerileri olarak; 18
yasindan kiiciik olmak, caligmaya onam vermemek ve gebe olmak olarak

belirlenmistir.

Saglikli goniillii grubunda c¢alismaya dahil edilmeme kriterleri olarak;18
yasindan kiiciik olmak, c¢alismaya onam vermemek ve ek dahili hastaliginin

olmamasi olarak belirlenmistir.

Hastaneye yatisi yapilan ve tokyo kriterlerine gore akut kolanjit tanis1 alan
hastalarin verileri prospektif olarak bilgisayar otomasyon sistemi (HICAMP)

tizerinden degerlendirildi.

Akut kolanjit tanisyla yatis1 yapilan hastalarin demografik 6zellikleri(yas ve
cinsiyeti),ek hastaliklari, gecirilmis kolanjit Oykiileri, basvuru anindaki fizik
muayene bulgulari, bagvuru anindaki vital bulgular1 (kalp hizi, solunum sayisi, kan
basinct, biling durumu), ALT, AST, ALP, GGT, total billiriibin, direkt billiriibin, iire,
kreatinin, sodyum, potasyum, albumin, CRP, prokalsitonin, INR, pH, laktat degerleri
ile hematolojik parametreleri (beyaz kiire,n6trofil, lenfosit ve trombosit degerleri)
hastaligin siddetini belirlemek i¢in kaydedildi.Hastalarin goriintiileme sonuglari
(abdomen USG, BT, MRCP, EUS ve ERCP raporlari) incelendi.Hastalarin
prognozunu takip etmek amaciyla kan kiiltiir tiremeleri, safra kiiltiir {iremeleri,
uygulanan girisimsel islemleri, hastane ve yogun bakim yatis siireleri ve exitus

durumlari incelenerek kaydedildi.
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Calisma i¢in Ankara Bilkent Sehir Hastanesi 2 No’lu Klinik Arastirmalar Etik
Kurul Bagkanliginca bilimsel ve etik agcidan uygunlugu 08/06/2022 tarih ve E2-22-

1974 say1 numarasi ile oy birligi ile kabul gormiistiir.

3.2. ISTATISTIKSEL ANALIZ

Tim istatistiksel analizler i¢in SPSS (Statistical Package for the Social
Sciences, version 26, SPSS Inc., Chicago, IL) paket programi kullanilmistir.
Kategorik degiskenler, say1 (ylizde) seklinde gosterilmis ve gruplar arasi farki
incelemek i¢in ki kare testi uygulanmustir. Siirekli degiskenlerin normal dagilima
uyup uymadigi histogram grafikleri ve Kolmogorov-Smirnov testi ile belirlenmistir.
Stirekli verilerde parametrik varsayimlar gergeklestiginde ortalama +standart sapma

seklinde sunulmus ve ikili gruplar Student’s t testi ile karsilagtirilmistir.

Parametrik varsayimlar gergeklesmediginde ortanca (¢eyreler arasi aralik)
kullanilmis ve ikili gruplar Mann Whitney-U testi ile karsilastirilmistir. Sonlanimlar
ile iligkili laboratuar parametreler i¢in ROC (Receiver Operating Characteristics)
egrileri olusturularak her degisken i¢in duyarlilik ve 6zgiilliik toplami en yiiksek olan
nokta esik deger olarak belirlenmistir. Tiim analizlerde p <0.05 olmasi istatistiksel

acidan anlamli kabul edilmistir.
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4. BULGULAR

4.1. HASTALARA AIT OZELLIKLER VE HASTALIK SiDDETINE
GORE KLINiK BULGULAR

Calismaya dahil edilen hastalarinn 100'i(%56.8) erkek,76 's1 (%43,2) kadin

hasta olarak saptandi. Hastalarin yas ortalamasi 74 yil olarak hesaplandi.

Hastalarin ~ %17,6'st  dahiliye  servisinde, %34,1'i  gastroenteroloji
servisinde,%43,2'si YBU de,%2,3' i onkoloji servisinde,%2,8'1 genel cerrahi

servisinde yatmaktaydi.

Hastalarin eslik eden hastaliklarina baktigimizda KAH oram1 %35.8, KKY
orant %19.9, SVO oram1 %7.4, Koah oram1 %]18.2, Karacigerhastaligi orani
2018.2, KBH orant %10.8, Gastrik iilser orani %35.2,DM oranmi %34.7,HT orani
%62.5 idi.

Calismamizda akut kolanjitte en fazla saptanan komorbidite 110 hasta ile HT

olarak belirlendi.

Basvuru anindaki semptomlara bakildiginda en ¢ok goriilen semptom karin
agrisi olarak saptandi. Karin agris1 goriilme orani (%96) olarak saptandi. Karin
agrisi, ates, sariligin birlikte oldugu charcot triadi 12 hastada (%6,8) hastada

mevcuttu.

Hastalarin etyolojileri incelendiginde 103 hastada (%58,5) koledokolitiazis
saptandi. En sik goriilen etyolojinin koledokolitiazis oldugu goriildii.64 hastada
(%36,4) malignite varken 9 hastada (%35,1) benign darlik saptandi. Hastalarimizin 52
sinde (%29,5) gegirilmis kolanjit dykiisii oldugu goriildii.

Tani aninda 34 hastada (%19,3) dokiimante ates saptandi. Hastalarin 25 inde
(%15,2) takibinde inotrop ihtiyaci mevcuttu. Hastalarimizin %98,9 unda antibiyotik

kullanim1 mevcuttu.

Glincel tokyo kilavuzunun (TR18) siddet kriterlerine gore 41 (%23,2) hasta
hafif, 55 hasta (%31,3) orta siddette ve 80 (%45,5) hasta siddetli hastalik olarak
siiflandirildi. Hastalarin %355,1’inde yogun bakim ihtiyaci gelisirken mortalite

oranlarinda 26 hastanin (%14,8) ex oldugu goriildii.
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Hastalarin kan Kkiiltiirlindeki iireme durumlarina bakildiginda 41 hastada
(%23,3) tireme saptandi. En sik etken %70,7 ile gram negatif mikroorganizmalar

saptandi.

Tan1 aninda akut kolanjite eslik eden kolesistit oran1 %26,1 iken eslik eden
pankreatit oran1 %15,9 idi. Hastalara yapilan girisimsel islemlere bakildiginda 103
hastaya (%58,5) ERCP, 26 hastaya (%14,8) PTK, 6 hastaya (%3,4) hem ERCP hem
PTK yapildig1 goriildii.

Abdominal USG ve abdominal BT disinda ek tetkik yapilan 101 hastaya
(%57,7) MRCP, 2 hastaya (%]1,1) EUS planlandig1 goriiliirken, 72 hastaya (%41,1)
ek tetkik planlanmadigi goriildii. Gorilintiilemede hastalarin %97,7 sinde biliyer
dilatasyon, %15,9'unda striktiir, %51,1' inde tas,%30,7 sinde ¢camur, %17,7 sinde
stent, %42 sinde kitle saptandi.

Hastalarin vital bulgular incelendiginde sistolik kan basinci ortanca degeri
116 (105-130) mmHg, diyastolik kan basinci ortancasi 66 (60-75) mmHg, nabiz 86
(78-98) atim/dk, ates 36,7 °C (36,5-36,9) solunum sayis1 16/dk (15-18), saturasyon
%94 (%92-96), GKS 15 goriildii

Hastalarin ortanca hastaneye yatig giinii 13 giin (9-23) iken, yogun bakim
yatis glinli ortancas1 7 giin (4-16) olarak gortildii.

Hastalarin 97 sinde (%55,1) yogun bakim ihtiyaci gelisti. Hastalarin %14,8
inde exitus gelisti.

Calismaya dahil etigimiz hastalar1 giincel Tokyo kilavuzluna gore Hafif/Orta
ve Siddetli olarak inceledigimizde, Hafif/Orta grupta yas ortalamasi 71 (63-81)
siddetli grupta 76 (66-82) olarak bulunmus olup, anlamli fark saptanmadi (p>0.05).

Calismaya dahil edilen hastalarin cinsiyetleri (p>0.05), komorbitideleri
(p>0.05), etyolojileri (p>0.05), eslik eden kolesisit ve pankreatit (p>0.05) oranlar1

arasinda anlamli farklilik bulunmamustir.

Daha once kolanjit gecirme Oykiisii; hastalik siddetine gore hafif/orta olan

hastalar ile siddetli olan hastalar arasinda fark saptanmis olup (p=0.015) siddetli akut
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kolanjit hastalarinda daha onceden kolanjit ge¢irme Oykiisii oran1 daha fazla

saptanmistir.

Hastalik siddetin hafif/orta olan hastalarla siddetli olan hastalarin vital
bulgular karsilastirildiginda siddeli hasta grununda sistolik kan basinct (p=0.005),
diyastolik kan basinci (p=0.046), saturasyon (p<0.001), GKS (p<0.001) olarak
saptanmis olup siddetli akut kolanjit grubunda bu degerler anlamli diisiik

bulunmustur.

Hastalik siddeti hafif/orta olan grupla siddetli hasta grubunda; ates (p=0.035),
nabiz (p=0.008), solunum sayisi(p=0.001), dokiimante ates (p=0.033) oranlari
arasinda fark saptanmis olup siddetli grupta bu degerlerin daha yiiksek oldugu

gOriilmiistiir.

Hastalik siddeti hafif/orta olan grupla siddetli grup karsilastirildiginda kan
kiltiiriinde iireme orani arasinda anlamli fark saptandi (p<0.001).Siddetli akut
kolanjit vakalarinda kan kiiltiiriinde iireme oran1 hafif/orta gruba daha yiiksek oranda

saptandi.

Hastane yatis1 siiresince inotrop ihtiyaci, hastalik siddeti hafif/orta siddetli
grup ile siddetli grup arasinda farkl saptandi (p<0.001).

Hastalik siddeti hafif/orta grupla siddetli hastalik grubunun hastane yatis
giinleri (p=0.009), YBU ihtiyac1 (p<0.001), YBU uzams yatis ihtiyact (p<0.001),
mortalite (p<0.001) degerleri arasinda fark saptanmis olup siddetli akut kolanjitli
hasta grubunda daha yiiksek oldugu saptanmistir.

Hastalarin goriintiileme tetkiklerinde siddetli grupta hafif/orta gruba gore kitle
saptanma orani (p=0.024) ve daha 6nceden gegirilmis girisimsel isleme bagl stent
saptanma orani (p=0.031) olarak saptanmis olup siddetli hastalik grubunda anlamli

yuksek saptanmistir.

Hastalarin laboratuvar degerleri hastalik siddeti hafif/orta olan hasta grubuyla,
siddetli hasta grubu arasinda incelendiginde iire p(<0.001), kreatinin (p=0.025), Idh
p(=0.024), inr (p<0.001), rdw (p=0.001) degerleri arasinda anlamli fark saptanmig
olup bu degerleri siddetli akut kolanjitli hasta grubunda yiiksek olarak saptanmuistir.
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Laboratuvar degerleri hastalik siddeti hafif/orta olan grupla, siddetli hastalik
grubu arasinda incelendiginde hb (p=0.027), htc (p=0.031), rbc (p<0.001), hdl
(p=0.034), albumin (p<0.001), kalsiyum (p=0,025), plt (p=0,011) degerleri arasindan
anlamli fark saptanmig olup bu degerler siddetli akut kolanjitli hasta grubundan

diisiik olarak saptanmustir.

Hastalik siddetine gore hafif/orta siddetli grupla siddetli hastalik grubu
arasinda native thiol (p>0.05), total thiol (p>0.05), disulfide (p>0.05),
disulfide/Native tiyol yilizde orani (p>0.05), disulfide/Total tiyol ylizde orani
(p>0.05), native tiyol/total tiyol yiizde orani (p>0.05) degerleri incelenmis olup iki

grup arasinda anlamli fark saptanmadi.

Tablo 4. Hastalik siddetine gore hastalarin demografik 6zellikleri ve klinik bulgulari

Degiskenler Hafif-Orta Siddetli Tiim populasyon p
YAS 71 (63-81) 76 (66-82) 74 (63-81) 0,134
Cinsiyet 0,637
Erkek 53 (55,2) 47 (58,8) 100 (56,8)

Kadm 43 (44,8) 33(41,2) 76 (43,2)

YATTIGI SERVIS <0,001
Dahiliye 22 (22,9) 9(11,3) 31 (17,6)
Gastroenteroloji 41 (42,7) 19 (23,8) 60 (34,1)

Yogun bakim iinitesi 26 (27,1) 50 (62,5) 76 (43,2)

Tibbi onkoloji 2(2,1) 2 (2,5) 4(2,3)

Genel cerrahi 5(5,2) 0 (0) 5(2,8)

DM 37 (38,5) 24 (30) 61 (34,7) 0,236
HT 59 (61,5) 51 (63,8) 110 (62,5) 0,755
KAH 32 (33,3) 31(38,8) 63 (35,8) 0,455
KKY 14 (14,6) 21 (26,3) 35(19,9) 0,054
SVO 8(8,3) 5 (6,3) 13 (7,4) 0,599
KOAH 16 (16,7) 16 (20) 32(18,2) 0,568
KARACIGER HAST 13 (13,5) 19 (23,8) 32(18,2) 0,080
KBH 8(8,3) 11 (13,8) 19 (10,8) 0,249
Kolesistektomi dykiisii 19 (19,8) 17 (21,3) 36 (20,5) 0,811
Sikayet

Karin agrisi 53 (55,2) 36 (45) 89 (50,6)

Ates 0 (0) 0 (0) 0 (0)

Sarilik 5(5,2) 1(1,3) 6 (3,4)

Karin agrisi ve atesg 12 (12,5) 12 (15) 24 (13,6)

Karm agrisi, ates ve sarilik 5(5,2) 7(8,8) 12 (6,8)

Karm agris1 ve sarilik 21 (21,9) 23 (28,8) 44 (25)

Ates ve sarilik 0 (0) 1(1,3) 1(0,6)

Gegirilmis Kolanjit dykiisii 21 (21,9) 31 (38,8) 52 (29,5) 0,015
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Tablo 4. (Devami) Hastalik siddetine gore hastalarin demografik ozellikleri ve

klinik bulgulari
Degiskenler Hafif-Orta Siddetli Tiim populasyon p
Etiyoloji 0,171
Tag 62 (64,6) 41 (51,3) 103 (58,5)
Malignite 29 (30,2) 35 (43,8) 64 (36,4)
Benign darlik 5(5,2) 4 (5) 9(51)
Dokiimante ates 13 (13,5) 21 (26,3) 34 (19,3) 0,033
Inotrop ihtiyact 1(1) 24 (30) 25 (14,2) <0,001
Antibiyotik 95 (99) 79 (98,8) 174 (98,9)
Kiiltiirde tireme 13 (13,5) 28 (35) 41 (23,3) 0,001
Kiiltiir iireme tipi
Gram negatif 8 (61,5) 21 (75) 29 (70,7)
Gram pozitif 2(15,4) 3(10,7) 5(12,2)
Fungal 1(7,7) 1(3,6) 2 (4,9
Coklu etken 2 (15,4) 3(10,7) 5(12,2)
Eslik eden kolesistit 29 (30,2) 17 (21,3) 46 (26,1) 0,178
Eslik eden pankreatit 18 (18,8) 10 (12,5) 28 (15,9) 0,259
Kolesistektomi 1(1) 3(3.8) 4(2,3)
Kolesistostomi 0 (0) 1(1,3) 1(0,6)
Girisimsel iglem 0,560
Islem yapilmayan 21 (21,9) 20 (25) 41 (23,3)
ERCP 60 (62,5) 43 (53,8) 103 (58,5)
PTK 13 (13,5) 13 (16,3) 26 (14,8)
ERCP+PTK 2(2,0) 4 (5) 6 (3,4)
Biliyer dilatasyon 93 (96,9) 79 (98,8) 172 (97,7) 0,406
Striktiir 13 (13,5) 15 (18,8) 28 (15,9) 0,347
Tas 54 (56,3) 36 (45) 90 (51,1) 0,137
Camur 29 (30,2) 25 (31,3) 54 (30,7) 0,881
Stent 11 (11,5) 19 (23,8) 30 (17) 0,031
Kitle 33(34,4) 41 (51,3) 74 (42) 0,024
YBU ihtiyaci 38 (39,6) 59 (73,8) 97 (55,1) <0,001
Hastane yatig giinii 11 (8-23) 16 (11-26) 13 (9-25) 0,009
YBU yatis giinii 0 (0-5) 6 (0-16) 3(0-9) 0,001
Mortalite 5(5,2) 21 (26,3) 26 (14,8) <0,001
Ek goriintiileme
Ek goriintiileme yapilmayan 39 (40,6) 33 (41,8) 72 (41,1)
MRCP 57 (59,4) 44 (55,7) 101 (57,7)
EUS 0 (0) 2(2,5) 2(1,1)
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Tablo 5. Hastalik siddetine gore hastalarin vital bulgular1 ve laboratuvar sonuglari

Tum Hastalar

Degiskenler Hafif-Orta Siddetli =176 P

SISTOLIK 120 (110-130) 110 (98-130) 116 (105-130) 0,005
DIASTOLIK 70 (63-75) 65 (56-75) 66 (60-75) 0,046
NABIZ 84 (76-92) 90 (80-100) 86 (78-95) 0,008
ATES 36,6 (36,4-36,8) 36,7 (36,5-37,3) 36,7 (36,5-36,9) | 0,035
SOLUNUM SAYISI 16 (15-18) 16 (16-19) 16 (15-18) 0,001
SAT 95 (93-97) 92 (90-95) 94 (92-96) <0,001
GKS 15 (15-15) 15 (14-15) 15 (15-15) <0,001
Native Thiol 294.,6 £90,6 279,5 £82.9 287,7 +87,2 0,254
Total Thiol 329,1 £98.6 311,7492,2 321,2495,9 0,232
Disulfide 17,23 £5,11 16,08 £6,32 16,71 £5,7 0,184
(Disulfide/Native thiol)*100 6 (5,2-6,58) 5,71 (4,81-6,53) 5,85 (5-6,58) 0,198
(Disulfide/Total thiol)*100 5,36 (4,71-5,82) 5,13 (4,39-5,77) 5,24 (4,55-5,82) | 0,198

Native Thiol/Total 89,29 (88,37- 89,75 (88,46-

Ehiol)*lOO 90,(58) 91,(23) 89,53 (88,37-90,91) | 0,196
GLUKOZ 113 (96-148) 106 (92-138) 112 (95-144) 0,312
AST 119 (73-245) 116 (65-237) 118 (71-245) 0,606
ALT 159 (97-286) 101 (54-178) 131 (69-223) 0,000
ALP 319 (191-501) 298 (159-486) 308 (181-501) 0,142
GGT 380 (259-664) 274 (151-401) 323 (200-538) <0,001
AMILAZ 52 (34-100) 52 (27-102) 52 (31-101) 0,436
LIPAZ 36 (23-82) 31 (18-76) 34 (21-82) 0,126
TOTAL BILIRUBIN 5,4 (3,4-8,7) 5,5 (2,5-10,7) 54 (3-9,2) 0,928
DIREKT BILIRUBIN 3,8 (2,5-6,5) 4(1,7-8,5) 3,8 (2-7) 0,965
URE 36 (30-47) 49 (37-66) 39 (32-55) <0,001
KREATIN 0,8 (0,66-0,99) 0,91 (0,7-1,31) 0,84 (0,67-1,11) | 0,025
LDH 291 (237-375) 340 (252-486) 302 (242-425) 0,024
KALSIYUM 8,79 (8,34-9,1) 8,45 (7,97-9,2) 8,6 (8,2-9,1) 0,025
ALBUMIN 36+5 3147 34 +6 <0,001
SODYUM 137 £3,6 136,4 +5,6 136,7 +4,6 0,368
POTASYUM 4,01 +£0,55 3,95 +£0,54 3,98 £0,54 0,474
HCT 38,6 £5,7 36,4 +7,1 37,6 £6,4 0,031
HGB 12,4 £2 11,7 £2,5 12,1 £22 0,027
RBC 4,35 +0,69 3,91 +0,74 4,15 £0,74 <0,001
PLT 270 £124 223 116 249 +£122 0,011
MCV 89,9 (85,7-93,1) 93,3 (90,4-96,8) 91,8 (88,4-95,3) |<0,001
RDW 14,7 (13,9-16,2) 16 (14,4-17,5) 15,1 (14,1-16,9) | 0,001
WBC 11,9 (7,54-14,45) | 10,99 (8,28-14,15) | 11,04 (8,13-14,32) | 0,763
NEU 9,34 (5,6-12,75) | 8,54 (6,54-12,51) | 9,15(5,82-12,61) | 0,547
LYM 0,91 (0,59-1,41) 0,88 (0,54-1,35) 0,9 (0,57-1,38) 0,488
Notrofil Lenfosit Orani 8,68 (4,77-20,31) | 10,85 (5,77-18,37) | 9,63 (5,31-19,97) | 0,205
CRP 79,5 (49,6-146,4) 99 (62,9-185) 90 (50,7-160,1) 0,076
PROKALSITONIN 0,83 (0,27-4,1) 1,35 (0,33-6,08) 1(0,27-4,69) 0,213
INR 1,19 (1,1-1,26) 1,3(1,11-1,55) 1,2 (1,1-1,37) <0,001
TRIGLISERID 158 (115-197) 158 (115-246) 158 (115-206) 0,416
HDL 30 (22-39) 24 (19-34) 27 (20-37) 0,034
LDL 101 (71-131) 82 (57-118) 91 (66-130) 0,072
NON HDL 133 (101-164) 113 (83-152) 127 (93-160) 0,100
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4.2. BENIGN-MALIGN ETYOLOJIYE GORE KLIiNiK BULGULAR

Calisma grubundaki hastalar1 malign etyolojiye sahip hastalar ve benign
etyolojiye sahip hastalar olarak inceledigimizde, malign grupta yas ortancasi70 yil
(58,5-78), benign grupta 75,5 yil (67-82,5) saptandi. Gruplar arasinda istatiksel
olarak fark saptanmustir (p<0.001).

Calismamizda akut kolanjit etyolojisinde malign obstriiksiyon orani %36

olarak saptanmustir.

Malign etyolojiye sahip hastalarla benign etyolojiye sahip hastalarin
hastaneye yatis siireleri (p<0.001) oranlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmis olup malign grupta hastane yatis siiresi daha fazla olarak saptandi. Bu iki
grup arasindaki yogun bakim yatis giinii ortancalar1 karsilastirildiginda malign grupta
ortanca glin daha fazla olmasina ragmen istatistiksel olarak anlamli fark

saptanmamuistir.

Malign vakalarda kan kiiltiirlinde iireme orani %32,8 olarak saptanirken,

benign grupta kan kiiltiiriinde tireme %17,9 oranindadir (p=0.024).

Maligniteye sekonder gelisen akut kolanjit vakalari ile benign sebeplere bagl
gelisen akut kolanjit vakalar1 karsilastirildiginda, malignitiye sekonder gelisen
kolanjit vakalarinda KAH (p=0.001), KKY (p=0.025) ve kronik karaciger hastaligi
(p=0.003) daha sik olarak goriildii.

Maligniteye sekonder gelisen kolanjit vakalarinin %39,1'inde gecirilmis
kolanjit 6ykiisii mevcutken, benign vakalarda bu oran %24,1 olarak goriildii. Malign
vakalarda gecirilmis kolanjit Sykiisii benign vakalara kiyasla istatistiksel olarak

anlamli saptand1 (p=0.036).

Benign grupta kolanjite eslik eden kolestit oran1 %33,9 iken malign grupta
eslik eden kolesistit oran1 %12,5 olarak saptandi (p=0.002).

Benign grupta kolanjite eslik eden akut pankreaitit oran1 %21,4 iken malign
grupta eslik eden akut pankreaitit oran1 %6,3 olarak saptandi (p=0.008).

Malign kolanjit vakalarinda %23,4'tinde inotrop ihtiyaci gelisirken benign
vakalarda bu oran %8,9 olarak goriildii (p=0.008).
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Maligniteye sekonder gelisen akut kolanjit vakalarinda %75,1" inde girisimsel

islem ile drenaj saglanirken, benign grupta bu oran %77,3 olarak saptanmustir.

Malign vakalarin %34,4 {inde PTK ile drenaj saglanmis olup, %39,1 inde
ERCP ile biliyer drenaj saglanmustir.

Benign grupta vakalarin %69,6' sinda ERCP ile biliyer drenaj saglanmis olup,

vakalarin %4,1 inde PTK ile biliyer drenaj saglanmistir.

Malign vakalarin mrotalite oran1 %31,3 olarak saptanirken, benign vakalarin

mortalite oran1 %5,4 olarak saptanmistir (p<0.001).

Tablo 6. Benign- malign hastalarin demografik 6zellikleri ve klinik bulgulari

Benign Malign
Yas 75,5 (67-82,5) 70 (58,5-78) 0,006
Yatti81 servis 0,068
Dahiliye 18 (16,1) 13 (20,3)
Gastroenteroloji 38 (33,9) 22 (34,4)
Yogun bakim {initesi 52 (46,4) 24 (37,5)
Tibbi onkoloji 0 (0) 4 (6,3)
Genel cerrahi 4 (3,6) 1(1,6)
DM 46 (41,1) 15 (23,4) 0,018
HT 76 (67,9) 34 (53,1) 0,052
KAH 50 (44,6) 13 (20,3) 0,001
KKY 28 (25) 7(10,9) 0,025
SVO 7 (6,3) 6 (9,4) 0,446
KOAH 21 (18,8) 11 (17,2) 0,796
Karaciger hastaligi 13 (11,6) 19 (29,7) 0,003
KBH 14 (12,5) 5(7,8) 0,335
Kolesistektomi 6ykiisii 23 (20,5) 13 (20,3) 0,972
Sikayet <0,001
Karin agrist 71 (63,4) 18 (28,1)
Ates 0 (0) 0 (0)
Sarilik 3(2,7) 34,7
Karm agris1 ve ates 17 (15,2) 7(10,9)
Karin agrisi, ates ve sarilik 6 (5,4) 6 (9,4)
Karm agris1 ve sarilik 14 (12,5) 30 (46,9)
Ates ve sarilik 1(0,9) 0 (0)
Gegirilmis kolanjit dykiisii 27 (24,1) 25 (39,1) 0,036
Dokiimante ates 22 (19,6) 12 (18,8) 0,885
Inotrop ihtiyaci 10 (8,9) 15 (23,4) 0,008
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Tablo 6. (Devamm) Benign- malign hastalarin demografik 6zellikleri ve klinik

bulgular1

Benign Malign
Antibiyotik ihtiyaci 110 (98,2) 64 (100)
Kiiltiirde tireme 20 (17,9) 21 (32,8) 0,024
Kiiltiir iireme tipi
Gram negatif 11 (55) 18 (85,7)
Gram pozitif 4 (20) 1(4,8)
Fungal 1(5) 1(4,8)
Coklu etken 4 (20) 1(4,8)
Eslik eden kolesistit 38 (33,9) 8 (12,5) 0,002
Eslikeden pankreatit 24 (21,4) 4 (6,3) 0,008
Kolesistektomi 3(2,7) 1(1,6)
Kolesistostomi 1(0,9) 0 (0)
Girisimsel iglem <0,001
Islem yapilmayan 25 (22,3) 16 (25)
ERCP 78 (69,6) 25(39,1)
PTK 4 (3,6) 22 (34,4)
ERCP+PTK 5(4,5) 1(1,6)
Biliyer dilatasyon 109 (97,3) 63 (98,4)
Striktiir 16 (14,3) 12 (18,8) 0,436
Tag 86 (76,8) 4 (6,3) <0,001
Camur 47 (42) 7(10,9) <0,001
Stent 16 (14,3) 14 (21,9) 0,198
Kitle 12 (10,7) 62 (96,9) <0,001
YBU ihtiyaci 58 (51,8) 39 (60,9) 0,24
Hastane yatis giinii 11 (8-20,5) 19 (12-29) <0,001
YBU yatis giinii 2 (0-8) 4 (0-11) 0,289
Mortalite 6 (5,4) 20 (31,3) <0,001
Ek tetkik 0,055
Ek tetkik yapilmayan 42 (37,5) 30 (47,6)
MRCP 70 (62,5) 31 (49,2)
EUS 0 (0) 2(3,2)

Benign etyolojiye sahip ve malign etyolojiye sahip hastalarin vital bulgulari
incelendiginde, sistolik kan basinci (p=0.004) ve diyastolik kan basinci (p=0.031)
gruplar arasinda istatistiksel olarak farkli saptanmistir. Malign etyolojiye sahip

hastalarda sistolik ve diyastolik kan basinct anlamli olarak daha diisiik bulundu.

Malign grup ile benign etyolojiye sahip grup arasinda vital bulgular
karsilastirildiginda, nabiz (p>0.05), ates (p>0.05), solunum sayis1 (p>0.05), Gks

(p>0.05) olarak saptanmis olup iki grup arasinda anlamli fark saptanmadi.
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Malign etyolojiye sahip hastalarla, benign etyolojiye sahip hastalarin
laboratuvar degerleri incelendiginde distlfit degeri (p=0.031), disiilfit/total tiyol
yiizde oran1 (p=0.021), disiilfit/native tiyol yiizde oran1 (p=0.021) olarak hesaplanmis
olup iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli bulunmustur. Malign etyolojiye

sahip hastalarda bu degerler daha diisiik saptanmustir.

Native tiyol/dogal tiyol yiizde orani (p=0.021) malign ve benign etyolojiye
sahip hastalarda karsilagtirildiginda istatik olarak anlamli saptanmis olup malign

grupta daha yiiksek saptanmugtir.

Malign etyolojiye sahip hastalala benign etyolojiye sahip hastalar
karsilastirildiginda total tiyol seviyeleri ve native tiyol seviyeleri malign grupta daha

diisiik olmasina ragmen istatistiki olarak anlamli fark saptanmadi.

Malign etyolojiye sahip hastalarla benign etyolojiye sahip olan hastalarin
laboratuvar bulgularn karsilastirildiginda alp (p<0.001), total billurubin (p<0.001),
direkt billurubin (p<0.001), rdw (p<0.001), lenfosit (p=0.001), trigliserid (p<0.001),
ldl (p<0.001) ve non-hdl (p<0.001) olarak saptanmis olup malign grupta benign
gruba kiyasla daha yiiksek olup istatistiksel olarak anlamli ¢ikmugtir.

Malign etyolojiye sahip hasta grubu ile benign etyolojiye sahip hasta
grubunun laboratuvar degerleri karsilagtirildiginda albumin (p<0.001), sodyum
(p=0.029), hgb (p<0.001), htc (p<0.001), rbc (p<0.001), platalet (p=0.012),
notrofil/lenfosit oran1 (p=0.001), crp (p=0.021), prokalsitonin (p=0.001), hdl
(p=0.016) oalrak saptanmis olup malign grupta benign gruba kiyasla daha diisiik olup

istatistekselolark anlamli ¢ikmustir.
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Tablo 7. Benign- malign hastalarin vital bulgular1 ve laboratuvar sonuglari

Benign n=112 Malign n=64 p
Sistolik kan basinci 120 (109-136,5) 112 (100-120) 0,004
Diyastolik kan basinci 70 (60-75) 65 (60-70) 0,031
Nabiz 86 (79-95) 86 (76-95) 0,796
Ates 36,6 (36,4-36,85) 36,7 (36,5-36,95) 0,067
Solunum sayist 16 (15-18) 16 (15-18) 0,401
Saturasyon 94 (91-96) 95 (92-96) 0,114
GKS 15 (15-15) 15 (15-15) 0,770
Native Thiol 294.6 £90,6 279,5 +£82.9 0,467
Total Thiol 329,1 £98,6 311,7492,2 0,358
Disulfide 17,23 £5,11 16,08 £6,32 0,031
(Disulfide/Native_thiol)*100 5,98 (5,225-6,645) 5,55 (4,725-6,36) 0,021
(Disulfide/Total_thiol)*100 5,34 (4,735-5,865) 4,995 (4,315-5,64) 0,021
(Native_Thiol/Total_thiol)*100 89,32 (88,27-90,535) 90,005 (88,715-91,365) | 0,021
Glukoz 112,5 (96-149) 106,5 (90,5-128,5) 0,272
AST 119 (66-249) 115,5 (75,5-188) 0,605
ALT 161 (95-255) 94 (47-147) <0,001
ALP 247 (159-394,5) 473,5 (315-769) <0,001
GGT 315,5 (205,5-496) 362 (192-566) 0,334
Amilaz 56 (39-130,5) 39,5 (20,5-75,5) 0,001
Lipaz 36 (21,9-84,85) 30,25 (18-68,75) 0,071
Total bilirubin 4,836 (2,5-6,519) 8,95 (4,4-12,5515) <0,001
Direkt bilirubin 3,4 (1,645-4,631) 6,7 (3,2-9,6) <0,001
Ure 41,9 (34,133-56,5) 36 (25,84-50,11) 0,016
Kreatinin 0,895 (0,745-1,14) 0,72 (0,6-0,855) <0,001
LDH 303 (242-435) 300 (236,5-387,5) 0,533
Kalsiyum 8,58 (8,19-9) 8,745 (8,225-9,3) 0,063
Albumin 36 £5 3147 <0,001
Sodyum 137 £3,6 136,4 £5,6 0,029
Potasyum 4,01 +0,55 3,95 +0,54 0,841
HCT 38,6 £5,7 36,4 +7,1 <0,001
HGB 12,4 £2 11,7 42,5 <0,001
RBC 4,35 +0,69 3,91 +£0,74 <0,001
PLT 270 £124 223 £116 0,012
MCV 91,8 (88,35-95,5) 91,3 (88,45-95,05) 0,866
RDW 14,35 (13,65-15,35) 16,85 (15,55-18,2) <0,001
WBC 11,265 (8,31-14,51) 10,985 (6,83-14,065) 0,427
NEU 9,5 (6,1-13,085) 8,415 (5,23-12,03) 0,162
LYM 0,765 (0,52-1,165) 1,085 (0,735-1,575) 0,001
Notrofil LenfositOrani 11,613 (5,861-24,2965) | 7,0295 (4,9555-12,153) | 0,001
CRP 100,5 (62,5-177) 76,05 (44,8-136,65) 0,021
Prokalsitonin 1,6 (0,445-7,46) 0,57 (0,21-1,71) 0,001
INR 1,2 (1,1-1,335) 1,2 (1,105-1,4) 0,112
Trigiliserid 144 (103,5-186,5) 180 (135-258) <0,001
HDL 30 (20-43,5) 24 (20-30) 0,016
LDL 79,5 (61-109,5) 126 (84-177) <0,001
NONHDL 110 (83-144) 160 (118-217) <0,001
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Malign Etiyoloji ROC Egrisi
pas |
—— 1 / Disulfide
—— MNative thiol / Disulfide
Tatal thial / Disulfide
Mative Thial f Total thiol
Referans gizgi

Duyarlihk

0,0
0,0 0,2 04 06 08 10

1 - Ozgullik

Sekil 2. Malign etyolojiye sahip hastalar1 ayirt etmede tiyol disiilfid homeostazi ile
iligkili ROC egrisi

Malign etyolojide disulfide, Native thiol / Disulfide, Total thiol / Disulfide,
Native Thiol / Total thiol anlamli saptandi. (p<0.05). AUC sirasiyla
0,592/0,605/0,605/0,605 tahmin performansi Native thiol / Disulfide, Total thiol /
Disulfide, Native Thiol / Total thiol i¢in ayniydi.

Tablo 8. Malign etiyolojide ROC egrisindeki parametrelerin istatistiksel verileri

Egri alti %095 Giiven Aralig1 .
Parametre alan Alt smir Ust sinir
1/ Disulfide 0,592 0,504 0,681 0,042
Native thiol / Disulfide 0,605 0,517 0,693 0,021
Total thiol / Disulfide 0,605 0,517 0,693 0,021
Native Thiol / Total thiol 0,605 0,517 0,693 0,021

4.3. MORTALITEYE GORE KLIiNIiK BULGULAR

Calismaya dahil edilen hasta grubunda takiplerde 26 hastada exitus
gelisirken,150 hastada mortalite gelismedi.
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Exitus gelisen hastalarin 12'si erkek (%46,2), 14'i kadin hasta(%53,6) olarak
saptandi. Exitus gelisen hastalarla mortalite gelismeyen hastalarin cinsiyetleri

arasinda istatistiksel olarak anlaml fark saptanmadi (p=0,633).

Exitus olan hastalarin ortanca yast 75, mortalite gelismeyen hastalarin ortanca
yast 73 olarak saptandi ve iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark

saptanmadi (p=0.667).

Exitus olan hastalarla mortalite gelismeyen hastalarin eslik eden karaciger
hastalig1 oranlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptandi. Exitus olan

hastalarda eslik edenkronik karaciger hastaligi oran1 daha yiiksek saptandi (p=0.027).

Exitus gelisen hastalarin %11,5 i dahiliye servisinde, %23,1 i gastroenteroloji
servisinde, %57,7 si Yogun bakim iinitesinde, %3,8 1 tibb1 onkoloji servisinde,%3,8 1

genel cerrahi servisinde yatmaktaydi.

Exitus olan hastalarla mortalite gelismeyen hastalarin  eslik eden
hastaliklarina bakildiginda DM, HT, KOAH, KAH, KKY, SVO eslik etmesinde
istatiksel fark saptanmadi (p>0.005).

Exitus gelisen hastalarla mortalite gelismeyen hastalarin basvuru aninda
sarilik semptomu olma oranlari arasinda istatiksel anlaml fark saptandi (p=0.012).
Exitus gelisen hastalarda basvuru aninda sarilik semptomu olma orani daha fazla

bulundu.

Exitus gelisen hastalarla mortailite gelismeyen hastalarin bagvuru aninda

karin agrisi, ates semptomlari arasinda fark saptanmadi (p>0.005).

Exitus gelisen hastalarla mortalite gelismeyen hastalarin inotrop ihtiyact
arasinda istatiksel olarak fark saptandi (p<0.001). Exitus gelisen hastalarda inotrop

ihtiyaci orani daha fazla saptandi.

Exitus gelisen hastalarla mortalite gelismeyen hastalarin kan kiiltliriinde
iireme oranlar1 arasinda istatiksel olarak fark saptandi (p=0.002). Exitus olan

hastalarda kan kiiltiiriinde tireme oran1 daha fazla saptandi.

Exitus gelisen hastalarla mortalite gelismeyen hastalarin eslik eden kolesistit
oranlar1 arainda istatistiksel olarak fark saptandi (p=0.02). Exitus gelisen hastalarda

kolesistit olma oran1 daha diisiik saptandi.
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Mortalite gelismeyen hastalarla exitus gelisen hastalarin goriintiilemede tas
saptanma oranlar arasinda istatiksel fark saptandi (p=0.024). Exitus gelisen grupta

bu oran %30,8 iken mortalite gelismeyen grupta bu oran %354,7 olarak saptandi.

Exitus gelisen grupta goriintiilemede kitle saptanma 9%84,6 saptanirken,
mortalite gelismeyen grupta bu oran %34,7 olarak saptandi (p<0.001). Exitus gelisen
grupta kitle goriilme oran1 da yiiksek saptandi.

Exitus gelisen hastalarda hastaneye yatis giinii ortanca degeri 25,4(15-35)
iken mortalite gelismeyen grupta ortanca deger 12 (8-22) olarak saptandi
(p<0.001).Exitus gelisen hastalarin hastane yatis giin sayist daha fazla saptandi.

Exitus gelisen grupta hastalarin %92,3'iiniin YBU Ihtiyac1 gelisirken,
mortalite gelismeyen grupta bu oran %48,7 olarak saptand1 (p<0.001). Exitus gelisen
grupta YBU ihtiyac1 daha fazla saptandi. Exitus olan hastalarda YBU yatis giinii
ortancasi 13,6(6-23) iken mortalite gelismeyen grupta ortanca deger 7(4-14) olarak
saptand1 (p=0.023). Exitus olan grupta YBU' de yatis giinii daha fazla olarak

saptandi.

TR18'e goreexitus gelisen hastalarin %80,8'1 siddetli grupta, %11.5’1 orta
siddetli grupta, %7,7’si hafif siddetli grupta olarak saptandi (p<0.001). Hastalik

siddeti arttik¢a exitus oranin arttig1 istatiksel olarak anlamli saptanmustir.

Tablo 9. Exitus gelisen grupla mortalite gelismeyen grubun demografik 6zellikleri
ve klinik bulgulari

Mortalite yok n=150 Exitus n=26 p
Yas 73 75 0,667
Cinsiyet 0,633
Erkek 88 (58,7) 12 (46,2)
Kadm 62 (41,3) 14 (53,8)
Yattig1 servis
Dahiliye 28 (18,7) 3(11,5)
Gastroenteroloji 54(36) 6(23,1)
Yogun bakim tinitesi 61 (40,7) 15 (57,7)
Tibbi onkoloji 3(2) 1(3,8)
Genel cerrahi 4(2,7) 1(3,8)
DM 56 (37.3) 5(19.2) 0.073
HT 98 (65.3) 12 (46.2) 0.079
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Tablo 9. (Devam) Exitus gelisen grupla mortalite gelismeyen grubun demografik
ozellikleri ve klinik bulgular1

Mortalite yok n=150 Exitus n=26 p
KAH 54 (36.0) 9 (34.6) 0.892
KKY 28 (18.7) 7 (26.9) 0.330
SVO 10 (6.7) 3(11.5) 0.412
KOAH 27 (18.0) 5(19.2) 1.000
Karaciger hastalig1 23 (15.3) 9 (34.6) 0.027
KBH 16 (10.7) 3(11.5) 1.000
Kolesistektomi 6ykiisii 31 (20.7) 5(19.2) 0.867
Sikayet
Karin agrisi 144 (96.0) 25 (96.2) 1.000
Ates 30 (20.0) 7 (26.9) 0.424
Sarilik 48 (32.0) 15 (57.7) 0.012
Gegirilmis kolanjit oykiisii 43 (28,7) 9 (34,6) 0.539
Dokiimante ates 28 (18.7) 6 (23.1) 0.599
Inotrop ihtiyact 12 (8.0) 13 (50.0) <0.001
Antibiyotik ihtiyaci 148 (98.7) 26 (100) 1.000
Kiiltiirde tireme 29 (19.3) 12 (46.2) 0.002
Eslik eden kolesistit 44 (29.3) 2(7.7) 0.02
Eslikeden pankreatit 25 (16.7) 3(11.5) 0.773
Kolesistektomi 31 (20.7) 5(19.2) 0.871
Biliyer dilatasyon 147 (98.0) 25 (96.2) 0.469
Striktiir 24 (16.0) 4 (15.4) 1.000
Tas 82 (54.7) 8 (30.8) 0.024
Camur 50 (33.3) 4 (15.4) 0.064
Stent 24 (16.0) 6 (23.1) 0.395
Kitle 52 (34.7) 22 (84.6) <0.001
YBU ihtiyact 73 (48.7) 24 (92.3) <0.001
Hastane yatig giinil 12 (8-22) 25.4 (15-35) <0.001
YBU yatis giinii 7 (4-14) 13.6 (6-23) 0.023
Hastalik siddeti <0.001
Hafif 39 (26.0) 2(7.7)
Orta 52 (34.7) 3(11.5)
Siddetli 59 (39.3) 21 (80.8)

33



Exitus gelisen hastalarin ortanca sistolik kan basinct 105, mortalite
gelismeyen hastalarin ortanca sistolik kan basinci 120 olarak saptanmis olup exitus
gelisen grupta sistolik kan basinct istatiksel olarak anlamli diisiik bulundu. (p=0.001)
Ortanca diyastolik kan basinci exitus gelisen hastalarda daha diisiikk bulunmasina

ragmen istatiksel olarak anlamli bir diistikliik saptanmadi (p>0.005).

Exitus gelisen hastalarla mortalite gelismeyen hastalarin vital bulgulari
karisilagtirildiginda nabiz (p=0.007), solunum sayist (p=0.11) arasinda anlamli fark
saptanmis olup exitus gelisen grupta nabiz ve solunum sayisinin arttigi
goriilmiistiir.Diger vital bulgularadan diyastolik kan basinci, ates, satiirasyon ve gks

arasindan anlamli fark saptanmamistir (p>0.005).

Exitus gelisen hastalarla mortalite gelismeyen hastalarin tiyol-distilfid
homeostazi dlgiitleri degerlendirildiginde total tiyol (p >0.05), native tiyol (p>0.05)
ve disilfide degerleri (p>0.05), disiilfide/total tiyol yiizdesi (p=0.039),
disiilfide/native tiyol yiizdesi (p=0.041) ve native tiyol/total tiyol yilizdesi (p=0.040)
olarak saptanmustir. Distilfide/total tiyol yiizdesi ve disiilfide/native tiyol yiizdesi
istatiksel olarak farkli saptanmis olup exitus gelisen grupta bu oranlar mortalite

gelismeyen gruba gore daha diisiik saptanmistir.

Native tiyol/total tiyol ylizdesi bu iki grup arasinda istatiksel olarak anlamli

farkli saptanmis olup (p=0.040) exitus gelisen grupta daha yiiksek saptanmugtir.

Exitus gelisen hastalarla mortalite gelisemeyen hastalarin laboratuvar
degerleri karsihastirildiginda direkt bilirubin (p=0.047), 1dh (p=0.011), rdw
(p<0.001) degerleri arasinda istatiksel olarak anlamli fark saptanmis olup, exitus

gelisen grupta bu degerlerin daha yiiksek oldugu saptanmastir.

Exitus gelisen hastalarla mortalite gelismeyen hastalarin laboratuvar degerleri
karsilastirildiginda albumin (p<0.001), hgb p(=0.011), htc(p=0.017), rbc (p=0.016),
hdl (p=0.004) degerleri arasinda istatiksel olarak anlamli fark saptanmis olup exitus

gelisen grupta bu degerlerin diisiik seyrettigi goriilmiistiir.
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Tablo 10. Exitus gelisen grupla

laboratuvar sonuglari

mortalite gelismeyen grubun vital bulgular1 ve

Mortalite yok n=150 Exitus n=26 p
Sistolik kan basinci 120 105 0.001
Diyastolik kan basinc1 69 65 0.443
Nabiz 85 91 0.007
Ates 36,7 36,8 0.212
Solunum sayist 16 17 0.011
Saturasyon 94 94 0.211
GKS 15 15 0.139
Native Thiol 288,8+85,3 281,8+99,1 0.779
Total Thiol 322,8 £93,5 311,9+110,2 0,594
Disulfide 17 £5,54 15,01 £6,41 0.101
(Disulfide/Native_thiol)*100 5,95 5,45 0.041
(Disulfide/Total_thiol)*100 5,32 4,91 0.039
(Native_Thiol/Total_thiol)*100 89,37 90,18 0.040
Glukoz 113 100 0.410
AST 120 86 0.161
ALT 148 55 <0.001
ALP 292 352 0.269
GGT 331 261 0.091
Amilaz 53 41 0.093
Lipaz 34,6 30,7 0.416
Total bilirubin 5,24 8,00 0.082
Direkt bilirubin 3,79 6,20 0.047
Ure 39 48 0.126
Kreatinin 0,85 0,75 0.146
LDH 295 388 0.011
Kalsiyum 8,60 9,10 0.074
Albumin 3546 28 £6 <0.001
Sodyum 136,9 +4,3 135,5 £6,2 0.139
Potasyum 3,97 £0,51 4,08 £0,7 0.429
HCT 38,1 +6,3 34,8 +6,4 0.017
HGB 12,3422 11,1 42,2 0.011
RBC 421 £0,73 3,83 £0,76 0.016
PLT 249 £119 251 +£144 0.937
MCV 91,5 92,9 0.311
RDW 14,8 17,6 <0.001
WBC 11,18 9,91 0.939
NEU 9,22 8,35 0.828
LYM 0,87 1,01 0.320
Notrofil LenfositOrani 9,758 7,660 0.288
CRP 89,5 92,6 0.907
Prokalsitonin 1,14 0,74 0.264
INR 1,20 1,30 0.051
Trigiliserid 158 159 0.973
HDL 28 21 0.004
LDL 91 95 0.812
NON HDL 127 129 0.726
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10 Mortalite ROC Egrisi
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Sekil 3. Mortaliteyi 6n gérmedetiyol disiilfid homestaziyla iligkili ROC egrisi

Mortalite ayriminda Nativethiol / Disulfide, Total thiol / Disulfide, Native
Thiol / Total thiol degerleri i¢in hesaplanan AUC anlamli bulundu (p<0.05).

Tablo 11. Mortalitede ROC egrisindeki parametrelerin istatistiksel verileri (1)

Egri alt: %095 Giiven Aralig o
Parametre alan Alt sinir Ust sinir
Native thiol / Disulfide 0,627 0,511 0,743 0,041
Total thiol / Disulfide 0,627 0,511 0,743 0,039
Native Thiol / Total thiol 0,627 0,511 0,742 0,040

Mortaliteyi

ongdrmede Disulfide/Native thiol*100 esik degeri %69,2

duyarlilik ve %61,3 6zgiilliik ile <5,68 olarak saptandi (PPD =%23,7 NPD=%92).

Mortaliteyi 6n goérmede Disulfide/Total thiol*100 esik degeri %69,2
duyarliklik ve %62 6zgiilliik ile ile <5,07 olarak saptandi (PPD=%24 NPD=%92,1).

Mortaliteyi 6n gormede Native Thiol/Total thiol*100 esik degeri %69,2
duyarlilik ve % 62 6zgiilliik ile >89,85 olarak saptandi (PPD=%24 NPD=%92,1).
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Tablo: Mortalite ile iliskili parametrelerin ideal esik degerleri

Tablo 12. Mortalite ROC egrisindeki parametrelerin istatiksel verileri (2)

Esik Segilen Pozitif Negatif
Parametre 3! hasta Duyarlilik | Ozgiilliik | prediktif | prediktif
deger < <
orant deger deger
(Disulfide/Native_thiol)*100 <5,68 %43,2 %69,2 %61,3 %23,7 %92
(Disulfide/Total_thiol)*100 <5,07 %42,6 %69,2 %62 %24 %92,1
(Native_Thiol/Total_thiol)*100| >89,85 %42,6 %69,2 %62 %24 %92,1

4.4. YOGUN BAKIM iHTiYACINA GORE KLIiNiK BULGULAR

Klinik takipte yogun bakim ihtiyaci gelisen grubun yas ortalamasi 76 (66-83)
olarak saptanirken, yogun bakim ihtiyaci gelismeyen grubun yas ortalamasi 69 olarak
saptand1 ve yas yiikseldik¢e akut kolanjitli hastalarda daha fazla ybii ihtiyaci oldugu
saptandi (p<0.001).

Yogun bakim ihtiyact gelisen hastalarla gelismeyen hastalar eslik eden
komorbitiler acisindan karsilastirildiginda dm (p>0.05), ht (p>0.05), kah (p>0.05),
kky (p>0.05), koah (p>0.05) istatiksel olarak anlaml1 fark saptanmada.

Yogun bakim ihtiyaci gelisen grupla gelismeyen grup karsilastirildiginda
eslik eden demans oranin ybii ihtiyaci gelisen grupta daha fazla oldugu goriildi

(p=0.031).

Yogun bakim ihtiyact gelise grupla gelismeyen grubun inotrop ihtiyaci
karsilagtirildiginda ybii ihtiyact gelisen grupta inotrop ihtiyaci daha yiiksek saptandi
(p<0.001).

Yogun bakim ihtiyaci gelisen grupla gelismeyen grubun basvuru sikayetleri
karsilastidigindakarin agris1 (p>0.05), ates (p>0.05) ve sarilik (p>0.05) arasinda

anlaml fark saptanmamustir.

Yogun bakim ihtiyact gelisen grupla gelisemeyen grup arasinda eslik eden
kolesistit (p>0.05) ve eslik eden pankreatit (p>0.05) oranlar1 arasinda anlamli bir fark

saptanmadi.
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Yogun bakim ihtiyacit gelisen grupla gelismeyen grubun kan kiiltiiriinde
tiremeleri karsilastirildiginda kan kiiltiirtinde {ireme ybii ihtiyac1 gelisen grupta

anlamli olarak yiiksek saptandi (p=0.021).

Tablo 13. YBU ihtiyaci gelisen ve YBU ihtiyac1 gelismeyen hastalarin demografik
ozellikleri ve klinik bulgular1

YBU ihtiyac1 yok n=79 | YBU ihtiyac1 var n=97 P

Yas 69 (62-79) 76(66-83) <0.001
Cinsiyet <0.001
Erkek 57(72,2) 43(44,3)

Kadin 22 (27,8) 54 (55.7)

DM 33 (41,8) 28 (28,9) 0.074
HT 52 (65,8) 58 (59.8) 0.411
KAH 24 (30,4) 39 (40,2) 0.176
KKY 12(15,2) 23(23,7) 0.157
Demans 2(2,5) 11(11,3) 0.031
KOAH 19(24,1) 13(13,4) 0.071
Karaciger hastalig1 11(13,9) 21(21,6) 0.181
KBH 8(10,1) 11(11.3) 0.796
Kolesistektomi 6ykiisii 13(16,5) 23(23,7) 0.231
Sikayet

Karin agrist 76(96,2) 93(95,9) 1.000
Ates 13 (18.5) 24 (24.7) 0.178
Sarilik 25 (31.6) 38(39.2) 0.294
Gegirilmis kolanjit dykiisii 21 (26,6) 31 (32) 0.541
Dokiimante ates 13 (16.5) 21 (21,6) 0.412
Inotrop ihtiyact 2 (2.5) 23 (23.7) <0.001
Antibiyotik ihtiyaci 79 (100) 95 (97.9) 0.496
Kiiltiirde tireme 12 (15.2) 29 (29.9) 0.021
Eslik eden kolesistit 20 (25.3) 26 (26.8) 0.816
Eslikeden pankreatit 11 (13.9) 17 (17.5) 0.512

Yogun bakimda takip ihtiyaci gelisen hastalarla ybii ihtiyacit gelismeyen
hastalarin uygulanan girisimsel islem ihtiyact karsilastirildiginda ERCP (p>0.05),
PTK (p<0.001) olarak saptanmis olup yogun bakimda yatan hastalara PTK
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uygulanma orani (%23,7) ybii ihtiyac gelismeyen hastalara gore istatiksel olarak

farkli olup daha fazla oranda uygulandig goriilmiistiir.

YBU ihtiyaci gelisen hastalarda mortalite oram %24,7 iken YBU ihtiyact
gelismeyen hastalarda bu oran %2,5 olarak saptanmistir (p<0.001). Ybii ihtiyaci

gelisen grupta mortalite istatistiksel olarak anlamli yiiksek saptanmustir.

Tablo 14. YBU ihtiyac1 gelisen hastalara uygulan girisimsel islemler

YBU ihtiyaci

YOK VAR p
Girisim
ERCP 48 (81.4) 55 (72.4) 0.287
PTK 8 (13.6) 18 (23.7) <0.001
ERCP+ PTK 3(5.1) 3(3.9) 0.254
Hastane yatis glinii 10 (7-18) 16 (11-26) <0.001
Yogun Bakim yatis (giin) - 7 (4-16) -
Mortalite 2 (2.5) 24 (24.7) <0.001

YBU ihtiyact gelisen hasta grubuyla YBU ihtiyaci gelismeyen grubun vital
bulgular1 karsilagtirdiginda sistolik kan basinci (p=0.048), nabiz (p<0.001), oksijen
saturasyon (p=0.013) degerleri istatistiksel olarak anlamli farkli ¢ikmistir. Sistolik
kan basinci ortancasi ve oksijen saturasyonu YBU ihtiyaci gelisen grupta,
gelismeyen gruba gore anlamli olarak diisiik bulunmustur. Dakikada nabiz sayisi

YBU ihtiyaci gelisen grupta daha yiiksek saptanmustir.

Diger vital bulgular (ates, solunum) iki grup arasinda karsilastirildiginda

istatistiksel olarak anlaml saptanmamustir (p>0.05).

YBU ihtiyac1 gelisen grup ile gelismeyen grup arasinda tiyol-disiilfit
homeostaz degerleri incelendiginde YBU ihtiyac1 gelisen grupta native tiyol
ortancast (274,9 +89,2) saptanirken, YBU ihtiyac1 gelismeyen grupta native tiyol
ortancasi (303,5 £82,7) saptanmis olup iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli
fark saptanmustir. (p=0.030). YBU ihtiyaci gelisen grupta native tiyol diizeyi anlaml

olarak diisiik saptanmustir.
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YBU ihtiyac1 gelisen grupta total tiyol ortancasi (307,3 £98) olarak saptanmis
olup bu deger YBU ihtiyac1 gelismeyen grupta (338,2 £91) olarak saptanmis olup
istatiksel olarak anlamli bulunmustur (p=0.033). YBU ihtiyac1 gelisen hasta

populasyonunda, YBU ihtiyaci gelismeyen gruba gore diisiik saptanmustir.

Tiyol-disiilfiit homeostazinin diger belirtecleri olan disiilfide, disiilfide/total
tiyol yiizdesi, disiilfide/native tiyol yiizdesi, native tiyol/total tiyol yiizdesi arasinda
YBU ihtiyac1 gelisen grupla, YBii ihtiyaci gelismeyen grup arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark saptanmamistir (p>0.05).

Biyokimyasal parametreler YBU ihtiyact gelisen grupla, YBU ihtiyaci
gelismeyen grup arasinda incelendiginde {iire (p=0.02), albumin (p=0.002)
degerlerinde istatistiksel olarak anlamli fark saptanmustir. YBU ihtiyac1 gelisen
grupta, YBU ihtiyac1 gelismeyen gruba gore iire daha yiiksek saptanmistir. Albumin
ise YBU ihtiyac1 gelisen grupta, YBU ihtiyac1 gelismeyen gruba gore daha diisiik

saptanmistir.

Hemogram parameterleri YBU ihtiyac1 gelisen grupla, YBU ihtiyaci gelsen
grup arasinda incelendiginde hgb (p=0.018), rbc (p=0.004),rdw (p=0.06) degerleri
arasinda istatiksel olarak anlaml fark saptanmis olup, YBU ihtiyac1 gelisen grupta
hgb ve rbc daha diisiik saptanmustir Rdw ise YBU ihtiyaci gelisen grupta daha

yiiksek saptanmustir.

YBU ihtiyac1 gelisen grupta crp ortancasi 95 (57-188) saptanmis olup, YBU
ithtiyaci gelismeyen grupta crp ortancasi 79 (50,6-138) saptanmistir ve istatistiksel
olarak iki grup arasinda fark saptanmistir (p=0.044).

YBU ihtiyaci gelisen grupta crpnin daha yiiksek seyrettigi gdzlemlenmistir.
Diger bir akut faz reaktan1 olan prokalsitonin ortancas1 YBU ihtiyaci gelisen grupta
1,35 (0,34-5,47) saptanirken, YBU ihtiyac1 gelismeyen grupta ortancasi 0,84 (0,27-
4,5) saptanmustir. YBU ihtiyac1 gelisen grupta prokalsitonin degerleri daha yiiksek
seyretmesine ragmen iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamhi fark

saptanmamaigtir.

YBU Ihtiyac1 gelisen grup ile YBU Ihtiyac1 gelismeyen grup arasinda inr

ortanca degerleri (p=0.005) olarak saptanmis olup istatistiksel olarak anlamli fark
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bulunmustur. YBU ihtiyac1 gelisen grupta inr degerleri YBU ihtiyac1 gelismeyen

gruba gore daha fazla uzadig gorilmiistiir.

Tablo 15. YBU ihtiyac1 gelisen hastalarla YBU ihtiyaci gelismeyen hastalarin vital
bulgular1 ve laboratuvar sonuglari

YBU ihiyac1 yok YBU ihtiyac1 var P
Sistolik kan basinci 120 (110-130) 115 (100-130) 0,048
Diyastolik kan basinci 70 (62-74) 65 (60-75) 0,511
Nabiz 82 (75-90) 90 (80-102) <0,001
Ates 36,6 (36,5-36,8) 36,7 (36,5-37 0,265
Solunum sayis1 16 (15-18) 16 (15-18) 0,311
Saturasyon 95 (92-97) 94 (91-95) 0,013
Native Thiol 303,5 £82,7 274,9 £89,2 0,030
Total Thiol 338,2 491 307,3 £98 0,033
Disulfide 17,34 +5 34 16,19 +5,96 0,185
(Disulfide/Native_thiol)*100 5,83 (5-6,37) 5,88 (5-6,65) 0,469
(Disulfide/Total_thiol)*100 5,22 (4,55-5,65) 5,26 (4,55-5,87) 0,476
(Native_Thiol/Total_thiol)*100 89,56 (88,7-90,91) 89,47 (88,25-90,9) 0,469
Glukoz 115 (95-149 110 (95-133) 0,379
AST 131 (80-229) 105 (59-255) 0,276
ALT 161 (78-254) 104 (57-211) 0,013
ALP 287 (180-477) 318 (182-508) 0,860
GGT 422 (261-661) 300 (145-416) <0,000
Amilaz 51 (30-85) 54 (31-117) 0,547
Lipaz 35 (22-61) 31 (21-91) 0,711
Total bilirubin 5,4 (2,8-8,9) 5,5 (3,195-9,8) 0,621
Direkt bilirubin 3,7 (1,9-6,5) 4,05 (2,25-7,26) 0,444
Ure 37 (29,96-51) 44,94 (34-60) 0,022
Kreatinin 0,81 (0,6-1,04) 0,85(0.7-1.08) 0,589
LDH 296 (237-397 323 (249-437) 0,165
Kalsiyum 8,7 (8,3-9,07) 8,6 (8,13-9,2) 0,471
Albumin 36 £6 33+7 0,002
Sodyum 137,1 +4.4 136,4 +4.8 0,343
Potasyum 3,96 +0,53 4,01 £0,56 0,544
HCT 38,6 £6,6 36,7 £6,2 0,052
HGB 12,5423 11,7 2,1 0,018
RBC 4,33 +0,79 4,01 0,67 0,004
PLT 252 +£105 246 £135 0,755
MCV 90,7 (86,5-93) 92,5 (89-96,3) 0,010
RDW 14,8 (13,8-16,4) 15,4 (14,3-17,4) 0,006
WBC 10,38 (7,72-14,13) 11,71 (8,27-14,46) 0,381
NEU 8,41 (5,67-12,66) 9,44 (5,99-12,56) 0,334
LYM 0,88 (0,54-1,38) 0,93 (0,58-1,3) 0,985
Notrofil LenfositOrani 9,26 (4,25-22,65) 10,15 (6,057-17,114) 0,297
CRP 79 (50,6-138) 95 (57-188) 0,044
Prokalsitonin 0,84 (0,27-4,5) 1,35 (0,34-5,47) 0,256
INR 1,19 (1,1-1,3) 1,25 (1,1-1,4) 0,005
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Sekil 4. Tiyol disiilfid homeostazinin yogun bakim ihtiyaciyla iligkisini gosteren
ROC egrisi

Yogun bakim ihtiyaci acisindan bakildiginda 1/ Native Thiol (p=0.044) ve 1 /
Total Thiol (p=0.045) i¢gin AUC anlamli bulundu.

Tablo 16. Yogun bakim ihtiyact ROC egrisindeki parametrelerin istatistiksel verileri

Egri alt: %95 Giliven Aralig1 b
Parametre alan Alt siir Ust sinir
1/ NativeThiol 0,588 0,504 0,672 0,044
1/ TotalThiol 0,588 0,504 0,672 0,045
1/ Disulfide 0,564 0,479 0,649 0,145

45. HASTANE YATIS SURESINE GORE TiYOL DISULFID
HOMEOSTAZI

Hastane yatis siiresi 10 giin ve altinda olan hastalar ile 10 giin {izerinde olan

hastalarin tiyoldisiilfid homeostazisi incelendiginde; hastanede yatis siiresi 10 giin ve

altinda olan hastalarin native tiyol ortancas1 304,7 £93,1 iken, yatis siiresi 10 giin

tizeri olan hastalarin native tiyol ortancasi 277,6 £81,3 olup iki grup arasinda anlaml
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fark saptanmustir. (p=0.044) Yatis siiresi 10 giin iizerindeki hastalarda native tiyol

diizeyi 10 giin ve altindaki hastalara kiyasla daha diisiik bulunmustur.

Hastanede yatis siiresi 10 giin ve altinda olan hastalarin total tiyol ortancasi
340,3 +103,2 iken, yatis siiresi 10 giin iizerindeki hastalarin total tiyol ortancasi
309,8 +£88,4 saptanmis olup iki grup arasinda istatiksel olarak anlamli fark
saptanmistir. (p=0.042) Total tiyol diizeyi yatis siiresi 10 giin iizerinde olan

hastalarda,10 giin ve altinda yatis siiresi olanlardan daha diisiik bulunmustur.

Disulfide, disulfide/native tiyol yiizde orani, disulfide/total tiyol yiizde orani,
native tiyol/total tiyol ylizde orani degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark

saptanmamuigtir.

Tablo 17. Uzamis hastane yatisinda tiyol disiilfid homeostazisi

Hastane yatis siiresi

<10 giin (n=65) >10 giin (n=111) P
Native Thiol 304,7 £93,1 277,6 £81,3 0,044
Total Thiol 340,3 £103,2 309,8 £88,4 0,042
Disulfide 17,82 +£6,73 16,11 +4,81 0,079
(Disulfide/Native_thiol)*100 5,83 (5-6,6) 5,88 (5,13-6,6) 0,590
(Disulfide/Total_thiol)*100 5,22 (4,54-5,83) 5,26 (4,65-5,83) 0,592
Native_Thiol/Total_thiol)*100 89,56 (88,34-90,91) | 89,47 (88,34-90,7) | 0,587
Uzamis Yatis ROC Egrisi
1.0 —
— Native Thial
—— Total Thial
Disulfide
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0,0 0,2

06 08

1 - Hzgilliik

Referans gizgi

Sekil 5. Tiyol disiilfid homeostazinin uzamis yatisla iligskisini gésteren ROC egrisi
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Tablo 18. Uzamis hastaneyatisinda

ROC egrisindeki parametrelerin istatistiksel

verileri
Egri alti %95 Giiven Aralig b
Parametre alan Alt smir Ust simir
1/ NativeThiol 0,586 0,496 0,676 0,060
1/ TotalThiol 0,583 0,493 0,673 0,069
1/ Disulfide 0,543 0,450 0,635 0,350

4.6. HASTA GRUBU iLE KONTROL GRUBUNUN TiYOL DiSULFID
HOMEOSTAZININ KARSILASTIRILMASI

Akut kolanjitli hasta grubuyla saglikli kontrol grubunun tiyoldistilfide

homeostaz1 karsilastirildiginda total tiyol (p<0.001), nativetiyol (p<0.001), distilfit

(p<0.001), disulfide/nativetiyol yiizdesi (p=0.001), disulfide/total tiyol ylizdesi

(p=0.001), nativetiyol/total tiyol yiizdesi (p=0.002) arasinda istatiksel olarak anlamli

fark saptand.

Akut kolanjitli hasta grubunda nativetiyol, total tiyol ve disiilfide diizeyleri

kontrol grubuna gore anlamli olarak diisiik saptandi.

Akut kolanjitli hasta grubunda disulfide/native tiyol yiizdesi, disulfide/total

tiyol ylizdesi, nativetiyol /total tiyol yiizdesi kontrol grubuna goére anlamli olarak

yuksek saptandi.

Tablo 19. Akut kolanjitli hastalarla saglikli kontrol grubu arasindaki tiyol disiilfid
homeostazinin karsilagtiriimasi

Kontrol grubu Hasta grubu P
YAS 26 (23-30) 74 (63-81) <0,001
(Disulfide/Native_thiol)*100 5,32 (4,86-5,82) 5,85 (5-6,58) 0,001
(Disulfide/Total_thiol)*100 4,81 (4,43-5,22) 5,24 (4,55-5,82) 0,001
(Native_Thiol/Total_thiol)*100| 90,38 (89,57-91,15) 89,53 (88,37-90,91) | 0,001
Native_Thiol 602,5 £59,1 287,7 £87,2 <0,001
Total_Thiol 667,2 £65,4 321,2495,9 <0,001
Disulfide 32,35 45,05 16,71 +£5,7 <0,001
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5. TARTISMA

Akut kolanjit safra yollarinda staz ve enfeksiyon sonucu gelisen ates, sarilik
ve karin agrisi ile karakterize klinik bir sendromdur (1). Doktor Jean Martin Charcot
tarafindan ilk kez tanimlanan bu hastalik ates, sarilik, sag list kadran agrisi ile
prezente olup hastalifin siddetine gore sok ve biling degisikliginin bu triada

eklenmesi ile Reynold pentadi olarak adlandiriimistir (30).

Akut kolanjitin fizyopatolojsinde 2 6nemli faktdr rol oynamaktadir safra
yolarinda obstruksiyon ve safrada mikroorganizma tiremesi bu nedenle tedavide safra
yolu drenaji ve antibiyotik tedavisi biiylik 6nem arz etmektedir. Biliyer sistem
obstriiksiyonun sik goriilen nedenleri koledokolitiazis, benign biliyer obstriiksiyon,

safra anastomoz darlig1 ve malign hastaliklarin neden oldugu obstriiksiyon.

Tanm giiniimiizde enfeksiyonun klinik sepmtomlar1 ve bulgulari, biyokmyasal
parametrelerden enfeksiyon ve safra yollarinda tikaniklik oldugunun diislindiiren
anormal laboratuvar bulgular1 ve biliyer dilatasyon gibi safra yolarinda obstriiksiyon

diisiindiiren anormal goriintiileme yontemleri ile yardimiyla konulmaktadir.

Akut kolanjit gegmis yillarda %50'ye varan mortalite orani ile hayati tehdit
eden bir hastaliktir. Bu sebeple uygun tedavi yontemi ve hastalik yonetiminin bir an

once baglatilmasi gerekmektedir (33).

Glinlimiizde tani ve tedavi yontemlerinin gelismesi ile mortalitede ciddi bir

diislis gézlemlenmisir (34).

Yapilan genis capli calismalarda safra yolu obstruksiyonun en sik sebebi
koledokolitazis olup son yillarda malign obsruksiyonlar, sklerozan kolanjit ve cerrahi

olmayan invaziv girisimlerden kaynaklanan akut kolanjit insidansi1 artmaktadir (75).

Akut kolanjit etyolojisine yonelik caligmalar incelendiginde son yillarda
etyolojide malign darliklar nedeniyle olan kolanjit vakalarinda artis saptanmustir.
Gigot ve arkadaslarinin yaptigi bir caligmada malign stenozun akut Kkolanjit
etyolojisinde %11 oraninda rol oynadigi goriiliirken, Thompson ve arkadaslarinin
yaptig1 calismada malign stenozun %357 oraninda etyolojide rol oynadigi goriilmiistiir

(75,76).

45



Calismamizda malign stenoza bagh gelisen kolanjit orani %36 olarak
saptanmis olup literatiirii inceledigimizde genis capli ¢alismalarla uyumlu olarak

saptanmistir.

Hastaligin ciddiyetine ve eslik eden dahili hastaliklara bagli olarak akut

kolanjitin mortalitesi %5 ile %30 arasinda degigsmektedir (77).

Literatiirde genis ¢apli calismalara incelendiginde genis kitlesel bir calisma
olan Japon Hepatobilier ve Pankreatik Cerrahi toplulugunun yiiriittigi ulusal ¢ok
merkezli vaka serisinde severe kolanjit oran1 %25,1 iken non severe kolanjit orani

%74,9 olarak bildirilmistir.

Akut kolanjitte hastaligin siddeti artikca mortalite arttifi caligmalarda
gosterilmistir. Endoskopik drenaj yontemlerindeki tecriibenin artmasi ile mortalite
%5-7 seviyesine indirilmis olsada severe kolanjitte antibiyoterapi ve drenaj
yontemlerine ragmen mortalite oranlar1 %20 ile %30 arasinda seyretmektedir
(58,78,79). Bizim calismamizda akut kolanjitte mortalite %14,8 olarak saptanmis
olup severe akut kolanjit vaka oran1 %45 olarak saptanirken non severe kolanjit oran1

%355 olarak saptanmustir.

Tomiziwa ve arkadaslarmin yapmis oldugu ana safra dilatasyonu olan ve
olmayan akut kolanjitin calismasinda hastalarin %51,9 erkek olup erkeklerde yas
ortalamas1 69,4+8,8 yil iken hastalarin %48,1 i kadin olup kadinlarda yas ortalamasi
68,8+11,6 yil olarak saptanmistir (80). Bizim ¢alismamizda hastalarin median yasi
73.6 (63-81) yil olarak saptanmis olup %58,5 i erkek, %41,5 i kadin olarak saptanmis
olup tomiziwa ve arkadaslarinin ¢alismasi ve literatiirdeki diger ¢alismalarla uyumlu

saptanmistir.

Akut kolanjitli bakteriyemik hastalarin kan kiiltiir iremesi ile igili yapilan
literatlir verileri incelendiginde gram negatif bakterilerin kan kiiltliriinde iiremesi

olan en fazla mikroorganizma olarak tespit edilmistir (81,82).

Tanaka A ve arkadaglarinin yapmis oldugu calismada akut kolanjitli
hastalarin kan kiiltiiriinde ilireme oranlart %21 ila %71 arasinda saptanmustir.
Hastalarin kan kiiltiiriindeki iireme durumlarina bakildiginda 41 hastada (%23,3)
tireme saptandi. En sik etken %70,7 ile gram negatif mikroorganizalar saptandi.

Gram negatif bakterilerin icerisinde de en sik liremeye E.coli olarak saptandi.
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Hastalarin kan kiiltiir {ireme oranlar1 ve kan kiiltiirli ireme tiirleri literatiir ile uyumlu

olarak saptandi.

Hastalarin eslik eden hastaliklarina baktigimizda KAH orami %35,8, KKY
orant %19,9, SVO orant %7,4, Koah oran1 %18,2, Karaciger hastaligi oram
%18,2,KBH oram1 %10,8, Gastrik tilser oranm1 %35,2,DM oranm1 %34,7,HT orani
%62,5 idi. Calismamizda akut kolanjitte en fazla saptanan komorbidite 110 hasta ile
HT olarak belirlendi.

Tokyo kilavuzlarina gore akut kolanjit tanisi konulan hastalarinin tiim
nedenlere bagli olarak 30 giinliilk mortalite oranlari karsilastirildiginda hastalik
siddeti arttikga mortalitenin anlamli olarak arttig1 gosterilmistir (p<0.001). Bizim
calismamizda hastalar1 Tokyo kriterlerine gore severe, non-severe grup olarak
degerlendirdigimizde, mortalite (p<0.001) degerleri arasinda fark saptanmis olup
siddetli akut kolanjitli hasta grubunda daha yiliksek oldugu saptanmistir. Aym
zamanda exitus olan hastalar1 inceledigimizde exitus olan grupta severe kolanjitli
hasta oran1 %80,8 olup non-severe kolanjit grubunda bu oran %19,2 olup istatiksel

olarak anlamli ¢ikmistir (p<<0.001).

Biiyiikasik K, ve arkadaglar tilkemizde yapilan tek merkezli akut kolanjtli
hastalarla ERCP'min tam1 ve tedavisi adli c¢alisamasinda, akut kolanjit de koti
prognostik  faktorleri olarak yashlik, inflamatuar belirteclerde artis (crp,
prokalsitonin),yiiksek ates, l6kositoz, hiperbilirubinemi ve hipoalbiiminemi ve
uzamis yatis olarak saptamistir (83). Bizim calismamizda YBU ihtiyac1 gelisen
hastalarda mortalite oran1 %24,7 iken YBU ihtiyaci gelismeyen hastalarda bu oran
%2,5 olarak saptanmistir (p<<0.001). Ybii ihtiyact gelisen grupta mortalite istatistiksel
olarak anlamli yiiksek saptanmustir. YBU ihtiyac1 gelismeyen grupta crp ortancasi 79
(50,6-138) saptanmustir ve istatistiksel olarak iki grup arasinda fark saptanmustir.
(p=0.044)YBU ihtiyac1 gelisen grupta crpnin daha yiiksek seyrettigi gézlemlenmistir.
Exitus gelisen hastalarla mortalite gelismeyen hastalarin laboratuvar degerleri
karsilagtirildiginda albumin (p<0.001), hgb (p=0.011), htc(p=0.017), rbc (p=0.016),
hdl (p=0.004) degerleri arasinda istatiksel olarak anlamli fark saptanmis olup exitus

gelisen grupta bu degerlerin diisiik seyrettigi goriilmiistiir.
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Tai D1 ve arkadaslarinin akut kolanjitin prognostik faktorleri iizerine yapmis
oldugu bir c¢alismada biliyer drenaj Oncesi iire/kreatin degerleri referans
degerlerinden yiiksek olan grupta daha fazla YBU ihtiyac1 ve mortalite anlaml
olarak daha yiiksek saptanmistir (p<0.05) (84). Bizim c¢alismamizda YBU ihtiyaci
gelisen grupla, YBU ihtiyac1 gelismeyen grup arasinda incelendiginde iire (p=0.02)
olarak saptanmis olup yogun bakim ihtiyaci gelisen grupta daha yiiksek saptanmustir.
Ybii ihtiyac1 gelisen grupta kreatin (p>0.05) daha yiiksek saptanmasina ragmen

istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamustir.

Literatiir calismalar1 incelendiginde akut kolanjitli hasta grubunda billurubin
seviyelerindeki yiikselmenin prognoz iizerinde kotii sonuglanma ile iliskili oldugu
gosterilmistir. Schwed ve arkadaslarinin akut kolanjitli hastalarda ¢ok merkezli
yaptig1 bir ¢alismada siddetli 16kositoz (wbc>20.000) ve total billurubin seviyesi >10
mg/dL olmas1 akut kolanjitte kotii prognostik sonuglarla iligkilendirilmistir
(85).Bizim ¢alismamizda malign grubun total bilirubin median degeri 8,95 (4,4-
12,51) iken benign hasta grubunda total bilirubin median degeri 4,83(2,5-6,15)
olarak saptanimis olup malign hastalarda anlamli olarak daha yiiksekti (p<0.001).
Benign hastalarda mortalite oram1 %?5,4 olarak saptanirken malign hastalarda

mortalite %31,3 olarak saptanmis olup literatiir ile uyumlu olarak bulunmustur.

Insan yasam1 aerobik reaksiyonlar veoksijen ile siirdiiriiliir ve bu reaksiyonlar
sonucu ortaya reaktif oksijen tirleri (ROS) ortaya c¢ikar. ROS'lar insan
metabolizmasinin zararli yan {riinleridir. Siiperoksit anyon radikalleri, hidrojen
peroksit ve hidroksil radikalleri gibi molekiillerden olusan reaktif oksijen iiriinleri
protein sentezi ve mitokondiyal metabolik siire¢lerde hiicreler tarafindan iiretilir.
ROS' un oksidatif etkileri hiicrelerde bulunan antioksidanlar tarafindan nétralize
edilir. Antioksidanlar oksidatif stresi notralize ederek hiicrenin homeostazini saglar

(86).

Siilfhidril grubunu iceren organik bilesiklere tiyol (-SH) ad1 verilir. Tiyoller
siilfhidril gruplarindan dolay1 oksidasyona kars1 yiiksek bir duyarlihiga sahiptir. ki
tiyol grubu arasinda olusan dinamik ve redoksa duyarli kovalent baglarin en 6nemli
smifi disiilfitlerdir (-SS-). Dinamik tiyol-disiilfiir homeostazisi, tiyol oksidasyonun

tersine ¢evrilmesidir ve tiyol ve disiilfit seviyelerini temsil eder. Son yillarda disiilfit
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diizeylerinin Ol¢iimleri Erel ve Neselioglu tarafindan gelistirilen yeni bir otomatik
yontemle tespit edilmektedir. Bu yontemde dogal tiyol olarak adlandirilan tiyol
diizeylerine ek olarak disiilfit diizeyleri de o6l¢iildii ve dogal tiyol ile disiilfiir

diizeylerinin toplami toplam tiyol olarak adlandirildi (69).

Tiyoller tiim fizyolojik oksidanlarla ¢ogunlukla etkilesim halinde
olduklarindan dolay1 temel antioksidan tamponlar olarak kabul edilirler. Saglikli bir
insanda toplam serum antioksidan kapasitesinin %52,9" unu olusturarak insandaki en
onemli antioksidan olarak kabul edilirler (87,88).

Literatiirli inceledigimizde akut kolanjit ve antioksidan sistemin onemli bir
belirteci olan TDH arasinda bir ¢alismaya rastlanmamis olup bildigimiz kadariyla bu

calisma bu alanda ilk calisma olma niteligi tasimaktadir.

Calismamiza baslarken hipotezimiz olan akit kolanjitli hastalarda artan
morbidite ve mortalite ile iliskili olarak antioksidan belirte¢ seviyelerinin daha diisiik
gozlemlenecegi ve oksidatif stresin kontrol grubundan daha fazla olacagiydi.

Nitekim ¢alismamizda hipotezimizle ilgili uyumlu veriler ede ettik.

Son yillarda gastrointestinal hastaliklarda TDH ile ilgili yapilan g¢alisma
sayist artmistir. Literatlir calismalar1 incelendiginde akut pankreatit, inflamatuar
barsak hastaligi, ¢olyak hastaligi gibi gastrointestinal hastaliklarda TDH arastirilmis

oldugu goriilmiistiir.

Akut pankreatitde TDH ile ilgili yapilan bir ¢alismada akut pankreatitli
hastalalarla saglikli kontrol grubu karsilastirdiginda hasta grupta native tiyol, total
tiyol, degerleri daha diisiik saptanmis olup distilfit/total tiyol ve disiilfit/native tiyol
ylizde oranlarinda artma goriilmiis olup istatistiksel olarak anlamli fark saptanmistir
tiim degerlerde (p<0.001) olarak hesaplanmistir (10). Baska bir ¢alismada rritabl
barsak sendromlu ¢ocuk hastalarla saglikli kontrol grubu karsilagtirildiginda native
tiyol ve total tiyol seviyeleri istatiksel olarak anlamli diisiikk saptanmistir (p<0.05)
(89). Bizim caligmamizda akut kolanjitli hasta grubuyla saglikli kontrol grubu
karsilastirildiginda native tiyol, total tiyol disiilfit, native tiyol/total tiyol yiizde orani
istatiksel olarak anlamhi diisiik bulunmus olup tiim degerlerde (p<0.001) iken
distilfit/native tiyol yiizde oranm (p<0.001) ve disiilfit/total tiyol yilizde oram
(p<0.001) istatiksel olarak anlaml1 yiiksek bulunmustur
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Calismamizda akut kolanjitli hastalar severe non severe grup olarak
incelendiginde severe kolanjit grubunda native tiyol ortanca degeri(279,5 £82,9),total
tiyol ortanca degeri (311,7 £92,2) non severe grupta native tiyol ortanca degeri
(294,6 £90,6) saptanirken total tiyol ortanca degeri (329,1 £98,6) olarak saptanmistir
(p>0.05). Istatiksel olarak anlamli bir fark saptanmamis olmasian ragmen severe
kolanjit grupta native tiyol ve total tiyol seviyelerinde non severe gruba gore diisiik
seviyelerde oldugu goriilmiistiir. Oksidatif streste vucuttaki oksidanlar1 tamponize
etmede en 6nemli molekiillerden olan tiyol seviyelerin severe kolanjitte daha diisiik

olmas1 bu grupta oksidatif stres yiikiiniin fazla oldugunu diisiindiirmektedir.

Malign etyolojiye sahip hastalarla, benign etyolojiye sahip hastalarin
laboratuvar degerleri incelendiginde distilfit degeri (p=0.031), disiilfit/total tiyol
ylizde orami (p=0.021), disiilfit/native tiyol yiizde orani (p=0.021) olarak hesaplanmis
olup iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli bulunmus olup ve malign grupta
TDH bozuldugunu gostermektedir. Ayrica total thiol seviyeleri ve native thiol
seviyeleri malign grupta daha diisiik olup malign grupta oksidatif stres yiikiiniin daha

fazla oldugunu diisiindiirmektedir.

Exitus gelisen hastalarla mortalite gelismeyen hastalarin tiyol-disiilfid
homeostazi dlgiitleri degerlendirildiginde total tiyol (p >0.05), native tiyol (p>0.05)
ve distiilfide degerleri (p>0.05) saptanmis olup exitus gelisen grupta bu degerler
istatiksel olarak anlamli olarak ¢ikmasada exitus olan grupta daha diisik
bulunmustur. Disiilfide/total tiyol yiizdesi (p=0.039), distilfide/native tiyol yilizdesi
(p=0.041) ve native tiyol/total tiyol yiizdesi (p=0.040) olarak saptanmistir. Exitus
gelisen grupta native tiyol, total tiyol, Disiilfide/total tiyol ylizdesi ve disiilfide/native
tiyol yiizdesi istatiksel olarak farkli saptanmis olup exitus gelisen grupta bu oranlar
mortalite gelismeyen gruba gore daha diisiik saptanmis olmasi bize mortalite gelisen

grupta oksidatif stres yiikiiniin daha fazla oldugunu diisiindiirmiistiir.
YBU ihtiyaci gelisen grup ile gelismeyen grup arasinda tiyol-disiilfit
homeostaz degerleri incelendiginde YBU ihtiyaci gelisen grupta native tiyol

ortancast (274,9 +89,2) saptanirken, YBU ihtiyac1 gelismeyen grupta native tiyol

ortancasi (303,5 +82,7) saptanmis olup iki grup arasinda istatistiksel olarak anlaml
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fark saptanmistir (p=0.030). YBU ihtiyac1 gelisen grupta native tiyol diizeyi anlamli
olarak diisiik saptanmistir. YBU ihtiyac1 gelisen grupta total tiyol ortancasi (307,3
+98) olarak saptanmis olup bu deger YBU ihtiyac1 gelismeyen grupta (338,2 £91)
olarak saptanmis olup istatiksel olarak anlamli bulunmustur (p=0.033). Total tiyol
YBU ihtiyac1 gelisen hasta populasyonunda, YBU ihtiyaci gelismeyen gruba gore
diisiik saptanmustir. Bu veriler bize YBU ihtiyac1 gelisen grupta oksidatif stres
yiikiiniin daha fazla oldugunu ve antioksidan molekiil olan tiyollerin oksidatif stresi
tamponlamak amaciyla daha fazla kullanildigini diisiindiirmektedir. Calismamizda
uzamis yatis grubuyla hastane yatis1 10 giinden az olan grup karsilastirildiginda YBU
ihtiyact gelisen gruptaki TDH benzer bir sonug elde edilmis olup tiyollerin uzamis

yatigda azaldig1 gortilmustiir.
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6. SONUC

Prospektif olarak Haziran 2022 — Mart 2023 tarihleri arasinda Ankara Sehir

Hastanesi’nde kolanjit sebebiyle yatis1 gergeklestirilen hastalarin  prognozun

degerlendirilmesi i¢in yatis kanlarinda tiyoldisiilfid homeostazinin prognozu

ongodrme ve degerlindirmedesine yonelik arastirmada asagidaki sonuglara ulasildi.

1.

Calismaya dahil edilen hastalarinn 100 (%56.8) erkek,76 's1 (%43,2)
kadin hasta olarak saptandi. Hastalarin yas ortalamasi 74 yil olarak

hesaplandi.

Hastalarin kan kiiltiiriindeki tireme durumlarina bakildiginda 41 hastada
(%23,3) ireme saptandi. En sik etken %70,7 ile gram negatif

mikroorganizmalar saptandi.

Calismamizda akut kolanjitte en fazla saptanan komorbidite 110 hasta ile

HT olarak belirlendi.

Bagvuru anindaki semptomlara bakildiginda en ¢ok goriilen semptom
karin agrist olarak saptandi. Karin agrisi goriilme orami (%96) olarak
saptandi. Karin agrisi, ates, sariligin birlikte oldugu charcot triadi 12

hastada (%6,8) hastada mevcuttu.

Hastalarm  etyolojileri  incelendiginde 103  hastada  (%58,5)
koledokolitiazis saptandi. En sik goriilen etyolojinin koledokolitiazis
oldugu gorildii. 64 hastada (%36,4) malignite varken 9 hastada (%5,1)
benign darlik saptandi. Hastalarimizin 52 sinde (%29,5) gecirilmis
kolanjit dykiisii oldugu goriildii.

Laboratuvar degerleri hastalik siddeti hafif/orta olan grupla, siddetli
hastalik grubu arasinda incelendiginde hb (p=0.027), htc (p=0.031), rbc
(p<0.001), hdl (p=0.034), albumin (p<0.001), kalsiyum (p=0,025), plt
(p=0,011) degerleri arasindan anlamli fark saptanmis olup bu degerler

siddetli akut kolanjitli hasta grubundan diisiik olarak saptanmaistir.

Hastalik siddetine gore hafif/orta siddetli grupla siddetli hastalik grubu
arasinda nativethiol (p>0.05), total thiol (p>0.05), disulfide (p>0.05),
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10.

11.

12.

disulfide/Nativetiyol yiizde orami (p>0.05), disulfide/Total tiyol yiizde
orani (p>0.05), nativetiyol/total tiyol yiizde orani (p>0.05) degerleri

incelenmis olup iki grup arasinda anlaml fark saptanmad.

Exitus gelisen hastalarin 12' si erkek (%46,2), 14" i kadin hasta(%53,6)
olarak saptandi. Exitus gelisen hastalarla mortalite gelismeyen hastalarin

cinsiyetleri arasinda istatistiksel olarak anlamhi fark saptanmadi

(p=0,633).

Exitus gelisen hastalarla mortalite gelismeyen hastalarin laboratuvar
degerleri karsihastirildiginda direkt bilirubin (p=0.047), 1dh (p=0.011),
rdw (p<0.001) degerleri arasinda istatiksel olarak anlaml fark saptanmis
olup, exitus gelisen grupta bu degerlerin daha yiiksek oldugu

saptanmigtir.

Exitus gelisen hastalarla mortalite gelismeyen hastalarin laboratuvar
degerleri  karsilastirildiginda  albumin  (p<0.001), hgbp(=0.011),
htc(p=0.017), rbc (p=0.016), hdl(p=0.004) degerleri arasinda istatiksel
olarak anlamli fark saptanmis olup exitus gelisen grupta bu degerlerin

diisiik seyrettigi gorilmiistiir.

Exitus gelisen hastalarla mortalite gelismeyen hastalarin tiyol-distilfid
homeostazi 6lgiitleri degerlendirildiginde total tiyol (p >0.05), nativetiyol
(p>0.05) ve distilfide degerleri (p>0.05) saptanmis olup exitus gelisen
grupta bu degerler istatiksel olarak anlamli olarak ¢ikmasadaexitus olan
grupta daha diisiik bulunmustur. Disiilfide/total tiyol yiizdesi (p=0.039),
distilfide/nativetiyol yiizdesi (p=0.041) ve nativetiyol/total tiyol yiizdesi
(p=0.040) olarak saptanmustir. Exitus gelisen grupta nativetiyol, total
tiyol, Disiilfide/total tiyol yiizdesi ve disiilfide/nativetiyol yiizdesi
istatiksel olarak farkli saptanmis olup exitus gelisen grupta bu oranlar
mortalite gelismeyen gruba gore daha diisiik saptanmis olmasi bize
mortalite gelisen grupta oksidatif stres ylikiiniin daha fazla oldugunu

distindiirmiistiir.

Klinik takipte yogun bakim ihtiyaci gelisen grubun yas ortalamasi 76
(66-83) olarak saptanirken, yogun bakim ihtiyact gelismeyen grubun yas
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13.

14.

15.

16.

17.

18.

ortalamast 69 olarak saptandi ve yas yiikseldikce akut kolanjitli
hastalarda daha fazla ybii ihtiyaci oldugu saptandi (p<<0.001).

Yogun bakim ihtiyaci gelisen grupla gelismeyen grubun kan kiiltiiriinde
tiremeleri karsilagtirildiginda kan kiiltliriinde iireme ybii ihtiyac1 gelisen

grupta anlamli olarak yiiksek saptandi (p=0.021).

YBU ihtiyac1 gelisen hasta grubuyla YBU ihtiyac1 gelismeyen grubun
vital bulgular1 karsilagtirdiginda sistolik kan basmci (p=0.048), nabiz
(p<0.001), oksijen saturasyon (p=0.013) degerleri istatistiksel olarak
anlamh farkli c¢ikmustir. Sistolik kan basinci ortancasi ve oksijen
saturasyonu YBU ihtiyac1 gelisen grupta, gelismeyen gruba gore anlamli
olarak diisiik bulunmustur. Dakikada nabiz sayis1 YBU ihtiyac1 gelisen
grupta daha yiiksek saptanmustir.

YBU ihtiyac1 gelisen grup ile gelismeyen grup arasinda tiyol-disiilfit
homeostaz degerleri incelendiginde YBU ihtiyac1 gelisen grupta
nativetiyol ortancasi (274,9 £89,2) saptanirken, YBU ihtiyac1 gelismeyen
grupta nativetiyol ortancast (303,5 +82,7) saptanmis olup iki grup
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmistir. (p=0.030). YBU
ihtiyac1 gelisen grupta nativetiyol diizeyi anlamli olarak diisiik

saptanmistir.

YBU ihtiyac1 gelisen grupta total tiyol ortancasi (307,3 +98) olarak
saptanmis olup bu deger YBU ihtiyac1 gelismeyen grupta (338,2 £91)
olarak saptanmis olup istatiksel olarak anlamli bulunmustur (p=0.033).
YBU ihtiyaci gelisen hasta populasyonunda, YBU ihtiyaci gelismeyen

gruba gore diisiik saptanmustir.

Tiyol-disiilfiit  homeostazinin ~ diger belirtegleri olan  disiilfide,
disiilfide/total tiyolyiizdesi, disiilfide/nativetiyol yiizdesi, nativetiyol/total
tiyol yiizdesi arasinda YBU ihtiyaci gelisen grupla, YBii ihtiyaci
gelismeyen grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir

(p>0.05).

YBU Ihtiyac1 gelisen grup ile YBU Ihtiyac1 gelismeyen grup arasinda mnr

ortanca degerleri (p=0.005) olarak saptanmig olup istatistiksel olarak
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19.

20.

21.

22.

23.

anlaml fark bulunmustur. YBU ihtiyac1 gelisen grupta inr degerleri YBU

ihtiyaci gelismeyen gruba gore daha fazla uzadigi goriilmistiir.

Hastanede yatis siiresi 10 giin ve altinda olan hastalarin total tiyol
ortancast 340,3 £103,2 iken, yatis siiresi 10 gilin {izerindeki hastalarin
total tiyol ortancasi 309,8 +88,4 saptanmis olup iki grup arasinda
istatiksel olarak anlamli fark saptanmistir. (p=0.042) Total tiyol diizeyi
yatis siiresi 10 giin iizerinde olan hastalarda,10 giin ve altinda yatis siiresi

olanlardan daha diisiik bulunmustur.

Disulfide, disulfide/nativetiyol yiizde orani, disulfide/total tiyol yiizde
orani, nativetiyol/total tiyol yiizde orani degerleri arasinda istatistiksel

olarak anlamli fark saptanmamustir.

Akut kolanjitli hasta grubuyla saglikli kontrol grubunun tiyoldisiilfide
homeostazi1 karsilastirildiginda  total tiyol (p<0.001), nativetiyol
(p<0.001), disiilfit (p<0.001), disulfide/native tiyol yiizdesi (p=0.001),
disulfide/total tiyol yiizdesi (p=0.001), native tiyol/total tiyol ylizdesi
(p=0.002) arasinda istatiksel olarak anlamli fark saptandi.

Akut kolanjitli hasta grubunda native tiyol, total tiyol ve disiilfide

diizeyleri kontrol grubuna gore anlamli olarak diisiik saptanda.

Akut Kkolanjitli hasta grubunda disulfide/native tiyol yiizdesi,
disulfide/total tiyol ylizdesi, native tiyol/total tiyol ylizdesi kontrol

grubuna gore anlamli olarak yiiksek saptandi.

Bu calisma ile akut kolanjit hastalifinda oksidatif stresin 6nemli bir belirteci

olan tiyol disiilfit homeostazinin hastalifin prognozunu ve morbidite, mortaliteyi
degerlendirmede faydali olabilecegi saptanmistir. Cok merkezli ve daha biiyiik hasta
grubuyla ¢alismalara ihtiya¢ duyulmaktadir.

Calismanin kisithiliklari:

Tek merkezli olmasi

Hastalarin tedavi ve takibinde kliniklere gore farkli modaliteler izlenmesi

tiyoldisiilfid homeostazinin bir kez ilk 24 saat i¢inde calisilmasi ve ardisik

sonuclarmin calisilmamis olmasi.
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M flag ve Biyolojik Uriinlerin Klinik Aragtirmalari Hakkinda Yonetmelik kapsaminda yer alan aragtirmalar/galismalar icin
Tiirkiye ilag ve Tibbi Cihaz Kurumu’ndan izin alinmasi gerekmektedir.
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