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SIMGE ve KISALTMALAR

ABY : Akut Bobrek Yetmezligi

ACE : Anjiotensin Déniistiirticti Enzim

ALT : Alanin Transaminaz

ALP : Alkalen Fosfataz

ARB: Anjiotensin Reseptor Blokorii

ARDS : Akut Respiratuar Distres Sendromu

AST : Aspartat Transaminaz

AP : Akut Pankreatit

APACHE- Il : Akut fizyoloji ve kronik saglik degerlendirmesi
BT : Bilgisayarli Tomografi

BTSI : Bilgisayarli Tomografi ile Siddeti Belirleme Indeksi
BUN : Kan Ure Azotu

CRP : C Reaktif Protein

DIC : Dissemine Intravaskiiler Koagiilopati

DM : Diyabetes Mellitus

ERCP : Endoskopik Retrograd Kolanjio Pankreatografi
GIS : Gastrointestinal Sistem

GGT : Gama Glutamil Transferaz

HCO3 : Bikarbonat



HT : Hipertansiyon

IL : interlokin

IU : internasyonel Unite

KBY : Kronik Bobrek Yetmezligi

LDH : Laktat Dehidrogenaz

MRCP : Manyetik Rezonans Kolanjio Pankreatografi
MRG : Manyetik Rezonans Goriintiileme

pO?2 : Parsiyel Oksijen Basinci

USG : Ultrasonografi



GIRIS ve AMAC

Akut pankreatit; pankreasin, komsu organlar1 ve uzak sistemleri de etkileyebilen akut
inflamasyonudur. Pankreasta normalde aktif halde olmayan sindirim enzimlerinin, g¢esitli
nedenlerle aktif hale gelerek pankreasin oto-sindirime ugramasi ile olusan, karin agrisi,
inflamasyon ile seyreden, lokal ve sistemik pek ¢ok komplikasyona sebep olabilen klinik bir
tablodur(1).

Akut pankreatit kendi kendini sinirlayan hafif bir klinik tablodan, 6liimle sonuglanan
sistemik agir bir klinik tabloya kadar farkli sekillerde seyredebilir(2).

Amerika Birlesik Devletleri verilerine gore akut pankreatit, gastrointestinal nedenli
hastane yatislarmin basinda gelmektedir. Insidansi 4.9-35/100.000 olarak degismektedir.
Literatiirde mortalite oranlar1 %3 ila %17 arasinda degismektedir(3, 4).

Akut pankreatite neden olan pek ¢ok etken bulunmaktadir. Bunlarin en sik goriilenleri;
safra taglari, alkol, hipertrigliseridemi, endoskopik retrograd kolanjiopankreatografi (ERCP)
sonrasi, kiint karin travmasi, post operatif, ¢esitli ilaglar, oddi sfinkter disfonskiyonudur.
Vaskiiler hastaliklar ve vaskiilitler, hiperkalsemi, pankreasin dogumsal anomalileri, Kistik
fibroz gibi nedenler de diger nadir akut pankreatit nedenleridir(2).

Akut pankreatitli hastalar genellikle sirta, bogiire ve gogiise yayilabilen epigastrik veya
sol iist kadran agris1 ile bagvururlar. Agr ile birlikte bulanti, kusma, ates yiiksekligi, siskinlik
de goriilebilir.

Akut pankreatit tanis1 agagida belirtilen {i¢ bulgudan en az ikisinin varligi ile konur:
Tipik karin agrisi, serum amilaz ve/veya lipaz diizeyinin normal sinirinin en az 3 katina

yiikselmesi ve pankreatiti destekleyen radyografik bulgularin varlig:.



Akut pankreatit prognozunu oOngérmede Ranson, Apache II, Atlanta, Modifiye
Marshall, Balthazar gibi skorlama sistemleri kullaniimaktadir(5).

Akut pankreatit lokal ve sistemik birgok komplikasyona neden olabilmektedir. Lokal
komplikasyonlar1 arasinda; nekroz, psodokist, kanama, pankreatik asit ve obstriiksiyon yer
almaktadir. Sistemik komplikasyonlar ise; akut respiratuar distres sendromu (ARDS),
atelektazi, plevral efiizyon, hipotansiyon, hipovolemi, dissemine intravaskiiler koagiilasyon
(DIC), gastrointestinal kanamalar, portal ven trombozu, akut tiibiiler nekroz, hipokalsemi,
hiperglisemi, yag embolisi ve yag nekrozudur(6-8).

Bu ¢alismanin amaci, Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Gastroenteroloji
Bilim Dali servisinde akut pankreatit tanisi ile yatarak tedavi gormiis hastalarin demografik
ozelliklerini, hastalik etiyolojilerini tanimlamak; klinik, laboratuvar ve goriintiileme verilerini
inceleyerek son yillarda tedavi yaklasimlarinda ve hastalik sonuglarindaki degisiklikleri

incelemektir.



GENEL BiLGILER

PANKREAS ANATOMISI

Pankreas, ikinci ve ii¢iincii lomber vertebralar seviyesinde bulunan, yaklasik 15 cm,
60-140 gr agirhiginda endokrin ve ekzokrin fonksiyonlart olan bir organdir. Resim 1° de
gosterildigi gibi bas, govde ve kuyruk olmak tizere ii¢ boliimden olusur. Caput(bas) kismi
superior mezenterik venin sol kenarinin saginda kalan ve unsinat progesi de i¢eren kisim olup
duodenumun ikinci ve ti¢iincii boliimii ile komsuluk gostermektedir. Corpus(gévde) kismi
superior mezenterik venin solundan baslayip aortun soluna dek uzanir ve mide arkasinda
yerlesir. Cauda(kuyruk) kismi dalaga uzanim gosterir ve hilus iginde sonlanir. Arka kisminda
aorta, splenik ven ve sol bobrek yer almaktadir. Pankreasin arteriyel kani a. hepatica
communis, a. mesenterica superior ve a. splenica’ya ait dallar tarafindan saglanir. Pankreasin
venleri arterlere paralel olarak seyreder. Venlerin ¢ogu v. splenica olmak {izere v. porta
hepatis ve v. mesenterica superiora agilir. Pankreas, plexus coeliacus’tan ayrilan sempatik ve
parasempatik sinir lifleri tarafindan innerve edilir. Parasempatik etki pankreas ekzokrin
salgisini arttirirken, sempatik etki azaltir. Lenf kapillerleri, asinuslarin ¢evresinden baslar ve
kan damarlari ile birlikte seyreder. Lenf kapillerlerinin ¢ogu nodi lymphatici pancreatici
superiores ve inferiores ile nodi lymphatici splenici’e agilir. Toplanan lenfa ¢6lyak, hepatik ve

superior mezenterik lenf nodlarina acilir.

Pankreasin tanimlanmig birgok varyasyon ve anomalisi vardir. Fakat klinikte
karsilagilan ve problem teskil eden anomalileri nadirdir. Pankreasa ait konjenital gelisim
anomalisi olarak; ektopik pankreas, pankreas agenezisi, aniiler pankreas, pankreas divisum ve

duktal anomaliler sayilabilir(9, 10).



PANKREAS HISTOLOJi ve EMBRIYOLOJISI

Histolojik olarak pankreas gestasyonun dordiincii haftasinda foreguttan (6n bagirsak
kaudal kisim) karaciger ve pankreasi olusturacak olan hepatik divertikiil ve dorsal pankreas
tomurcugundan gelismeye baslar. Gestasyonun 31-32. giinlerinde hepatik divertikiilden
pankreasin ventral yiizlinli olusturacak olan ventral pankreatik tomurcuk gelisir. Dorsal ve
ventral tomurcuklar mezenterik yapiya dogru biiyiime gosterirler. Sonrasinda her iki tomurcuk
sag tarafa rotasyon yapip ventral pankreasin ilk olusum noktasinda birlesirler. Dorsal
pankreatik kanal, ventral pankreatik kanal ile birleserek Wirsung kanalin1 meydana getirirken
dorsal tomurcuktan aksesuar kanal da gelisir. Wirsung kanali koledok kanali ile duodenuma
acilir. Hem koledok hem de pankreatik kanal ayr1 sfinkter yapisina sahiptir, ancak papilla icinde
bu iki sfinkter yapis1 birleserek daha gii¢lii bir miiskiiler yap1 olan Oddi sfinkterini olusturur.
Dorsal taslaktan; basin kranial kismi, gévde ve kuyruk gelisirken, ventral taslaktan, sadece
basin kaudal kismi pankreatik kanalin duodenal son parcasi gelisir. Bu birlesmelerin ufak
farkliliklarindan gesitli varyasyon ve anomaliler gelismektedir(11).

Fizyolojik olarak pankreas sindirim enzimlerini ve ¢esitli hormonlari tireten bir salgi
orgamdir. Sindirim enzimleri ekzokrin(dis salgi) hiicreleri tarafindan salgilanir. i¢ salgilar
(endokrin) ise Ozellesmis hiicre gruplarinin olusturdugu Langerhans adaciklari ismi verilen
yapilardan {iretilir. Pankreasin ince bir kapsiilii bulunmaktadir. Ekzokrin yapilar birlesik
tiibiiloalveolar yapidadir ve saf serdz salgi yaparlar. Bu yapilarin bazal sitoplazmalart
ribozomdan zengindir. Bu nedenle bazofilik boyanma gosterirler. Apikal kisimlarinda ise
enzimlerin depolandig1 zimojenik graniiller yer alir. Bu kisim ise asidofilik boyanma 6zelligi
gosterir. Sindirim enzimlerinin drene edildigi asiniisii takip eden interkalar duktuslar, tek katl
kiibik epitel tarafindan ddsenir.

Ekzokrin pankreasin esas gorevi, iyon ve su salgilanmasina ek olarak sindirim
enzimlerini ve proenzimlerini salgilamaktir. Tripsinojen, kimotripsinojen, riboniikleaz gibi pek
c¢ok sindirim enzimi bu salginin yapisin1 olusturmaktadir. Ekzokrin salgilar baslica sentroasiner
hiicreler tarafindan sentezlenir. Endokrin salgi fonksiyonu Langerhans adaciklar tarafindan
gerceklestirilir. Langerhans adaciklar1 tiim pankreas boyunca yerlesir. Histolojik olarak ince
retikiiler fibril tabakasi ile sarili haldedir. Langerhans adaciklarinda tiim hiicrelerin yaklagik
olarak %55-60’1 insiilin salgilamakla gorevli olan beta hiicreleridir. Hiicrelerin yaklasik %15-
20’sini olusturan alfa hiicreleri ise glukagon salgilar. Somatostatin salgilamakla gorevli delta
hiicreleri, tiim hiicrelerin %5-10"unu olustur. Geri kalan yaklagik %15°1lik kismi olusturan

hiicreler ise pankreatik polipeptit salgilanmasindan sorumludur(11, 12).
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PANKREAS FIZYOLOJISI

Pankreas, i¢ yapisi tikiirik bezlerine benzeyen bilesik bir bezdir. Pankreas
asiniislerinden sindirim enzimleri, asiniislerden ¢ikan kanallardan ise bol miktarda sodyum
bikarbonat salgilanir. Pankreatik sivilar, ince bagirsagin iist kisminda kimus varliginda
salgilanir, salgi igeriginin mahiyetini biiyiik dl¢lide kimustaki besinlerin tipi belirler. Pankreas
salgisinda protein, karbonhidrat ve lipidlerin sindiriminde gorevli enzimler ile mide asidinin
noétralizasyonu igin gerekli olan bikarbonat iyonlar1 yer alir. Proteolitik enzimler arasinda en
onemlileri, tripsin, kimotripsin ve karboksipeptidazdir. Tripsin ve kimotripsin proteinleri,
cesitli buiylikliikteki peptitlere ayirir ama protein temel yapi tast olan aminoasit yapisina kadar
ayrramaz. Karboksipeptidaz ise bazi peptitleri aminoasitlerine kadara pargalar(13).

Pankreatik amilaz, nisasta, glikojen ve diger karbonhidratlar1 disakkaritlere pargalar.
Yag sindiriminde goérevli pankreatik lipaz, notral yaglari yag asitlerine ve monogliseritlere
pargalarken, kolestrol esteraz, kolestrol esterlerini pargalar. Fosfolipaz ise fosfolipitlerden yag
asitlerini ayirir. Proteolitik enzimler inaktif halde bulunurlar, salgilandiktan sonra aktif hale
gelirler. Aktiflesme genelde enterokinaz tarafindan yapilirken, tripsin tripsinojeni
aktiflestirebilir. Proteolitik enzimleri salgilayan hiicreler tripsin inhibitorii salgilarlar, bu sayede
enzimlerin aktifleserek pankreasa zarar vermesi engellenmis olur. Pankreas ciddi hasar
gordiiglinde ya da bir kanal tikandiginda hasarli bolgede ¢ok miktarda salgi birikebilir, inhibitor
diizeyinin yetersiz kalmasi sonucu akut ya da kronik pankreatit tablosu gelisebilir. Enzimlerin
yant sira bol miktarda su ve bikarbonat da pankreas salgi i¢eriginde bulunur(13).

Sindirim iglevinin tim basamaklarinda hakim olan asetilkolin, pankreas salgisini
diizenlenmesinde de birincil rol oynar. Kolesistokinin, bagirsaga besin ulasmasi sonrasi
duodenum ve jejunumdan, sekretin ise asidik icerik sonrasi ayni bolgeden salgilanir. Bunlardan
ilk ikisi daha ¢ok sindirim enzimi salgilatirken, sekretin esas olarak bol miktarda bikarbonat
salgisina yol agar. Sindirim islerine ek olarak, langerhans adaciklarindan metabolizmada
gorevli hormonlar da salgilanir. Insiilin, glukagon, somatostatin ve pankreatik polipeptit bu

hormonlarin baslicalaridir(13).

AKUT PANKREATIT TANIM ve INSIDANS

Akut pankreatit, gastrointestinal sistemin sik goriilen bir hastaligidir. Normalde aktif
halde olmayan sindirim enzimlerinin, gesitli nedenlerle aktif hale gelerek pankreasin oto-
sindirime ugramasi ile olusan, karin agrisi, inflamasyon ile seyreden lokal ve sistemik pek ¢cok

komplikasyona sebep olabilen klinik bir tablodur(1). Olgularin dortte tigii hafif Klinik seyirli



olup kendiliginden normale donebilirken, dortte bir olguda artmis morbidite ve mortalitenin
goriilebildigi siddetli klinik seyir izlenir.

Amerika Birlesik Devletleri verilerine gore akut pankreatit, gastrointestinal nedenli
hastane yatislarmin basinda gelmektedir. Insidanst 4.9-35/100.000 olarak degismektedir.

Literatiirde mortalite oranlar1 %3 ila %17 arasinda degismektedir(3, 4).

ETIYOLOJI

Akut pankreatiti meydana getiren pek ¢ok neden ortaya konmustur. Bunlarin basinda
safra taglar1 ve alkol gelmektedir. Alkol ve safra taslar1 akut pankreatit kliniginin olusumunda
en biiyiik paya sahip olsa da, pek ¢ok neden akut pankreatit yapabilmektedir. Amerika Birlesik
Devletleri verilerine goére alkol ve safra tasi akut pankreatit olgularinin %80’ inden
sorumludur(14). Ulkemizde akut pankreatite en sik safra tasi ve alkoliin neden oldugu

bildirilmistir(15). Akut pankreatitin etiyolojik nedenleri tablo 1’de 6zetlenmistir(16).

Tablol. Akut pankreatitin etiyolojik nedenleri
Obstriiktif

e Safra taslar
e Safra gamuru ve mikrotaglar
e Tiimorler
o Parazitler
e Pankreas divisium
e Oddi sfinkter disfonksiyonu
e Diger nedenler: Koledok taslar1, duodenal divertikiiller, annuler pankreas
AlKol, toksinler, Ilaclar
Metabolik Bozukluklar
e Hipertrigliseridemi
e Hiperkalsemi
ERCP sonrasi
Travma
Infeskiyonlar
Vaskiiler-Iskemik nedenler
Herediter nedenler

Idiyopatik




Safra Taslan

Safra tas1 ile akut pankreatit iligkisi ilk olarak 1901 yilinda Opie tarafindan ortaya
atilmistir. Opie, akut pankreatit nedeniyle 6len iki hastanin otopsisinde ampulla vateride tas
saptamasi ilizerine “ortak kanal” teorisini ortaya koymustur. Bu teoriye gore safra kanali ve
pankreas kanalini birlikte tikayan bir tas varliginda, safra refliisii olmakta ve pankreatik
enzimler otoaktivasyona ugramaktadir. Bu durum inflamasyonun baslamasina neden
olmaktadir(17). Fakat sonrasinda yapilan pek ¢ok ¢alisma gostermistir ki safra tasina bagh
obstriiksiyon her zaman akut pankreatite neden olmamaktadir.

Safra yolu tikanikliginin her zaman akut pankreatit olusturmamasi baska teorileri ortaya
cikarmistir. Akut pankreatit geciren hastalarin diskilarinda safra taslarinin siklikla saptanmasi
lizerine Acosta ve Ledesma tarafindan diger bir hipotez ortaya atilmistir. Bu hipoteze gore safra
tas1 diisliren hastalarin papillasinda gegici bir tikanma meydana gelmekte, bu tikaniklikta aktif
sindirim enzimlerinin refliisiine neden olmaktadir. Bu durum da akut pankreatit gelisiminde rol
oynamaktadir(18, 19). Akut pankreatit tanisi ile takip edilmis hastalar tizerine yapilan bir klinik
arastirmada hastalarin %88’inde atak sonrasi ilk 10 giinde diskida safra tasi tespit edilmistir.
Bu bulgu safra taslarinin oddi sfinkterinden gegisinin akut pankreatit ile iligkisini
giiclendirmistir(19).

Tikanma teorileri akut pankreatit olusumunu agiklamakta umut vadetmis olsa da tek
baslarma yeterli olmamiglardir. Tikanmis pankreatik kanalin, ekzokrin salgilarin devam
etmesiyle basincinin artmasi akut pankreatit i¢in 6nemli kabul edilmistir. Artan duktal basing,
pankreas kanalikiillerinde riiptiirlere neden olmakta ve ekzokrin salgi pankreas parankimine
sizmaktadir. Bu durum, bikarbonat sekresyonunun, kanal pH’mi1 normal araliginda
tutamamasina ve proteazlarin aktivasyonuna neden olmaktadir. Siirecin sonunda akut
pankreatit klinigi olusmaktadir(20).

Bu mekanik tikanma teorileri akut pankreatit i¢in ortaya siiriildiikten sonra hiicresel
diizeyde akut pankreatiti aciklayacak teorilere ihtiyag duyulmustur. Akut pankreatit
olusumunun en yaygin kabul goren hiicresel teorisi Ster ve Saluja’nin es yerlesim teorisidir.
Normal fizyolojide pankreasta inaktif sindirimi enzimleri ve lizozomal hidrolazlar, lizozomlar
igerisinde birbirinden yalitilmis halde bulunurlar. Bu sayede tripsinojen uygun zamanda ve
gerektiginde pankreas dokusunda zarar vermeden aktive olur. Fakat mekanik tikanma, pankreas
duktusunda basing artisi, iskemik veya toksik hasar nedeniyle hiicresel bozulma meydana

gelmesi durumunda hidrolazlar ve sindirim enzimleri arasindaki yalitim ortadan kalkar ve



tripsinojen aktif tripsine donerek diger sindirim enzimlerinin aktiflestirildigi bir kaskad
baglamis olur. Bu durum pankreasin kendi kendini sindirmesi ve akut pankreatit ile

sonuglanir(21).

Alkol

Literatiirde, safra taglarindan sonra en sik saptanan akut pankreatit nedeni olarak alkol
one siiriilmiistiir. Ornegin ABD’ de etiyolojik sebep olarak alkol siklig1 %20, Isveg’ te %31.8,
Hindistan’ da %23.6 olarak saptanmistir(22). Alkolik pankreatit olusumu i¢in genellikle 5
yildan uzun siiredir 100 gr/giinden fazla alkol alim1 gereklidir(23).

Alkoliin pankreatite neden olusu ile ilgili mekanizmalar tam anlasilamamistir. Birkag
patojenik mekanizma ortaya konmustur. Bunlar; Oddi sfinkter spazmi, protein tika¢ olusumu,
proteazlarin aktivasyonu ve artan kolesistokinin salgilanmasina bagl pankreatik sekresyonun
asirt uyarimidir. Alkol, Oddi sfinkter spazmu ile pankreas kanalinda basing artisina neden olur,
ayni zamanda asiner hiicreler i¢in direkt toksik etki gostermektedir. Pankreatik salgilar iizerine
Once arttirict sonrasinda azaltici etki gostermekte, bu durum da pankreatik kanal i¢inde protein
tikaclarina neden olmaktadir. Alkoliin duktal gegirgenligi arttiric1 etkisi de bulunmaktadir.
Biitiin bu faktorler bir araya geldiginde pankreatik enzimlerin aktivasyonu ve pankreatit klinigi
meydana gelebilmektedir. Biitiin bu teorilere ragmen alkol tek bagina akut pankreatite neden
olmamaktadir. Alkol alanlarin sadece %5-10"unda akut pankreatit ortaya ¢ikmaktadir(24).

Alkol aliminin yaninda en iyi bilinen akut pankreatit etiyolojik kofaktorii sigara
icimidir. Alkolik pankreatit hastalarinin  %90’mdan fazlasi ayn1 zamanda sigara
icicisidir(24).Alkolik pankreatit olusumunda c¢evresel ve genetik faktorler de rol
almaktadir(25).

Tiimorler

Ozellikle alkol kullanimi olmayan, 40 yas iistii tekrarlayan pankreatitlerde etiyoloji
olarak tiimérler akla gelmelidir. Intraduktal papiller musinéz neoplazm, ampulla tiimérleri,
pankreatik adenokarsinomlar, primer timor metastazlari ve ndroendokrin tiimorler akut

pankreatit neden olarak ortaya ¢ikabilmektedir(26, 27).

Infeksiyonlar ve Parazitler
Kabakulak, Hepatit B viriisii, Coxackie B, Salmonella, Aspergillus, Ascaris, Clonorchis,

Sitomegaloviriis akut pankretite neden olan infeksiyonlar olarak gosterilmektedir(28).



Toksinler ve ilaglar

Cesitli toksinlerin akut pankreatite neden olabildigi gosterilmistir. Bunlar; metil alkol,
organosfosforlu ilaglar, akrep zehridir. Sigara, alkol kullanimina eslik ettiginde etiyolojide yer
almaktadir(29).

Akut pankreatit etiyolojisinde nadir bir neden de ilaglardir, 120’ den fazla ilag
suclanmigtir. Immunolojik veya hipersensivite reaksiyonlar ilaca bagli pankreatit gelisebilir.
Genellikle ilagtan 4-8 hafta sonra ortaya ¢ikar ve doz bagimli degildir. ilacin tekrar alimindan
sonra genellikle giinler veya saatler icinde tekrar pankreatit gelisir. Immunolojik veya
hipersensivite reaksiyonu ile pankreatit olusturan ilaglar; azatiyopiirin, 6-merkaptopiirin,
aminosalisilatlar, tetrasiklin ve metranidazoldiir(30). Toksik metabolit birikimi ile akut
pankreatite neden olan ilaglar; valporat, didanozin, pentamidindir. Bu ilaglar toksik birikim ile
akut pankreatite neden olabildikleri i¢in, kullanimindan birkag ay sonra klinigin ortaya ¢ikmasi
beklenir. Tiazidler, tamoksifen, isotretinoin gibi ilaglar ise hipertrigliseridemiyi indiikleyerek
pankreatit nedeni olabilir(30).Asirt dozda kullanilan bazi ilaglar ise direkt toksisite ile akut
pankreatite neden olabilirler. Asetaminofen, eritromisin bu yolla akut pankreatit nedeni

olabilir(30). Akut pankreatite neden olan ilaglar tablo 2’de 6zetlenmistir(31).

Tablo 2. Akut pankreatite neden olan ilaglar(31)

Akut pankreatit ile kesin iliskili ilaclar Akut Pankreatit ile zayif iligkili ilaclar

e Aminosalisilatlar e Asetaminofen

e L-asparaginaz e Amiodaron

e Azatiopiirin e Karbamezapin
i i e Sisplatin
e Didanozin p

Ostrod e Kontrast maddeler
] strojen
! e Ergotamin
e Furosemid

e Sulfonamid
e Tiazidler

e Valproik asit

e Steroidleri
Akut Pankreatit ile olasi iligkili ilaclar e Rifampin
e Kilortalidon e Metronidazol
e Siklosporin e Statinler
e Etakrinik asit e Danazol

e Kolestramin




Hipertrigliseridemi

Hipertrigliseridemi akut pankreatit olgularinin %2-5’inden sorumludur. Serum
trigliserid diizeyinin 1000 mg/dl {izerinde olmasi akut pankreatit atagmni tetikleyebilir.
Pankreatik lipaz etkisi ile serbest yag asitlerinin fazla miktarda olusmasi, kapiller endoteli ve
asiner hiicreleri hasarlar. Pankreatik dolasimda bozulmalar meydana gelebilir. Bu nedenle de
akut pankreatit ortaya ¢ikabilir(32).

Hipertrigliseridemiye bagl akut pankreatit tablosunun diger etiyolojik nedenlere bagl
akut pankreatitten farki, serum amilaz diizeylerindeki yiikselmenin belirgin olmamasidir. Bu
durumun nedeni hipertrigliseridemik serumun amilaz diizeyini hemodiliisyona ugratmasi

olarak agiklanmaktadir(33).

Hiperkalsemi ve Primer Hiperparatiroidi

Hiperkalsemi akut pankreatit olgularinin %1’den azinda sebep olarak ortaya
cikmaktadir(34). Primer hiperparatiroidili vakalarin %1,5-%13’tinde akut pankreatit meydana
gelmektedir(35).

Hiperkalseminin akut pankreatit olusturmasina One siiriilen mekanizma, pankreatik
kanallarda kalsiyum depozitlerinin olusmasi ve kalsiyuma bagli de novo tripsin aktivasyonudur.
Primer hiperparatiroidi disinda hiperkalsemiye neden olabilen hastaliklar da akut pankreatite
neden olabilir(36).

Endoskopik Retrograd Kolanjiopankreatografi Sonrasi

Akut pankreatit ERCP sonras1 goriilebilen en sik komplikasyondur. Sikligi %2-7
arasinda bildirilmistir(37).

Endoskopik retrograd kolanjiopankreatografi islemi sonrasi akut pankreatit olusum
mekanizmas: multifaktoriyeldir. Pankreatit gelismesinde hem isleme hem de hastaya bagl
faktorler rol oynamaktadir. Geng yas, kadin cinsiyeti, Oddi sfinkter disfonksiyonu siiphesi
olmas1 ve daha dnce ERCP sonrasi gecirilmis pankreatit Oykiisii olmasi hastayla iliskili
faktorlerdir. Prosediir ile iliskili komplikasyonlar; zor kaniilizasyon, igne uglu ile 6n kesi
yapilmis olmasi, pankreatik kanala sik ve fazla kontrast madde verilmesi ve pankreatik
sfinkterotomi yapilmasi ise isleme bagli faktorler arasinda sayilabilir. Mekanik hasara, termal
faktorlere, hidrostatik ve enzimatik degisikliklere bagl da akut pankreatit ortaya ¢ikabilecegi
bildirilmistir(37).Yiksek riskli hastalarda stent yerlestirilmesinin pankreatit gelisme riskini

azaltt1g1 One siiriilmiistiir.
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Vaskiiler iskemik

Pankreas siiperior ve inferior pankreatikoduodenal arterden kanlandigindan dolayz,
pankreatik iskemi nadirdir. Cesitli vaskiilitlerin seyrinde (Poliarteritis nodosa, sistemik lupus
eritamotozus), sistemik anjiografi sonrasinda, intraoperatif hipotansiyon, hiperkoagulabilite

durumlar1 gibi arteriyel dolagimi1 bozan durumlarda iskemik akut pankreatit ortaya ¢ikabilir(38).

Diger Nedenler

Pankreas divisium, annuler pankreas, oddi sfinkter disfonksiyonu, abdominal travmalar,
herediter nedenler, otoimmun pankreatit, agir yaniklar, renal transplantasyon sonrasi, post-
operatif, gebelige bagli, anoreksia nervosa gibi nadir nedenler de akut pankreatite yol
acabilmektedir. Ancak olgularin bir kisminda akut pankreatit etiyolojisi saptanamayabilir. Bu

vakalar idiyopatik olarak degerlendirilir(16).

KLINIK BULGULAR

Agri, hastalarin genellikle ilk sikayeti olarak ortaya ¢ikmaktadir,siddeti pankreatit
siddeti ile uyumludur. Genellikle siirekli, epigastrik bolgeden sirta ve karin iist kadranlara
yayilabilen tarzdadir. Hastalar; huzursuz, one egilmis vaziyette izlenebilir. Pankreasin
anatomik yerlesimi nedeniyle agriya, fizik muayenede hassasiyet ve defans eslik etmeyebilir.
Hastalarin %1’ den az kisminda lomber bosluklarda (Grey-Turner) ve periumbilikal bolgede
(Cullen) retroperitoneal hemoraji sonucu gelisen ekimozlar goriilebilir(39).

Bulanti ve kusma; agr1 ve paralitik ileus nedenli vagal etkilerden kaynaklanmakta olup,
hastalarin bir kisminda go6zlenebilir. Peripankreatik inflamasyonun mide arka duvarina
uzanmasi da bulanti ve kusmanin sebeplerinden biridir.Siddetli pankreatit tablosu bulunan
hastalarda ates yiiksekligi de saptanabilir. Erken donemde ates, infeksiyon bulgusu
olmayabilirken, birinci haftadan sonra gelisen ates genellikle infekte lokal komplikasyonlari
veya sistemik komplikasyon varligini diisiindiiriir. Yine siddetli ve komplikasyon gelismis olan
pankreatitlerde tasipne, tasikardi, hipotansiyon, sarilik, mental degisiklik izlenebilir(39, 40).

Gelisen lokal ve sistemik komplikasyonlara bagli ¢cok ¢esitli muayene bulgular1 gozlenebilir.

TANI

Pankreatit tanisinda anamnez ve fizik muayene 6n planda olmakla birlikte, taniya

yardimci laboratuvar ve goriintiilleme yontemleri siklikla kullanilir.
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Laboratuvar Testleri

Amilaz ve lipaz yiiksekligi pankreatit tanisindaki ii¢ kriterden biri olmasi nedeniyle daha
on planda olmakla birlikte; bir¢ok laboratuvar testi tanida, hastalik siddetinin ve prognozunun
tahmininde yardimcidir(41).

Amilaz, akut pankreatit siiresince asiner hiicrelerden salgilanir. Genellikle
semptomlarin baslamasindan birka¢ saat Once salgilanmaya baglar, 3-5 giinde normal
degerlerine geri doner. Akut pankreatitli hastalarin % 19” unda normal aralikta saptanabilir.
Hastaligin tanis1 i¢in % 75-92 duyarlilik, % 20-60 6zgiilliige sahiptir. Pankreatik amilazin geg
donemde yeniden yiikselmesi ya da normale donmesinin uzamasi durumunda psddokist veya
apse gelisimi diistiniilmelidir. Tikiirtik bezi hastaliklarinda, kronik bobrek yetmezliginde, akut
apandisit ve akut kolesistit seyri sirasinda, sindirim siStemi patolojilerinin birgogunda ve
jinekolojik hastaliklarda da amilaz diizeyi artabilir(42, 43).

Lipaz da amilaz gibi asiner hiicrelerden salgilanmakla birlikte, yar1 dmriiniin daha uzun
olmasi nedeniyle ge¢ basvuran pankreatitli hastalarda tanisal degeri daha yiiksek bir belirteg
olarak degerlendirilmektedir. Alkole bagl pankreatitlerde duyarliliginin amilazdan yiiksek
oldugu bildirilmistir. Cesitli vaka serilerinde pankreatitlerin %95-100’ iinde yiiksek saptanmis
oldugu ve bazi kilavuzlarda tek basina kullanabilecegi bildirilmesine ragmen, gecerli ve
uygulamada olan genel goriis amilaz ve lipaz diizeyinin birlikte 6l¢iilmesidir. Amilaza benzer
olarak gesitli pankreas dis1 hastaliklarda da ytiksek saptanabildigi gosterilmistir(44-46).

Akut pankreatit, tigiincii bogluklara sivi kayb1 sonucunda hemokonsantrasyon ve yiiksek
hematokrit (Hct) diizeylerine neden olmaktadir. Bagvuru hematokrit >%44 ve ilk 24 saat iginde
hematokrit degerinin diigmemesi, organ yetmezligi ve nekrotizan pankreatitin en 1iyi ikili
prediktorii olarak tanimlanmistir(47).

Serum inflamasyon belirteglerinden biri olan C-reaktif protein (CRP), interlokin 1 (IL-
1) ve IL-6" ya kars1 salgilanan bir akut faz reaktamdir. ilk 48 saatte CRP>15 mg/dL olmasi
ciddi akut pankreatiti hafiften ayirmaktadir. Eger ilk 48 saatte CRP >15 mg/dL ise siddetli
pankreatit i¢in duyarlilik %80, 6zgiillik %76 bulunmustur. Hatta pozitif prediktif degerinin,
akut fizyoloji ve kronik saglik degerlendirmesi (APACHE- Il ) skoruna benzer oldugu da
gosterilmistir. En biiylik dezavantaji, semptomlarin hemen sonrasinda erken yiikselmemesi,
yiikselmesinin 72 saate kadar gecikebilmesidir. Buna ragmen, ilk 48 saatte siddeti belirlemede
ucuz ve giivenilir olusundan dolay1 yaygin kullanilmaktadir(47, 48).

Ure ve hematokrit degeri intravaskiiler voliim degerlendirmesinde dolayisiyla sivi

tedavisine yanitin takibinde kullanilabilir. Akut pankreatitli 1043 hastayi iceren bir ¢alismada
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kan iire nitrojeni (BUN) 20 mg/dl’den yiiksek saptandiginda mortalite riskinin arttig
gosterilmistir. Yine yiiksek kreatinin degeri ilk 48 saatte, pankreatik nekroz gelisiminin giiclii
bir gostergesidir. Bununla ilgili 129 hastayi igeren bir ¢alismada, ilk 48 saatte kreatinin >1,8
mg/dL ise nekroz varliginin pozitif prediktif degeri %93 bulunmustur(49, 50).

Eritrosit sedimantasyon hizinin 60 mm/saatten biiyiik saptanmasi (basvurudan sonra 36.
saatte) siddetli pankreatit riskini belirlemede %86 duyarli, %57 6zgiil olarak tespit edilmistir.
Basit, ucuz ve kolay ulasilabilir olmasi avantajlar iken yasa, cinsiyete ve hematokrit diizeyine
baglh degisiklik gostermesi dezavantajlaridir(51).

Sistemik inflamatuvar yanita bagli l6kositoz goriilebilir. Serum  aspartat
aminotransferaz (AST) ve alanin aminotransferaz (ALT) seviyeleri alkole bagli pankreatitte
hafifge artarken, biliyer etiyolojide daha belirgin artis gosterirler. Alanin aminotransferazin 150
IU/L tizerindeki degerleri daha ¢ok biliyer nedenleri diistindiiriir. Bir metaanalizde 150 1U/L
tizerindeki ALT degerlerinin akut tagh pankreatiti gostermedeki pozitif prediktif degeri %95
olarak saptanmistir(52).

Etiyolojinin hiperkalsemi oldugu olgular disinda, serum kalsiyum diizeyi diisiik tespit
edilebilir. Hipokalsemi nedeni net olmamakla birlikte, hipokalsemi gelisimi i¢in 6ne siiriilen
teoriler, erken donemde yag nekrozu bolgelerinde kalsiyum tuzu birikimine bagli gelisen
sabunlagma sonucu kalsiyum tiiketimi ile gegici hipomagnezemi ve hipoparatiroidi olusumu,
ge¢ donemde ise sepsiste dolasimda katekolaminlerin artmasina bagh olarak kalsiyumun hiicre
igine giriginin artmasidir(53-55).

Hiperglisemi erken donemde goriilebilen ve prognostik modellerde kullanilan bir diger
laboratuvar bulgusudur. Hiperglisemi sebebi olarak rodlatif insiilin yetmezligi gosterilmistir
(56).Bilirubin, alkalen fosfataz ve gama glutamil transferaz diizeyleri de biliyer nedenli
pankreatitlerde daha fazla olmak iizere inflamasyonun ortak kanali etkilemesiyle tiim
pankreatitlerde izlenebilir.

Hastalarin takibinde parmak ucu saturasyon takibi ve arteriyel kan gazi analizleri de
siklikla kullanilmaktadir. Oksijen saturasyonunun %92 altinda ya da parsiyel oksijen basincinin
60 mmHg’ nin altinda saptandig1 hastalarda %44 oraninda siddetli akut pankreatit saptandigi
raporlanmistir(57).

Idrar tripsinojen aktivasyon peptidi, prokalsitonin, polimorfoniikleer elastaz,
pankreatik-associated protein, prokarboxipeptidaz-B, karboxipeptidaz B aktivasyon peptid,
serum tripsinojen-2, fosfolipaz A-2, serum amiloid protein-A, substans P, platelet aktive edici

faktor, interlokin 1, 6, ve 8, tiimor nekrozis faktor-alfa veya soluble tiimor nekrozis faktor
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reseptOrii ve gesitli genetik polimorfizmler gibi bir ¢ok belirtecin pankreatit tanisinda ve

siddetinin belirlenmesindeki rolii arastiriimaya devam etmektedir(58).

Radyolojik Goériintiileme

Ayakta direkt batin grafisinde, hafif 6demat6z pankreatitlerde hi¢bir bulgu olmazken
ciddi vakalarda lokalize ileus (sentinal loop belirtisi), kolonda kesilme (cut-off) belirtisi veya
generalize ileus da goriilebilir(59).

Akciger grafisinde ilk 24 saat iginde plevral efiizyon, atelektazi, diyafram yiiksekligi
ve/veya akciger infiltrasyonlarinin varliginin ciddi pankreatiti diisiindiiren bulgular oldugu
gosterilmistir(60).

Ultrasonografi, pankreatit siiphesinde ilk, en uygun ve en sik kullanilan goriintiileme
yontemidir. Safra taslarina olan duyarliligi %95’ den fazla olmasina ragmen tasa bagh
pankreatitlerde ileus ve gaz distansiyonuna bagli olarak bu oranin %67-78° e distigi
bildirilmigtir. Parankimde genisleme, peripankreatik sivi koleksiyonu ve psoddokist tespit
edilebilir. Ultrason gebelikte de giivenle kullanilabilir(61, 62).

Bigisayarli tomografi (BT): Intravendz kontrastlh BT, 6dematéz ve nekrotizan akut
pankreatitin ayirict tanisinda nekroz ve peripankreatik inflamasyonu gdstermek igin
kullanilmaktadir. Bu, nekroz ve eksudanin kontrast tutmamasi ile ayirt edilir. Hafif olgularda,
BT’ de sadece pankreatik genisleme goriilebilir, 6dem ve inflamasyon cevre yag dokusuna
yayilirsa, pankreasin sinirlari diizensizlesir ve belirsizlesir. Hafif olgularda pankreasin tamamen
normal oldugu goriilebilir. Akut pankreatitli her hastada BT endikasyonu yoktur. infekte kist
ya da nekroz varliginda BT esliginde ince igne aspirasyonu ile kiiltiir alinabilir. Nekroz
genellikle ilk 24 saat sonrasinda gelistigi i¢in klinik semptomlarin baslamasindan 2-3 giin sonra
BT ¢ekilmesi onerilmektedir(63, 64).

Manyetik rezonans (MR) ve manyetik rezonans kolanjiopankreatografi (MRCP): X 1511
icermemedigi i¢in tekrar ve sik ¢ekimler yapilabilir, hamilelerde kullanilabilir. Tomografiye
gore azalmis nefrotoksisite riski; sivi koleksiyonu, nekroz, abse, hemoraji ve psodokist ayrimini
yapmada daha yararli olmasi, MRCP’ de pankreatik kanal ve safra kanallarmin daha iyi
goriintiilenmesi nedeniyle iistiindiir. MR, prognozu saptamada BT’ ye gore daha basarilidir(65).

Endoskopik retrograd kolanjiopankreatografi; idiyopatik tekrarlayan akut pankreatit,
tasa bagli gelisen pankreatitlerde kullanilabilir. Ayrica taslarin  ¢ikarilmasina ve

sfinkterotomiye olanak sagladigindan tedavi yontemi olarak kullanilabilir(66).
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Endoskopik USG, USG ve BT ile saptanmayan ¢ok kiiciik taglarin bile arastirilmasinda
basarilidir. Minimal invaziv ve giivenli olmasi, radyasyona maruz kalmama gibi avantajlar
olmasina ragmen, endoskopik USG’ nin heniiz yaygin olmamasi ve deneyim yetersizligi gibi

dezavantajlar1 vardir(67).

SIDDETIN BELIRLENMESI

Akut pankreatit degisken klinik seyir gosterir. Hastalarin %70-80" inde hafif seyirli,
kendi kendini sinirlayan bir tablo izlenirken %20-30’ luk boliimiinde agir ve mortal seyirli tablo
goriilebilir. Siddetli pankreatitlerin erken taninmasi ile hastaligin daha agresif tedavisi miimkiin
olabilir. Bu nedenle gesitli arastirma gruplarinca hastaligin siddet ve prognozunu tayin etmeye
yonelik kriter ve skorlama yontemleri gelistirilmistir.

Akut pankreatitin  dogru tanist sonrasinda, siddet siniflandirmasi, hastaligin
baglangicindan sonraki ilk 48 saat boyunca tiim vakalarda yapilmalidir(68). Revize edilmis
Atlanta siiflandirmasina gore akut pankreatit; akut interstisyel 6demat6z ve akut nekrotizan

pankreatit olarak iki ana kategoriye ayrilmaktadir(69).

Tablo 3. 2012 yilinda revize edilen Atlanta siniflandirilmasi(69)

Hafif AP; organ yetmezligi ve lokal veya sistemik komplikasyonlar yok

Orta siddetli AP; gecici organ yetmezligi (48 saat i¢inde diizelen), ve/veya kalic1 organ

yetmezliginin (>48 saat) eslik etmedigi lokal veya sistemik komplikasyonlar var

Ciddi AP; bir veya birden fazla organin tutuldugu kalici organ yetmezligi var

Organ yetmezligi tanimi1 asagidakilerden en az birinin varligi ile tanimlanmistir
e Sok: Sistolik kan basincinin 90mmHg altinda olmasi
e Pulmoner yetmezlik: PaO2 degerinin 60mmHg altinda olmas1
e Renal yetmezlik: Rehidrasyon sonrasi kreatinin degerinin 2mg/d1’nin iistiinde olmas1

AP:Akut pankreatit, PaO2: Parsiyel arteriyel oksijen basinci

Prognozu degerlendirme acisindan en ¢ok bilinen ve en yaygin sekilde kullanilan klinik
kriterler Ranson kriterleridir. 1974 yilinda JH Ranson ve arkadaslarinin, pankreatitin klinik
gidisini belirlemek i¢in olusturdugu kriterler 11 parametreden olusmaktadir; 5’1 miiracaat, 6’s1
sonraki 48 saat i¢inde degerlendirilir. Ranson kriterleri ilk olarak alkolik pankreatitli olgular
i¢in belirlenmis, daha sonra biliyer pankreatitli hastalar1 da degerlendirilmek iizere modifiye
edilmistir. Mortalite, parametre sayisi ile orantili artmaktadir. Skor <3 ise hafif akut pankreatit

olarak degerlendirilirken, skor >6 ise mortalite %40’ lara kadar artmaktadir. Yapilan ¢aligmalar
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duyarliliginin %40-90 arasinda oldugunu gdstermistir. Tiim bunlara ragmen 110 ¢alismanin yer
aldig1 bir meta-analizde koti bir prediktor oldugu bulunmustur(70-72).

Bu 11 parametrenin kaydedilme zorunlulugu ve ger¢ek prediktif profilin
tamamlanabilmesi i¢in 48 saat ge¢mesi gerekliligi bazi sikintilar meydana getirmektedir.
Ranson kriterleri hastaneye yatisin yalnizca ilk 48 saatlik dilimi i¢in anlam ifade eder; daha
sonraki donem icin herhangi bir deger tasimazlar. Son 30 yil igerisinde bu kriterlerin
modifikasyonuna yonelik ¢ok sayida anlamli girisim olmussa da, giiniimiizde hala en sik tercih

edilen kriterlerin basinda gelmektedir.

Tablo 4. Ranson Kriterleri(73)

Biliyer pankreatit olgularinda kullanilan kriterler

Basvuruda 48.saatte

Yas > 70 yil Hematokritte 10’dan fazla diigme

Lokosit > 18.000/mm3 Kan Ure Azotunda artis > 2mg/dL
Kan sekeri > 220mg/dL Serum Kalsiyum degeri < 8mg/dL
Serum LDH degeri > 400IU/L Baz Acig1 > SmEq/L

Serum AST degeri > 250IU/dL Tahmini S1vi Sekestrasyonu > 4L

Non-biliyer pankreatit olgularinda kullanilan kriterler

Basvuruda 48.saatte

Yas > 55 yil Hematokritte 10°dan fazla diisme

Lokosit > 16.000/mm3 Kan Ure Azotunda artis > 5mg/dL
Kan sekeri >200mg/dL Serum Kalsiyum degeri < 8mg/dL
Serum LDH degeri > 3501U/L Baz A¢1g1 > 4mEq/L

Serum AST degeri > 2501U/dL Tahmini S1vi Sekestrasyonu > 6L

Arteriyel PO2 < 60mm/Hg

Siddet belirlemede kullanilan diger bir skorlama sistemi de akut fizyoloji ve kronik
saglik degerlendirme (acute phsiology and chronic health evaluation — APACHE-II) skorudur.
Vital bulgular ve laboratuvar degerleri gibi ¢ok sayida verinin degerlendirilmesi ile hastanin
yasi ve kronik saglik durumuna ait skorlar birlestirilerek bir toplam skor elde edilerek hastaligin
siddetine dair bir ongoriide bulunulabilir. Avantaji, dl¢limlerin ve hesaplamalarin yapildig:

zamana ait siddet degerlendirmesini miimkiin kilmasidir.
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Knaus ve ekibi ilk kez 1981’ de yogun bakim diizeni i¢in uygulanmak {izere boyle bir
skorlama sistemi gelistirmislerdir(74). Aslinda bu sistemin amaci belirli hastaliklarda prediktif
veriler saglama istegi degil, genel olarak farkli yogun bakimlarin tani, takip ve bakim
standartlarinin karsilastirilmasidir. 1985 yilinda APACHE-II sistemi yine ayn1 arastirmacinin
ekibi tarafindan gelistirmistir(75). Cok sayida arastirmada, akut pankreatit olgulari igin bagvuru
aninda 8 puan ya da daha iistiinde bir nihai skora sahip hastalarda seyrin genellikle siddetli
gectigi gézlenmistir. Skor<8 ise mortalite <4%, skor>8 ise, mortalite %11-18’ dir(76). Bununla
beraber interstisyel ve nekrotizan pankreatit ile steril ve enfekte nekrozu birbirinden
ayiramamakta, ilk 24 saat icin ise kotii bir prognoz belirleyicisi olarak diigiiniilmektedir(4).

APACHE-II skorlamasinda dikkate alinan parametreler tablo 5’te gosterilmistir.

Tablo 5. APACHE Il skorlama sistemi(75)

Degiskenler | +4 +3 +2 +1 0 +1 +2 +3 +4

Rektal 151(°C) >41 39-40.9 38.5- 36-38.4 34-359 | 32-33.9 30-31.9 <29.9
39.9

Tansiyon >160 | 130-159 110-129 70-109 50-69 <49

(mm Hg)

Kalp hiz1 >180 | 140-179 110-139 70-109 55-69 40-54 <39

Solunum sayis1 | >50 35-49 25-34 12-24 10-11 6-9 <5

PaO2* >500 350-499 200-349 <200 61-70 55-60 <55

(mmHg)

Acrteryel pH >7.7 7.6-7.69 7.5-759 | 7.33-7.49 7.25-7.32 | 7.15-7.24 | <7.15

Na(mmol/l) >180 160-179 155-159 | 150-154 | 130-149 120-129 111-119 <110

K(mmol/l) >7 6-6.9 5.5-5.9 3.5-54 3-3.34 25-29 <25

Kreatinin >3.5 2-3.4 1.5-1.9 0-6-1.4 <0.6

(mg/dl)

Hematokrit >60 50-59.9 | 46-46.9 | 30-45.9 20-29.9 <20

(%)

Lokosit >40 20-39.9 | 15-199 | 3-14.9 1-29 <1

(x10°mm?3)

15-GKS

*=fi02>50 ise A-a02, fi02<50 ise Pao2. Toplam skor: Akut fizyoloji skoru+ yas puam +kronik hastalik puani

Harmless Acute Pancreatitis Score (HAPS), hasta kabuliiniin ilk 30 dakikasi i¢inde ii¢
parametreye (rebound olmamasi, normal Hct ve kreatinin seviyesi) bakilarak yapilir. Bir
¢alismada 204 hastanin 200’iinde %98 oraninda dogrulugu bulunmustur. Eger bu ii¢ parametre
yoksa hafif akut pankreatit lehinedir(77).
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Modifiye Glasgow II skorlamasi (Imrie’s skor), hem alkole bagli hem de biliyer
pankreatitte siddet degerlendirmesinde %56-85 duyarliligindan dolayr Ranson skorlamasindan
daha kesin sonuglar verdigi i¢in daha ¢ok 6nerilmektedir(78).

Bilgisayarli tomografi (BT) siddet indeksi (Balthazar Skoru), Balthazar ve arkadaslari
tarafindan 1990 yilinda tanimlanmistir. Bu skorlama; nekroz derecesi, inflamasyon ve sivi
koleksiyonlarinin varligina dayanilarak gelistirilmistir(79). Balthazar skoru Tablo 6’ da
Ozetlenmistir. Bu skora gore en yiiksek deger 10 olarak kabul edilmektedir. Eger skor >6 ise
ciddi hastalik var demektir(80). Nekrozun varligi organ yetmezligini tahmin etmek igin sart
olmayip, ancak tedavi yaklasimimi degistirmesi bakimindan o6nemlidir(56). Yapilan bir
retrospektif calismada, 268 hasta BT siddet indeksi ile degerlendirilmis. BT indeksi>5
olanlarin, <5 olanlardan &liim riski 8 kat, hastanede kalma siiresi 17 kat, nekrozektomi gegirme

riskinin 10 kat daha fazla oldugu gésterilmistir(81).

Tablo 6. Balthazar skorlama sistemi-BT siddet indeksi(79)

Bulgu Puan
Akut pankreatit derecesi Normal pankreas 0 (grade A)
Pankreasda 6dem 1 (grade B)
Pankreas ve peripankreatik 2 (grade C)
dokuda 6dem
Tek s1v1 koleksiyonu veya flegmon 3 (grade D)
Iki veya daha fazla siwv1 4 (grade E)

koleksiyonu veya flegmon

Nekroz derecesi Nekroz yok

Pankreasin 1/3 veya daha azinda

Pankreasin 1/2 veya daha azinda

o B N O

Pankreasin 1/2°den fazlasinda

Modifiye Marshall Skorlamasinda akut pankreatitte organ yetmezligi varlig
degerlendirilir. Organ yetmezligi deyimiyle renal, solunum ve kardiyovaskiiler sistemler
kastedilir. Modifiye Marshall skoru Tablo 7°de gdsterilmistir. Herhangi bir sistem skorunun iki

ya da daha fazla puan olmasi organ yetmezligi varligini1 belirtir. Basit olmasi, her giin tekrar
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edilebilmesi ve hastalik siddetinin objektif bir sekilde degerlendirilmesine olanak sagladigi i¢in
kullanimi1 6nerilmektedir(82, 83).

Tablo 7. Modifiye Marshall skorlama sistemi (83)

Skor
Organ sistemi 0 1 2 3 4
Solunum
(Pa02 /FiO 2) >400 301400 201-300 101-200 <101
Renal
Serum kreatinin, <14 | 1418 | 1936 | 3649 | >49
(mg/dl)
Kardiovaskiiler
Sistolik kan basinci >90 <90 <90 <90 <90
(mmHg)* stvi yanitlt | sivi yanitsiz pH <7.3 pH <7.2

*Kan basinci vazopresor destek olmadan hesaplamaya dahil edilmelidir.

Akut pankreatit siddetinin degerlendirilmesinde kullanilan bir diger skorlama da BISAP
(Bedside Index of Severity In Acute Pancreatitis) indeksidir. ilk 24 saatte: BUN>25 mg/dL,
mental durumda bozulma, SIRS, yas >60, plevral effiizyon degerlendirilir. Her bir kriter i¢in 1
puan verilir. 185 hastanin alindig bir ¢alismada, performansi, APACHE II; Ranson ve BT
siddet indeksi gibi skorlama sistemleri ile benzer bulunmustur(84).

Tiim bu skorlama sistemlerinin ciddi akut pankreatiti 6ngérme sensivite ve spesifitesi,
%35 ve %90 arasinda degismektedir. Bu skorlamalarin tamamlanmasi igin zaman gerekmesi
ve karmagik olmasi, kullanimlarint kisitlamaktadir. Esas kullanim alani1 yogun bakim olsa da
erken kullaniminin miimkiin olmasi ve giivenilir olmasindan dolay1t APACHE II” nin kullanimi1

onerilmistir(71).

AKUT PANKREATIT KOMPLIKASYONLARI

Lokal Komplikasyonlar

Psodokist: Amilaz ve diger pankreatik enzimlerden zengin, epiteli olmayan fibroz doku

ile cevrili lokalize siv1 koleksiyonudur. Pankreatit olusum mekanizmasinda yer alan duktal
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basing artigi, protein tikaglari, darliklar ya da sonrasinda gelisen nekroza bagl ortaya ¢ikarlar.
Psodokistlerin 1/3” {i pankreas basinda, 2/3° i govde ve kuyrukta olusur. Akut pankreatit
atagindan 4-6 hafta sonra gelisirler. Kronik pankreatitlerin de incelemeye dahil edildigi
serilerde sikliginin %30’ lara ¢iktig1 bildirilmistir. Alkole bagli pankreatitlerden sonra daha sik
olustugu tespit edilmistir. Kistlerin pankreas kanali ile iligkisi ve hasar/darlik derecisine gore
tiplere ayrilir. Etiyolojiden bagimsiz insidans1 %1.6-%4.5 arasindadir(1, 85-87).

Klinikte karin agrisi, bulanti, kusma, istahsizlik, kilo kaybi, ates, sarilik, asit gibi
belirtilere neden olabilir. Laboratuvarda ise inat¢i bir amilaz yiiksekligi goriiliir. Akut
komplikasyonlari; kanama (genellikle splenik arter pseddoanevrizmasina bagli), infeksiyon ve
riiptiirdiir. Kronik komplikasyonlari ise; gastrik ¢ikis yolu obstriiksiyonu, biliyer tikaniklik ve
gastrik varislerin eslik ettigi portal veya splenik ven trombozudur. Tani i¢in, radyolojik olarak
ultrasonografi ve BT kullanilir(88).

Psodokistlerin cogu medikal destek tedavi sonrasi kendiliginden iyilesir. Gerilemeyen
Kistler 5 cm’ den kiigiik ve komplikasyon gelismemis ise cerrahi gerekliligi yoktur. Bu hastalar
3-6 aylik araliklarla USG ile takip edilirler. Semptomlarin artigi, Kistin boyutlarinda biiyiime
veya komplikasyon gelismesi cerrahi tedavi gerektirir. Akut pankreatit sonrasinda olusan ve
girisim planlanan psodokistlerde kist matiirasyonu i¢in 4-6 hafta beklenmelidir(89, 90).

Genelde tercih edilen yontem internal drenajdir. Bunun igin kistojejunostomi,
kistogastrostomi, kistoduodenostomi yapilabilir. Eger kist enfekte ise Kistogastrostomi daha
uygun olabilir. Ancak cerrahi teknik olarak internal drenaj uygun degil ise eksternal drenaj
uygulanmalidir. Psodokist, mide ve duodenuma komsu ise endoskopik transpapiller drenaj
denenebilir(89, 90).

Pankreatik nekroz: Nekroz sadece pankreasa sinirli kalmayabilir ve retroperitoneal
bolgeye ilerleyebilir. Tipik olarak 2-3. hafta ortaya ¢ikar. Genellikle sterildir, infekte olup
prognozun kdtiilesmesine neden olabilir. Nekroz pankreasin yarisindan fazlasinda ise % 40-
70° inde infeksiyon goriilebilir. Infektif etkenler intestinal floraya benzer ve gram negatif
bakteriler cogunluktadir. Vakalarin ¢ogunda barsak liimeninden pankreatik nekrotik dokuya
bakteri translokasyonu ile olmaktadir. Bakteri translokasyonuna sebep olarak azalmis barsak
motilitesi, mukozal bariyer hasar1 ve baskilanmig immiin sistem gosterilmektedir.
Translokasyon disinda nadiren akciger, iiriner sistem, safra yollari, duodenum ve santral vendz
kateterler nedeni ile de infeksiyon olusabilir. Infekte nekroz varliginda mortalitenin %30’ a
kadar ulagtigi bildirilmistir(90-92).
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Pankreatik apse: Genellikle infekte nekrozdan sonra tespit edilir. Pily varligi, pozitif
kiiltiir, cok az veya hi¢ nekroz olmamasi apseyi, infekte nekrozdan ayirmada yardimci olabilir.
Pankreatik apse ve enfekte nekroz ayirimini yapmak 6nemlidir. Cilinkii organ yetmezligi ve
mortalite infekte nekrozda iki kat daha fazla gériiliir. BT s1v1 koleksiyonunu gosterir, psodokist
ile ayirimi yapilamayabilir. Infekte nekrozda oldugu gibi sivi i¢inde gaz bulunmas infeksiyonu
destekler, ancak sivi aspirasyonu ve bunun gram boyamasi ve kiiltlirii tan1 i¢in gereklidir.
Etkenler infekte nekroz ile benzerdir. Eger aspire edilen siv1 diisiik yogunlukta ve az partikiillii
ise perkiitan drenaj yeterli olabilir. Ancak aspire edilen materyal yiliksek yogunlukta ise,
perkiitan drenaji1 takiben hizli bir diizelme olmuyor veya BT bulgusu olarak apseye komsu
Oonemli derecede nekroz var ise cerrahi drenaj gereklidir. Mortalite yaklasik % 20

oranindadir(93, 94).

Sistemik komplikasyonlar

Siddetli pankreatit olgularinda, neredeyse tiim organ sistemlerini etkileyen
komplikasyonlar goriilebildigi bilinmektedir. Pankreatitin en sik ve en erken goriilen
komplikasyonu sivi-elektrolit dengesizligidir. Bu durumun sebebi dolasima gecen pankreas
sekresyonlarmin vazoaktif olmasi nedeniyle sistemik dolasimda vazokonstriksiyon,
vazodilatasyonlara neden olmasi ile agiklanmaktadir(2, 39, 95).

Akut bobrek yetmezligi akut pankreatitin en o6nemli komplikasyonlarindandir.
Pankreatik salgilar ve hastalik seyrinde sitokinlerin artiginin renal damarlarda olusturdugu
vazokonstriksiyon sonucu gelistigi diisiiniilmektedir(95, 96).

Multiorgan yetmezligi pankreasin sekonder infeksiyonu veya sepsisin sistemik etkileri
sonucu gelisir. Ayrica inflamasyon gosteren pankreastan salinan ve sistemik dolasima gegen
pankreatik proteazlarin, fosfolipaz A2, tiimdr nekrozis faktor alfa (TNF alfa), IL-1, IL-6, IL-8
ve PAF gibi sitokinlerin de sistemik komplikasyonlara katkist bulunur. Pankreatit olgularinda
goriilen mortalite, gelisen organ yetmezlikleri ile iliskilidir. Solunum yetmezligi en sik goriilen
organ yetmezligidir ve siklikla multiorgan yetmezliginin bir isaretidir. Akcigerde
infiltrasyonlar, atelektaziler izlenebilir. Periton icindeki pankreatik sekresyonlarin
retroperitoneal alandan ya da transdiafragmatik olarak plevraya gegmesi durumunda plevral
eflizyon gelisebilir(95, 97).

Pankreas sekresyonlar: retroperitoneal alana ve/veya intraperitoneal alana yayilabilir.
Bu durumda da retroperitoneal ya da intraperitoneal fibrozis, adezyonlar ve hatta kanamalar

olusabilir. Pankreatitli bir olguda trombosit sayis1 diisiiyorsa bunun en sik nedeni splenik ven
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trombozudur. Bdyle durumlarda splenik ven mutlaka radyolojik olarak goriintiilenmelidir.
Pankreatite sekonder dissemine intravaskiiler koagiilasyon vakalari da literatiirde
mevcuttur(98).

Bunlarin disinda elektrolit bozukluklari, hiperglisemi, bazi olgularda sekonder kalici

diyabet gelisebilir.

TEDAVI

Medikal tedavi

Tedavinin temelini konservatif tedavi olusturmaktadir. Klinik kanitlar erken agresif
hidrasyonun tedavide etkili oldugunu ortaya koymustur. Hastalik seyrinde ti¢iincii bogluklara
stvi kaybi1 olmasti, kusma, azalmig gida alimi, gizli sivi kayiplart dehidratasyona zemin hazirlar.
Hidrasyonun mikro ve makrosirkiilasyonu diizelterek nekroz gibi komplikasyonlari
Onleyebilecegi kanitlanmistir. Hidrasyon takibinde iire ve hematokrit degerlerinin disiisii
amaglanmalidir. Bazi1 ¢aligmalarda s1v1 tedavisinin net yararlar1 kanitlanmis olmasina ragmen,
morbidite ve mortaliteyi arttirdigina dair goriisler de vardir. Bu nedenle sivi tedavisi
diizenlenirken kalp yetmezIligi ya da renal fonksiyon bozuklugu varliginda dikkatli olunmasi
onerilmektedir. Agresif hidrasyon tanimi; ilk 12-24 saatte 250-500 ml/saat kristaloid infiizyonu
olarak agiklanmaktadir. Ringer laktatin izotonik soliisyonlara tercih edilebilecegini isaret eden
prospektif ¢aligmalar mevcuttur(99, 100).

Sivi tedavisiyle birlikte oral alimin kesilmesi, elektrolit bozukluklarinin diizeltilmesi ve
analjezi ¢ogu vakada yeterlidir. Opioidler, oddi sfinkterinde spazma yol agabilecegi igin
dikkatli kullanimalidir. Antibiyotik ve gastrik antisekretuvar ilaglarin faydalari tam olarak
ortaya konmamakla birlikte klinikte yaygin kullanimlart devam etmektedir. Nazogastrik sonda
tekrarlayan kusmalari olan hastalarda Onerilmektedir. Agri, bulanti ve kusmasi olmayan
hastalar miimkiin olan en erken zamanda beslenmeye baslanmalidir. Beslenmeye az yagli, sivi
gidalarla baslanmasi onerilmektedir. Erken beslenenlerde mortalite, morbidite ve hastanede
kalis siiresinin azaldigini gosterilmistir. Parenteral beslenmenin infektif komplikasyonlar
arttirdigina, nazogastrik tiiple enteral beslenmenin giivenli olduguna dair Oneriler
bulunmaktadir(99, 101).

Tedavide rutin antibiyotik kullanimi artik 6nerilmemektedir. Steril nekrozlarda gerekli
degildir. Infekte nekroz ya da apse varhiginda BT esliginde aspirasyon ile gram boyama ve

kiiltir 6rnekleri alinarak ampirik tedavi baglanabilir. Nekrotik dokuya gecebilen karbapenem,
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kinolonlar veya metronidazol se¢iminin mortalite ve morbiditeyi azalttigi kanitlanmustir.
Ekstrapankreatik infeksiyonlarin varliginda uygun antibiyotikler baglanmalidir(99).
Pankreatik sekresyonu azaltmak igin antikolinerjikler, somatostatin, kalsitonin,
glukagon, H2 reseptor blokorleri, proteolitik enzim inhibitorleri gibi ilaglar kullanilmaktaysa
da yapilan ¢aligmalarda etkinliklerinin tam olmadigi bildirilmistir(102).
Sistemik komplikasyonlarin varliginda hastanin solunum destegi, transfiizyon, diyaliz

gibi imkanlarin mevcut oldugu yogun bakim {initesinde takip edilmesi uygun olacaktir.

Cerrahi tedavi

Agir akut pankreatitte cerrahi tedavinin iki amaci; nekrotik dokulari temizlemek ve
pankreas salgisini disar1 drene etmektir.

Infekte nekroz ve apse varliginda minimal invaziv girisim miimkiinse dncelikle tercih
edilmelidir. (Perkiitan drenaj, endoskopik drenaj ve nekrozektomi, drenaj i¢in kateter takilmasi
gibi)Agir pankreatitlerde yapilan laparotomilerde gesitli cerrahi teknikler mevcuttur.

Pankreatektomi (total ya da subtotal): Distal pankreatektomi daha kolaydir. Ancak
rezeksiyona pankreas basi da katilacaksa Whipple prosediirii gerektirir(103).

Nekrozektomi + Drenaj: Ik operasyonda nekrotik dokular eksize edilip kaviteye
drenler yerlestirilerek batin kapatilir(104).

Nekrozektomi + triple ostomi (gastrostomi + jejunostomi + koledok T tiip drenaj):
Lawson ve arkadaslarinca triple ostomi olarak adlandirilan bu yontem 6nerilmistir. Sonuglari
diger prosediirlere yakin oldugundan ve ek olarak morbidite riski bulundugundan giiniimiizde
fazla tercih edilmemektedir(105).

Nekrozektomi + Siirekli periton lavaji (Beger teknigi): Nekrozektomi + debridman
ameliyatindan sonra kaviteye genis tiipler yerlestirilerek batin kapatilir. Drenaj tiipiinden steril
sivilarla lavaj yapilarak toksik maddeler, bakteriler ve olusan nekrotik dokular temizlenir(106).

Safra Kesesi Tasimin Tedavisi: Biliyer pankreatit olgularinda miimkiinse ayn1 yatista
acik ya da laparoskopik kolesistektomi Onerilmektedir. Nekrotizan pankreatit nedeniyle
ameliyat edilen hastalarda ise kolesistektominin ayni seansta yapilmasi daha uygun bir
yaklasimdir. Safra yolu drenaji i¢in, kolesistektomi yapilana kadar eslik eden kolanjit varliginda

ilk 24 saatte, yoksa 48-72 saat sonra ERCP 6nerilmektedir(99).
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GEREC ve YONTEMLER

Bu calisma; Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Gastroenteroloji kliniginde
akut pankreatit tanis1 ile yatan hastalar iizerinde gergeklestirildi. Hastalara ait verilerin bilimsel
amagcli ve calismalarda degerlendirilebilmesi ve kullanilmasi agisindan, hasta veya yakinlarinin
bilgilendirilmis yazili ve imzali onamlar1 hasta dosyalarinda mevcuttur. Verilerin toplanmasi
ve degerlendirilmesi sirasinda hasta isimleri veri tabanina alinmamis olup protokol numaralari
ile galisild. Istatistik degerlendirme asamasinda protokol numaralar1 da kor edildi. Calisma igin
05.08.2015 tarih ve TUTF-BAEK 2015/165 protokol kodlu 15/03 karar numarali Trakya

Universitesi Etik Kurul onay: alind1. Etik kurul 6rnegi Ek 1° de gdsterilmistir.

HASTALAR VE CALISMA PROTOKOLU

Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi Saglik Arastirma ve Uygulama Merkezi I¢
Hastaliklart ABD Gastroenteroloji Bilim Dali Klinigi’'nde 01.01.2010 ila 01.08.2015 tarihleri
arasinda akut pankreatit tanisi ile yatarak tedavi gormiis olan hasta verileri geriye doniik olarak
tarandi. Hastalarin; yas, cinsiyet, akut pankreatit etiyolojileri, kullandig1 ilaglar, sigara ve alkol
kullanimi, 6zge¢mis 6zellikleri, yatis siireleri degerlendirildi. Safra kesesi camuru, safra kesesi
tast, safra yolu tas1 olan hastalar biliyer, alkol kullanim1 olanlar alkole bagli, hiperlipidemi
Oykiisli ve trigliserit yiiksekligi olan hastalar hiperlipidemiye bagli, herhangi bir belirleyici
faktorii olmayanlar idiyopatik, ila¢ kullanimi disinda bir neden saptanmayanlar ilaca bagh
pankreatit olarak degerlendirildi. Goériintiileme yontemlerinde spesifik patolojilere bagh
pankreatitler de diger bir etiyolojik baslik olarak degerlendirilerek akut pankreatit etiyolojik
neden olarak kaydedildi.
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Hastalarin ilk giin 6l¢iilmiis viicut sicakliklari, dakikalik nabiz sayisi, tansiyon arteriyel
degeri, dakikadaki solunum sayilari, idrar ¢ikislari, biling durumlari, yogun bakim ve servis
yatis siireleri tarand1 ve kaydedildi.

Hasta dosyalarindan ve hastane laboratuvar veritabanindan; kan amilaz, lipaz, AST,
ALT, ALP, GGT, LDH, total bilirubin, direk bilirubin, 16kosit, trombosit, hematokrit, glukoz,
sedimentasyon, CRP, fire, kreatinin ve trigliserit degerleri ile bagvuru anindaki kan sodyum,
potasyum, kalsiyum degerleri ve hastalarin alinmis ise arteriyel kan gazlarindaki pO2, HCO3,
pH ve saturasyon degerleri kaydedildi.

Hastalarin yatiglart siiresince yapilan abdominal US, BT, MRG incelemelerinde
pankreas bulgulari, safra kesesi ya da safra yollarinda tas olup olmadigi, varsa BT’ deki nekroz
oranlart ve BT’ de psodokist, abse, asit olup olmadigi kaydedildi. Bilgisayarli tomografi
raporlar1 tekrar incelenerek daha once bahsedilen Balthazar ve BT siddet indeksinde yer alan
tiim patolojiler ayr1 ayri incelendi ve bu verilerden Balthazar skoru ve BTSI skorlari
hesaplanarak kaydedildi.

Hastalarin verilerinden Ranson, Apache Il, Balthazar, Modifiye Marshall skorlar
hesaplanip, revize Atlanta kriterlerine gore siddet degerlendirmeleri yapild.

Olgulardan antibiyotik gerekli goriinenlerin sayisi, hangi antibiyotigin kullanildigi,
olgularin takiplerinde apse, nekroz, sok, psodokist, asit, akut bobrek yetmezligi, DIC, akciger
komplikasyonu gelisip gelismedigi kaydedildi. Klinigimizden saglikli taburcu edilen, exitus
olan ve genel cerrahi ya da yogun bakim klinigine nakil edilen hastalar saptandi ve kaydedildi.
Hastalarin ilgili klinikteki operasyon, exitus ve saglikli taburculuk durumlari belirlendi.
Bahsedilen hasta verilerinden istatistiksel degerlendirmeler gergeklestirildi. Incelenen hasta
kayitlarindan uygun olmayanlar ¢alismadan dislandi.

Calismadan dislama sartlari;

1. 18 yas alt1 hastalar

2. Verilerine tam olarak erisim saglanamayan veya eksik verisi olan hastalar

ISTATISTIKSEL DEGERLENDIRIME

Istatistiksel degerlendirme i¢in SPSS 20.0 paket programi (The Statistical Packet For
The Social Science) kullanildi. Normal dagilima uyan stirekli degiskenlerin iki grupta
karsilastirilmast i¢in Student t testi, ikiden fazla grupta karsilastirilmasi icin ANOVA ve
sonrasinda Tukey coklu karsilagtirma testi kullanildi. Normal dagilima uymayan siirekli

degiskenlerin iki grupta karsilastirilmast i¢in Mann Whitney U testi, ikiden fazla grupta
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karsilastirma i¢in ise Kruskal wallis testi uygulandi. Kategorik degiskenlerin iliskisini ortaya
koymak i¢in Chi Square testi ve gerekli durumlarda Fischer Exact testi uygulandi. Tim

degerlendirmelerde p<0.05 anlamli olarak kabul edildi.
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BULGULAR

Toplam 190 hastanin verileri calismaya alindi. Calismaya alinan hastalarin yas
ortalamas1 58.6+16.7 yil idi. Hastalarin yaslar1 18-93 arasinda degismekteydi. Olen hastalarin
yas ortalamasi 69.3+10, taburcu olan hastalarin yas ortalamasi ise 57.6+16.8 olarak bulundu.
fleri yasin mortalite {izerine etkisi istatistiksel olarak anlamli saptand1(p=0.008). Calismaya
alinan hastalarin %45.7 si kadin (87 hasta), %54.3” i erkek (103 hasta) olarak saptand.
Cinsiyetin mortalite, nekroz ve komplikasyon gelismesi ile iliskisi arasinda istatistiksel anlam
saptanmadi(p=0.796). Toplam 16 hastanin Olmiis oldugu saptandi. Hastalarin tiim
degerlendirmeleri sonunda 6liim oran1 %8.4 olarak belirlendi.

Hastalarin akut pankreatit etiyolojileri belirlendi. Hastalarin 73 {iniin etiyolojik nedeni
biliyer olarak saptanirken, 24 hasta ilaca bagl, 25 hasta ise alkolik pankreatit olarak
degerlendirildi. 42 hastada etiyolojik neden saptanmadi. Diger nedenler arasinda bir hastada
pankreas divisium, bir hastada kist hidatik lezyonuna bagli basi, iki hastada ise kronik
pankreatit zemininde akut pankreatit tespit edildi. Iskemik neden diisiiniilen ii¢ hastanin bir
tanesinde portal ven trombozu, birinde mezenter iskemi siiphesi ile digerinde ise yiiksek
ventrikiil hizl1 atrial fibrilasyon mevcuttu. Otoimmun pankreatit olan 2 hastada goriintiileme
bulgular ile birlikte serum immunglobulin G4 yiiksekligi tespit edildi. Calismadaki 87 kadin
hastanin 2 tanesi alkolik pankreatit iken, 103 erkek hastanin 23 tanesinde alkolik pankreatit
saptandi. Alkolik pankreatit erkeklerde anlamli derecede yiiksek izlendi(p<0.05). Alkolik
pankreatit olan hastalarin yas ortalamalar1 48,04+£15,88 iken, geriye kalan hastalarda
60,24+16,29 tespit edildi (p< 0.05). Yine ¢alismadaki 87 kadin hastanin 41 tanesinde, 103 erkek
hastanin 32’ sinde biliyer pankreatit saptands. Istatistiksel degerlendirmede biliyer pankreatitin

kadinlarda daha fazla saptandigi tespit edildi(p<0.05). Biliyer pankreatit olgularinin ortanca
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yast 62,97+15,40, non-biliyer hastalarin ise 55,93+17,00 bulundu(p=0,04). Hastalarin
etiyolojik nedenleri ve oranlar tablo 8’ de, ilaca bagli pankreatitlerdeki muhtemel sorumlu

ilaglar tablo 9 da gosterildi.

Tablo 8. Etiyolojik Nedenler

Etiyoloji Hasta sayisi Yiizde(%)
Biliyer 73 38,4
Idiyopatik 42 22,1
Alkol 25 13,2
Tlaca bagh 24 12,6
Hipertrgliseritemi 8 4,2
Iskemik 3 1,6
ERCP sonrasi 2 1,1
Otoimmiin 2 1,1
Uremi 2 1,1
Duodenal divertikiil 2 1,1
Gebelik 1 0,5
Malignite 1 0,5
Travma sonrasi 1 0,5
Diger nedenler 4 2,2

Tablo 9. flaca bagh pankreatitlerde sorumlu ilaclar

Tlac Sorumlu vaka sayisi
Ace inhibitori 7
Thiazid
ARB
Ace inh.+thiazid
ARB-+thiazid
Amoksisilin
Gemsitabin+cisplatin

Montelukast
Statin
Furosemid

Telapravir
Parasetamol

Rl R R R R R R R R NN w

Antigribal ilag
Pioglitazon 1

ARB:Anjiotensin reseptor blokérii ACE:Anjiotensin converting enzim
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Akut pankreatite eslik eden kronik hastaliklar i¢inde en sik hipertansiyon tespit edildi.
HT bulunan hasta grubunun yas ortalamasi 66,35+11,34, HT olmayan hasta grubunda ise
50,76+17,68 saptandi. Hipertansiyonu bulunan 96 hastanin 7 tanesinde nekroz varligi ve 11
tanesinde 0liim saptanirken, HT 6ykiisii olmayan 94 hastanin birinde nekroz ve bes tanesinde
oliim gozlendi. Her iki durumda da istatistiksel anlam saptanmadi(p>0.05). Diyabeti bulunan
39 hastanin ikisinde nekroz ve dort tanesinde Oliim saptanirken, diyabeti olmayan hasta
grubunda 151 hastanin 6 tanesinde nekroz ve 12 hastada 6liim tespit edildi. Nekroz ve mortalite
ile diyabet varligi arasinda anlamli iligski tespit edilmedi(p>0.05). Pankreatite eslik eden
malignitesi bulunan bes hastanin bir tanesinde oOliim, ii¢ tanesinde nekroz go6zlenirken,
malignite Oykiisii olmayan 185 hastanin 15 tanesinin dlmiis oldugu ve 6 tanesinde nekroz
gelistigi saptandu. Istatistiksel degerlendirmede iki grup arasinda mortalite diizeyinde fark yok
iken nekroz varliginin malignitesi mevcut olan grupta daha yiiksek oldugu izlendi(Sirasiyla p
degerleri >0.05 ve <0.05). Ozge¢mis ozellikleri hastanede yatis siireleri agisindan
degerlendirildiginde DM, HT, koroner arter hastaligi, kronik bobrek yetmezligi ve malignite
olan ve olmayan hastalar arasinda anlamli fark saptanmadi(p>0.05). Gegirilmis kolesistektomi
Oykiisii olan 8 hastada (%22,2) biliyer pankreatit izlendi. Daha 6nce pankreatit gegirme dykiisii
bulunan 21 hastanin mortalite, nekroz, siddet ve komplikasyon agisindan, pankreatit oykiisii
bulunmayan 169 hastadan anlamli farki saptanmadi(p>0.05). Hastalarin 6zgecmis 6zellikleri

ve oranlari tablo 10’ da gosterildi.

Tablo 10. Hastalarin 6zgecmis ozellikleri

Hastahk Say1 Yiizde (%)
Hipertansiyon 96 50,5
Tip 2 Diyabetes Mellitus 39 20,5
Hiperlipidemi 15 7,8
Malignite 5 2,6
KOAH 5 2,6
Kronik bobrek yetmezligi 5 2,6
Kronik karaciger hastaligi 5 2,6
Kolesistektomi 0ykiisii 36 18,9
Koroner arter hastaligi 32 16,8
Gegirilmis pankreatit 21 11,1

*= Hastalarin bilyilik kisminda birden fazla 6zellik bulundugundan verilen yiizdeler mevcut hastaliklarin toplama
oramidir.

Hasta aligkanliklar1 degerlendirdiginde 41 hastanin devam eden alkol kullanim &ykiisii

oldugu, 45 hastanin aktif sigara i¢icisi oldugu, 28 hastanin da hem alkol hem sigara kullanmakta
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oldugu saptandi. 8 hastanin alkol ve 10 hastanin sigara aligkanliklar1 bilgisine ulasilamadi.
Alkol kullanimi1 devam eden 39 hastadan 25 tanesinde alkolik pankreatit tespit edildi. Alkol
kullanan 39 hastanin 28’ inin (%71.7), alkolik pankreatit saptanan 25 hastadan 17’ sinin (%68)
ayni zamanda sigara igicisi oldugu goriildii. Alkol kullanan hastalarin kullanmayanlara goére
daha fazla sigara ictigi ve alkolle birlikte sigara kullanan grupta, sadece alkol aligkanligi
olanlara gore daha fazla alkolik pankreatit gelistigi saptandi. Her iki durum da istatistiksel
olarak anlamli tespit edildi(p=0.000). Aktif alkol ve sigara kullanimi olan hastalardaki nekroz
varligi, pankreatit siddeti, komplikasyon ve mortalite orani, alkol ve sigara kullanmayan
hastalardan anlaml1 farkli saptanmadi(p>0.05).

Bilgisayarli tomografide nekroz varligina gore degerlendirme yapildiginda; hastalarin
182’ sinde (%95.8) 6dematdz, 8’ inde (%4.2) ise nekrotizan pankreatit oldugu goriildii.

Hastalarin bagvuru anindaki amilaz degerlerinin ortalamasi 9524985 u/l saptandi. 19
hastanin amilaz degeri normal aralikta saptandi. Sag kalan hastalardaki ortalama amilaz degeri
962+1008 u/l, 6len hastalarin ise 845+699 u/l bulundu. Amilaz degerleri ile mortalite arasinda
anlamli iliski saptanmadi(p=0.65). Alkolik pankreatitlerdeki amilaz ortalamasi 602+523 u/l,
biliyer pankreatitlerdeki amilaz ortalamasi 1333£1298 u/l bulundu. Bu iki grup arasinda amilaz
diizeyi biliyer pankreatit grubunda anlamli derecede yiiksek tespit edildi(p=0.007). Lokal
komplikasyon gelisen 32 hastanin ortalama amilaz degerleri 980+£785 u/l, gelismeyen 158
hastada 947+1022 u/l (p =0.86), nekroz saptanan 8 hastada amilaz degerleri 1123+ 689 u/l,
saptanmayan 182 hastada 945+996 u/l (p=0.61) bulundu. Amilaz diizeyi ile nekroz ve lokal
komplikasyon arasinda anlamli iliski saptanmadi. Amilaz seviyesi ile hastanede yatig siiresi
arasinda pozitif korelasyon saptandi fakat bu iliski anlaml diizeyde degildi(p= 0.44).

Lipaz seviyeleri degerlendirildiginde, ortalama lipaz degeri dlenlerde 13811419 iu/ml
saptanirken yasayan hastalarda ise 964+827 iu/ml saptandi. Mortalite ile lipaz diizeyleri
arasinda anlamli iligski yoktu(p=0,26). On bir hastanin lipaz degeri normal sinirlardaydi. Lokal
komplikasyon gelisen 32 hastanin ortalama lipaz degerleri 1319+1177 iu/l, iken gelismeyen
158 hastada 1354+1427 iu/l (p =0.86); nekroz saptanan 8 hastada lipaz degerleri 2095+ 1154
iu/l, saptanmayan 182 hastada 13151387 iu/l (p=0.11) bulundu. Lipaz diizeyi ile nekroz ve
lokal komplikasyon arasinda anlamli iligki saptanmadi.

Hastalarin lipaz/amilaz oranlar1 hesaplandiginda alkolik pankreatit grubunda 1.7+1.5,
alkolik pankreatit olmayanlarda ise 3.445.8 saptandi(p=0.001).

Hastalarin ALT, AST, ALP, GGT, LDH, total ve direkt bilirubin degeri ortalamalari en

sik goriilen etiyolojik gruplarda ve tiim hastalarda hesaplandi. Atlanta siniflamasi ile hafif —orta
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siddetli pankreatit olarak tanimlanan 177 hastanin ortalama LDH degeri 460+265 u/l, siddetli
grupta ise 680+347 u/l hesaplandi. Apache II skoru 8 ve iizerinde olan 58 hastanin ortalama
LDH degerleri 627+373 u/l, skoru <8 olan hastalarin ise 408+176 u/l; yine Ranson skoru >3
olan grupta ortalama LDH 6374343 u/l, <3 olanlarda ise 417+222 u/l bulundu. Modifiye
Marshall siniflamasina gore organ yetmezligi bulunan hastalarin LDH ortalamas1 6044375 u/l,
organ yetmezligi olmayanlarda ise 451+202 u/l hesaplandi. Pankreatit olgularinin Atlanta,
APACHE Il, Ranson ve Modifiye Marshall skorlar1 ile siddetli olarak tanimlandig1 vakalarda
LDH degeri anlamli derecede yiiksek bulundu(p<0.05). Olen hastalarda LDH ortalamasi
704+£335 v/l ve sag kalanlarda 453+£261 u/l bulunurken mortalite ile LDH diizeyi arasinda
anlamli istatistiksel iliski tespit edildi(p=0.000). Nekroz gelisen 8 hastada LDH diizeyleri
523+216u/l iken nekroz olmayanlarda bu diizey 472+279 u/l bulundu ve nekroz varligi ile LDH
diizeyi arasinda iliski gozlenmedi(p=0.614). Biliyer pankreatit olan hastalarda olmayanlara
gore ALT, AST, ALP, GGT diizeyleri yiiksek tespit edildi(p=0.001). Sonuglar Tablo 11° de
gosterildi.

Tablo 11. Etiyolojik nedene gore ALT, AST, ALP, GGT, LDH ve biliriibin degerleri

ortalamalan i i
Biliyer Alkole Ilaca bagh | Idiyopatik Tiim

bagh nedenler
ALT (u/l) 219+171 112+171 126+166 155193 157+201
AST (u/l) 267+358 141+202 160+232 203+£275 196+287
ALP (ull) 148+138 103+79 11674 119+90 124+112
GGT (u/l) 268+421 266+399 137+181 145+170 200+324
LDH (u/l) 509+321 448+241 436+206 452+195 4754276
Total Biliriibin(mg/dl) 2.26+3.11 | 1.64%1.57 | 1.72+1.52 | 1.84+£1.32 | 1.87£2.21
Direkt Biliriibin(mg/dl) | 1.14£2.27 | 0.81£1.12 | 0.68+£0.73 | 0.94+0.99 | 0.90+1.57

Hastalarin  diizeltilmis kan kalsiyum degerinin ortalamas1 hesaplandiginda
8,78+0,68mg/dl degeri ortaya cikti. Hastalardan en diisiik kan kalsiyum degerine sahip olani
6,6 mg/dl, en yiiksek kan kalsiyum degeri ise 10,7 mg/dl idi. Nekroz gelisen ve gelismeyen
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hastalarda ortalama kalsiyum degerleri sirasiyla 8.954+0.48 ve 8.77+0.69 hesaplandi. Lokal
komplikasyon gelisen hastalarda serum kalsiyum degeri ortalamast 8.82+0.73 iken,
komplikasyonsuz grupta 8.77+0.67 idi. Sag kalan hastalarin kalsiyum ortalamalar1 8.79+0.67,
6lenlerin ise 8.65+0.80 saptandi. Kalsiyum diizeyi ile nekroz, lokal komplikasyon ve mortalite
arasinda anlamli iliski saptanmadi(p>0.05). Modifiye Marshall siniflamasina gore organ
yetmezligi bulgusu olan hastalarin serum kalsiyum ortalamalar1 8.61+0.68, organ yetmezligi
olmayanlarda ise 8.89+0.64 tespit edildi. iki grup arasindaki fark istatistiksel olarak anlaml
saptand1(p=0.019). Diger siddet skorlarinda hafif ve siddetli vakalarin kalsiyum ortalamalari
arasinda fark tespit edilmedi.

Hastalarin iire degerleri ortalamasi 42.15+25.11 mg/dl, kreatinin degerleri ortalamast
ise 1.11+1.01 mg/dl saptandi. Oliimle sonuglanan vakalardaki iire ortalamasinin ise 72+34
mg/dl oldugu ve sag kalan hastalara gore (39422 mg/dl) anlamli derecede yiiksek oldugu
goriildii(p=0.000). Ure ve kreatinin degerlerinin birbirine oranlar1 hesaplandiginda 101 hastada
tire/kreatinin degerinin 40’ 1n lizerinde, geriye kalan 89 hastada ise 40’ 1n altinda oldugu
bulundu. Kreatinin yiiksekligi ile 6liim arasinda anlamli iligki saptandi(p<0.001). Oliimle
sonuclanan hastalar grubunda serum kreatinin diizeylerinin ortalamasi 2.31+1.86 mg/dl, sag
kalan hastalarda ise 1.00+0.82 mg/dl tespit edildi.

Serum trigliserit degerleri hipertrigliseridemik pankreatit grubunda 2098+1277 mg/dl,
diger hastalarda ise 126+124 mg/dl saptandi. Toplam 33 hastanin trigliserit degerine
ulagilamadi. Eslik eden diyabet tanisi olan hastalarda serum trigliserit diizeyi 413+876 mg/dl,
diyabeti olmayanlarda 1794381 mg/dl idi(p=0.02). Hipertrigliseridemiye bagli pankreatit
olgularinin amilaz degerleri ortalamas1 303+336 u/l iken diger nedenlerin ortalamas1 981+994
u/l tespit edildi. Hipertrigliseridemiye bagli pankreatitlerde amilaz diizeyi diger hastalara gore
anlamli dl¢tide diisiik tespit edildi(p=0.003). Hipertrigliseridemiye bagl pankreatitlerde lipaz
diizeyi 738+900 u/l, diger etiyolojik gruplarin ortalamasi ise 1375+1398 u/l bulundu. Lipaz
degerleri de amilaz gibi daha diisiik olmasina ragmen istatistiksel anlam tespit edilmedi(p=0.2).

Hastalarin 16kosit sayilart ortalamalar1 13462+4762/mm?, CRP ortalamalar1 7,3+9,5
mg/dl, eritrosit sedimantasyon hizi ortalamalari ise 46+29 mm/saat olarak 6l¢iildii. Lokosit ve
sedimantasyon degerleri arasinda etiyolojik gruplar arasinda fark saptanmazken, CRP degerinin
alkolik pankreatitlerde 11.7+14.3 mg/dl, non-alkolik etiyolojilerde 6.6+8.4 oldugu hesaplandi.
Alkolik pankreatitlerde CRP degerinin anlamli derecede yiiksek oldugu bulundu(p<0.05).
Nekrotizan ve ddematdz pankreatit gruplari arasinda 16kosit, CRP ve sedimantasyon agisindan

anlamli fark tespit edilmedi(p>0.05). Vakalarin revize ATLANTA siniflamasina gore hafif, orta
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ve agir seklinde gruplandirildigindaki sedimantasyon, CRP ve 16kosit degerleri arasinda
anlamli diizeyde fark saptandi(p<0.05). Oliimle sonuglanan vakalarm ortalama CRP degerleri
14.6+11.1 mg/dl iken, sag kalanlarda bu deger 6.6+£9.1 saptandi. Organ yetmezligi olan
hastalarin ortalama CRP diizeyleri 11.3£12.5 mg/dl iken, yetmezlik bulunmayan hastalarda
5.4+7.5 mg/dl saptandi. Oliimle sonuglanan vakalarda ve organ yetmezligi bulgular1 varhginda
CRP diizeyinin artmis oldugu izlendi (Sirastyla p degerleri 0.031 ve 0.007). Ortalama degerlerin
ATLANTA smiflamasina gore dagilimi Tablo 12’ de gosterilmistir.

Tablo 12.Atlanta siniflamasina gore akut faz degerleri ortalamalar

Atlanta Lokosit CRP Sedimantasyon Hemoglobin Hematokrit
Skoru (adet/mm?) | (mg/dl) (mm/saat) (g/dl)

Hafif 1233244302 | 5.4+8.4 41426 13.8+1.8 40.6+5

Orta 15181+4988 | 9.1£9.6 50+29 13.8+2.3 41+6.6

Siddetli 137264747 | 14.1£13 67+39 12.6+2.3 38.2+2.2

P degeri 0.000 0.001 0.011 0.14 0.29

Tim vakalarin hemoglobin ortalamas1 13.7+2.1 gr/dl, hematokrit ortalamalar1 ise
%40.5+5.8 olarak bulundu. Hemoglobin ve hematokrit diizeyleri ile nekroz varligi, 6lim ve
ATLANTA siniflamasina gore pankreatit siddeti arasinda iliski saptanmadi(p>0.05). Modifiye
Marshall skorlamasina gore organ yetmezligi bulgusu olan 39 hastada hematokrit ortalamasi
%38.84+5.9 iken, organ yetmezligi bulgusu olmayan hastalarda %41.44+6.2 bulundu. Organ
yetmezligi olan grupta hematokrit diizeyleri anlamli 6lgiide diisiik bulundu(p=0.03).

Incelenen 190 hastadan 111 tanesinin arteriyel kan gazi sonucuna ulasildi. Serum
bikarbonat ve pCO2 degerleri, dlen ve sag kalan hasta gruplarinda sirastyla 17.4+4/21+3.4 ve
26+5/ 31+7 saptand1. Bikarbonat ve parsiyel karbondioksit basinci diizeylerinin mortalite olan
grupta anlamh diizeyde diisiik oldugu tespit edildi(p<0.05). Diger parametrelerde gruplar
arasinda mortalite agisindan fark saptanmadi. Pankreatit siddetlerine gore kan gazi degerleri

Tablo 13’ de gosterildi.
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Tablo 13. Hastalarin ATLANTA skorlarina gore kan gazi degerleri ortalamalari

ATLANTA Hafif Orta Agir P degeri
pH 7.44+0.04 7.43+0.05 7.44+0.05 0.638
pO2 (mmHg) 86+29 74+25 84+33 0.094
pCO2 (mmHgQ) 3248 29+6 244 0.005
sO2(%) 93+7 91412 9443 0.586
HCO3 21+3 20+3 17+4 0.000

Hastalarin goriintilleme yontemleri incelendiginde 11 hastanin goriintiilleme sonucuna
ulagilamadi. 179 hastanin goriintiileme bilgilerine ulasilirken, 163’tiniin (%91) ultrasonu
mevcuttu. 18 hastanin (%10) USG goriintiillemesinde gaz distansiyonu nedenli pankreas
degerlendirilemedigi igin ileri goriintiileme yontemleri kullanilmisti, 118 (%65) hastanin BT
sonucu mevcuttu. Pankreatitli hastalarin toplam 8’ inde nekroz bulgusu, 26 hastada psodokist,
4 hastada ise apse tespit edilmisti. Gorlintiillemede saptanan lokal komplikasyon sayr ve

yiizdeleri Tablo 14’ de gosterildi.

Tablo 14.Lokal komplikasyon say1 ve yiizdeleri

Lokal Komplikasyonlar (sayl/yiizde)

Komplikasyon Psodokist Nekroz Apse
Var 26 (13.6) 8(4.2) 4(2.1)
Yok 154 (81) 110 (57.8) 175 (92.1)
Gorilintiileme yok. 11 (5.7) 72*(37.8) 11 (5.7)
Toplam 190 (100) 190 (100) 190 (100)

*=Nekroz grubunda BT’si olmayan hastalarin say1 ve yiizdesi verildi.

Lokal komplikasyon gelisen hastalardaki etiyolojik nedenler incelendiginde alkolik
pankreatit grubunda 5 psddokist, 1 nekroz izlendi. Biliyer pankreatit grubunda 12 psodokist, 2
nekroz ve 4 apse izlendi. Idiyopatik grupta 2 nekroz, 6 psddokist izlendi. Nekroz gézlenen diger
i hastadan biri hipertrgliseritemiye bagli, biri otoimmun pankreatit digeri ise posttravmatik
pankreatit grubunda saptandi. Etiyolojik gruplar arasinda lokal komplikasyon gelismesi
acisindan anlamli fark tespit edilmedi(p degerleri >0.05).
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Tablo 15.Hastalarin BTSI’ ne gore dagilimlar

Say1 Yiizde
Hafif (0-3) 101 53.2
Orta (4-5) 14 7.4
Siddetli (>6) 3 1.6
BT’sine ulasilamayan 72 37.9
Toplam 100 100

Hastalarin akut pankreatit siddet degerlendirilmesi revize Atlanta kriterlerine gore
yapildiginda %56.8°1 (108 hasta) hafif, %36.3’{ (69 hasta) orta ve %6.8’1 (13 hasta) siddetli
pankreatit vakasi olarak tespit edildi.

Bagvuru APACHE skoru hesaplanabilen 111 hastanin 58’ inin skoru 8 ve iizerinde, 53
tanesinin ise 8’ in altinda tespit edildi.

Hastalarin yatis sirasindaki degerlerine gore hesaplanan RANSON skorlarina gore 50
hasta (%26.3) siddetli (skor >3), 140 hasta (%73.7) ise hafif pankreatit olarak belirlendi. 48.
saat RANSON skoru hesaplanabilen 121 hastanin 14’ i >3 puan alirken, diger 107 hasta < 3
puan ald1. Bilgisayarli tomografi siddet indeksi hesaplanan 118 hastanin 101 tanesi hafif, 14’ i
orta siddette ve 3 hasta da siddetli pankreatit olarak sonu¢landi. Yetmis iki hastanin bilgisayarli
tomografi sonucuna ulasilamadi.

Hastalarin 68 tanesinin kan gazi sonucuna ulasilamadigi i¢in Modifiye Marshall
degerlendirilmeleri yapilamadi. Modifiye Marshall skoru hesaplanabilen 122 hastanin 39’ unda
organ yetmezligi varlig1 izlendi.

Sistemik komplikasyonlar incelendiginde 4 hastanin (%2,1) liglincli basamak yogun
bakim ftnitesinde takip gerektirdigi saptandi. Bunlardan birinde akut respiratuar distres
sendromu (ARDS) gelistigi, bir hastada ise hemodiyaliz gerektiren akut bobrek yetmezligi
meydana geldigi tespit edildi. Yine iki hastada takipte plevral drenaj seti takilmasini gerektiren
plevral effiizyon ile iki hastada bosaltic1 parasentez yapilmasini gerektiren batin i¢i asit varlig
saptand1. Bir hastanin bagvuru goriintiilemesinde pankreatit ile beraber portal ven trombozu da
saptanmisti. Bir hastanin takibi sirasinda artmis kanama izlenen dissemine intravaskiiler

koagiilasyon (DIC) tespit edilmisti.
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Tablo 16. Tiim komplikasyonlardaki Ranson, BTSI , Apache 11 skorlarina gore siddetli

pankreatit olgulari ve exitus olan hasta sayisi

Komplikasyon | RANSON>3 | APACHE II>7 | BTSi>4 | Exitus(n:16) MM*
Psodokist(n:26) 10 10 7 0 5
Apse(n:4) 1 3 1 1 2
Nekroz(n:8) 5 4 4 2 4
ABY(n:1) 0 1 0 0 1
YBU! (n:4) 2 4 0 2 3
Siddet? (n:13) 4 13 3 11 11

: Yogun bakimda takip gereken hastalar, 2:Atlanta siniflamasina gore ABY: akut bobrek yetmezligi
*=Modifiye Marshall skoruna gore organ yetmezligi var olan hastalar

Nekroz saptanan hastalarin Ranson (p=0.018), BTSI (p=0.000) skorlar1 anlaml1 olarak
yiiksek tespit edildi. Mortalite ve APACHE skorunun nekroz ile anlamli iligkisi saptanmadi.
Psodokist varligi ile mortalite, Ranson ve APACHE skoru arasinda iliski yoktu. Psddokist tespit
edilen hastalarda BTSI skoru anlamli derecede yiiksekti(p=0.000). Apse varlig1 ile mortalite
arasinda anlamli iliski tespit edildi (p=0.03). Takip sirasinda yogun bakim iinitesinde izlenmesi
gerekli olan hasta grubunda mortalite anlamli derecede yiiksek saptandi(p=0.03). Ranson ve
BTSI skorlari ile yogun bakim ihtiyaci arasinda istatistiksel iliski bulunmadi(p>0.05). Revize
ATLANTA smiflamasinda siddetli pankreatit olan hastalarin 6liim oranlar1 ve APACHE II
skorlarmin belirgin derecede yiiksek oldugu tespit edildi(p<0.001).APACHE |1 skoru <8 olan
hasta grubunda oliim tespit edilmedi. Modifiye Marshall skoruna goére organ yetmezligi
bulunan hastalarda psddokist ve siddetli pankreatit varligi ile yogun bakim ihtiyacit anlamli
derecede yiiksek bulundu(p<0.05). APACHE II skoruna gore hafif pankreatit olan hastalarin
hicbirinin 6lmedigi, yogun bakim ihtiyact gelisen tiim hastalarin siddetli pankreatit grubunda
oldugu saptandi(p<0.05). Modifiye Marshall skorlamasina gére organ yetmezligi bulgusu olan
hastalarda mortalite anlamli derecede yiiksek tespit edildi(p<0.05).

Erkek ve kadinlardaki mortalite orani ile RANSON, BTSI ve APACHE II skorlari
arasinda anlamli fark saptanmadi(p>0.05).

Hastalardan 65 yas iizeri olan grupta, daha gen¢ olanlara gére Ranson, APACHE II
skorlar1 ve mortalite oran1 anlamli derecede yliksek saptandi(p<0.05).

Vakalarin hemen hepsine intravendz sivi tedavisi, beslenme istirahati, lizum halinde

analjezik tedavi verilmisti. Pankreatit seyrinde ates ve akut faz reaktani ytliksekligi olan, nekroz
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gelistigi izlenen, pankreas dis1 odak tespit edilen ya da ates odaginin saptanamadigi toplam 95
hastaya antibiyotik (%50) verildigi tespit edildi. 83 hastaya imipenem, dort hastaya ampisilin
sulbaktam, ii¢ hastaya meropenem, iki hastaya seftriakson, iki hastaya piperasilin tazobaktam
ve bir hastaya da seftazidim verildigi kaydedildi. Antibiyoterapi alan ve almayanlar arasinda;
apse varligi, nekroz varligi ve APACHE II skoru arasinda iliski saptanmadi(p>0.05). Tablo 17°
de antibiyotik kullanan ve kullanmayan hastalarin komplikasyon ve siddet skorlar ile ilgili
sayilar verilmistir. Antibiyotik kullanan 95 hastadan 15 tanesinde 6liim olurken, bu say1
antibiyotik almayan grupta bir olarak saptandi(p=0.000). Ranson skoru>3 olan hastalarda diger
hastalara gore daha ¢ok antibiyotik kullanimi gézlendi(p=0.001). Psddokist varligi bilinen
hastalarda daha ¢ok antimikrobiyal tedavi ihtiyact oldugu tespit edildi(p=0.000).

Tablo 17. Antibiyotik kullanimi, komplikasyon ve siddet skorlarina gore hasta sayilari

Antibiyotik kullanimi Kullanan Kullanmayan
Apse 4 0
Nekroz 7 1
Oliim 15 1
APACHE I1>8 38 20
Ranson>3 36 14

Antibiyotik kullanan grupta, kullanmayanlara gore 16kosit ve CRP diizeyleri anlamli
olarak yiiksek bulundu(p=0.000). Sedimantasyon diizeyleri arasinda fark saptanmadi
(p=0.282). Tablo 18’ de ortalama degerler gosterildi.

Tablo 18. Antibiyoterapi verilen ve verilmeyen hastalardaki 16kosit, sedimantasyon ve
CRP ortalamalar:

Kullanan Kullanmayan
Lokosit 1500744273 /mm? 11918+4745/mm?
CRP 9.9+10.8 mg/dl 4.7+7.1 mg/dl
Sedimantasyon 49432 44+25

Hastalarin ortalama yatis siireleri 13,4 giin olarak tespit edildi. Yatig giin sayilar1 1 ile
73 arasinda degistigi goriildii. Sag kalan hastalarda ortalama yatis giinii 12.84+7.6 iken, 6len
hastalar grubunda 20.4+19 giin tespit edildi. Bu oran istatistiksel olarak anlamliydi(p=0.002).
Benzer sekilde lokal komplikasyon varliginda yatis siiresi 22.8+14.4 giin tespit edilirken lokal
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komplikasyon bulunmayanlarda 11.5+6.3 giindii(p<0.05). ileri yas (>65) ve siddetli pankreatit
varlig1 da hastane yatis siiresinin uzamasi ile birlikte idi(p<0.05).

Hastalara yapilan girisimsel islemler incelendiginde; apse gelisen dort hastada da
eksternal drenaj uygulandigi, bir adet psodokistin drenaji i¢in Kkateter takildigi,
hipertrigliseridemiye bagl ii¢ pankreatit hastasina plazmaferez uygulandigi, bir hastaya akut
bobrek yetmezligi gelismesi lizerine hemodiyaliz yapildigi, plevral efiizyonlu iki hastaya
bosaltic1 torasentez, masif asit gelisen iki hastaya da bosaltici parasentez yapilmis oldugu tespit
edildi.

Toplam 190 hastanin 171" inin (%90) taburcu, 16’ sinin (%8.4) 61digi, akut bobrek
yetmezligi gelisen bir hastanin nefroloji boliimiine devir edildigi goriildii. Nekroz gelisen bir
hastaya genel cerrahi tarafindan nekrozektomi ile batin lavaji uygulanirken, bir biliyer
pankreatit hastasi da kolesistektomi uygulanmak tizere cerrahi servisine devir edilmisti. Yine
ulagilabilen hastane kayitlarindan, 8 biliyer pankreatitli hastaya (%10.9) pankreatit atagi sonrasi
cerrahi boliimii tarafindan ilk {i¢ ayda kolesistektomi uygulandig tespit edildi. Kolesistitin eslik
ettigi bir hastanin da yatiginin 2.glinlinde ERCP yapilmak iizere dis merkeze bagvurmak iizere

hastaneden ayrildig tespit edilmesine ragmen tedavi bilgilerine ulasilamadi.
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TARTISMA

Akut pankreatit Amerika verilerine gore insidansi 4.9-335/100.000 olarak degisen,
pankreatik enzimlerin aktif hale gelerek pankreasi oto sindirime ugratmasi sonucu olusan,
sistemik ve ve lokal komplikasyonlari olabilen inflamatuvar klinik bir tablodur.

Tiim etiyolojiler i¢in bakildiginda literatiirde pankreatit goriilme sikligi her iki cinste
birbirine yakin olmasma ragmen alkolik pankreatitin erkeklerde, biliyer pankreatitin ise
kadinlarda yiiksek oldugu bildirilmistir(107). Bizim ¢alisgmamizda da toplam 190 hastanin 87’
sinin (%45.7) kadin, 103’ iiniin (%54.3) erkek oldugu gozlendi. Alkole bagli pankreatitler
erkeklerde, biliyer pankreatitler ise kadinlarda anlamli derecede fazla bulundu. Cinsiyetin akut
pankreatinin giddeti ve mortalitesinde artisa neden olmadigi bilinmektedir(4). Bizim
calismamiz da erkek ve kadin cinsiyet arasinda mortalite ve komplikasyonlar agisindan anlaml
fark tespit edilmedi.

Akut pankreatit gelisme riski yas arttikca artar. Genellikle orta yas grubu etkilenmekle
birlikte etyolojiye gore goriilme yas1 degisebilmektedir. En sik goriildiigii yas grubu 50-80
olarak bildirilmistir(108). Degerlendirdigimiz hastalarin yas ortalamasi 58.6+16.7 olarak
saptand1. Fakat en kiiciik yas degeri 18, en biiyiik yas degeri 93 olarak belirlendigi icin
pankreatit diisiindiiren semptomlarin varlifinda tiim yas gruplarinda ayirici tanida yer almast
onemlidir. Ileri yasin mortalite ve komplikasyon agisindan da artmus risk olusturdugu ¢ok genis
hasta gruplar1 lizerinde yapilan incelemelerde tanimlanmistir. Yetmis bes yas iizeri hastalarda,
35 yasin altina gore 15 kat mortalite artigt bildirilmistir(109). Bizim sonuglarimizda da 6len
hastalarin yas ortalamasi 69.3£10, taburcu olan hastalarin yas ortalamasi ise 57.6+16.8 olarak
bulundu. Hastalar 65 yas iizeri ve alti olarak ayrilarak degerlendirildiginde RANSON ve

APACHE I skorlari ile mortalite oranlart anlamli derecede yiiksek tespit edildi. Yas artis1 ile
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pankreatitin siddetinin artmasinin yaninda ileri yas grubunda eslik eden hastalik sikliginin
varlig1 da bu durumda bir etken olabilir.

Akut pankreatitten sorumlu oldugu diisiiniilen pek ¢ok neden one stiriilmiistiir. Bunlarin
basinda safra taslar1 ve alkol gelmektedir. ABD verilerine gore alkol ve biliyer nedenler akut
pankreatit olgularinin %80° inden sorumludur(14). Ulkemizde de benzer sekilde akut
pankreatite en sik safra tasi ve alkoliin neden oldugu bildirilmistir(15). Etiyolojik dagilim bdlge
ve iilkeler aras1 farklilik gosterse de genellikle ilk iki sira alkol ve biliyer nedenlerdir. isvec,
Hindistan ve Amerika verilerinde {iciincii sirada idiyopatik nedenler gelmektedir(22). Ilag
kullanima bagli gelisen akut pankreatit daha nadir bir etiyolojik sebep olup genellikle %0.5-2
arasinda goriiliir(110). Daha kii¢iik hasta gruplarinin incelendigi iki ¢alismada oran %5.3-8.5
olarak saptanmistir(14, 111, 112). Bu sebeplerden baska hipertrigliseridemi, travma, ERCP
islemi sonrasi, iskemik ve infeksiy6z nedenler gibi pek ¢ok faktor de pankreatit gelisiminde
sorumlu bulunmustur. Bizim ¢alismamizda da biliyer nedenler %38.4 ile en sik etiyolojik sebep
olarak tespit edildi. idiyopatik akut pankreatit grubu diger calismalardan farkli olarak %22.1
oraninda ikici sirada, alkolik pankreatitler ise %13.2 ile {giincii sirada izlendi. Bunun
sebeplerinden biri tilkemizdeki alkol tiiketiminin bati1 toplumlarina gore daha az olmasi olabilir.
Idiyopatik nedenler aslinda oran olarak daha énce yapilmis ¢alismalara yakin olmakla birlikte
tiim hastalarin goriintiileme, alkol aliskanligi ve kullandig: ilaglar bilgilerine ulasilamamis
olmasi oranin gergekte oldugundan daha yiiksek bulunmasina neden olmus olabilir. Ilaca bagh
pankreatitler literatiirde %2 civarinda bildirilmesine ragmen bizim ¢aligmamizda %12.6 olarak
saptand1. Yine bu hasta grubu i¢in goriintiileme yapilmamis olanlarin, USG ile pankreas yapisi
ya da mikrolitiazis varlig1 tespit edilememis vakalarin bulunmasi oranlarda farklilik olusturmus
olabilir. Bununla birlikte hasta grubumuzun yas ortalamasi dolayisiyla eslik eden hastalik ve
coklu ilag¢ kullanimlarinin varligr diger etiyolojik nedenlerin yoklugunda ilaca bagli pankreatit
diistindiirmiistiir. Hastalarin bir¢ogunun akut pankreatit nedeni olabilecek birden fazla ilag
kullanmasi etiyolojik ajanin tahmin edilmesini daha da zorlastirdi. Vakalarin ilaca bagl oldugu
degerlendirilirken; genellikle daha 6nce kullanilmayan, yakin zaman 6nce baglanmis olan ve
hastanede takip sirasinda sorumlu oldugu diisiiniilerek kullanimin kesildigi kaydedilmis
ajanlarin var olmasina dikkat edildi. Kesin tan1 yapilan rechallenge test ile semptomlarin ya da
laboratuvar anormalliklerinin yinelemesi ile konulur(113). Etik prensipler nedeniyle
pankreatite yol agtigindan siiphelenilen ilaglarin yeniden uygulanmasi kabul edilebilir olmadigi
gibi bu ilaglarin kronik kullaniminda kronik pankreatit geligsebildigi ve bu nedenle siipheli ilag

gruplarinin  yeniden baslanilmamasini  Oneren ¢aligmalar da mevcuttur(114). Bizim
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calismamizda hepatit C nedenli telapravir kullanan bir hastada pankreatit atagi nedeniyle ilag
kesildikten sonra, birkag hafta sonra ilacin yeniden baslanmasi sonrasi pankreatitin tekrarlamig
oldugu izlendi. Literatiirde akut pankreatite yol actig1 bildirilen 120° den fazla ilag bildirilmis
olmakla birlikte en yaygin kullanilanlar1 anjiotensin déniistiiriicii enzim inhibitdrleri (ACEI) ve
tiazid grubu diiiretikler ve parasetamoldiir(115). Bizim ¢alismamizda da ilaca bagli AP etkeni
olarak en sik tek basina ya da kombinasyon halinde ACE inhibitorii ve thiazid diiiretikler
gozlendi.

Gebelige bagl pankreatit olgu sikligr 1/1000 ile 1/12000 arasinda degismektedir.
Gebelerde en sik nedenlerin biliyer ve hipertrigliseridemi oldugu bildirilmistir. Etiyolojik neden
belirlenemeyen gebe pankreatit hastalarinda gebeligin kendisinin pankreatit nedeni olabilecegi
ileri siirtilmiistlir(116). Bizim hastalarimizdan da bir tanesi goriintiileme, semptom ve amilaz
yiiksekligi ile tan1 alan 17 haftalik bir gebeydi. Alkol ve ila¢ &ykiisii bulunmayan,
goriintlilemede biliyer sebep gosterilmeyen hasta, gebelige bagli pankreatit olarak
degerlendirildi.

Akut pankreatitin orta ileri yaslarda goriilmesi ile iligkili olarak hasta grubumuzda 190
hastanin 149 tanesinde (%78.4) eslik eden kronik hastalik veya 6zgeg¢mis 6zelligi bulundu.
Japonya’ da 1090 hastane verilerinden 70 yas ve lizeri, 14322 pankreatit olgusunun incelendigi
bir ¢aligmada malignite ve renal hastalik varliginin mortaliteyi, kardiyovaskiiler hastaliklarin
ise hem mortaliteyi hem de hastanede kalig siiresini arttirdigt bildirilmistir(117). Bizim
calismamizda da hasta yasina bakilmadan yapilan degerlendirmelerde KBY ve KAH varliginda
artmis mortalite izlendi. Malignitesi bulunan hastalarin bulunmayanlara gére mortalite artist
tespit edilmezken bu hasta grubunda nekrozun anlamli derecede artmis oldugu izlendi.
Hastalarin bircogunda birden fazla hastalik bulunmasi ve malignitesi bulunan hasta sayisinin
az olmasi, karistirici faktor olarak analiz sonuglarinin anlamsiz ¢ikmasina neden olmus olabilir.

Literatiirde safra tagindan sonra en sik belirtilen etken alkol kullanimidir. Farkli tilke
verilerine gore siklik yiizdesi degismekle beraber alkol baslica akut pankreatit nedenlerinden
biridir. Alkolik pankreatit hastalarinin %90’ undan fazlas1 ayn1 zamanda sigara igicisidir. Sigara
icimi alkolik pankreatit rolatif riskini icmeyenlere gore 4.9 kat artirir(22-24). Bizim
calismamizda alkol iiglincii en sik etiyolojik neden olarak %13.2 oraninda saptandi. Alkol
kullanan 39 hastanin 28’ inin (%71.7), alkolik pankreatit saptanan 25 hastadan 17’ sinin (%68)
ayni zamanda sigara igicisi oldugu goriildii. Alkoliin kendisinin etiyolojik neden oldugu
vakalarda alkol kullaniminin hipertrigliseridemi ve safra tasi olusumuna neden olarak da

pankreatite yol agabilecegi bildirilmistir(118, 119). Bizim ¢alismamizda alkol kullananlarda
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biliyer ya da hipertgiseridemiye baglh pankreatit artis1 arasinda iligski saptanmadi. Calismamizda
25 alkolik pankreatit hastasinin higbirinin 6liimle sonuglanmadigi izlendi. Aktif alkol ve sigara
kullanim1 olan hastalardaki nekroz varligi, pankreatit siddeti, komplikasyon ve mortalite orant,
alkol ve sigara kullanmayan hastalardan anlaml1 farkli saptanmadi.

Hastalarin lipaz/amilaz oranlari hesaplandiginda alkolik pankreatit grubunda 1.7+1.5,
alkolik pankreatit olmayanlarda ise 3.4+5.8 saptandi. Literatiirde lipaz/amilaz oraninin >2
olmasimin alkolik pankreatiti destekledigine dair bilgiler mevcuttur(120).

Akut pankreatit tanis1 i¢in gerekli ti¢ kriterden bir tanesi amilaz ve/veya lipazin ii¢ kattan
fazla yiikselmis olmasidir. Bizim ¢alismamizda hastalarin ortalama amilaz degerleri 952+985
u/l saptandi. Amilaz degeri normal sinirlar arasinda olan 19 adet hasta mevcuttu. Tanida %75-
92 duyarhilik, %?20-60 ozgiilliige sahip oldugu, %19 hastada normal smirlar iginde
bulunabilecegi bildirilmistir(42, 43). Amilaz degerlerinin fazlalig1 ile pankreatitin siddeti
arasinda bir iliski yoktur. Ancak amilaz seviyesi biliyer pankreatitte alkolik pankreatite gore
daha yiiksek seyretmektedir(121). Bizim hastalarimizda da alkolik pankreatitlerdeki amilaz
ortalamas1 602+523 u/l, biliyer pankreatitlerdeki amilaz ortalamasi1 1333+1298 v/l bulundu. Bu
iki grup arasinda amilaz diizeyi biliyer pankreatit grubunda anlamli derecede yiiksek tespit
edildi. Yine alkolik pankreatit gruplarinda artmamis olmasinin muhtemel oldugu bildirilmis
olmasina ragmen bizim caligmamizda amilazi normal olan hastalarin etiyolojik gruplar
arasinda anlamli fark saptanmadi. Amilaz diizeyi ile lokal komplikasyon, nekroz, sistemik
komplikasyon arasinda iliski saptanmadi. Amilaz seviyesi ile hastanede yatis siiresi arasinda
pozitif korelasyon saptandi fakat bu iligki anlamli diizeyde degildi.

Lipaz da amilaz gibi pankreas asiner hiicrelerinden salgilanir ve pankreatit varliginda
diizeyi genelde artmis bulunur. Amilazdan farkli olarak yar1 6émrii daha uzun oldugu i¢in
semptomlarin baslangicindan uzun siire gegmis hastalarin tanisinda daha degerli olabilecegi
one siirtilmiistiir. Cesitli vaka serilerinde akut pankreatitlerin %95-100’ iinde yliksek saptanmis
oldugu belirtilmistir(44, 45). Bizim hastalarimizin lipaz degerine ulasilabilen 188 tanesinin
177’ sinde lipaz yiiksekligi mevcuttu. Tiim hastalarin lipaz ortalamasi 1348 u/ml saptandi.
Mortalite ve komplikasyon geligsmis olmasi ile lipaz diizeyi arasinda anlamli iligki tespit
edilmedi. Alkolik pankreatitlerde amilaza gore daha duyarl ve 6zgiil oldugu bildirilmisse de
bizim verilerimizde alkolik pankreatit hastalarinin amilaz ve lipaz diizeyleri arasinda anlaml
fark tespit edilmedi.

Biliyer pankreatitlerde karaciger fonksiyon testleri diizeyinin diger pankreatitlere gére

daha yiiksek olmasi beklenmektedir. Ozellikle ALT diizeyinin pankreatit varliginda 3 kat ya da
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daha fazla yiiksek bulunmasinin safra tasi pankreatiti icin %95 pozitif prediktif degeri oldugu
bildirilmistir(40, 52, 122, 123). Bizim ¢alismamiz sonucunda da biliyer pankreatitlerde ALT,
AST, ALP ve GGT diizeyleri diger etiyolojik nedenlere gore anlamli derecede yiiksek tespit
edildi. Biliyer grupta ortalama ALT degeri 219171 u/l, tim hastalarda ise 157+201 u/l
saptand1. Ranson kriterlerinden bir tanesini olusturmasinin yaninda serum LDH diizeyinin
yiiksekliginin tek bagina klinik 6nemi de arastirilmig bir konudur. LDH degerlerinin 6zellikle
siddetli pankreatitlerde organ disfonksiyonu ile birlikte arttig1 bilinmektedir. Bir ¢alismada
pankreatitli hastalardaki yiiksek LDH diizeyinin erken mortalite ve siddetli klinik seyri
ongormede kullanilabilecegi bildirilmistir(124). Bizim hastalarimizda da Atlanta, APACHE II,
Ranson ve Modifiye Marshall skoru ile siddetli olarak tanimlanan vakalarda LDH degeri
anlamli derecede yiiksek bulundu. Ayni zamanda LDH ile mortalite ile arasinda anlaml
istatistiksel iligki tespit edildi.

Akut pankreatit, tigiincii bosluklara s1vi kaybi sonucunda hemokonsantrasyon ve yiiksek
hematokrite (Hct) neden olmaktadir. Bagvuru hematokrit >%44 ve ilk 24 saat icinde hematokrit
degerinin diismemesi, organ yetmezligi ve nekrotizan pankreatitin en 1iyi ikili prediktorii olarak
tanimlanmistir(47). Bizim hasta grubumuzda, hemoglobin ve hematokrit diizeyleri ile nekroz
varligi, 6lim ve ATLANTA siniflamasina gore pankreatit siddeti arasinda iligki saptanmadi.

Calismalarda serum BUN ya da {ire degerinin intravaskiiler sivi hacminin
degerlendirilerek sivi tedavisine yanit takibinde kullanilabilecegi bildirilmistir. Akut
pankreatitli 1043 hastayi iceren bir calismada BUN>20 mg/dl olan hastalarda mortalite oraninin
arttig1 gosterilmistir(49). Calismamizdaki tiim hastalarin tire degerleri ortalamasi 42.15+25.11
mg/dl, 6liimle sonuc¢lanan vakalardaki iire ortalamasinin ise 72+34 mg/dl oldugu ve sag kalan
hastalara gore anlamli derecede yiiksek oldugu goriildii. Yine, bir klinik ¢alismada ilk 48 saatte
kreatinin degeri >1.8 mg/dl ise nekroz varligr i¢in %93 pozitif prediktif deger bulundugu
saptanmistir(50). Bizim sonuglarimizda kreatinin diizeyi ile nekroz arasinda iligki saptanmadi
ancak kreatinin yiiksekliginin artmis mortalite oraniyla birlikte oldugu izlendi.

Serum trigliserit degerleri hipertrigliseridemik pankreatit grubunda 2098+1277 mg/dl,
diger hastalarda ise 126+124 mg/dl saptandi. Hipertrigliseridemiye bagli pankreatit grubunda
trigliserit diizeyi, beklenildigi ilizere diger hastalara gore anlaml 6lgiide yiiksek tespit edildi.
Hipertrigliseridemiye bagli pankreatit vakalari disinda diger hastalarda da alkol kullanimu, tip
2 DM varligina bagl olarak da sekonder trigliserit yiikseklikleri oldugu goriildii. Bunlardan tip
2 DM tanis1 olan hastalardaki trigliserit yiliksekligi diyabet bulunmayan hastalara gore anlamli

olgiide yiiksekti. Hipertrigliseridemiye bagli akut pankreatit tablosunun diger etiyolojik
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nedenlere bagl akut pankreatitten farki, serum amilaz diizeylerindeki yilikselmenin belirgin
olmamasidir. Bu durumun nedeni hipertrigliseridemik serumun amilaz diizeyini
hemodiliisyona ugratmasi1 olarak agiklanmaktadir(32). Bizim hastalarimizda da
hipertrigliseridemiye bagli pankreatit olgularinin amilaz degerleri diger etiyolojik gruplara gore
anlaml olctide diisiik tespit edildi.

Hipokalseminin genellikle yag nekrozu ya da septik tablo gelisimine bagl gelistigi g6z
Ontine alindiginda serum kalsiyum diizeyinin diisiik olmasinin kotii prognoz belirteci olmakla
birlikte az sayida ¢alismada gosterilebilmistir(125). Bizim ¢alismamizda kalsiyum diizeyi ile
nekroz, lokal komplikasyon ve mortalite arasinda anlamli iligki saptanmadi. Modifiye Marshall
siiflamasina gore organ yetmezIligi bulgusu olan hastalarin serum kalsiyum ortalamalari, organ
yetmezligi olmayanlara gore anlamli diisiik saptanirken, diger siddet skorlarinda hafif ve
siddetli vakalarin kalsiyum ortalamalar1 arasinda fark tespit edilmedi.

Akut pankreatitin takibinde arteriyel kan gazi da onemli bir laboratuvar testidir.
Calismamizda kullanilan Ranson, APACHE II ve Modifiye Marshall skorlarinin bir bileseni
olmakla birlikte, yalniz basina da pankreatit prognozunu 6ngérmede kullanilabilirligi test
edilmistir. Oksijen saturasyonunun %92 altinda veya parsiyel oksijen basincinin 60 mm Hg
altinda saptandig1 olgularda %44 mortalite artis1 bildirilmistir(57). Incelenen 190 hastadan 111
tanesinin arteriyel kan gazi sonucuna ulasildi. Serum bikarbonat ve pCO2 diizeylerinin
mortalite olan grupta anlamli diizeyde diisiik oldugu saptandi. Diger parametrelerde gruplar
arasinda mortalite agisindan fark saptanmadi. Bizim ¢alismamizda paO2 ve oksijen saturasyonu
arasinda mortalite iliskisinin saptanmamis olmasi eksik hasta bilgilerinin varligindan
kaynaklaniyor olabilir.

Lokosit sayisi ile pankreatit siddeti arasinda bir iligki bildirilmese de sepsisin eslik ettigi
agir tablolarda yiikselmis olmasi beklenir. Nitekim bizim ¢aligma sonuglarimizda da 16kosit
sayisinin etiyolojik gruplar arasinda farkli olmadigi, mortalite ve prognoza etkisinin istatistiksel
Oonemi bulunmadigi saptandi. Yine eritrosit sedimantasyon hizinin 60 mm/h’ den yiiksek
olmasiin siddetli pankreatit riskini belirlemede yiiksek duyarlilik ve 6zgiilliige sahip oldugu
tespit edilmistir(51). Biz de ESR diizeyinin, revize Atlanta siniflamasina gore agir pankreatit
tespit edilen hasta grubunda anlamli yiiksek oldugunu tespit ettik.

Serum inflamasyon belirteglerinden biri olan C-reaktif protein (CRP), ilk 48 saatte
siddeti belirlemede ucuz ve giivenilir olusundan dolay: yaygin kullanilmaktadir(47, 48). Bizim
sonuglarimizda da CRP diizeyinin APACHE II, Atlanta ve Modifiye Marshall siniflamalarina

gore siddetli tanimlanan hastalarda anlamli derecede yiiksek oldugu, yine CRP artisinin
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mortalite artisi ile birlikte oldugu izlendi. Nekroz tespit edilen hastalarla, Ranson ve Balthazar
skoru yiiksek saptanan hasta gruplarinda anlamli yiikseklik tespit edilmedi, bunun nedeni
hastalarin basvuru anindaki CRP degerlerini degerlendirmemiz olabilir. Etiyolojik gruplara
gore CRP diizeyleri incelendiginde biliyer ve alkolik pankreatitli hastalarda diger etiyolojik
gruplara gore anlamli yiikseklik tespit edildi.

Akut pankreatit tanist ve siddetinin belirlenmesinde radyolojik goriintiilleme 6nemlidir.
Kilavuzlar basit, ucuz ve giivenilir olmasi nedeniyle tiim pankreatit 6n tanili hastalara USG
yapilmasini 6nermektedir(99). Safra tasi duyarliligi %95’ den fazla olmasina ragmen pankreatit
seyrinde gelisebilecek ileus ve gaz distansiyonuna bagli duyarliligin diistiigii bilinmektedir(62).
Bizim hastalarimizda da goriintiileme kayitlarina ulagilabilen 179 hastanin 163’ iiniin (%91)
ultrasonu mevcuttu. 18 hastanin (%10) USG goériintiilemesinde gaz distansiyonu nedenli
pankreas degerlendirilemedigi i¢in ileri goriintiileme yontemleri kullanilmisti. Bu sonug¢ da
yukarida bahsettigimiz USG duyarliliginin diisebilecegi bilgisiyle uyumluydu.

Ultrasondan sonra en sik kullanilan goriintiileme yontemi bilgisayarli tomografidir,
pankreas morfolojik degisiklikleri gostermek, pankreatit tanisini koymak ve hastaligin
ciddiyetini belirlemede kullamlabilir. Bu amagcla gelistirilmis BTSI, diger klinik skorlama
sistemleri ile birlikte, hasta bakimi ile ilgili karar verme i¢in temel olusturur. Onemli olan nokta
BT ¢ekiminin zamanlamasidir. Erken BT (<48 saat) nekroz gelisimi tamamlanmamis oldugu
icin hastaligin ciddiyetini kiiclimseyebilir, 48-72 saat sonra ¢ekilen BT pankreas ve
peripankreatik nekrozlar ile akut pankreatik sivi koleksiyonlarini da gosterir. Yapilan bir
calismada 102 hastaya basvuru aninda ve basvurudan 7 giin sonra kontrastli BT ¢ekilmis.
Tomografi sonuglar1 Balthazar skoruna gore derecelendirilip intrapankreatik nekroz bulgulari
ile klinik, biyokimyasal test sonuglari ve Ranson skoru ile kiyaslanmis. Ranson skoru 2’ nin
altinda olan hastalarin sadece % 8° inde komplikasyon ortaya ¢iktigi tespit edilmesi {izerine,
erken donemde BT goriintiilemesinin Ranson skoru 2’ nin altinda olan hastalarda rutin olarak
yapilmasina gerek olmadigi sonucuna varilmig(126). Hasta klinik durumunda akut degisiklik
hallerinde komplikasyon agisindan BT c¢ekilmelidir. Goriintii kilavuzlugunda aspirasyon
ve/veya minimal invaziv drenajda da kullanilir(127). Hastalarimizin 118 tanesinin (%65) BT
sonucuna ulagildi. Hastalarda gelisen apse ve nekroz bulgularinin tamami ile psddokistlerin
biiyiik kisminin BT ile tanimlanmis oldugu goriildii.

Tanm1 ve takipte kullanilan diger goriintileme yontemleri MR, MRCP, ERCP ve
endoskopik USG olup, bizim hastalarimizda da 6zellikle biliyer etiyolojinin tespit ya da
diglanmasinda MRCP’ nin sik olarak kullanildigi goriildii. 2008 yilinda Amerika’ da A. Oto ve
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arkadaglarmin 18 gebe hasta ile yaptiklari calismada USG’ nin 8 hastada biliyer dilatasyonu
tespit edebildigi ancak dilatasyon nedenini gosteremedigi gozlenmis. MRCP ise birinde
koledok tasi, birinde Mirizzi Sendromu, birinde koledok kisti, birinde intrahepatik tas olmak
lizere toplam 4 olguda biliyer obstruksiyon nedenini gosterdigi, diger 4 olguda ise
obstruksiyonu ekarte ettigi gézlenmis. MRCP de gozlenen koledokolitiazis olgulart ERCP,
Mirizzi Sendromu ve koledok kisti olgular1 operasyonla dogrulanmis. Sonug olarak USG* nin
sadece biliyer dilatasyonu gosterdigi olgularda, MRCP’ nin pankreatit etiyolojisini
aciklayabildigi ve hastalar1 gereksiz ERCP ve cerrahi girisimlerden korudugu
gosterilmistir(128). Bizim ¢alismamizda da USG’ de bulgu saptanmayan 11 hastada MRCP ile
biliyer etiyolojik neden saptandi.

Akut pankreatitin  dogru tanist sonrasinda, siddet siniflandirmasi, hastaligin
baslangicindan sonraki ilk 48 saat boyunca tiim vakalarda yapilmalidir(68).

Kliniklerde akut pankreatit siddetinin belirlenmesi i¢in kullanilmig ¢ok sayida skorlama
sistemi mevcut olup, bizim degerlendirdigimiz hastalarda Ranson, APACHE II, BTSI, revize
Atlanta ve Modifiye Marshall skorlamalar1 kullanildi.

Prognozu degerlendirme agisindan en ¢ok bilinen ve en yaygin sekilde kullanilan klinik
kriterler Ranson kriterleridir. Bizim klinigimizde de en sik kullanilan skorlama sistemi Ranson
kriterleridir. Bilinirliginin yiiksek olmasi1 ve aligkanligin bunda etkisi oldugunu diistindiik.
Hastalarin basvuru anindaki degerlerine gore hesaplanan Ranson skorlarina gore 50 hasta
(%26.3) siddetli, 140 hasta (%73.7) ise hafif pankreatit olarak belirlendi. Hastalarin 121
tanesinin (%63.6) 48.saat Ranson skorlar1 hesaplanabildi. Bunun sebebi hastalarin bir kisminin,
muhtemelen klinik 1yilik hallerine bagl olarak, arteriyel kan gazi degerlendirmesi yapilmamais
olmasiydi. Kadin ve erkek cinste skorlar arasinda fark bulunmazken 65 yas iizeri hastalarda
Ranson skoru ve istatistiksel olarak anlamli olarak daha yiiksek bulundu. Yine mortalite ve
yogun bakimda takip edilen hastalar ile skor arasinda iligki saptanmazken nekrotik pankreatit
grubunda skorlar anlamli yiiksekti. Hastalarimizin yaklasik tigte birlik kisminin 48.saat
skorlarinin hesaplanamasi, %20 hastanin diyabetik oldugundan dolay1 kan sekerlerinin yiiksek
saptanmis olma ihtimali sonuglarin oldugundan farkli ¢ikmasina sebep olmus olabilir.

Yogun bakim hastalarinin degerlendirilmesinde kullanilan APACHE 1I skoru, akut
pankreatitte de siddet degerlendirilmesinde kullanilabilmektedir. Calismamizdaki 190 hastadan
eksik veriler nedeniyle 111 tanesinin APACHE II skoru hesaplanabildi. Caligmamizda
kullanilan skorlama sistemleri arasinda en yiiksek sayida siddetli pankreatit olgusu isaret eden

skor APACHE II oldu. Mortalite ve tim komplikasyonlar incelendiginde siddetli pankreatit

46



olan hasta sayimizin daha az oldugu goriildii. Hasta grubumuzun yas ortalamasinin yiiksek
olmasi, tiim hastalarda skor hesab1 yapilmamasi siddetli pankreatit oraninin yiiksek ¢ikmasina
neden olmus olabilir. Nitekim 65 yas iistii hastalarin APACHE 1I skorlari, 65 yas altindakilere
gore anlamli derecede yiiksek tespit edildi. Hastalarda lokal komplikasyon gelismesi ve
antibiyotik kullanim1 ile APACHE II skoru arasinda iligski saptanmadi. APACHE II skoru <8
olan hicbir hastanin 6lmedigi, yogun bakim ihtiyaci gelisen tiim hastalarin skorlarinin 7°den
bliyiik oldugu izlendi.

Bilgisayarli tomografi sonucuna ulasilabilen 118 hasta BTSI” ne gore
degerlendirildiginde, tiim hastalara oranla %53.2” sinin hafif, %14.2’ sinin orta, %1.6 ‘sinin da
siddetli oldugu, %37.9 hastanin kayitlarda BT bilgisine ulagilmadigi tanimlandi. Nekroz ve
psodokist varligi ile BTSI skoru arasinda anlamli iliski saptanmakla birlikte mortalite ve YBU
ihtiyact acisindan hasta puanlarimin 6ngorii saglamadigi belirlendi. Apse varligi ile skor
arasinda anlamli iliski yoktu, bu durumun hastalarin yalnizca %2.1° inde apse saptanmig
olmasinin istatistiksel analiz sonuglarini etkilemis olabilecegi olarak yorumlandi.

Modifiye Marshall skorlamasinda, pankreatitte organ yetmezligi varlig1 degerlendirilir.
(82, 83). Bizim verilerimizin degerlendirmesinde hastalarin 68 tanesinin kan gazi sonucuna
ulagilamadigi i¢in Modifiye Marshall degerlendirilmeleri yapilamadi. Modifiye Marshall skoru
hesaplanabilen 122 hastanin 39’ unda (%31.9) organ yetmezligi varligt mevcut iken 83
tanesinde organ yetmezligi belirteci yoktu. Skorlama sonucunda organ yetmezligi bulgusu
oldugu tespit edilen hastalarda siddetli pankreatit varligi, yogun bakim ihtiyaci, psodokist
gelisimi, mortalite oranlarinin anlamli derecede yiiksek tespit edildi.

Literatiirde tiim bu saydigimiz skorlama sistemlerinin ciddi akut pankreatiti 6ngérme
duyarlhilik ve 6zgilligii %55-90 arasinda degismekte olup erken ve siirekli hesaplanabilmesi ile
glivenilirliginin kanitlanmig olmasindan dolayt APACHE II skor kullanimi 6nerilmistir(71).
Bizim calismamizda tiim komplikasyonlar gz oniine alindiginda APACHE II ve Modifiye
Marshall skorlarimin daha basarili oldugunu goézlemlerken nekroz gelisiminde ise Ranson
skorunun 6ngorii saglayabilecegi diisliniildii. Sonug olarak pankreatitli hastalarin bagvuru ve
takiplerinde belirtilen skorlarin kullanilmasi hasta bakim kalitesini arttiracagi asikardir. Birden
fazla skorun ayn1 anda kullanilmasi prognoz 6ngdrii basarisini arttiracaktir.

Pankreatit seyri sirasinda gelisebilecek komplikasyonlarin en Onemlileri nekroz,
psodokist, apse ve akut sivi koleksiyonlaridir. Psddokist, akut pankreatitin en sik goriilen
komplikasyonudur, %5-16 arasinda bildirilmistir(130, 131). Insidansinin alkole bagh

pankreatit grubunda en yiiksek oldugu bildirilmistir(85). Bizim ¢aligmamizda goriintiileme
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yapilmis 179 hastanin 26 tanesinin (tim hastalarin %13.6’s1) takibinde psddokist gelistigi
izlenmistir, bu oran literatiir bilgisi ile uyumludur. Etiyolojik gruplar arasinda psddokist gelisim
siklig1 agisindan fark olmadigi saptandi. Tiim vakalarin %73.6° sin1 olusturan en sik dort
etiyoloji degerlendirildiginde alkolik pankreatit grubunda %20 oraniyla en yiiksek oran tespit
edildi fakat istatistiksel anlam saptanmadi. Tanida BT’n in sensitivitesi %90-100 arasinda
degisen oranlarda verilirken, kistin tam lokalizasyonu ve anatomik komsuluklari ile ilgili bilgi
vermesi Onemli Ustiinliiglidiir. Buna karin USG ’nin sensitivitesi %75-90 arasinda
degismektedir(132). Bizim psodokist gelismis hastalarimizin da bir olgunun USG ile diger 25
hastanin ise BT ile tanimlanmis oldugu goriildii. Psddokistin tedavi modalitesi son yillarda
degisiklikler gdstermis olup spontan rezoliisyon oranlari %8-85 arasinda bildirilmektedir, bu
nedenle cogu lezyonda aralikli goriintiileme ile tedavisiz takip yapilmaktadir. Minimal invaziv
cerrahi tekniklerin ve endoskopik tedavi yontemlerinin yayginlagmasi azalmis komplikasyon
ve hasta konforunu saglamistir. Bizim hastalarimizin psodokist gelismis 26 hastadan yalnizca
bir tanesine (%3.8) perkutan drenaj amagli kateter takildigi saptandi. Hastalarin bircogu tedavi
sonrast genel cerrahi bolimii tarafindan takip edildigi i¢cin girisim orani diisiik saptanmis
olabilir.

Almanya’ da 1568 siddetli pankreatit olgusunun degerlendirildigi bir ¢alismada %2.7
oraninda apse saptanmistir(133). Bizim calismamizda da toplam 4 hastada (%2.1) apse
saptandi. Bunlarinin tamamina eksternal drenaj uygulandigi izlendi. Apse ile infekte nekroz
ayrimini yapmak hayati 6nem tasir, ¢iinkii organ yetmezligi ve mortalite infekte nekrozda iki
kat yiiksek goriiliir, cerrahi drenaj gerekli olabilir(94).

Pankreatik nekroz derecesi mortalite ile dogru orantilidir, erken tespiti prognoz
acisindan ¢ok 6nemlidir. Akut pankreatit serilerinde %20 oraninda gortilebilecegi bildirilmistir.
Steril ya da infekte olabilir, infekte nekroz varliginda sistemik komplikasyon riski ¢ok
artar(134). Bizim ¢alismamizda 8 hastada (%4.2) goriintiileme yontemleri ile nekroz saptandi.
Bazi1 hastalarimizda ilk 48 saatte BT ¢ekilmis olmasi ile daha riskli hastalarin gastroenteroloji
servisi yerine direkt yogun bakim {initelerine yatirilmasi bu oranin diistikliiglinde etkili olabilir.
Nekrotizan pankreatit hastalarinda %25 oraninda 6liim goriilmiis olup, tespit edilen mortalite
orani nekroz olmayan pankreatitlere gére anlamli degildir. Bahsedilen 8 adet hastanin birine
cerrahi boliimiince nekrozektomi+batin lavaji uygulandigi izlenirken kalan hastalarda palyatif
tedaviler uygulanmisti.

Siddetli pankreatitlerin seyrinde tiim organ sistemlerini etkileyen komplikasyonlar

goriilebilir. En sik etkilenen sistemler, solunum sistemi ve bobreklerdir. Multiorgan yetmezligi
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gelisen hastalarda mortalitenin arttig1 bilinir ve sistemik komplikasyonlarin varliginda
hastalarin yogun bakim iinitelerinde izlenmesi, yetmezlik bulunan sisteme o6zgii tedaviler
onerilir(99). Bizim ¢alismamiz sonucunda da hastalarin 4 tanesinde (%2.1) yogun bakim
ihtiyaci1 gelistigi, bir hastada hemodiyaliz yapilmasimi gerektiren ABY gelistigi kaydedildi.
Ikiser hastada bosaltic1 torasentez ve parasentez gerektiren plevral ve batin ici siv1 varligi
mevcuttu. Yogun bakimda takip edilen hastalardan birinde o6liimle sonuglanan ARDS
gelismisti. Riskli hasta grubunun erken tanimlanarak organ yetmezliginin gelisimini engelleyici
agresif sivi tedavisi, oksijen destegi, elektrolit imbalanslarinin diizeltilmesi, infeksiyonlarin
tedavisi gibi erken miidahalelerin yapilmasidir. Calismamizda sistemik komplikasyon oraninin
nispeten az gorlilmiis olmasinin hastanemize bagvuran pankreatitli hastalarin cerrahi veya
yogun bakim servislerine de yatmasindan etkilenmis olabilecegi disiiniildii. Belirgin
tanimlanmis sistemik komplikasyon bulgumuz az olmakla birlikte Modifiye Marshall skoru ile
hastalar degerlendirildiginde 39 hastada (%31.9) en az bir sistemde en az bir organ yetmezligi
bulgusu mevcuttu.

Geg¢mis yillarda daha ¢ok kabul edilen, pankreatitlerde antibiyotik kullanimi ile ilgili
Klasik bilgi tim agir pankreatitlerde profilaktik antibiyotik kullanilmasi yoniindeydi. Agir
pankreatitlerde goriilen infeksiyonlarda en sik gram negatif bakteriler etken oldugundan
uygulanacak profilakside hem bu durum dikkate alinmali hem de pankreasa gegisinin iyi
olmasina dikkat edilmelidir. Bu amagla {i¢iincii kusak sefalosporinler, piperasilin, kinolonlar,
imipenem ve metronidazol degisik ¢alismalarda tercih edilen antibiyotikler olmustur(135).
[mipenem giiniimiizde en sik dnerilen ve kullanilan antibiyotiktir. Brands ve arkadaslarinin
2010 yilinda 7 prospektif, randomize, kontrollii klinik calismay1 inceleyerek gerceklestirdikleri
derlemede; antibiyotik profilaksisinin kanitlanmis infeksiyon orani ve mortalite iizerinde etkisi
olduguna dair kanit olmadigi, imipenem kullanilan olgularda infekte pankreatit ve mortalite
oranlari bir miktar azalmakla birlikte bu durumun istatitiksel olarak anlamli diizeyde
saptanmadig1 sonucuna varmislardir(136). Amerikan gastroenteroloji kilavuzlarinda akut
pankreatit tedavisinde rutin ya da proflaktik antibiyotik kullanim1 &nerilmemektedir. infekte
nekroz veya apse varliginda 6rnek alinarak gram boyama ve kiiltiir yapilmasi onerilmekte,
sonuglar beklenirken ampirik tedavi baslanabilecegi bildirilmektedir. Ekstrapankreatik
infeksiyon varligi halinde uygun antibiyotiklerin kullanilmasi O6nerilmistir(99). Bizim
inceledigimiz hasta grubunda hastalarin 95 tanesinin (%50) antibiyotik kullanmis oldugu
saptand1. En sik kullanilan antibiyotik %87.3” liik oranla imipenem iken diger kullanilan

antibiyotikler ampisilin sulbaktam, piperasilin, meropenem, seftriakson ve seftazidim olarak
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belirlendi. Antibiyoterapi verilen gruptaki hastalarin 16kosit ve CRP ortalamalari,
verilmeyenlere gore anlamli Olgiide yiiksek bulundu. Antibiyotik kullanma durumu ile
apse/nekroz varligt ve APACHE II arasinda iliski saptanmazken, Ranson skoru >3 olan
hastalarda daha fazla antibiyotik ihtiyaci oldugu izlendi. Ps6dokist var oldugu bilinen hastalarin
daha ¢ok antibiyotik kullanmis oldugu izlendi. Oliimle sonuglanan 16 hastadan 15’ inin
antibiyotik kullanmis oldugu goriildii, istatistiksel olarak 6liim oran1 antibiyotik alanlarda daha
yiiksekti. Bahsettigimiz verilerimiz degerlendirildiginde, hastalarin komplikasyonlar1 ve akut
pankreatit siddetleri dikkate alindiginda hasta grubumuzda antibiyotik kullaniminin son
yillardaki Onerilere gore yiiksek oldugu izlendi, bu durumun ampirik antibiyotik kullanma
alisgkanligima bagli oldugunu diisiindiik. Yine hastalarda 16kosit ve CRP diizeylerinin yiiksek
olmasi1 ve antibiyotik verilen grupta Ranson skorlarinin belirgin yiiksek olmasi klinik karari
giiclestirmis olabilir. Kullanilan antibiyotik spektrumu literatiirde Onerilenle benzer
nitelikteydi. Oliim oranmin antibiyotik kullanan grupta daha yiiksek tespit edilmesi, bu hasta
grubunda siddetli pankreatit sayisinin fazlaligi ile iliskilendirildi.

Bahsettigimiz tedaviler disinda komplikasyon bulunmayan vakalarin ¢ogunda
hidrasyon, oral beslenmenin kesilmesi ve agr1 kesici ajanlar yeterli olmaktadir. Inceledigimiz
vakalarin da birkag istisna diginda tamaminda bu tedavi modelleri uygulanmis ve agrilari
azalmaya basladiginda birgok hasta az yagli siv1 gidalarla beslenilmeye basglanmastir.

Pankreatit tedavisinde preklinik ve klinik c¢alismalarda mortalite, organ yetmezligi,
nekroz ve diger komplikasyonlar1 azalttigi iddia edilen lexipafant, nafomostat gibi rutin
kullanim1 i¢in daha gii¢lii kanitlara ihtiyaci olan ajanlar vardir. Bunlarinda yaninda hastalara
glutamin verilmesinin organ yetmezligi ve mortaliteyi azalttigini1 bildirilen metaanalizler
mevcuttur(137-140).

Ingiltere’ de 1963-1998 aras1 dénemde hastanede yatan hasta bilgilerine gore akut
pankreatitli hastanede yatig giin sayisi ortalamasi 5 ile 6 giin arasinda tespit edilmistir(141).
Yine California’ da 7 yillik siirede tiim akut pankreatitler incelenmis ve hastanede kalis siireleri
5.8 giin olarak tespit edilmis, bu siirenin 1970’ lerde 11.2 civarinda olup son yillarda azalmaya
basladig1 bildirilmis(109). Bizim hasta grubumuzda ortalama yatis siiresi 13.4 giin bulundu. Bu
oran yukarida s6zii edilen literatiire gore yiiksektir. Etiyolojik nedenler arasinda ortalama yatis
siiresi acisindan fark saptanmadi. Bahsedilen ¢alismalarda mortalite oran1 %4 civarinda ve
komplikasyonlarin daha diisiik izlenmis olmasi bizim yatig siiremizin uzunlugunda etken

olabilir. Ulkeler arasindaki saglik sistemi farkliliklar1 da buna yol agmis olabilir.
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Akut pankreatit mortalite orani ¢esitli kaynaklarda %3-17 arasinda bildirilmistir(3, 4).
Bizim hasta grubumuzda 16 hastanin (%8.4) 6lmiis oldugu saptandi ki bu oran literatiir bilgisi
ile uyumludur. Atlanta kriterlerine gére agir pankreatit tanimlanan 13 hastanin 11’inin (%84.6)

Oliimle sonuc¢landigi belirlendi.
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SONUCLAR

Sonug olarak ¢alismamizda;

. Akut pankreatit siklig1 cinsler arasinda esit olup, yasla birlikte mortalitenin arttig1 izlendi.
. Etiyolojide en sik biliyer nedenler yer alirken bunu sirasiyla idiyopatik grup, alkol ve
ilacin takip ettigi bulundu.

. Bagvuru tire, kreatinin, LDH ve CRP degerleri ile diisiik bikarbonat ve parsiyel
karbondioksit basinci arasinda anlamli mortalite artis1 saptandi.

CRP diizeyi, diger etiyolojik gruplara gore alkolik ve biliyer etyolojide yiiksekti.
Skorlama sistemlerinin siddetli pankreatit tanimladig olgularda mortalite ve
komplikasyon gelisiminin yiiksek oldugu tespit edildi.

. Herhangi bir sebeple antibiyotik kullaniminin mortalite oranini azaltmadig: goriildii.
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OZET

Bu calismada akut pankreatit tanisi ile yatarak tedavi gérmiis hastalarin demografik
ozelliklerini, hastalik etiyolojilerini tanimlamak; klinik, laboratuvar ve goriintiileme verilerini
inceleyerek son yillarda tedavi yaklasimlarinda ve hastalik sonuglarindaki degisiklikleri
incelemeyi amagladik. Calismamizda Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi Gastroenteroloji Bilim
Dali’nda 01.01.2010 ila 01.08.2015 tarihleri arasinda akut pankreatit tanisi ile yatarak tedavi
gormiis olan 190 hasta retrospektif olarak incelendi.

Hastalarin %45.7” si kadin (87 hasta), %54.3” i erkek (103 hasta) ,yas ortalamasi
58.6£16.7 (18-93) wildi. Etiyolojide en sik biliyer nedenler saptanirken, bunu sirasiyla
idiyopatik ve alkole baglh pankreatitler izledi. Hastalarin 182’ sinde (%95.8) akut 6dematoz
pankreatit, 8 inde (%4.2) ise nekrotizan pankreatit oldugu goriildii. Alkolik pankreatit
erkeklerde, biliyer pankreatit kadinlarda daha fazla gozlendi. Tiim hastalarin %8.4’ iiniin 6lmiis
oldugu saptandi. Ileri yasta siddet ve mortalitenin arttig1 saptandi. CRP diizeyi yiiksek olan
hastalarda daha fazla organ yetmezligi ve oliim gorildi. Hastalarda iire, kreatinin, LDH
yiiksekligi ve kan gazinda diisiik bikarbonat ile parsiyel karbondioksit basinci varliginda artmig
mortalite tespit edildi. Ozellikle APACHE II ve Modifiye Marshall skorlama sistemleri
kullanilmasinin siddetli pankreatit ve mortalite 6ngoriisiinde basarili oldugu izlendi. Nekroz
tahmininde Ranson skorunun daha fazla vaka belirleyebildigi tespit edildi. Hastalarin yarisinin
cesitli nedenlerle antibiyotik kullandig1 saptandi.

Sonu¢ olarak; inceledigimiz hasta grubunda etyolojide en sik biliyer nedenlerin
oldugunu, pankreas siddetinin yas ile birlikte arttigini, etiyolojik nedenler arasinda mortalite

oranlar arasinda fark olmadig goriildii. Klinik skorlama sistemleri ile birlikte 6zellikle CRP
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diizeyinin takibinin hastalik gidisini 6ngérmede 6nemli oldugu ve antibiyotik tedavisinin

sagkalim {izerine etkisi bulunmadig1 tespit edildi.

Anahtar kelimeler: Akut pankreatit, etiyoloji, nekroz, Ranson skoru
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RETROSPECTIVE EVALUATION OF PATIENTS WITH ACUTE
PANCREATITIS

SUMMARY

In this study, we aimed to define demographic characteristics and disease etiologies of
patients who had received inpatient treatment with the diagnosis of acute pancreatitis; and to
assess the changes in therapeutic approaches and disease outcomes in recent years by evaluating
clinical, laboratory and imaging data. In our study, 190 patients who had received inpatient
treatment with the diagnosis of acute pancreatitis between 01.01.2010-08.01.2010 in Trakya
University Faculty of Medicine, Department of Gastroenterology were studied retrospectively.

45.7% of patients were female(87 patients) and 54.3% were male(103 patients), mean
age was 58.6 = 16.7 (18-93) years. Most commonly detected etiology were biliary causes, they
were followed by idiopathic and alcohol-related pancreatitis, respectively. Acute edematous
pancreatitis was seen in 182 patients(95.8%) and necrotizing pancreatitis was seen in 8 (4.2%)
patients. Alcoholic pancreatitis was seen more in men, biliary pancreatitis was seen more in
women. 8.4% of all patients had died. The severity and mortality of disease were higher in
advanced age. More organ failures and deaths were observed in patients with high CRP levels.
Increase in mortality was detected in patients with the presence of high urea, creatinine, LDH
levels and low bicarbonate and partial carbon dioxide pressure in blood gas. Especially, the use
of APACHE Il and Modified Marshall scoring systems were found to be successful in severe

pancreatitis and mortality prediction. It was found that Ranson score can identfy more cases in
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necrosis prediction. According to study, the half of the patients had been used antibiotics for
various reasons.

To conclude; in group of patients we studied, most commonly detected etiology were
biliary causes, severity of pancreatitis increased with the age and there was no difference in
mortality ratios between etiological factors. It was found that the clinical scoring systems and
especially monitoring of CRP levels were important to predict the disease course and antibiotic

treatment had no effect on survival.

Keywords: Acute pancreatitis, etiology, necrosis, Ranson score

56



10.

KAYNAKLAR

Bradley, E.L., 3rd, A clinically based classification system for acute pancreatitis.
Summary of the International Symposium on Acute Pancreatitis, Atlanta, Ga,
September 11 through 13, 1992. Arch Surg, 1993. 128(5):586-90.

Longo, D.L., et al., Harrison's Principles of Internal Medicine. 2008, United States of
America: The McGraw-Hill Companies 2634-2648.

Peery, A.F., et al., Burden of gastrointestinal disease in the United States: 2012 update.
Gastroenterology, 2012. 143(5):1179-87 e1-3.

Banks, P.A., M.L. Freeman, and G. Practice Parameters Committee of the American
College of, Practice guidelines in acute pancreatitis. Am J Gastroenterol, 2006. 101(10):
2379-400.

Carioca, A.L., et al., Severity assessment of acute pancreatitis: applying Marshall
scoring system. Rev Col Bras Cir, 2015. 42(5):325-7.

Upchurch, E., Local complications of acute pancreatitis. Br J Hosp Med (Lond), 2014,
75(12):698-702.

Dolezalova, L., et al., (Severe acute pancreatitis - managing complications using a
combination of minimally invasive approaches). Rozhl Chir, 2014. 93(4):216-9.

Pitchumoni, C.S., N. Agarwal, and N.K. Jain, Systemic complications of acute
pancreatitis. Am J Gastroenterol, 1988. 83(6):597-606.

Putz, R. and R. Pabts, Atlas der Anatomie des menschen/Sobotta. 1993, Munchen,
Wien, Baltimore.

Pansky, B., Anatomy of the pancreas. Emphasis on blood supply and lymphatic
drainage. Int J Pancreatol, 1990, 101-8.

57



11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24,

25.

26.

Bradley, E.L. and R.B. Zeppa, The Pancreas in Textbook of Surgery D.C. 13 ed.
Philadelphia: WB Saunders CO.1986, 1170-87.

Junqueira, L.C., J. Carneiro, and R.O. Kelley, Basic Histology. 1998, Stamford: The
McGraw-Hill Publishing Co.328-32

Guyton, A.C. and J.E. Hall, Textbook of Medical Physiology. 11 ed. Philadelphia,
Pennsylvania: Elsevier Inc.2007,799-802.

Mennecier, D., et al., Incidence and severity of non alcoholic and non biliary pancreatitis
in a gastroenterology department. Gastroenterol Clin Biol, 2007. 31(8-9 Pt 1): 664-7.

Pankreatitte, P.S.A., Akut Pankreatitte Yaklasim ve Tedavi. IU Cerrahpasa Tip
Fakiiltesi Siirekli Tip Egitimi Etkinlikleri Hepato-Bilier Sistem ve Pankreas Hastaliklar1
Sempozyum Dizisi, 2002(28):239-262.

Gimenez, T.R., A.G. Calvo, and J.G. Vicent, Etiology of acute pancreatitis. Central
European Journal of Medicine, 2014. 9(4):530-542.

Lerch, M.M., et al., Pancreatic outflow obstruction as the critical event for human gall
stone induced pancreatitis. Gut, 1994. 35(10):1501-3.

Harvey, M.H., M.C. Cates, and H.A. Reber, Possible mechanisms of acute pancreatitis
induced by ethanol. Am J Surg, 1988. 155(1):49-56.

Goff, J.S., The human sphincter of Oddi. Physiology and pathophysiology. Arch Intern
Med, 1988. 148(12):2673-7.

Matej, R., D. Housa, and T. Olejar, Acute pancreatitis: proteinase-activated receptor-2
as Dr. Jekyll and Mr. Hyde. Physiol Res, 2006. 55(5):467-74.

Chowdhury, P. and P. Gupta, Pathophysiology of alcoholic pancreatitis: an overview.
World J Gastroenterol, 2006. 12(46):7421-7.

Toouli, J., et al., Guidelines for the management of acute pancreatitis. Journal of
gastroenterology and hepatology, 2002. 17(s1):15-39.

Yang, A.L., et al., Epidemiology of alcohol-related liver and pancreatic disease in the
United States. Arch Intern Med, 2008. 168(6):649-56.

Yadav, D., G.I. Papachristou, and D.C. Whitcomb, Alcohol-associated pancreatitis.
Gastroenterol Clin North Am, 2007. 36(2):219-38.

Yen, S., C.C. Hsieh, and B. MacMahon, Consumption of alcohol and tobacco and other
risk factors for pancreatitis. Am J Epidemiol, 1982. 116(3):407-14.

Petrou, A., et al., Acute recurrent pancreatitis: a possible clinical manifestation of
ampullary cancer. JOP, 2011. 12(6):593-7.

58



217.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

39.

40.

41.

42.

43.

Kohler, H. and P.G. Lankisch, Acute pancreatitis and hyperamylasaemia in pancreatic
carcinoma. Pancreas, 1987. 2(1):117-9.

Parenti, D.M., W. Steinberg, and P. Kang, Infectious causes of acute pancreatitis.
Pancreas, 1996. 13(4):356-71.

Jones, M.R., et al., Drug-induced acute pancreatitis: a review. Ochsner J, 2015. 15(1):
45-51.

Badalov, N., et al., Drug-induced acute pancreatitis: an evidence-based review. Clin
Gastroenterol Hepatol, 2007. 5(6):648-61; quiz 644.

Forsmark, C.E., et al., AGA Institute technical review on acute pancreatitis.
Gastroenterology, 2007. 132(5):2022-44.

Murphy, M.J., et al., Hypertriglyceridemia and acute pancreatitis. JAMA Intern Med,
2013. 173(2):162-4.

Fortson, M.R., S.N. Freedman, and P.D. Webster, 3rd, Clinical assessment of
hyperlipidemic pancreatitis. Am J Gastroenterol, 1995. 90(12):2134-9.

Mithofer, K., et al., Acute hypercalcemia causes acute pancreatitis and ectopic
trypsinogen activation in the rat. Gastroenterology, 1995. 109(1):239-46.

Khoo, T.K., et al., Acute pancreatitis in primary hyperparathyroidism: a population-
based study. J Clin Endocrinol Metab, 2009. 94(6):2115-8.

Lenz, J.1., et al., Acute necrotizing pancreatitis as first manifestation of primary
hyperparathyroidism. World J Gastroenterol, 2010. 16(23):2959-62.

Cappell, M.S., Acute pancreatitis: etiology, clinical presentation, diagnosis, and
therapy. Med Clin North Am, 2008. 92(4):889-923.

Hackert, T., etal., Ischemic acute pancreatitis: clinical features of 11 patients and review
of the literature. Am J Surg, 2009. 197(4):450-4.

Yeo CJ, CJ., The pancreas. In: Sabiston DC, editor. Textbook of surgery. 14 th ed.
Philadelphia: W.B. Saunders.1991,1076-1107.

Mitchell, R.M., M.F. Byrne, and J. Baillie, Pancreatitis. Lancet, 2003. 361(9367): 1447-
55.

Matull, W.R., S.P. Pereira, and J.W. O'Donohue, Biochemical markers of acute
pancreatitis. J Clin Pathol, 2006. 59(4):340-4.

Clavien, P.A., et al., Acute pancreatitis and normoamylasemia. Not an uncommon
combination. Ann Surg, 1989. 210(5):614-20.

Swensson, E.E. and K.l. Maull, Clinical significance of elevated serum and urine
amylase levels in patients with appendicitis. Am J Surg, 1981. 142(6):667-70.

59



44,

45.

46.

47.

48.

49.

50.

51.

52.

53.

54.

55.

56.

57.

58.

59.

Sternby, B., et al., What is the best biochemical test to diagnose acute pancreatitis? A
prospective clinical study. Mayo Clin Proc, 1996. 71(12):1138-44.

Gumaste, V., P. Dave, and G. Sereny, Serum lipase: a better test to diagnose acute
alcoholic pancreatitis. Am J Med, 1992. 92(3):239-42.

Gomez, D., et al., Retrospective study of patients with acute pancreatitis: is serum
amylase still required? BMJ Open, 2012. 2(5).

Brown, A., J. Orav, and P.A. Banks, Hemoconcentration is an early marker for organ
failure and necrotizing pancreatitis. Pancreas, 2000. 20(4):367-72.

Larvin, M., Assessment of severity and prognosis in acute pancreatitis. Eur J
Gastroenterol Hepatol, 1997. 9(2):122-30.

Wu, B.U., et al., Blood urea nitrogen in the early assessment of acute pancreatitis: an
international validation study. Arch Intern Med, 2011. 171(7):669-76.

Muddana, V., et al., Elevated serum creatinine as a marker of pancreatic necrosis in
acute pancreatitis. Am J Gastroenterol, 2009. 104(1):164-70.

Pongprasobchai, S., et al., Erythrocyte sedimentation rate and C-reactive protein for the
prediction of severity of acute pancreatitis. Pancreas, 2010. 39(8):1226-30.

Tenner, S., H. Dubner, and W. Steinberg, Predicting gallstone pancreatitis with
laboratory parameters: a meta-analysis. Am J Gastroenterol, 1994. 89(10):1863-6.

Condon, J.R., et al., The aetiology of hypocalcaemia in acute pancreatitis. Br J Surg,
1975. 62(2):115-8.

Whitted, A.D., et al., A dyshomeostasis of electrolytes and trace elements in acute
stressor states: impact on the heart. Am J Med Sci, 2010. 340(1):48-53.

Mentula, P., et al., (Early prediction of organ failure in acute pancreatitis). Duodecim,
2005. 121(12):1331.

Malecka-Panas, E., et al., Endocrine pancreatic function in patients after acute
pancreatitis. Hepatogastroenterology, 2002. 49(48):1707-12.

Bracey, E., et al., Pulse oximetry in acute pancreatitis; independent predictor of severity.
Br J Surg, 2003. 90(Suppl 1):126.

Papachristou, G.I. and D.C. Whitcomb, Predictors of severity and necrosis in acute
pancreatitis. Gastroenterol Clin North Am, 2004. 33(4):871-90.

Rifkind, K.M., L.R. Lawrence, and J.H. Ranson, Acute pancreatitis. Initial
roentgenographic signs. N Y State J Med, 1976. 76(12):1968-72.

60



60.

61.

62.

63.

64.

65.

66.

67.

68.

69.

70.

71.

72.

73.

74.

75.

Heller, S.J., et al., Pleural effusion as a predictor of severity in acute pancreatitis.
Pancreas, 1997. 15(3):222-5.

Neoptolemos, J.P., et al., The urgent diagnosis of gallstones in acute pancreatitis: a
prospective study of three methods. Br J Surg, 1984. 71(3):230-3.

Merkle, E.M. and J. Gorich, Imaging of acute pancreatitis. Eur Radiol, 2002. 12(8):
1979-92.

Block, S., et al., Identification of pancreas necrosis in severe acute pancreatitis: imaging
procedures versus clinical staging. Gut, 1986. 27(9):1035-42.

Nichols, M.T., P.D. Russ, and Y.K. Chen, Pancreatic imaging: current and emerging
technologies. Pancreas, 2006. 33(3):211-220.

Morgan, D.E., et al., Pancreatic fluid collections prior to intervention: evaluation with
MR imaging compared with CT and US. Radiology, 1997. 203(3):773-778.

Frakes, J.T., Acute biliary pancreatitis: when is ERCP needed. ASGE Clinical Update,
1999. 7:1-4.

Malfertheiner, P. and T.P. Kemmer, Clinical picture and diagnosis of acute pancreatitis.
Hepatogastroenterology, 1991. 38(2):97-100.

Otsuki, M., et al., Criteria for the diagnosis and severity stratification of acute
pancreatitis. World journal of gastroenterology: WJG, 2013. 19(35):5798.

Banks, P.A., et al., Classification of acute pancreatitis—2012: revision of the Atlanta
classification and definitions by international consensus. Gut, 2013. 62(1):102-111.

Ranson, J.H., et al., Prognostic signs and the role of operative management in acute
pancreatitis. Surg Gynecol Obstet, 1974. 139(1):69-81.

Khanna, A.K., et al.,, Comparison of Ranson, Glasgow, MOSS, SIRS, BISAP,
APACHE-II, CTSI Scores, IL-6, CRP, and procalcitonin in predicting severity, organ
failure, pancreatic necrosis, and mortality in acute pancreatitis. HPB Surgery, 2013.

De Bernardinis, M., et al., Discriminant power and information content of Ranson's
prognostic signs in acute pancreatitis: a meta-analytic study. Critical care medicine,
1999. 27(10):2272-2283.

Ranson, J.H., Etiological and prognostic factors in human acute pancreatitis: a review.
Am J Gastroenterol, 1982. 77(9): 633-8.

Knaus, W.A., et al., APACHE-acute physiology and chronic health evaluation: a
physiologically based classification system. Crit Care Med, 1981. 9(8):591-7.

Knaus, W.A., et al., APACHE II: a severity of disease classification system. Crit Care
Med, 1985. 13(10):818-29.

61



76.

77.

78.

79.

80.

81.

82.

83.

84.

85.

86.

87.

88.

89.

90.

91.

Dominguez-Muiioz, J.E., et al., Evaluation of the clinical usefulness of APACHE II and
SAPS systems in the initial prognostic classification of acute pancreatitis: a multicenter
study. Pancreas, 1993. 8(6):682-686.

Lankisch, P.G., et al., The harmless acute pancreatitis score: a clinical algorithm for
rapid initial stratification of nonsevere disease. Clinical gastroenterology and
hepatology, 2009. 7(6):702-705.

Blamey, S., et al., Prognostic factors in acute pancreatitis. Gut, 1984. 25(12):1340-1346.

Balthazar, E.J., et al., Acute pancreatitis: value of CT in establishing prognosis.
Radiology, 1990. 174(2):331-336.

Tenner, S., et al., Relationship of necrosis to organ failure in severe acute pancreatitis.
Gastroenterology, 1997. 113(3):899-903.

Simchuk, E.J., et al., Computed tomography severity index is a predictor of outcomes
for severe pancreatitis. The American journal of surgery, 2000. 179(5):352-355.

Working, U., Party on acute pancreatitis: UK guidelines for the management of acute
pancreatitis. Gut, 2005. 54.

Marshall, J.C., et al., Multiple organ dysfunction score: a reliable descriptor of a
complex clinical outcome. Critical care medicine, 1995. 23(10):1638-1652.

Papachristou, G.I., et al., Comparison of BISAP, Ranson's, APACHE-II, and CTSI
scores in predicting organ failure, complications, and mortality in acute pancreatitis.
The American journal of gastroenterology, 2010. 105(2):435-441.

Sanfey, H., M. Aguilar, and R. Jones, Pseudocysts of the pancreas, a review of 97 cases.
The American Surgeon, 1994. 60(9):661-668.

Walt, AJ., et al., The impact of technology on the management of pancreatic
pseudocyst: fifth annual Samuel Jason Mixter Lecture. Archives of Surgery, 1990.
125(6):759-763.

Wade, J.W., Twenty-five year experience with pancreatic pseudocysts: are we making
progress? The American journal of surgery, 1985. 149(6):705-708.

Habashi, S. and P.V. Draganov, Pancreatic pseudocyst. World J Gastroenterol, 2009.
15(1):38-47.

Fong, Y. and L.H. Blumgart, Surgery of the liver and biliary tract. 2000: WB Saunders.

Biichler, M., Acute pancreatitis: novel concepts in biology and therapy. 1999: Blackwell
Publishing.

Beger, H.G., B. Rau, and R. Isenmann, Prevention of severe change in acute
pancreatitis: prediction and prevention. Journal of hepato-biliary-pancreatic surgery,
2001. 8(2):140-147.

62



92.

93.

94.

95.

96.

97.

98.

99.

100.

101.

102.

103.

104.

105.

106.

107.

Beger, H.G., et al., Bacterial contamination of pancreatic necrosis. Gastroenterology,
1986. 91(2):433-438.

Balthazar, E.J., Acute pancreatitis: assessment of severity with clinical and CT
evaluation. Radiology, 2002. 223(3):603-13.

Tyberg, A., et al., Management of pancreatic fluid collections: A comprehensive review
of the literature. World journal of gastroenterology, 2016. 22(7):2256.

Pitchumoni, C., N. Agarwal, and N.K. Jain, Systemic complications of acute
pancreatitis. American Journal of Gastroenterology, 1988:83.

Tran, D., et al., Acute renal failure in patients with acute pancreatitis: prevalence, risk
factors, and outcome. Nephrology Dialysis Transplantation, 1993. 8(10):1079-1084.

Ogawa, M., Acute pancreatitis and cytokines:" second attack™ by septic complication
leads to organ failure. Pancreas, 1998. 16(3):312-315.

Weber, S.M. and L.F. Rikkers, Splenic vein thrombosis and gastrointestinal bleeding in
chronic pancreatitis. World journal of surgery, 2003. 27(11):1271-1274.

Tenner, S., et al., American College of Gastroenterology guideline: management of
acute pancreatitis. The American journal of gastroenterology, 2013. 108(9): 1400-1415.

Wu, B.U. and P.A. Banks, Clinical management of patients with acute pancreatitis.
Gastroenterology, 2013. 144(6):1272-1281.

Yi, F., et al., Meta-analysis: total parenteral nutrition versus total enteral nutrition in
predicted severe acute pancreatitis. Internal Medicine, 2012. 51(6):523-530.

Andriulli, A., et al., Meta-analysis of somatostatin, octreotide and gabexate mesilate in
the therapy of acute pancreatitis. Alimentary Pharmacology and Therapeutics, 1998. 12:
237-245.

Sawyer, R. and C.F. Frey, Is there still a role for distal pancreatectomy in surgery for
chronic pancreatitis? The American journal of surgery, 1994. 168(1):6-9.

Beger, H.G., et al., Results of surgical treatment of necrotizing pancreatitis. World
journal of surgery, 1985. 9(6):972-978.

Palanivelu, C., et al., Management of pancreatic pseudocyst in the era of laparoscopic
surgery—experience from a tertiary centre. Surgical endoscopy, 2007. 21(12):2262-
2267.

Beger, H., et al., Necrosectomy and postoperative local lavage in necrotizing
pancreatitis. British journal of surgery, 1988. 75(3):207-212.

Lankisch, P.G., A.B. Lowenfels, and P. Maisonneuve, What is the risk of alcoholic
pancreatitis in heavy drinkers? Pancreas, 2002. 25(4): 411.

63



108.

109.

110.

111.

112.

113.

114.

115.

116.

117.

118.

119.

120.

121.

Slavin, J., et al., Management of necrotizing pancreatitis. World J Gastroenterol, 2001.
7(4):476-81.

Frey, C.F., et al., The incidence and case-fatality rates of acute biliary, alcoholic, and
idiopathic pancreatitis in California, 1994-2001. Pancreas, 2006. 33(4):336-344.

Nitsche, C.J., et al., Drug induced pancreatitis. Best Practice & Research Clinical
Gastroenterology, 2010. 24(2):143-155.

Vinklerova, 1., et al., Incidence, severity, and etiology of drug-induced acute
pancreatitis. Digestive diseases and sciences, 2010. 55(10):2977-2981.

Mennecier, D., et al., Incidence and severity of non alcoholic and non biliary pancreatitis

in a gastroenterology department. Gastroentérologie clinique et biologique, 2007. 31(8):
664-667.

Douros, A., et al., Drug-induced acute pancreatitis: results from the hospital-based
Berlin case—control surveillance study of 102 cases. Alimentary pharmacology &
therapeutics, 2013. 38(7):825-834.

Urbanek, K., et al., Acute pancreatitis induced by drugs. Acute pancreatitis, 2011. 2: 17-
34.

Eland, LA., et al., Antihypertensive medication and the risk of acute pancreatitis: the
European case-control study on drug-induced acute pancreatitis (EDIP). Scandinavian
journal of gastroenterology, 2006. 41(12):1484-1490.

Eddy, J.J., et al., Pancreatitis in pregnancy: a 10 year retrospective of 15 midwest
hospitals. Obstetrics and gynecology, 2008. 112(5):1075.

Murata, A., et al., Influence of comorbidity on outcomes of older patients with acute
pancreatitis based on a national administrative database. Hepatobiliary & Pancreatic
Diseases International, 2015. 14(4):422-428.

Tsai, C.-J., et al., The effect of long-term intake of cis unsaturated fats on the risk for
gallstone disease in men: a prospective cohort study. Annals of internal medicine, 2004.
141(7):514-522.

Leitzmann, M.F., et al., Prospective study of alcohol consumption patterns in relation
to symptomatic gallstone disease in men. Alcoholism: Clinical and Experimental
Research, 1999. 23(5):835-841.

DU, T., D. RA, and O. KT, Current world literature: Pancreas: Pancreatic acinar cell
physiology and function 869. Surgery, 1991. 109320:522.

Winslet, M., et al., Relation of diagnostic serum amylase levels to aetiology and severity
of acute pancreatitis. Gut, 1992. 33(7):982-986.

64



122.

123.

124.

125.

126.

127.

128.

129.

130.

131.

132.

133.

134.

135.

136.

137.

Agarwal, N., C. Pitchumoni, and A. Sivaprasad, Evaluating tests for acute pancreatitis.
American Journal of Gastroenterology, 1990. 85(4).

Tract, S.f.S.0.t.A., Treatment of acute pancreatitis. Manchester, Mass.: Society for
Surgery of the Alimentary Tract (SSAT), 2004. Accessed December 8, 2006.

Zmi¢, 1., et al., (C-reactive protein and lactate dehydrogenase as single prognostic
factors of severity in acute pancreatitis). Lijecnicki vjesnik, 2006. 129(1-2):1-4.

Yang, Z., et al., Prediction of Severe Acute Pancreatitis Using a Decision Tree Model
Based on the Revised Atlanta Classification of Acute Pancreatitis. PloS one, 2015.
10(11): p. e0143486.

Munoz-Bongrand, N., et al., Serial computed tomography is rarely necessary in patients
with acute pancreatitis: a prospective study in 102 patients. Journal of the American
College of Surgeons, 2001. 193(2):146-152.

Baker, M.E., et al., ACR appropriateness criteria® acute pancreatitis. Ultrasound
quarterly, 2014. 30(4):267-273.

Oto, A., et al., The role of MR cholangiopancreatography in the evaluation of pregnant
patients with acute pancreaticobiliary disease. Br J Radiol, 2009. 82(976):279-85.

Halangk, W. and M.M. Lerch, Early events in acute pancreatitis. Gastroenterology
clinics of North America, 2004. 33(4):717-731.

Maringhini, A., et al., Pseudocysts in acute nonalcoholic pancreatitis (incidence and
natural history). Digestive diseases and sciences, 1999. 44(8):1669-1673.

London, N., et al., Serial computed tomography scanning in acute pancreatitis: a
prospective study. Gut, 1989. 30(3):397-403.

Tsuei, B.J. and R.W. Schwartz, Current management of pancreatic pseudocysts. Curr
Surg, 2003. 60(6):587-90.

Beger, H.G. and B.M. Rau, Severe acute pancreatitis: clinical course and management.
World Journal of Gastroenterology, 2007. 13(38):5043.

Larvin, M., Management of infected pancreatic necrosis. Curr Gastroenterol Rep, 2008.
10(2):107-14.

Howard, T.J. and M.B. Temple, Prophylactic antibiotics alter the bacteriology of
infected necrosis in severe acute pancreatitis. Journal of the American College of
Surgeons, 2002. 195(6):759-767.

Brand, M., D. Bizos, and P.J. O'Farrell, Antibiotic prophylaxis for patients undergoing
elective endoscopic retrograde cholangiopancreatography. The Cochrane Library, 2010.

Xue, P., et al., Impact of alanyl-glutamine dipeptide on severe acute pancreatitis in early
stage. World journal of gastroenterology, 2008. 14(3):474.

65



138.

139.

140.

141.

Asrani, V., et al., Glutamine supplementation in acute pancreatitis: a meta-analysis of
randomized controlled trials. Pancreatology, 2013. 13(5):468-474.

Piascik, M., et al., The results of severe acute pancreatitis treatment with continuous
regional arterial infusion of protease inhibitor and antibiotic: a randomized controlled
study. Pancreas, 2010. 39(6):863-867.

Johnson, C., et al., Double blind, randomised, placebo controlled study of a platelet
activating factor antagonist, lexipafant, in the treatment and prevention of organ failure
in predicted severe acute pancreatitis. Gut, 2001. 48(1):62-69.

Goldacre, M.J. and S.E. Roberts, Hospital admission for acute pancreatitis in an English
population, 1963-98: database study of incidence and mortality. Bmj, 2004.
328(7454):1466-1469.

66



