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OZET

AMAC

Akut pankreatit, pankreasin enflamasyonu ile seyreden, lokal ve sistemik etkileri olan
bir hastaliktir. Nekrotizan pankreatit ise, parankimdeki yikima bagli pankreasta nekrozun
goriildiigli agir bir formudur. Pankreatitin rejyonel komplikasyonu olan vendz trombozun,
nekrotizan pankreatitlerde sik goriildiigli ve morbiditeyi arttirdigi bilinmektedir. Vendz
tromboz gelismesinde birgok parametre rol oynamaktadir ve etiyolojisi tam olarak
bilinmemektedir. Tedavisinde kullanilan antikoagiilan ilaglarin yeri tartismalidir ve literatiirde
tam bir konsensus saglanamamistir. Calismamizda nekrotizan pankreatitlerde vendz tromboz
gelisimine ve rekanalizasyonuna etki eden faktorleri belirlemeyi, tedavi yoOnetimini

netlestirmeyi ve bu sayede ortaya cikabilecek morbiditeleri azaltmay1 amagladik.

HASTALAR VE YONTEMLER

Temmuz 2013 ile Agustos 2022 tarihleri arasinda klinigimizde tetkik edilen 121
nekrotizan pankreatit tanis1 almis olan hasta retrospektif olarak degerlendirildi. Hastalarin;
sosyodemografik ve klinik ozellikleri, aliskanliklari, ek hastaliklari, kullandiklar ilaglar,
laboratuvar degerleri, koagiilasyon ve kanama parametreleri, bagsvuru ve kontrollerdeki
bilgisayarli tomografi bulgulari incelendi. Bu bulgularin splanknik vendz tromboz gelisimi ve
tromboz rekanalizayonu ile olan iligkisi arastirildi. Tedavi dozunda antikoagiilan ilag

kullaniminin tromboz tedavisindeki yeri ve rekanalizasyona etkisi incelendi.

BULGULAR

Hastalarin yas ortalamasi 54,25 yil izlendi ve %58,7’si1 erkek, %41,3 1 kadindi. Toplam
121 hastanin 51°inde (%42,1) splanknik vendz tromboz gelistigi saptandi. Tromboz gelisimi 24
hastada (%47,1) parsiyel iken, 27 hastada (9%52,9) totaldi. Tromboz izlenen 51 hastanin 18’inde
(%35,3) rekanalizasyon gelistigi saptandi.

Tromboz gelisen hastalarin bilgisayarli tomografileri incelendiginde, nekroz orani ve
bilgisayarli tomografi siddet indeksi arttik¢a hastalarda tromboz goriilme oraninda bir artma
oldugu izlendi. Total tromboz gelismesi durumunda rekanalizasyon oraninin daha diisiik

oldugu saptandi (p<0,001).



Diyabeti olan vendz trombozlu olgularin hicbirinin rekanalize olmadig: ve rekanalize
olan olgularda ise diyabet bulunmadigi izlendi (p=0,019). Rekanalizasyon goriilen hastalarda
faktor 8, ristosetin kofaktor diizeyinin yiiksek oldugu saptanirken; aktive protein C rezistans
diizeyinin ise daha diisiik oldugu goriildii.

Antikoagiilan kullanimina gore tromboz gelisim oranlarinda anlamli bir farklilik
goriilmedi (p=0,239). Tromboz gelisen hastalarda tedavi dozu antikoagiilan kullanimina gore
rekanalizasyon oranlarinda istatistiksel olarak anlamli derecede bir farklilik saptanmadi

(p=0,438).

SONUC

Nekrotizan pankreatitlerin klinik seyri dinamik ve karmasik bir siire¢ olup, vendz
tromboz gelisimi enflamasyonun siddeti ve siiresi ile yakindan iligkilidir. Bu siirecte
enflamasyonun siddetinin en iyi gostergelerinden birisi bilgisayarli tomografi bulgular ile
birlikte bilgisayarli tomografi siddet indeksidir. Nekrotizan pankreatite bagli olarak gelisen
splanknik ven trombozlarindaki rekanalizasyon oncelikle enflamasyonun gerilemesine baglidir
ve tedavi dozu antikoagiilan verilmesinin etkinligi gosterilememistir. Diyabet varliginda

rekanalizasyon giiclesmektedir.



ABSTRACT

OBJECTIVE
Acute pancreatitis is a disease that occurs with inflammation of the pancreas

parenchyma and has local and systemic effects. Necrotizing pancreatitis is a severe form of
pancreatitis which has pancreatic necrosis due to destruction of the pancreas parenchyma. It is
known that venous thrombosis, a regional complication of pancreatitis, is frequently seen in
necrotizing pancreatitis and increases morbidity. Many parameters play a role in the
development of venous thrombosis and its etiology is not fully known. The place of
anticoagulant drugs used in its treatment is controversial and a complete consensus has not been
achieved in the literature. In our study, we aimed to determine the factors affecting the
development and recanalization of venous thrombosis, to clarify the treatment management,

and thus to reduce the morbidities that may arise in necrotizing pancreatitis.

MATERIALS AND METHODS

One hundred twenty-one patients diagnosed with necrotizing pancreatitis, who applied
to our clinic between July 2013 and August 2022, were evaluated retrospectively. All the
patients’ sociodemographic and clinical characteristics, habits, comorbidities, medications,
laboratory values, computed tomography findings that were gathered on admission and follow-
up were examined. The relationship of these parameters with the development of splanchnic
venous thrombosis and recanalization was investigated. The role of anticoagulant drug use in

the treatment of thrombosis and its effect on recanalization were examined.

RESULTS

The mean age of the patients was 54.25 years and 58.7% were male and 41.3% were
female. It was determined that splanchnic venous thrombosis developed in 51 (42.1%) of all
121 patients. While the development of thrombosis was partial in 24 patients (47.1%) and total
in 27 patients (52.9%). Recanalization was detected in 18 (35.3%) of 51 patients which had
thrombosis before.

When the computed tomography scans of the patients who developed thrombosis were
examined, it was observed that the incidence of thrombosis increased as the necrosis ratio of
pancreas parenchyma and the computed tomography severity index increased. Recanalization

rate was found to be lower in case of total thrombosis (p<0.001).



It was observed that none of the diabetic patients with venous thrombosis were
recanalized and the patients who were recanalized did not have diabetes (p=0.019). While factor
8 and ristocetin cofactor levels were found to be higher in patients with recanalization; activated
protein C resistance level was found to be lower.

There was no significant difference in the rates of thrombosis development according
to the use of anticoagulants (p=0.239). And also, there was no significant difference in
recanalization rates according to the use of anticoagulants in patients who developed

thrombosis before (p=0.438).

CONCLUSION

The clinical course of necrotizing pancreatitis is a dynamic and complex process, and
the development of venous thrombosis is closely related to the severity and duration of the
inflammation. In this process, one of the best measurements of the inflammation is the
computed tomography findings together with the computed tomography severity index scoring
system. Recanalization in splanchnic vein thrombosis due to necrotizing pancreatitis primarily
depends on the regression of inflammation and the benefit of anticoagulant treatment is not

observed. In the presence of diabetes, recanalization becomes difficult.



1. GIRIS VE AMAC

Akut pankreatit; pankreas asiner hiicrelerinin hasar1 sonucu sindirim proenzimlerinin
aktif hale gelmesi ile baslayan, lokal ve sistemik enflamasyon ile seyreden bir hastaliktir (1).
Bat1 toplumlarinda insidanst 100.000°de 5 ile 30 arasinda olup biliyer patoloji ve alkol akut

pankreatit gelisiminin %80 nedenini olusturmaktadir (2).

Akut pankreatit genelde kendini sinirlayan ve iyi seyirli bir hastalik olmakla birlikte
yaklasik %20 hastada agir pankreatit gelismektedir (3). Agir pankreatitin parankim nekrozu ile
seyreden formu ise nekrotizan pankreatittir ve %34-95 arasinda morbidite ve %2-39 arasinda

mortaliteye sahiptir (4).

Pankreatite sekonder olarak lokal, rejyonel ve sistemik komplikasyonlar
gelisebilmektedir (5). Rejyonel komplikasyonlar iginde yer alan splankik vendz tromboz, akut
pankreatitlerde de goriilebilmekle beraber nekrotizan pankreatitlerde ¢ok daha yaygindir ve
literatiirde etiyolojisi tam olarak belirlenememistir. Vendz tromboz gelisen hastalarda
morbiditenin arttig1 bilinmektedir fakat tedavi yontemleri ve antikoagiilan ilaglarin etkinligi

konusunda tam bir konsensus saglanamamistir (6).

Vendz tromboz gelisen pankreatit hastalarinda trombozun rekanalize olabildigi
gbzlenmistir. Rekanalizasyon gelismeyen hastalarda, vendz doniis yeni olusan kollateraller
aracilig1 ile saglanmaktadir. Rekanalizasyon olusma etiyolojisi tam olarak bilinmese de
enflamasyonun azalmasi ile korele oldugu diistiniilmektedir. Antikoagiilan tedavinin etkinligi

ise tartismalidir (7).

Akut pankreatit dinamik bir siiregtir. Dolayist ile hastaligin gelisimi tiim evreleri ile ele
alimmal1 ve tedavisi de bu yonde planlanmalidir. Her hasta agir pankreatit olarak hastaneye
bagvurmamaktadir. Hafif 6demat6z pankreatit olarak baslayan hastalarin ¢ogu remisyona
gitmektedir fakat bazi hastalar ciddi pankreatite hatta nerkotizan pankreatite evrildigi
bilinmektedir. Komplikasyonlarin siddeti de enflamasyonun siddeti ile birlikte artmaktadir.
Zamaninda ve dogru tedavi edilmeyen hastalar multiorgan yetmezligine, hatta 6liime kadar

gidebilmektedir.



Enflamasyonun yaratacagi etkiler her hastada birbirinden farklidir bu yilizden her
hastanin tedavisi kigiye 6zgii olmalidir. Bazen agir bir pankreatitte hastalarda ciddi semptomlar
goriilmezken; laboratuvar ve goriintileme olarak daha hafif pankreatit olarak
siniflandirabilecegimiz ~ hastalarda  semptomlar daha alevli  seyredebilmektedir.
Komplikasyonlar da ayni sekilde hastadan hastaya farklilik gostermektedir. Bazi hastalarda
semptom ve enfeksiyon bulgulari gelismeyip konservatif kalinmasi gerekirken, bazi hastalarda
komplikasyonlar ve sepsise gidis ¢ok daha hizli olmaktadir ve tedavisi ivedilikle

diizenlenmelidir (8).

Klinigimizin nekrotizan pankreatitlere yaklasimi geregi her hasta belirli araliklarla
kontrole ¢cagirilmaktadir. Literatiirden farkli olarak, kontrole gelen nekrotizan pankreatit tanili
hastalar, her kontrol déneminde kendi aralarinda incelendi. Hastalarin sosyodemografik ve
klinik ozellikleri, aliskanliklari, ek hastaliklari, kullandiklar1 ilaglar, hastaneye bagvuru
anindaki laboratuvar degerleri, koagiilasyon ve kanama parametreleri, bagvuru ve her kontrol
donemindeki bilgisayarli tomografi (BT) bulgular1 degerlendirildi. Bu parametrelere gore
hastaligin seyri, komplikasyonlarinin olusma siklig1 ve zamani incelendi. Ozellikle, literatiirde
cok fazla yer almayan splanknik vendz tromboz gelisimi ve hastalarin takipleri sirasinda hangi

durumlarda bu trombozlarin rekanalize oldugu iizerinde duruldu.

Calismamizda nekrotizan  pankreatitlerde vendz tromboz  gelisimine ve
rekanalizasyonuna etki eden faktorleri belirlemeyi, tedavi yonetimini netlestirmeyi ve bu

sayede ortaya c¢ikabilecek morbiditeleri azaltmay1 amacladik.



2. GENEL BILGILER

2.1. PANKREAS

2.1.1. Tarihce

Pankreas ilk olarak milattan 6nce 300 yilinda bilimsel anatominin babas1 olarak kabul
edilen Kalkedonlu Herophilos tarafindan tanimlandi. On yedinci ylizyi1lda Georg Wirsiing ve
Giovanni Santorini tarafindan kanallar1 ve nemi anlasilmaya baslanan pankreasin sindirimdeki
rolii ilk olarak Claude Bernard tarafindan ortaya konuldu (9) Yirminci yiizyilda endokrin
fonksiyonlar1 aydinlatilarak diyabet ile iligkisi ortaya konuldu. Adaciklardan olustugu 6grenildi
ve fonksiyonlarindaki eksikliklere gore hastaliklar tanimlandi (10). Modern tibbin gelismesi ile
birgok fonksiyonu ortaya konulmasina ragmen pankreasin aydinlatilamamis bir¢ok gorevi

halen gizemini korumaktadir.

2.1.2. Pankreasin Embriyolojik Gelisimi

Pankreasin embriyolojik gelisimi 3 ana hattan olusur. Ilki foregut endoderminden
ventral ve dorsal ¢ikintilarin olusumudur. Bunu, pankreas morfogenezisi, pankreasin biiyiimesi,
dallanmas1 ve rotasyona ugramasi takip eder. Sonrasinda multipotent progenitdr hiicrelerin

endokrin ve ekzokrin farklilasmasi ile son bulur (11,12).

Inf.vena cava Aorta

DorsoT—.—:l

mesentery

7/ Semeemaaa __..-,--‘
Avascular. nc\'eos
plane of PO >

of Treitz)

‘pancreas

Duodenum

Duodenum

Venfrol

Ventral poncreos

mese%

W;/

Sekil 1 Pankreasin Embriyolojik Gelisimi. Skandalakis JE, Gray SW, Rowe JS Jr, et al: Anatomical complications of
pancreatic surgery. Contemporary Surgery 15:17- 50, 1979



2.1.3. Pankreas Histolojisi ve Fizyolojisi

Pankreas gozle goriilebilir lobiiler anatomiye sahiptir. Lobiil boyutlar1 1 ile 10 mm

arasinda degismekte olup ince bir stroma tarafindan ayrilmistir (11).

Pankreas gorevine gore endokrin ve ekzokrin olarak ikiye ayrilir. Ekzokrin pankreas
asiner hiicrelerden meydana gelir ve pankreasin yaklasik %82’sini olusturur. Asetilkolin ve
kolesistokinin etkisi ile tripsinojen, kimotripsinojen ve prokarboksipeptidaz gibi prekiirsor
enzimler salinir. Ince bagirsakta enteropeptidaz etkisi ile tripsinojen tripsine gevrilir. Tripsin
ise diger enzimleri aktif formuna doniistiiriir. Aktiflesen enzimler ince bagirsakta sindirimde
rol oynar. Asiner hiicrelerden salgilanan sivi ayn1 zamanda o-amylase, lipaz, kolipaz,
kollajenaz, elastaz, fosfolipaz A, riboniikleaz gibi enzimler icerir ve yiiksek HCO? (Bikarbonat)
icerigi sayesinde pH dengesinin kurulmasinda rol oynar. Langerhans adacik hiicrelerinin
salgilar1 endokrin fonksiyonunu yerine getirir. Bes adet tanimlanmis pankreas adacik hiicreleri
vardir. a, B, 0, €, ve PP hiicreleri siras1 ile glukagon, insiilin, somatostatin, ghrelin ve pankreatik

polipeptidleri salgilayarak endokrin fonksiyonlarini gerceklestirir (12).

2.1.4. Pankreas Anatomisi

Pankreas duodenum 2. kitadan baslayip dalaga dogru uzanan ve retroperitonda yer alan
bir organdir. Eriskinde yaklasik 75 ile 100 gram arasinda degismekte olup 15 ile 20 cm

uzunlugundadir (13).
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Sekil 2 Pankreas Anatomisi ve Komsuluklari. Drawing by Jennifer Parsons Brumbaugh, in Hruban RH, Pitman MB,
Klimstra DS. Tumors of the pancreas. AFIP Atlas of Tumor Pathology, 4th series, fascicle 6. Washington, DC: American
Registry of Pathology, 2007:Chapterl

Abdominal aorta

Pankreas, siiperior mezenterik arter ve siiperior mezenterik ven (SMV) komsulugunda
asagiya dogru uzanan uncinat, duodenum komsulugunda bag, devaminda boyun, vertebralarin

oniinde korpus ve dalaga dogru uzanan kuyruk béliimlerinden olusur (14).

Pankreasin arteriyel beslenmesi ¢olyak ve siiperior mezenterik arterin dallarindan
saglanir. Gastroduodenal arter, ana hepatik arterden pankreas basina dogru uzanarak anterior
ve posterior siiperior pankreatoduodenal arterleri olusturur. Bu arterler siiperior mezenterik
arterden ¢ikan inferior pankreotoduodenal arterler ile ark olusturur. Gvde ve kuyruk kismi ise
pankreasin arkasinda seyreden splenik arterden beslenir. Ven6z drenaj da arteryel beslenmeye
eslik eder. Genellikle siiperior venler direkt portal vene (PV) agilir iken posterior inferiordaki
venler inferior mezenterik vene ve anterior inferiordaki venler ise siiperior mezenterik vene

dokiiliir. Siiperior mezenterik ven ve splenik ven (SV) birleserek portal veni olusturur (13,15).
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Sekil 3 Pankreasin Arteriyel Yapilari. Delaney, C. P. (2013). Netter’s Surgical Anatomy and Approaches. Chapterl5 p117
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Sekil 4 Pankreasin Vendz Yapilarr. Schwartz’s Principle of Surgery, Eleventh Edition. In McGraw-Hill Education. Chapter
33 pl434

Pankreas, sivilarini pankreatik kanal araciligr ile duodenum ikinci kitaya bosaltir. Ana
pankreatik kanal (Wirsung) 2-3 mm ¢apinda olup papilla duodeni majorden (Papilla Vateri)
baslayarak pankreas ortasindan kuyruguna dogru uzanir. Ana hepatik kanal, Wirsung Kanali
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ile pankreasin basinda birleserek major papilla araciligt ile duodenuma agilir. Ampulla
Vateri’de bulunan Oddi Sfinkteri ise sahip oldugu sirkiiler kaslar sayesinde kanalin agilip
kapanmasinda rol oynar. Pankreas baginin anterosiiperiorunu drene eden aksesuar pankreatik
kanal (Santorini) ise genellikle hastada mindr papilladan duodenuma agilirken %30 hastada
duodenum ile baglantisi bulunmaz. Yiizde 10 hastada ise Wirsung ve Santorini kanallari

birlesmeyerek ayr1 ayr1 duodenuma drene olurlar ve bu varyasyona pankreatik divisum denir

(13).

gmn::'lnon

. ile duct .
"~\ / Main I
Accessory C ) ductl '_“‘ °
pancreatic o

duct wadl N

Sphincter  Sphincter
papillae pancrealicus

Sekil 5 Major ve Minér Pankreatik Kanallarin Anatomisi. Vanden Heuvel, J. P. (2013). Acute Pancreatitis: Introduction.
Gastroenterology

2.1.5. Pankreatit

2.1.5.1. Tanmm ve Epidemiyolojisi

Pankreatit pankreasin enflamasyonu olarak tanimlanir. Lokal olarak pankreasta sinirlt
kalabilecegi gibi sistemik enflamatuvar yanit sendromuna ve hatta organ yetmezligine kadar
gidebilen tablolara neden olabilir. Ani baslangi¢h ve 6 aydan kisa siirenlere akut pankreatit,
birden fazla atak halinde olanlara rekiirren pankreatit ve 6 aydan fazla siirenlere kronik

pankreatit denir (16).

Akut pankreatit bat1 toplumunda 100.000’de 5-30 kiside goriilme insidansina sahip olup
biliyer patoloji ve alkol bunlarin %80 ini olugturmaktadir (1,2).
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Semptomatik safra tasina sahip olanlarin normal popiilasyona goére akut pankreatit
gecirme riski 35 kat artmis olup bu insanlarin %3 ile %8’1 akut pankreatit ge¢irmektedir. Yiizde
seksen hasta hafif gecirirken %20 si agir pankreatit gegcirmektedir ve %5 hasta akut biliyer
pankreatite bagli mortal seyretmektedir. Safra taslari insidansinda oldugu gibi pankreatit

gecirme riski de kadinlarda daha fazladir. Yas ve alkol kullanimi ile de artmaktadir (17,18).

Kronik pankreatit, patolojik fibroenflamutar bir silire¢ olarak kabul edilir ve geri
doniistimsiizdiir. Kronik pankreatitin prevalansi %0.04 ile %5 arasinda olup en ¢ok etkilenen

kesim orta yas erkeklerdir (1,19).

Akut pankreatitin daha agir seyreden baska bir morfolojik formu da nekrotizan
pankreatittir. Nekrotizan pankreatit pankreas parenkiminin nekrozu ile seyreder, yaklasik %20
hastada meydana gelir ve %34-95 morbidite ile %2-39 arasinda mortaliteye sahip agir bir
hastaliktir (4).

Otoimmiin pankreatit ise patolojik olarak diger pankreatitlerden ayrilir ve histolojik 2
alt tipi mevcuttur. Tip 1, immiinglobulin G4 (IgG4) ile iliskili olup sistemik otoimmiin
hastaligin bir pargasidir. Tip 2 ise sadece pankreasta sinirli olup, iilseratif kolit hastalig1 diginda

herhangi bir sistemik hastalikla birliktelik gostermez (1).

2.1.5.2.  Etiyolojisi

Akut pankreatitin etiyolojisinde bir¢ok neden olmasina karsin, bat1 toplumlarinda %80
safra tas1 ve alkole bagli olarak gelismektedir. Ilaclar, toksik maddeler, sigara, genetik faktérler,
safra yollarinda obstriiksiyona neden olan etkenler, vaskiiler hasara neden olan etkenler,
enfeksiyonlar, hiperlipidemi, hiperparatiroidizm gibi hiperkalsemi yapan nedenler, otoimmiin
hastaliklar akut pankreatite neden olabilir. Ayrica etiyolojisi her zaman belirlenemeyen gruba

ise idiopatik pankreatit ad1 verilir (13,20,21).
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Akut Pankreatit Etiyolojisi

Alkol

Safra yolu hastaliklar1

Hiperlipidemi

Kalitsal

Hiperkalsemi

Travma

Iskemi

Pankreatik kanal tikanikliklar1

Enfeksiyonlar

Toksik maddeler

Ilaglar

Idiopatik
Tablo 1 Akut Pankreatit Etiyolojisi. Schwartz’s Principle of Surgery, Eleventh Edition. In McGraw-Hill Education. Chapter
33 pl440

Rekiirren akut pankreatit ve kronik pankreatitin risk faktorlerini ve etiyolojisini
arastirmak i¢in TIGAR-O siniflamas1 gelistirilmistir. Toksik metabolik faktorlerin varligi
(Alkol, sigara, hiperkalsemi, kronik bobrek yetmezligi vb.), idiopatik, genetik faktorler,
otoimmiin pankreatit gecirme hikayesi, rekiirren, akut veya ciddi pankreatit ge¢irme hikayesi,
obstriiksiyona yol agan ekstrapankreatik etiyoloji varlig1 (Pankreatik divisum, ampuler stenoz
vb.) rekiirren akut pankreatit ve kronik pankreatite yol agan nedenler olarak bilinmektedir

(16,22).

2.1.5.3. Patogenezi ve Patofizyolojisi

Akut pankreatitin gelisiminde genel diisiince asiner hiicrelerde bulunan sindirim
proenzimlerinin aktifleserek hiicre hasarina neden oldugu seklindedir. Aktiflesen proenzimler
patobiyolojik yanita neden olarak 6dem, enflamasyon, parankim hasari, nekroz ve apoptozise
neden olmaktadir. Hasar sonucu ortaya ¢ikan sitokinler ve kimyasal mediatorler ise sistemik

enflamasyona yol agarak multiorgan yetmezligine kadar yol agabilmektedir (23).

Normal sartlar altinda pankreasin otosindirime ugramasini engelleyen faktorler
mevcuttur. Cogu proenzimler inaktiftir ve sekretuvar graniiller ile ¢evrilidir. Bu proenzimlerin
cogu tripsin ile aktive olur ve tripsinin aktive olmasi icin ise ince bagirsaktaki enterokinaz
enzimi ile etkilesime ge¢mesi gerekmektedir. Ayrica asiner duktal hiicreler de tripsin

inhibitoriinii salgilayarak bu aktiviteyi baskilar.
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Asiner hiicre hasarina yol agig1 diisiiniilen 3 yolak vardir. Ilki safra yolu
obstriiksiyonuna sekonder gelisen 6dem ve buna bagli kan akiminin bozulmasi sonucu olusan
iskemi. Ikincisi ise direkt asiner hiicre hasarma yol acan metabolitler. Uciincii olarak ise

intraseliiler transportun bozulmasina bagli olarak gelisen intraseliiler enzim aktivasyonu (1).

KANAL OBSTRUKSIYONU ASINER HUCRE HASARI INTRASELULER
. P TRANSPORTUN BOZULMASI

e 5

/
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hee I
Tlaglar - ﬁj‘ - \.
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miptiaca HKanE Hiperkalsemi Kanal obstruksiyonu
Intestinal 6dem Intraseliiler proenzimlerin ve Proenzimlerin lizozomal
lizozomal hidrolazlarin salinimi kompartmana gegisi

Kan akiminda azalma

1 } 1
Iskemi Intraseliiler ve ekstraseliiler Intraseliiler enzim
enzim aktivasyonu

aktivasyonu
Asiner hiicre hasari
AKTIFLESEN ENZIMLER
|
1ntes:ina1 I ! |
enflamasyon + Proteoliz + Yag nekrozu + Vaskiiler duvarda
. hasar ve kanama
ve 6dem
L | ] |
l .
AKUT PANKREATIT

Sekil 6 Akut Pankreatit Etiyolojisi. Vinay Kumar, MBBS, MD, FRCPath Abul K. Abbas, M., Jon C. Aster, MD, P., & Jerrold
R. Turner, MD, P. (n.d.). Pathology, Robbins Basic Pathology, Robbins Essential. Chapter19 p883

2.1.54. Tamsi ve Klinigi

Akut pankreatit tanis1 konulurken 3 parametre incelenir (3).

e Ani baslayan karin agris1

e Abdominal goriintiilemelerde pankreasta 6dem, yagli doku enflamasyonu ve

peripankreatik siv1 birikimi

Serum amilaz veya lipaz seviyesinin, normalin 3 katindan daha yiiksek

olmasi
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Bu 3 parametreden ikisinin varlif1 pankreatit tanist konulmasi i¢in yeterlidir. Fakat
hastaligin seyri ve siddeti kisiden kisiye farklilik gostermekte olup bir gilin siiren karin
agrisindan haftalar hatta aylar siiren sistemik enflamasyona ve multiorgan yetmezligine kadar

degisebilmektedir (16,24).

Nekrotizan pankreatit tanist konulurken ise abdominal goriintiillemede parankimal
nekroz izlenmelidir. Kontrastli abdominal BT de pankreas parankiminde kontrast tutulumunun
olmamasi nekrozu isaret etmektedir. Nekrotizan pankreatitlerde erken donemde gelisen
koleksiyonlara, nekrotik koleksiyon ve zaman icinde bu koleksiyonlarin olgunlasarak ¢eper

olusturmasina ise walled-off nekroz (WON) ad1 verilir (3,25).

Akut pankreatitin klinigi kisiden kisiye degismesine karsin genelde hastalarin hastaneye
basvurmasini takiben ilk iki giinde siv1 sekestrasyonuna bagli olarak hipovolemi ve sivi agigi
gelisir. Pro ve anti-enflamatuvar sitokinlerin salinmasina bagli olarak karin agris1 ve bulanti
olusur. Karin agrisinin sirta dogru yayilan kusak tarzi olmasi spesifik bir bulgudur. Yiizde yirmi
hastada ilerleyen zamanlarda endotoksinemiye bagli olarak pulmoner yetmezlik, hipovolemiye
bagl olarak renal yetmezlik, vasoaktif ajanlarin salinmasina bagl olarak ise kardiyovaskiiler
problemler, pithtilasma bozuklar1 ve karaciger sorunlari ortaya g¢ikar. Genellikle 2 haftadan
sonra lokal ve sistemik komplikasyonlara septik komplikasyonlar eklenir. Nekrotizan
pankreatitlerdeki nekroz alanlar1 olgunlagmaya baslar ve enfekte olabilir. Bu da mortalite ve

morbiditeyi arttirmaktadir (4).

Pankreatit atagindan sonra genellikle 4 haftadan Once olusan sivi koleksiyonlarina
peripankreatik sivi koleksiyonlar1 denir. Bu koleksiyonlar 4 haftadan sonra cidar olusturarak
psodokiste doniismeye baslar. Nekrotizan pankreatitte ise ilk 4 haftadaki koleksiyonlar akut
nekrotik koleksiyon adini alirken, sonrasinda duvar yapist geliserek walled-off nekroz adini

alir. Bu olugumlar herhangi bir siirecte enfekte olabilir (26).
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Akut Pankreatit
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Sekil 7 Akut Pankreatitlerde Geligsen Sivi Koleksiyonlarimin Ayrimi. Shyu, J. Y., Sainani, N. L., Anik Sahni, V., Chick, J. F.,
Chauhan, N. R., Conwell, D. L., Clancy, T. E., Banks, P. A., & Silverman, S. G. (2014). Necrotizing pancreatitis: Diagnosis,
imaging, and intervention. Radiographics, 34(5), 1218—1240. https://doi.org/10.1148/rg.345130012

2.1.5.4.1. Laboratuvar bulgular:

Akut pankreatit geciren hastalarda tani kriterleri arasinda da yer alan en Onemli
biyokimyasal parametreler serum amilaz1 ve lipazidir. Bu parametrelerin kanda dlgiilen

degerlerinin normalden 3 kat ve daha yiiksek olmas1 anlamlidir.

Amilaz ve lipaz ulasilmasit kolay, teknik olarak ¢alisilmas1 basit laboratuvar
analizleridir. Amilaz yiiksek duyarliliga sahiptir fakat 6zgiilligii lipaza gore diistiktiir. Birgok
hastalik, metabolik durum ve ilaglardan amilaz diizeyi etkilenmektedir. Lipaz ise dzellikle
alkolik pankreatitlerde daha anlamlidir ve daha spesifiktir. Ayrica lipaz amilaza gore kanda
daha uzun siire yiiksek kalir (27). Pankreatik isoamilaz, immunreaktif tripsin ve elastaz gibi

baska parametreler de mevcuttur fakat pahali olmalar1 ve ulagimlarindaki zorluk nedeniyle rutin

olarak kullanilmamaktadir (28).

Yiikselme zamani Pik yapma zamamni \ Normale doniis zamam
Lipaz 4-6 Saat 48 Saat 8-14 Giin
Amilaz 2-4 Saat 24-48 Saat 5-7 Giin

Tablo 2 Akut Pankreatitte Amilaz ve Lipazin Kandaki Seviyelerinin Seyri. 10 Jasdanwala, S., & Babyatsky, M. (2015). A
critical evaluation of serum lipase and amylase as diagnostic tests for acute pancreatitis. Integrative Molecular Medicine,
2(3), 189-195. http://doi.org/10.15761/imm.1000137
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Kandaki amilaz ve lipaz degerleri pankreatitin siddetini belirlemede anlamsizdir.
Glintimiizde C-Reaktif Protein (CRP)’nin 48. Saatte dl¢limii pankreatit siddetini belirlemede en
kolay ve en rahat ulasilabilir yontemdir. Uriner tripsinojen, interldkin 6 ve 8 diizeyleri de siddet
belirlemede anlamli bulunsa da heniiz ulasilmasi kolay testler olmayip giiniimiizde deneyler ile
siirlidir. Ayni sekilde sitokinler, pankreatik proteazlar, antiproteazlar, adhezyon molekiilleri

de siddeti belirlemede etkilidir fakat standart kullanima gegilememistir (28,29).

Amilaz Yiikselmesine Neden Olan Faktorler

Abdominal nedenler (Pankreas hastaliklari, koledokolitiazis, bagirsak
perforasyonlari, mezenter iskemi, intestinal obstriiksiyon, apandisit, peritonit, aort
anevrizmasi, ektopik gebelik riiptiirii, over kistleri, salpenjit, karaciger yetmezligi)

Ekstra-abdominal nedenler (Tiikiiriik bezi hastaliklari, bobrek yetmezligi,
ketoasidoz, pnomoni, kafa travmasi, yaniklar, anoreksiya nervosa, blumia nervosa)

Makroamilazemi

Idiopatik hiperamilazemi

Ilaglara bagh

Tablo 3 Hiperamilazemiye Neden Olan Faktérler. Yadav, D., Agarwal, N., & Pitchumoni, C. S. (2002). A critical evaluation
of laboratory tests in acute pancreatitis. The American Journal of Gastroenterology, 97(6), 1309-1318.
https://doi.org/10.1111/.1572

Karaciger fonksiyon enzimleri (Alanin aminotransferaz (ALT) ve Aspartat transaminaz
(AST)) ve kolestaz enzimleri (Gama glutamil transferaz (GGT) ve Alkalen fosfataz (ALP)) de
pankreatit atag1 sirasinda yiikselebilir. Boyle durumlarda safra yollarinda bir obstriiksiyon
varhi@g ekarte edilmelidir. Ozellikle biliyer kokenli pankreatitlerde bu durumun daha &n plana
cikmasiyla beraber her karaciger ve kolestaz enzim yiiksekligi safra yolarinda obstriiksiyonun

gelistigi manasina gelmemektedir (30,31).

2.1.54.2. Goriintiileme yontemleri

Pankreas gorlintiilemesinde ultrasonografi (USG), bilgisayarli tomografi (BT),
manyetik rezonans goriintileme (MR), endoskopik ultrason (EUS) kullanilmaktadir.
Gilinlimiizde goriintiilemeden ziyade girisim ve tedaviler icin ise endoskopik retrograd

kolanjiopankreatografi (ERCP) yapilmaktadir.

USG genelde ilk secenek olup, ulasim kolayligi ve diisiik maliyetli olmas1 agisindan
avantajlidir. Fakat operatdor bagimli olusu ve o6zellikle meteroizm, kalin yag dokusu gibi

faktorlerden etkilenmesi nedeniyle pankreasi degerlendirmede kisitliliklart mevcuttur. Safra
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kesesindeki taslari degerlendirmede %95 duyarliligi olmasina ragmen, koledokolitiazisi
degerlendirmesindeki duyarlilig1 %50’lere kadar diismektedir. Kontrast madde kullanilmamasi

ve hastay1 ionize radyasyona maruz birakmamasi da USG’nin avantajlar1 arasindadir (32,33).

BT pankreas goriintiilemesinde ve hastalarin takibinde en ideal goriintiileme yontemidir.
Glinlimiizde artik kolay ulagilabilir olmasi, operatérden bagimsiz sonuglar elde edebilmemiz,
pankreas etrafi ve diger organlar hakkinda da bilgi vermesi, MR’a gore daha az maliyetli olmasi

avantajlar arasindadir (3,34).

BT cekilirken kullanilan intravendz kontrast ayni zamanda pankreasin vaskiilaritesi
hakkinda bilgi vermekte olup, nekroz gelismis pankreas dokusunu da gostermektedir. Fakat
pankreatit atagi geciren hastalarin goriintiillemelerdeki klinik tablosunun oturmasi zaman
almaktadir. Pankreastaki hasara bagli demarkasyon alanlarinin olugmasi ve pankreasin
siddetinin belirlenebilmesi igin 72. saatten sonra c¢ekilen BT ile degerlendirilmesi
onerilmektedir (35). Semptomdan sonra 5-6. giinde ¢ekilen BT hastaligin siddetini belirlemede

daha yol gostericidir. Hastaligin takibinde kontrol BT ¢ekmek gerekebilmektedir, sayet

nekrotizan pankreatitlerdeki koleksiyonun yerlesmesi 4. haftaya kadar uzamaktadir (36,37).

Sekil 8 Intravenéz Kontrastl BT de K()nlrastlanzayan Nekroze Pankreas Goriintiisii. A: Pankreas 35 Kisminda Nekroz
Alanlari. B: Pankreas Kuyruk Kiskinda Nekroz Alanlart

MR goriintiileme ise ulasimi daha zor olmasma karsin giiniimiizde gittikge
yayginlasmaktadir. Ozellikle pankreatik koleksiyonlarin igeriginin belirlenmesinde diger
goriintiileme yontemlerine gore {stlindiir. Psddokist veya nekrotizan pankreatitlerdeki

koleksiyon i¢indeki debris yogunlugu ya da hemorajik igerigin ayriminda etkilidir (26,38,39).
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MR’in bir diger istiinliigli ise safra kesesi ve safra yollarin1 ayrintili olarak
degerlendirebilmesidir. Bu sayede sadece biliyer etiyolojileri agiklamakla kalmayip, tiimor,

yapisal anomali ve varyasyonlar1 saptamada da kullanilmaktadir (33,40).

Endoskopik ultrason ise invaziv bir islem olup pankreas basini ve peripankreatik
bolgedeki patolojileri degerlendirmede kullanilir. Koledokolitiazisi, 6zellikle de ampullaya
yakin taglar1 degerlendirme {istiindiir, tiimoral kitleleri ekarte etme ve gereginde biyopsi
alinabilmesi gibi olanaklar1 saglamaktadir. Ayrica pankreas psddokistlerinin ve WON’larin
tedavisinde kullanilan; endoskopik kistogastrostomi ve nekrozektomi igin yol gostericidir

(37,41,42).

ERPC ise giliniimiizde daha ¢ok koledoktaki taglari temizlemek ve biliyer obstriiksiyona
neden olan etiyolojileri ortadan kaldirmak i¢in kullanilmaktadir. Primer tan1 koyma amach
ERCP’nin kullanimi giinlimiizde ¢ok sinirlidir. ERCP sonrasi pankreatit, kanama ve
perforasyon gibi komplikasyonlarinin olmasi da ERPC’nin tanisal gorevini MR’a birakmasina

neden olmustur (41).

2.1.5.5. Smflandirma ve Skorlama Sistemleri

Giliniimiizde akut pankreatit i¢in birgok skorlama sistemi kullanilmaktadir. Fakat hicbir

skorlama sistemi pankreatitin siddetini belirlemede tek basina yeterli degildir.

Ranson Kriterleri ilk olarak 1974 yilinda Dr. John Ranson tarafindan gelistirilmis olup,
hastalarin hastaneye basvuru anindaki degerleri ile 48. saatteki degerlerinin skorlanmasina gore
pankreatit siddetini belirlemede kullanilmigtir. Safra tagina bagli olanlar ve safra tagindan
bagimsiz olanlar olarak 2 farkli skorlama mevcuttur. Her bir kriter 1 puan olup 3 puan ve iistii
siddetli pankreatit olarak degerlendirilmistir. 0-2 puan araliginda %2 mortalite mevcut iken, 3-
4 puan araliginda %15, 5-6 puan araliginda %40 ve 7-8 puan aralifinda %100 mortalite
ongorilmektedir (43).
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RANSON KRITERLERI
Non-Biliyer Pankreatit \ Biliyer Pankreatit
Hastaneye Bagvuru Aninda
Yas > 55 Yas>70
Lokosit > 16000/mm? Lokosit > 18000/mm?
LDH > 350 U/l LDH > 400 U/
AST >250 U/ AST >250 U/l
Kan glukozu > 200 mg/dl Kan glukozu > 220 mg/dl
48. Saatte
Hematokritte %10’dan fazla diisiis Hematokritte %10’dan fazla diisiis
BUN > 5 mg/dl’den fazla yiikselis BUN > 2mg/dl’den fazla yiikselis
Kalsiyum < 8mg/dl Kalsiyum < 8mg/dl
PO? < 60mg/dl Baz aci1g1 > SmEq/]
Baz ac1g1 > 4mEq/l Sivi kayb1 > 4t
Siv1 kayb1 > 61t

*LDH (Laktat dehidrogenaz), AST (Aspartat aminotransferaz), BUN (Kan iire azotu), PO? (Parsiyel oksijen basinct)

Tablo 4 Ranson Kriterleri. Ranson JH, Rifkind KM, Roses DF, Fink SD, Eng K, Spencer FC (1974). "Prognostic signs and
the role of operative management in acute pancreatitis”. Surgery, Gynecology & Obstetrics. 139 (1): 69-81. PMID 4834279

BT siddet indeksi (CT severity index - CTSI) ve Balthazar skorlama sistemi ise
pankreatit siddetini belirlemede, intravendz kontrast madde verilerek cekilen bilgisayarl

tomografinin kullanildig: bir skorlama sistemidir.

Pankreatit grade belirlenmesi (Balthazar skoru) Puan
e A: Normal pankreas 0
e B: Pankreasta genisleme 1

e C: Pankreas ve peripankreatik yagli dokuda enflamatuvar degisiklikler 2

e D: Diizensiz sinirh tek peripankreatik sivi koleksiyonu 3

 E: iki veya daha fazla peripankreatik s1v1 koleksiyonu 4
Pankreatik nekroz yiizdesi Puan

e Yok 0

e <%30 2

o >%30-50 4

e >%50 6
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BT siddet indeksi bu iki parametreden alinan skorlarin toplanmasi ile hesaplanmaktadir.
Alinabilecek en yiiksek skor 10°dur. 0-3 puan aralig1 hafif, 4-6 puan araligi orta ve 7-10 puan
aralig1 ise siddetli pankreatit olarak degerlendirilir (44—46).

Glasgow-Imrie skorlama sistemi ise Dr. Clem Imrie tarafindan 1978 yilinda ilk defa
ortaya konulmus olup hem biliyer hem de non-biliyer pankreatitler i¢in gecerlidir. Aym
skorlama sisteminden AST degeri ¢ikartilarak modifiye Glasgow-Imrie skorlamasi
olusturulmustur. Hastalarin hastaneye bagvurusunun 48. saatinde degerlendirilmelerine gore

puanlama yapilmaktadir.

Glasgow-Imrie Skorlama Sistemi
e Pa0O? <60 mmHg
e Yas>55
e Lokosit sayis1 > 15000/mm?
e Kalsiyum < 8 mg/dl
e BUN >44.8 mg/dl
e LDH> 600 iU/l
e Albumin < 3.2 gr/dl
e Kan glukozu > 180 mg/dl

Her bir skor 1 puan olarak kabul edilmekte olup 3 puan iistiinde siddetli pankreatit riski
belirgin artmaktadir (47,48).

BISAP (Bedside Index of Severity in Acute Pancreatitis) skorlamasi ise bagvuru aninda

hesaplanabilen daha kolay bir skorlama sistemidir.

BISAP skorlamasi
e BUN>25 mg/dl
e Mental durum degisikligi
e 2’den fazla sistemik enflamatuvar yanit kriteri
e Yas>>55

e Plevral efiizyon varligi
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Her bir skor 1 puan olup 0-2 puan aralifinda mortalite %2’den az iken, 3 puan iizerinde

mortalite anlamli derecede artmaktadir ve 5 puanda %20 nin lizerine ¢gikmaktadir (49).

APACHE 1II skorlamasi ise aslen yogun bakimdaki hastalarin mortalitesinin
belirlenmesinde kullanilan bir skorlama sistemidir ve agir pankreatit siddetini belirlemede de
anlamlidir. Daha karmasik bir skorlama sistemi olup hastalarin organ yetmezligi veya immiin
yetmezligi olup olmadigi, yasi, viicut 1s1s1, ortalama arter basinci, pH degeri, kalp atim sayisi,
solunum sayisi, kandaki sodyumu, potasyumu, kreatinini, hematokrit degeri ve 16kosit sayist,
akut bobrek yetmezligine girip girmedigi, Glasgow Koma Skalas1 ve FiO? (Alinan havanin

oksijen yiizdesi) degerleri hesaplanarak yapilan bir skorlama sistemidir (50).

Giin gectikce skorlama sistemlerinin sayis1 artmakta ve yeni modaliteler eklenmektedir.
Fakat heniiz ideal bir skorlama sistemi bulunamamistir. Her skorlama sisteminin kendine 6zgii
artilar1 ve eksileri mevcut olup ne yazik ki tek baslarina yeterli degillerdir. Farkli skorlama
sistemlerinin bir arada kullanilmas ile risk belirlemede daha tutarli sonuglar elde edilmektedir

(51-53).

2.1.5.6. Komplikasyonlar:

Akut pankreatit sonucunda olusan enflamatuvar yanit lokal, rejyonel ve sistemik
komplikasyonlara yol a¢maktadir. Pankreasin kendisinden kaynaklanan komplikasyonlara
lokal, etraf dokularda yarattigi komplikasyonlara rejyonel ve enflamasyonun tiim viicuda

yayilmasi sonucu goriilen komplikasyonlara ise sistemik komplikasyonlar adi verilir (5,54).

Lokal komplikasyonlar nekroz, peripankreatik sivi koleksiyonu, psddokist ve apseleri
icerir. Pankreasin bir boliimiiniin doku biitiinliigii bozularak doku kaybina gitmesi ile
pankreatik nekroz olusur. Enflamasyona bagli peripankreatik alanda siv1 koleksiyonlar1 olusur.
Nekrotizan olmayan pankreatitlerde 4 haftadan kisa siirede olusan lokiilasyonlara akut
pankreatik sivi koleksiyonlar1 denilirken nekrotizan pankreatitlerde gelisen lokiilasyonlara
postnekrotik pankreatik siv1 veya akut nekrotik sivi koleksiyonu (ANC) adi verilir. 4 haftadan
sonra nekrotizan komponenti bulunmayan pankreatitlerde, koleksiyonun etrafinda geper yapisi
olusarak psodokiste doniisiirken, nekrotizan pankreatitlerde walled-off nekroz olusur. Bu sivi

lokiilasyonlar1 enfekte oldugunda ise pankreatik apseler meydana gelir.
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Rejyonel komplikasyonlar1 ise kanama, kolestaz, gastrointestinal sistemi etkileyerek
olusan obstriiksiyon, iskemi veya arteryel-vendz vaskiiler patolojiler olusturur. Enflamasyon
cevre dokular1 ve vaskiiler yapilar1 eradike ederek kanamaya, psddoanevrizmaya ya da
tromboza zemin hazirlar. Ayni etkiyi ince bagirsak, kolon ve mide duvarinda da gosterebilir.
Pankreatitli olgularda olusan periduktal 6dem ve kolanjit benzeri bulgular nedeniyle kolestaz

enzimlerinin yiikseldigi bilinmektedir (54).

Ozellikle nekrotizan pankreatitlerde enflamatuvar siireg daha agir seyrettiginden, vendz
yapilar da daha ¢ok etkilenir. Yakin komsulugu bulunan portal ven, sliperior mezenterik ven ve
splenik venlerde trombozlar meydana gelebilir. Literatiirde bu splanknik venlerde %50’lere
varan trombozlar bildirilmistir. En ¢ok splenik vende tromboz goriiliir. Total tromboz sonucu

kollateraller gelismekte olup, vendz doniis bu yollar araciligi ile devam etmektedir (25,55).

Sekil 9 Venoz Tromboz Gelisen Nekrotizan Pankreatitli Hastalarin BT Goriintiileri. A:Parsiyel Portal Ven (Mavi ok) ve
Parsiyel Splenik Ven (Kirimizi ok) Trombozu B:Total Splenik Ven Trombozu Gelisen Hastada Olusan Kollateraller (Sart
oklar)

Pankreatitli hastalarda salinan mediatorler tim viicuda etki etmektedir ve bu siireg
sonucunda sistemik komplikasyonlar meydana gelir. Viicudun mediatorlere verdigi yanit
sonucu sistemik enflamatuvar yanit sendromu gelisebilir ve tasikardi, takipne, hipotansiyon,
oligiiri, 10kositoz-16kopeni, ates-hipotermi gibi semptomlar izlenebilir. Daha agir seyreden
pankreatitlerde respiratuvar sistem, kardiyovaskiiler sistem, renal sistem de etkilenerek
multiorgan yetmezligine kadar ilerleyebilir. Hipokalsemi, hiperglisemi, koagiilopati geliserek
metabolik diizen bozulabilir. Malnutrisyon gelisir. Mekanizmasi tam bilinmemekle beraber

ensefalopati de gelisebildigi bildirilmistir (54).
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2.1.5.7. Tedavisi

Akut pankreatitlerde tedavi hastaya ve hastaligin siddetine gore planlanmalidir. Hafif
0demat6z pankreatitlerde mortalite %1 in altinda goriiliirken agir nekrotizan pankreatitlerde bu

oran %?24’lere kadar ¢ikabilmektedir (56).

Hastaligin erken donemlerinde sistemik enflamatuvar yanit sendromuna bagli olarak
iiclincli bosluklara sivi gecisinde artma, hipovolemi ve bunlarin sonucunda hipotansiyon
goriiliir. Kardiyak output diiser ve oligiiri gelisebilir. Bu ylizden ilk tedavi olarak yeterli sivi
resiisitasyonu hastaligin tedavisinde énemli rol oynar. Isotonik soliisyonlar ilk tercih edilecek
stvilardir ve laktatl Ringer soliisyonunun ilk 24 saatte enflamasyonu azalttig1 bildirilmistir
fakat genel morbidite ve mortalite agisindan %0,9 NaCl soliisyonundan farki izlenmemistir.
(57)(58) Ne kadar s1v1 verilecegi ile ilgili tam bir konsensus olmamasina karsin hastanin klinigi
ile takip edilmelidir. Gerekli durumlarda nabiz ve tansiyon ol¢iimii, idrar ¢ikis miktari ile

beraber santral vendz basing 6l¢limii de tedavi planlamasinda yol gostericidir (59).

Profilaktik antibiyotik kullanimi uzun yillar tartisma konusu olmustur. Hafif
pankreatitlerde profilaksi Onerilmezken, enfekte nekroz varliginda sagkalimi arttirdigi
bilinmektedir. Pankreasa iyi penetre olan flurokinolon, karbepenem ve 3. Nesil sefalosporin
grubu ilk tercih edilecek ajanlardir. Agir ve nekrotizan pankreatitlerde ise profilaktik
antibiyotik Oneren calismalar olmakla beraber hastanin klinigi ile degerlendirilerek karar

verilmelidir (8,60,61).

Enteral beslenmenin bakteriyel translokasyonu engellemesi ve mukozal bariyeri
giiclendirmesi nedeniyle pankreatit gelisen hastalarda onerilmektedir. Bulanti nedeniyle oral
alamayan hatalara nazogastrik veya nazojejunal tiip aracilig1 ile enteral beslenme yapilmalidir.
Onceki zamanlarda pankreasi dinlendirme teorisi artik tarih olmus olup enteral beslenmenin
enfeksiyon riskini ve genel morbiditeyi azalttig1 bilinmektedir (62,63). Probiyotik ajanlarin ise
ince bagirsak iskemisini arttirarak genel mortaliteyi arttirdign = diisiiniilmektedir ve

onerilmemektedir (64).

Pankreatit hastalarinda bir bagka tedavi edilmesi gereken modalite ise agridir. Hastalar
genellikle enflamatuvar siirece bagli siddetli viseral agridan yakinirlar. Genellikle agr

kesilmesi i¢in intravendz yolla birden ¢ok ilag kullanilmasi gerekmektedir. Non-steroid anti
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enflamatuvar agr1 kesiciler bobrek yetmezligi olmayan hastalarda dnerilmektedir ve morfin

tiirevi ilaglarin oddi sfinkterini kastig1 i¢in negatif etkisi olabilecegi unutulmamalidir (8,65).

Tikanma sarilifina neden olan veya kolanjit bulgulari olan pankreatit hastalarinda
ERCP oOnerilmektedir. Rutin her hastaya ERCP komplikasyonlar1 nedeniyle giiniimiizde
yapilmamaktadir (8,66).

Daha agir seyreden nekrotizan pankreatit grubunda da baslangi¢ tedavisi aynidir. Steril
nekrozlar klinik durumu bozmadig: siirece takip edilirken enfekte nekroz varliginda mortalite
artacagindan antibiyoterapi ve drenaj diisliniilmelidir. “Step-up approach” giiniimiizde en
giivenilir yontem olup laparotomi ihtiyacini azaltmis ve mortaliteyi diisiirmiistiir. Enfekte
nekroz alanina ilk olarak drenaj kateteri konulmasi veya endoskopik kistogastrostomi yapilmasi
onerilir. Klinik durumun diizelmemesi halinde hasta bazinda degerlendirilerek kistogastrostomi
ile nekrozektomi, perkiitan drenaj kateteri lizerinden laparoskopi portu yerlestirilerek
endoskopi yardimi ile nekrozektomi planlanmalidir. Yanit alinamayan hastalarda laparotomi
ile nekrozektomi son segenek olarak diisliniilmelidir. Nekrozektomi sonrasinda batin icine
drenler yerlestirilerek giinliik 2-6 litre ile nekrozektomi lojunun salin infiizyonu seklinde

devamli yikanmas1 da kullanilabilecek etkili bir tekniktir (67-69).
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NEKROTIZAN PANKREATIT
|
Akut Nekrotik Koleksiyon Walled-off Nekroz (WON) - Konservatif ve minimal invaziv ~ Eslik Eden
tedaviye ragmen kontrol Komplikasyonlar
\L edilemeyen sepsis
.. . - e e S " tik - Minimal invaziv teknikler ile
Klm(ljlf ol;irak stabil :/eya Anttlbliyf)tlgebcc:lvarl) vermeiyfan emptomati ulagtlamayan semptomatik WON
lizelme mevceu enfeksiyon bulgular varligi /\ - Semptomatik multifokal WON
\L % ) - Minimal invaziv tekniklere
) ) Perkiitan aspirasyon  Perkiitan drenaj + Endoskopik ragmen devam eden
Konservatif takip kateteri nekrozektomi . koleksiyonlar
/\ - Eslik eden komplikasyonlarin
varlig
Bagka semptom yoksa  Steri] Enfekte \L
/\ Klinik diizelme Ek perkiitan ooy
drenaj kateteri |\ p oo opeoo
Kiiltiir sonuglarina 4 Cevap almmamiyorsa yada
uygun antibiyoterapi girisimsel tedavi endoskopik
nekrozektomi
ya da cerrahi
Perkiitan drenaj nekrozektomi
kateteri
Klinik diizelme Ek perkiitan drenaj kateteri ya da
endoskopik nekrozektomi ya da
cerrahi nekrozektomi
[ I [ [ [
Etraf organlara bas etkisi Koledokolitiazis Biliyer obstruksiyon Pankreatik striktiir Bozulmus pankreatik Psgdoanevrizma
kanal
¥ ¥ ¥ \’ v \
Delfompresy‘on + ERCP tas ¢ikartilmasi ERCP stent ERCP stent yada ERCP stent ya da Embolizasyon
Nekrotik koleksiyonlarin cerrahi endoksopik internal  ya da cerrahi

tedavisi stent ya da cerrahi

Sekil 10 Nekrotizan Pankreatit Tedavi Algoritmast. Shyu, J. Y., Sainani, N. 1., Anik Sahni, V., Chick, J. F., Chauhan, N. R.,
Conwell, D. L., Clancy, T. E., Banks, P. A., & Silverman, S. G. (2014). Necrotizing pancreatitis: Diagnosis, imaging, and
intervention. Radiographics, 34(5), 1218—1240. https://doi.org/10.1148/rg.345130012

Pankreatit komplikasyonlarindan psddokist veya nekrotizan pankreatitlerde goriilen
WON hastada semptom yaratmadikca (Gastrointestinal trakt obstuksiyonlari, koledoga basi
vb.) drene edilmemelidir. Drenaj amagh koyulacak kateterler enfeksiyon riskini arttirmaktadir

(70,71).

Hafif biliyer pankreatitler i¢in enflamasyon kontrole alindiktan sonra niiksii engellemek
amaciyla taburculuk oncesi kolesistektomi onerilmektedir (72). Agir ve nekrotizan biliyer
pankreatitlerde morbidite riskini en aza indirmek i¢in kolesistektomi tam remisyon

saglandiktan sonra planlanmalidir (73).

Hiperkalsemi, hipertrigliseridemi, toksik-metabolik vb. nedenlere baglh pankreatitlerde
ise tedavi oncelikle genel metabolik durumu iyilestirmeye, maruziyeti azaltmaya ve altta yatan

patolojiyi diizeltmeye yonelik olmalidir (74).
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3. HASTALAR VE YONTEMLER

Temmuz 2013 ile Agustos 2022 tarihleri arasinda Istanbul Universitesi Istanbul Tip
Fakiiltesi Travma ve Acil Cerrahi Klinigi’nde tetkik edilen 127 nekrotizan pankreatit tanisi
almig olan hasta retrospektif olarak incelendi. Verilerine ulagilamayan 6 hasta calismadan
cikartildi ve intraven6z kontrasti olmayan BT ler ile intravendz kontrasti olan fakat vendz fazin
iyl degerlendirilemedigi BT’ler degerlendirmeye katilmadi. Calismaya dahil edilen 121
hastanin; sosyodemografik o6zellikleri, aliskanliklari, ek hastaliklari, kullandig1 ilaglar,
laboratuvar degerleri ve BT bulgular1 incelendi. Klinigimizin nekrotizan pankreatitlere
yaklagimi geregi, belirli araliklarda kontrole ¢agirilan hastalarin 1. hafta, 1. ay, 3. ay, 6. ay ve
1. y1l kontrol BT goriintiileri karsilastirilmali olarak degerlendirildi. Tam giiniinde kontrole
gelmeyen hastalar ¢alismanin algoritmasini bozmayacak seklinde, yakin tarihte kontrol
goriintiilemeleri mevcut ise ¢alismaya dahil edildi. Eger hasta kontrol tarihlerine yakin bir
tarihte kontrole gelmedi ise, o donemin grubundan g¢ikartildi. Dig merkezden tarafimiza
yonlendirilen hastalarin ilk semptom zamanina ait bulgular1 ¢aligmaya katildi. Hastanin
hastanemize basvurmadan oOnceki tetkiklerine ulasilamadi ise sadece kontrol gruplarinda

hastaya yer verildi.

Istanbul Tip Fakiiltesi Radyoloji Anabilim Dali tarafindan incelenen BT’lerde,
pankreasin nekroz yiizdesi, nekroz yerlesim yeri, CTSI skorlamasi, peripankreatik sivi
koleksiyonu, peripankreatik enflamasyon, batin i¢i siv1 varligi, psddokist varligi, akut nekrotik
koleksiyon varligi, walled-off nekroz varligi, gastrointestinal duvar kalinligi ve BT’de
enfeksiyon siiphesi varligi arastirildi. Portal ven, splenik ven ve siiperior mezenterik vende
gelisen trombozlar, hastalarin gelis ve kontrol BT lerinde ayr1 ayr1 degerlendirildi. Parsiyel
veya total tromboze olmalarma gore gruplandirildi. Tromboz gelisen hastalarin sonraki

kontrollerinde ¢ekilen BT lerde trombozun progrese veya regrese olup olmadigi karsilastirildi.

Splanknik ven trombozu gelisen ve gelismeyen hastalarin 6zellikleri, laboratuvar
degerleri ve BT bulgular1 incelendi. Basvuru zamanindaki BT bulgular1 ve kontrol
zamanlarindaki BT bulgularn karsilagtirildi. Calismanin 2019 yilindan sonra baslayan
prospektif fazinda gonderilen kanama ve koagiilasyon parametreleri de bu karsilastirmaya
katild1. Ayrica, vendz tromboz izlenen ve sonraki takiplerinde rekanalizasyon gelisen hastalar

da rekanalizasyon gelismeyen grup ile bu parametreler acisindan karsilagtirildi.
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Hastalarin bagvuru ve kontrol BT lerinde splankik ven trombozu gelisme ve rekanalize
olma zamanlar1 incelendi. Baska hastaliklardan dolay1 tedavi dozunda antikoagiilan ilag
kullanan veya hastanemizdeki yatisinda bu ilaglara baslanan hastalarin antikoagiilan kullanim
stireleri degerlendirildi ve bu hastalarda splanknik venlerde tromboz gelisme ve rekanalize olma

oranlar arastirildi.

Calismada elde edilen bulgular degerlendirilirken, istatistiksel analizler i¢in SPSS
(Statistical Package for the Social Sciences) siirtim 25.0 (IBM Corp., Armonk, NY, USA)
programi kullanildi. Siirekli her bir degiskenden elde edilen puanlarin normal dagilip
dagilmadig1 betimsel, grafiksel ve istatistiksel yontemlerle incelendi. Istatistiksel yontem ile
stirekli bir degiskenden elde edilen puanlarin normalligini test etmek amaciyla Kolmogorov-
Smirnov testinden yararlanildi. Caligma verileri degerlendirilirken tanimlayici istatistiksel
yontemlerin (say1, ylizde, ortalama, ortanca, standart sapma vb.) yani sira, nicel verilerde iki
grup arasindaki karsilastirmalar Bagimsiz Orneklem t testi (normal dagilim gdsteren verilerde)
ve Mann-Whitney U testi (normal dagilim gdstermeyen verilerde) ile yapildi. Gruplar
arasindaki nitel karsilastirmalarda Ki-Kare Testleri (Pearson Ki-Kare, Yates Ki-Kare Testi,
Fisher's Exact Testi) kullanildi. Sonuglar; %95 giiven araliginda anlamlilik ise p<0,05 altinda
degerlendirildi.

Post-hoc gii¢ analizi ile ¢alismanin giicii degerlendirildi. Arastirmaya bildirilen tarihler
arasindaki evrenin tamami alindigindan 6rneklem hesaplamasi yapilmadi. Arastirmaya dahil
edilen 6rnekleminin yeterliligini belirlemek i¢in Cohen tarafindan gelistirilen etki biiyikligl
belirleme (d-degeri) yontemi kullanildi. Bu ¢alismadaki veriler kullanilarak, diyabet varligina
gore trombiis gelisen hastalarda rekanalizasyon oranlarindaki farklilik i¢in d=0,34; trombiis
gelisiminin tam veya parsiyel olmasina goére rekanalizasyon oranlarindaki farklilik i¢cin d=0,54
ve tedavi sonrasi 1. hafta CT Severity Index Skoruna gore trombiis varligindaki farklilik i¢in
d=0,9 olarak hesaplandi. Bu baglamda, G-power (versiyon 3.1) paket programi yardimi ile
arastirmamizin bulgular kullanilarak, %95 giiven diizeyinde (1-a) yaptigimiz gii¢ analizinde,
en diisiik etki blytkligi (d=0,34) baz alindiginda Ki-Kare testi analizi i¢in 1-B(test
giicl)=%96; en yiiksek etki biiytikliigii (d=0,9) baz alindiginda t testi analizi i¢in 1-f(test
giici)=%98 olarak hesaplandi. Bu bulgularlar ile arastirma Ornekleminin yeterli oldugu

sonucuna ulasildi.
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4. BULGULAR

Calismaya nekrotizan pankreatit tanist alan 121 hasta dahil edildi. Hastalarin yas
ortalamasi1 54,25+14,10 y1l izlendi ve %58,7’si erkekti. Hastalarin ortalama viicut kitle indeksi
(VKI) 28,62+5,56 olarak hesaplandi. Pankreatit tanis1 konulan hastalarm %73,6’sinda safra
kesesi tasit tespit edildi. Hastalarin %21,5’inde diyabetes mellitus (DM), %41,3’linde
hipertansiyon (HT), %8,3’linde koroner arter hastaligi (KAH), %6,6’sinda ise malignite tanisi
vardi. Higbir hastada kronik bobrek yetmezligi (KBY) izlenmedigi i¢cin KBY varlig1 ¢alismaya
dahil edilmedi. Aligkanliklarina gore hasta dagilimi incelendiginde, %37,2’sinde sigara,

%19,8’sinde alkol kullanimi1 vard1 (Tablo 5).

Tablo 5: Hasta Ozellikleri

Degiskenler(n=121) n(%)
Yas, ortalama(SS) 54,25(14,10)
VKIi, ortalama(SS) 28,62(5,56)
Cinsiyet
Kadin 50(41,3)
Erkek 71(58.7)
Diyabet
Evet 26(21,5)
Hayir 95(78.5)
Hipertansiyon
Evet 50(41,3)
Hayir 71(58,7)
Koroner arter hastahigi
Evet 10(8,3)
Hayir 111(91,7)
Kronik Bobrek Yetmezligi
Evet 0(0,0)
Hayir 121(100,0)
Safra tasi varhg
Evet 89(73,6)
Hayir 32(26,4)
Alkol kullanimi
Evet 24(19,8)
Hayir 97(80,2)
Sigara kullanimi
Evet 45(37,2)
Hayir 76(62,8)

SS:Standart sapma
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Toplam 51 hastada (%42,1) vendz tromboz gelistigi saptandi. Tromboz geligimi; 23
hastada (%19) hastaneye bagvuru aninda, 13 hastada (%10,7) 1. haftadaki kontroliinde, 12
hastada (%9,9) 1. aydaki kontroliinde ve 3 hastada (%2,5) ise 3. aydaki kontroliinde saptandi.
Tromboz gelisen 51 hastanin 25’inde (%49) trombiisiin splenik vende, 9’unda (%17,6) siiperior
mezenterik vende, 4’linde (%7,8) portal vende ve 13’{inde (%25,5) birden fazla vende olustugu
goriildii. Tromboz gelisimi 24 hastada (%47,1) parsiyel iken, 27 hastada (%52,9) totaldi.

Zamana gore tromboz gelisimine iliskin 6zellikler detayli olarak Tablo 6’da verilmistir.

Tablo 6: Nekrotizan Pankreatitli Hastalarda Tromboz Gelisim Ozellikleri

Degiskenler Kategori n(%)
Tromboz gelisimi Evet 51(42,1)
Hayir 70(57,9)
Tromboz gelisim zamam Bagvuruda 23(19,0)
1.Hafta 13(10,7)
1.Ay 12(9,9)
3.Ay 3(2,5)
6.Ay 0(0,0)
1.Yil 0(0,0)
Basvuruda tromboz gelisen (n=23) PV 2(8,7)
PV+SV 3(13,0)
SMV 3(13,0)
SMV+SV 3(13,0)
SV 12(52,2)
1. Haftada tromboz gelisen (n=13) PV 1(7,7)
PV+SMV 1(7,7)
PV+SV 2(15,4)
PV+SMV+SV 1(7,7)
SMV 3(23)
SV 5(38.,5)
1.Ayda tromboz gelisen (n=12) PV 1(8,3)
PV+SMV 1(8,3)
SMV 2(16,7)
SMV+SV 1(8,3)
SV 7(58.3)
3.Ayda tromboz gelisen (n=3) PV+SMV 1(33,3)
SMV 1(33,3)
SV 1(33,3)
Biitiin tromboz gelisenlerde (n=51) PV 4(7,8)
PV+SMV 3(5,9)
PV+SV 5(9,8)
SMV 9(17,6)
SMV+SV 4(7,8)
SV 25(49,0)
PV+SMV+SV 1(2,0)
Parsiyel veya total tromboz orani (n=51) Parsiyel 24(47,1)

Total 27(52.,9)
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Grafik 1: Tromboz Gelisim Zamani
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Grafik 2: Tromboz Gelisim Yerleri
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Grafik 3: Parsiyel-Total Tromboz Orani

Parsiyel-Total tromboz orani
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Demografik (vas, VKI ve cinsiyet) ve klinik 6zelliklerine (hastaneye basgvuru siiresi,
kronik hastalik varligi, malignite, safra tasi varligi, sigara ve alkol kullanimi) gbre hastalarda
tromboz gelisim oranlarinda istatistiksel olarak anlaml1 bir farklilik saptanmadi (p>0,05) (Tablo

7).
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Tromboz Gelisimi

Biitiin Evet Hayir
Degiskenler (n=121) (n=51) (n=70) p-degeri
Yas, ortalama(SS) 54,25(14,10)  54,00(13,55) 54,43(14,57) 0,870°
VKI, ortalama(SS) 28,62(5,56) 27,17(4,41) 29,76(6,15) 0,102¢
Cinsiyet, n(%) 0,336¢
Kadin 50(41,3) 18(36) 32(64)
Erkek 71(58.7) 33(46.,5) 38(53,5)
Hastaneye basvuru siiresi* (giin), 5
ortanca (aralik) 2(1-45) 2(1-30) 1.5(1-45) 0,839
Diyabet, n(%) 0,513¢
Evet 26(21,5) 9(34,6) 17(65,4)
Hayir 95(78.,5) 42(44,2) 53(55,8)
Hipertansiyon, n(%) 0,181¢
Evet 50(41,3) 17(34,0) 33(66,0)
Hayir 71(58,7) 34(47,9) 37(52,1)
KAH, n(%) 0,516¢
Evet 10(8,3) 3(30,0) 7(70,0)
Hayir 111(91,7) 48(43,2) 63(56,8)
Malignite, n(%) 0,7204
Evet 8(6,6) 4(50,0) 4(50,0)
Hayir 113(93,4) 47(41,6) 66(58,4)
Safra tas1 varhgi, n(%) 0,673¢
Evet 89(73,6) 36(40,4) 53(59,6)
Hayir 32(26,4) 15(46,9) 17(53,1)
Alkol kullanimi, n(%) 0,271¢
Evet 24(19,8) 13(54,2) 11(45,8)
Hayir 97(80,2) 38(39,2) 59(60,8)
Sigara kullanimi, n(%) 0,999¢
Evet 45(37,2) 19(42,2) 26(57,8)
Hayir 76(62,8) 32(42,1) 44(57,9)

p>0,05; a:Bagimsiz Orneklem t Testi; b:Mann Whitney U Test, c:Yates Diizeltmesi, d:Fisher Kesinlik Testi, UD:
Uygun degil, , SS:Standart sapma, *:Hastanin semptomunun baslamasindan saglik kurulusuna basvuruya kadar

gecen stire

Tromboz gelisen 51 hastanin 18’inde (%35,3) rekanalizasyon oldugu saptandi.
Rekanalizasyon 4 hastada (%22,3) 4 hafta icinde, 8 hastada (%44,4) 4 ila 12 hafta arasinda, 4
hastada (%22,2) 12 ila 24 haftada ve 2 hastada (%11,1) 24 hafta sonrasinda olustu. Hastalarin

median rekanalizasyon siiresi 6 (1-48) hafta olarak hesaplandi (Tablo 8).
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Tablo 8: Tromboz Gelisen Hastalarda Rekanalizasyon Oranlar1

Degiskenler n(%)

Rekanalizasyon (n=51)

Evet 18(35.3)

Hayir 33(64.7)

Rekanalizasyon zamani(hafta), ortanca (arahk) 6(1-48)
Rekanalizasyon zamani

<4 hafta 4(22,2)

4-12 hafta 8(44.,4)

12-24 hafta 4(22,2)

>24 hafta 2(11,1)

DM varligina gore hastalarin rekanalizasyon oranlarinda istatistiksel olarak anlamli
derecede bir farklilik oldugu saptandi (p=0,019). DM tanisi olan hastalarda rekanalizasyon
saptanmazken (%0), rekanalizasyon gelisen 18 hastanin hic¢birinin DM tanisi yoktu. Diger

demografik ve klinik 6zelliklerine gore hastalarda rekanalizasyon oranlarinda istatistiksel

olarak anlamli bir farklilik saptanmadi (p>0,05) (Tablo 9).
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Tablo 9: Sosyodemografik ve Klinik Ozelliklerine Gére Hastalarda Rekanalizasyon Varlig

Rekanalizasyon
Biitiin Evet Hayir
Degiskenler (n=51) (n=18) (n=33) p-degeri
Yas, ortalama(SS) 54,00(13,55)  51,28(13,18) 55,48(13,72) 0,294
VKI, ortalama(SS) 27,17(4,41) 27,46(4,08) 27,00(4,77) 0,803¢
Cinsiyet, n(%) 0,256°
Kadin 18(36) 4(22,2) 14(77,8)
Erkek 33(46,5) 14(42.,4) 19(57,6)
Hastaneye basvuru siiresi(giin), 5
ortanca (aralik) 2(1-30) 2,5(1-30) 2(1-30) 0,885
Diyabet, n(%) 0,019+
Evet 9(34,6) 0(0) 9(100)
Hayir 42(44,2) 18(42,9) 24(57,1)
Hipertansiyon, n(%) 0,756¢
Evet 17(34,0) 7(41,2) 10(58,8)
Hayir 34(47,9) 11(32,4) 23(67,6)
KAH, n(%) 0,999¢
Evet 3(30,0) 1(33,3) 2(66,7)
Hayir 48(43,2) 17(35,4) 31(64,6)
Malignite, n(%) 0,2844
Evet 4(50,0) 0(0,0) 4(100)
Hayir 47(41,6) 18(38,3) 29(61,7)
Safra tas1 varhgi, n(%) 0,072¢
Evet 36(40,4) 16(44,4) 20(55,6)
Hayir 15(46,9) 2(13,3) 13(86,7)
Alkol kullanimi, n(%) 0,502¢
Evet 13(54,2) 6(46,2) 7(53,8)
Hayir 38(39,2) 12(31,6) 26(68,4)
Sigara kullanimi, n(%) 0,090¢
Evet 19(42,2) 10(52,6) 9(47,4)
Hayir 32(42,1) 8(25) 24(75)

*p<0,05; a:Bagimsiz Orneklem t Testi; b:Mann Whitney U Test, c:Yates Diizeltmesi, d:Fisher Kesinlik Testi,
SS:Standart sapma

Hastaneye bagvuru zamanindaki laboratuvar sonuglarindan sadece prokalsitonin diizeyi
ile tromboz gelisimi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki saptandi. Tromboz gelisen
hastalarda ortalama prokalsitonin diizeyinin (3,59+4,92), gelismeyen hastalara (2,34+6,91)
gore daha yiiksek oldugu goriildii (p=0,045). Diger basvuru laboratuvar sonuglari ile hastalarda
tromboz gelisimi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligski varli§1 saptanmadi (p>0,05)

(Tablo 10).
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Tablo 10: Basvuru Laboratuvar Sonuglarina Gére Tromboz Gelisme Durumu

Tromboz Gelisimi

Evet Hayir Biitiin
Degiskenler n Ortalama SS n Ortalama SS n Ortalama SS p-degeri
HGB 41 13,48 2,59 54 13,08 2,65 95 13,26 2,62 0,441
HCT 41 39,22 8,80 53 39,15 7,26 94 39,18 7,93 0,683
Lokosit 41 15432,4 64875 54 15459,3 55924 95 15447,7 5961,8 0,922
Trombosit 41 273263,4 101877,0 54 305370,4 156754,0 95 291513,7 136112,0 0,727
CRP 44 146,06 148,31 57 127,82 148,19 101 135,76 147,78 0,513
Prokalsitonin 12 3,59 4,92 15 2,34 6,91 27 2,89 6,03 0,045*
Glukoz 43 174,81 90,53 58 149,68 70,29 101 160,38 80,09 0,115
Kreatinin 44 0,98 0,38 58 1,03 1,14 102 1,01 0,89 0,277
ALP 44 105,45 77,38 58 135,86 132,37 102 122,75 112,55 0,118
AST 44 76,88 91,60 57 112,38 170,11 101 96,91 141,87 0,504
ALT 44 96,77 122,30 58 139,29 241,22 102 120,95 199,13 0,895
LDH 44 456,84 449,83 58 446,38 319,83 102 450,89 379,35 0,575
GGT 44 150,45 164,20 58 177,97 220,98 102 166,10 198,06 0,989
Total Bil 44 1,64 1,85 57 1,28 1,41 101 1,44 1,62 0,937
Direkt Bil 44 1,00 1,47 57 0,65 0,69 101 0,80 1,11 0,641
Amilaz 42 1020,19 1195,77 55 1283,65 2183,98 97 1169,58 1819,58 0,563
Lipaz 31 1652,10 3094,20 40 1292,72 1694,35 71 1449,63 2394,75 0,676
Albiimin 43 3,53 0,88 55 3,52 0,75 98 3,52 0,80 0,897
Kalsiyum 27 8,82 0,77 31 8,85 1,25 58 8,83 1,05 0,827
PT 39 13,78 2,88 54 13,11 2,11 93 13,39 2,47 0,191
aPTT 43 26,59 6,34 58 25,74 3,87 101 26,10 5,06 0,778
INR 40 1,15 0,26 54 1,09 0,17 94 1,12 0,21 0,132
D-Dimer 13 4461,00 480597 11 3051,89 2126,72 24 3815,16 3812,04 0,931
Fibrinojen 16 545,57 175,23 14 475,55 196,46 30 512,89 185,60 0,198
pH 30 7,40 0,09 43 7,42 0,06 73 7,41 0,07 0,307
HCO? 30 25,03 4,99 44 2493 3,49 74 24,97 4,13 0,454
Laktat 30 2,78 2,54 42 2,37 2,01 72 2,54 2,24 0,322
Baz excess 30 1,44 5,85 42 1,34 3,60 72 1,38 4,64 0,685
Ranson Skoru 44 1,23 1,22 58 1,17 1,06 102 1,20 1,13 0,955

*:p<0,05; Mann Whitney U Testi, SS:Standart Sapma, HGB:Hemoglobin, HCT:Hematokrit, PT:Protrombin
Zamani, aPTT:Aktif Parsiyel Tromboplastin Zamani INR:Uluslararas1 Diizeltme Orani(Pihtilagma testi igin),
HCO?:Bikarbonat

Tromboz gelisimine gore hastalarin Anti Faktor Xa diizeyinde de istatistiksel olarak

anlamli derecede bir farklilik oldugu saptandi. Tromboz gelisen hastalarda ortalama Anti Faktor

Xa diizeyinin (0,30+0,36), gelismeyen hastalara (0,10+0,00) gore daha yiiksek oldugu saptandi

(p=0,035). Diger laboratuvar parametreleri ile hastalarda tromboz gelisimi arasinda istatistiksel

olarak anlamli bir iligki varlig1 saptanmadi (p>0,05) (Tablo 11).
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Tablo 11: Tromboz Gelisimine Gore Hastalarin Diger Laboratuvar Sonuglar1

Tromboz Gelisimi

Evet Hayir Biitiin
Degiskenler n Ortalama SS n Ortalama SS n Ortalama SS p-degeri
Total Kolesterol 32 148,44 56,64 42 193,33 107,05 74 173,92 91,10 0,061
TG 32 241,40 347,52 44 367,06 838,65 76 314,15 676,06 0,190
HDL 31 30,64 16,03 40 39,53 39,81 71 35,65 31,83 0,299
VLDL 28 44,14 47,83 26 38,48 25,37 54 4141 3844 0,411
LDL 31 77,10 39,53 37 104,50 53,65 68 92,01 49,35 0,101
Anti Trombin3 g1 07 2060 13 8470 17,00 34 8301 1901 V!
Antijent
Protein S Aktivitesi 19 86,34 39,77 11 79,43 3535 30 83,80 37,74 0,763
AktiveProtein € oy o0 g5 11 180 058 27 174 oss 08
Rezistansi
Protein C Aktivitesi 19 106,64 29,58 11 113,16 27,95 30 109,03 28,68 0,518
Faktor 5 18 120,52 40,67 12 119,83 2441 30 120,24 34,58 0,385
Faktor 2 14 96,22 17,56 13 100,02 22,53 27 98,05 19,80 0,808
Faktor 7 14 87,11 20,70 13 87,43 36,09 27 87,27 28,55 0,846
Faktor 8 13 203,001 117,01 12 191,20 78,16 25 197,34 98,39 0,624
Faktor 9 13 116,27 21,18 12 109,42 1547 25 11298 18,61 0,253
Faktor 10 13 94,36 29,82 13 86,62 23,80 26 90,49 26,73 0,130
Faktor 11 13 102,30 30,73 13 89,65 2945 26 9597 30,19 0,270
Faktor 12 13 91,54 26,95 12 8245 46,32 25 87,18 36,99 0,289
Faktor 13 13 118,74 42,58 13 106,69 30,52 26 112,71 36,81 0,427

Anti Faktér Xa 12030 036 13 010 000 25 019 026 0,035
Lupus Antikoagiilan 1 18 49,14 13,92 13 51,80 859 31 5026 11,87 0,097
Lupus Antikoagiilan2 11 4325 13,34 11 39,07 553 22 41,06 10,19 0,767
VWE, Ristosetin-— /50094 10053 12 21885 11664 26 23279 10684 440
Kofaktor

Ristosetin Kofaktér 16 208,12 81,87 12 192,53 80,15 28 201,44 80,02 0,544

*:p<0,05; Mann Whitney U Testi; SS:Standart Sapma vWF:von Willebrand Faktor TG:Trigliserid HDL:Yiiksek
Yogunluklu Lipoprotein LDL:Diisiik Yogunluklu Lipoprotein VLDL:Cok Diisiik Yogunluklu Lipoprotein

Rekanalizasyon goriilmeyen hastalara gore rekanalizasyon goriilen hastalarda faktor 8
(rekanalizasyon — var:285,90+148,79;  yok:166,17+85,27 p=0,015), anti faktor Xa
(rekanalizasyon var: 0,63+0,49; yok: 0,13+0,08; p=0,004), ristosetin kofaktor (rekanalizasyon
var: 288,60+23,32 ; yok: 171,54+71,60; p=0,009) diizeyinin istatistiksel olarak anlaml
derecede daha yiiksek oldugu saptanirken; aktive protein C rezistans diizeyinin (rekanalizasyon
var: 1,23+£0,56; yok:1,92+0,39; p=0,015) ise daha diisiik oldugu saptandi. Diger laboratuvar
parametreleri ile hastalarda rekanalizasyon gelisimi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir

iligki varlig1 saptanmadi (p>0,05) (Tablo 12).
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Tablo 12: Rekanalizasyon Durumuna Gore Hastalarin Diger Laboratuvar Sonuglari

Rekanalizasyon Gelisimi

Evet Hayir
Degiskenler n Ortalama SS n Ortalama SS p-degeri
Total Kolesterol 10 143,50 40,43 22 150,69 63,38 0,655
TG 10 276,35 541,88 22 225,52 227,12 0,193
HDL 10 32,38 16,49 21 29,81 16,16 0,672
VLDL 8 23,14 10,11 20 52,54 54,35 0,133
LDL 10 74,50 4191 21 78,33 39,36 0,673
Anti Trombin 3 Antijeni 6 82,90 9,87 15 81,59 23,89 0,969

Protein S Aktivitesi 6 83,80 48,80 13 87,51 37,09 0,930
Aktive Protein C

Roristancs 5 1,23 0,56 11 1,92 039, prse
Protein C Aktivitesi 6 101,38 27,55 13 109,07 3124 0,456
Faktor 5 5 121,80 47,09 13 120,02 40,00 0,805
Faktor 2 4 9253 21,01 10 97,70 1698 0,832
Faktor 7 4 7848 2960 10 90,57 16,75 0,524
Faktor 8 4 28590 148,79 9 166,17 8527  0,045*
Faktor 9 4 12745 1517 9 11130 2228 0,189
Faktor 10 4 72,65 4377 9 10401 1658 0,123
Faktor 11 4 8978 1527 9 107,87 3486 0,487
Faktor 12 4 87,05 1575 9 9353 3134 0,440
Faktor 13 4 129,05 4329 9 114,16 4404 0,643
Anti Faktor Xa 4 0,63 0,49 8 0,13 0,08  0,004%
Lupus Antikoagilan 1 5 58,36 227 13 45,59 774 0,522
Lupus Antikoagiilan2 3 51,63 22,06 8 40,10 8,59 0,414
vWE, Ristosetin 4 303,75 6705 10 221,14 10454

Kofaktor 0,120
Ristosetin Kofaktor 5 288,60 23,32 11 171,54 71,60 0,009*

*:p<0,05; Mann Whitney U Testi; SS:Standart Sapma

Tromboz gelisim zamanina gore, hastalarda rekanalizasyon oranlarinda istatistiksel
olarak anlamli derecede bir farklilik saptanmadi (p>0,05). Fakat, semptomdan itibaren 1 ay
icinde veya 1 aydan sonra tromboz gelisimi incelendiginde; 1 aydan dnce tromboz gelisen
hastalarda rekanalizasyon oranmi (<l ay:%44,4; >1 ay:%13,3; p=0,034) istatistiksel olarak
anlamli derecede daha yiiksek oldugu saptandi (Tablo 13).
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Tablo 13: Tromboz Gelisim Zamanina Gore Rekanalizasyon Oranlari

Tromboz Gelisim Zamani

Basvuruda 1.Hafta 1.Ay 3.Ay
Degisken n(%) n(%) n(%) n(%)  p-degeri
Rekanalizasyon 0,187
Evet 10(43,5) 6(46,2) 2(16,7)  0(0,0)
Hay1r 13(56,5) 7(53,8) 10(83,3) 3(100)
Rekanalizasyon zamani 0,629
<4 hafta 2(20,0) 2(33,3)  0(0,0) 0(0,0)
4-12 hafta 5(50,0) 2(33,3) 1(50,0)  0(0,0)
12-24 hafta 1(10,0) 2(33,3) 1(50,0)  0(0,0)
>24 hafta 2(20,0) 0(0) 0(0,0) 0(0,0)
Tromboz Gelisim Zamanm
<1.Ay >1.Ay
Degisken n(%) n(%) p-degeri
Rekanalizasyon 0,034*
Evet 16(44,4) 2(13,3)
Hay1r 20(55,6) 13(86,7)

Venoz TrombozIlu Hastalar, Sayi(n)

*:p<0,05; Pearson Ki-Kare Testi

Grafik 4: Tromboz Gelisim Zamanina Gore Rekanalizasyon Oranlari

25

N
o

[EEN
w

=
o

(6]

Basvuruda

B Rekanalizasyon yok

M Rekanalizasyon var

1.Hafta
Tromboz Gelisim zamani

1.Ay

0

3.Ay



40

Hastaneye basvurudan once antikoagiilan kullanan 6 hastanin (%5), 4’{inde (%66,7)
takiplerinde tromboz geligirken, daha 6nce antikoagiilan kullanimi olmayan 115 hastanin (%95)
47’sinde (%40,9) tromboz gelistigi saptandi. Daha Once antikoagiilan kullanimina gore
hastalarda tromboz gelisim oranlarinda istatistiksel olarak anlamli derecede bir farklilik

goriilmedi (p=0,239).

Hastane yatis1 sirasinda biitiin hastalara rutin olarak profilaksi dozunda antikoagiilan
ila¢ baslandi. Splanknik ven trombozu saptanan hastalarda ise tedavi dozunda antikoagiilan
ilaca gecildi ve taburculugundan sonra da devam etmesi Onerildi. Rekanalizasyon
degerlendirilirken tedavi dozunda antikoagiilan ila¢ kullanma durumuna gore hastalar 4 gruba
ayrildi. Bu gruplar; pankreatit 6ncesi bagka bir hastalik nedeniyle tedavi dozunda antikoagiilan
kullanan ve devam eden, hastanede yattig1 siire i¢inde baslanan ve taburculuktan sonra
kullanmaya devam eden, yattig1 siire i¢inde baglanan fakat taburculuk sonrasi kullanmay1
birakan ve hi¢ kullanmayan olarak olusturuldu. Yatisinda tromboz saptanan ve tedavi dozu
antikoagiilan baglanan fakat taburcu olamadan eks olan 7 hastanin taburculuk sonrasi tedavi
dozu antikoagiilan kullanim ile rekanalizasyonu arasindaki iliski degerlendirilemeyecegi icin
calismadan ¢ikartildi. Kalan 44 hasta degerlendirildiginde; 6nceden tedavi dozu antikoagiilan
kullanan ve devam eden 4 hastanin (%9,1) 2’sinde (%50), yatista tedavi dozu antikoagiilan
verilen ve devam eden 8 hastanin (%18,2) 1’inde (%12,5), tedavi dozu antikoagiilan kullanip
birakan 6 hastanin (%13,6) 2’sinde (%33,3) ve tedavi dozu antikoagiilan kullanimi1 hi¢ olmayan
26 hastanin (%59,1) 11’inde (%42,3) rekanalizasyon goriildii. Tromboz gelisen hastalarda
tedavi dozu antikoagiilan kullanimina gore rekanalizasyon oranlarinda istatistiksel olarak

anlamli derecede bir farklilik goriilmedi (p=0,438) (Tablo 14).
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Tablo 14: Tedavi Dozunda Antikoagiilan Kullanimina Gére Hastalarda Tromboz goriilme ve
Rekanalizasyon Oranlar1

Tromboz gelisimi

Biitiin Evet Hayir
Degisken(n=121) n(%) n(%) n(%) p-degeri
Daha onceden tedavi dozunda
antikoagiilan kullanim 0,239
Evet 6(5,0) 4(66,7) 2(33.,3)
Hayir 115(95,0) 47(40,9) 68(59,1)
Rekanalizasyon
Biitiin Evet Hayir
Degisken(n=44) n(%) n(%) n(%) p-degeri
Tedavi dozunda antikoagiilan
kullanimi 0,438
Onceden kullanan ve devam eden 4(9,1) 2(50,0) 2(50,0)
Yatista verilen ve devam eden 8(18,2) 1(12,5) 7(87,5)
Yatista verilen ama devam etmeyen 6(13,6) 2(33,3) 4(66,7)
Hig¢ kullanmayan 26(59,1) 11(42,3) 15(57,7)

p>0,05; a:Pearson Ki-Kare Testi, b:Fisher's Exact Testi

Hastalarin hastaneye ilk bagvuru zamaninda ¢ekilen BT lerin bulgular ile basvuruda
tromboz varlig1 arasinda istatistiksel olarak anlamli derecede bir iligki varli§1 saptanmadi
(p>0,05). Istatistiksel olarak anlamli olmamakla beraber BT de nekroz diizeyi arttik¢a bagvuru
aninda tromboz varlig1 oraninda bir artis oldugu goriildii (p=0,092) (Tablo 15).
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Tablo 15: BT Parametrelerine Gore Hastalarin Klinik Bagvuru Zamaninda Tromboz Varligi

Basvuruda Tromboz

Varhg
Degiskenler Kategori Biitiin Evet Hayir p-degeri

Nekroz Yok 19 2(10,5) 17(89,5) 0,092
<%30 39 7(17,9) 32(82,1)
>%30 42 14(33,3) 28(66,7)

Nekroz Yok 19 2(10,5) 17(89,5) 0,328
<%50 53 13(24,5) 40(75,5)
>%350 28 8(28,6) 20(71,4)

Nekroz bolgesi Bas 48 11(22,9) 37(77,1) 0,999

Govde 52 16(30,8) 36(69,2) 0,092

Kuyruk 38 11(28,9) 27(71,1) 0,389

Nekroz bolge sayisi Tek bolge 42 10(23,8) 32(76,2) 0,844
Cok bolge 39 11(28,2) 28(71,8)

Peripankreatik sivi koleksiyonu  Hayir 14 3(21,4) 11(78,6) 0,999
Evet 88 19(21,6) 69(78.,4)

Peripankreatik enflamasyon Hayir 5 1(20,0) 4(80,0) 0,999
Evet 95 22(23,2) 73(76,8)

Batin ici siv1 Hayir 31 7(22,6) 24(77,4) 0,999
Evet 72 16(22,2) 56(77,8)

Psodokist Hay1r 102 23(22,5) 79(77,5) 0,999
Evet 1 0(0,0) 1(100,0)

ANC Hayir 90 19(21,1) 71(78,9) 0,266
Evet 11 4(36,4) 7(63,6)

WON Hayir 94 20(21,3) 74(78,7) 0,192
Evet 7 3(42.,9) 4(57,1)

Gastrointestinal duvar kalinhg: Hayir 32 4(12,5) 28(87,5) 0,130
Evet 71 19(26,8) 52(73,2)

BT'de enfeksiyon siiphesi Hayir 89 22(24,7) 67(75,3) 0,288
Evet 12 1(8,3) 11(91,7)

p>0,05; Ki-Kare Testleri

Birinci hafta BT de pankreasta nekroz izlenmeyen hastalarda tromboz goriilmezken

(%0), %30 ve daha az nekroz goriilen hastalarin %15,2’sinde, %30°dan daha fazla nekroz

goriilen hastalarin %42,6’sinda tromboz oldugu saptandi (p=0,015). BT de goriilen nekroz

oran1 %50 ve alt1 ile %50°den fazla olarak siniflandirildiginda; nekroz orani %50 ve alt1 olan

hastalarda tromboz oran1 %22, nekroz oran1 %50’den fazla olan hastalarda ise %45,9 oldugu

saptandi (p=0,026). Birinci hafta BT bulgularindan, nekroz orani arttik¢a hastalarda tromboz

goriilme oraninda bir artma oldugu belirlendi.
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Birinci haftadaki diger BT parametrelerine gore tromboz varliinda istatistiksel olarak

anlamli derecede bir farklilik saptanmadi (p>0,05) (Tablo 16).

Tablo 16: Birinci Haftada BT Parametrelerine Gore Hastalarda Tromboz Varlig

1.Haftada Tromboz
Varhg

Degiskenler Kategori Biitiin Evet Hayir p-degeri

Nekroz Yok 3 00,00  3(100,0)  0,014*
<%30 33 5(15,2)  28(84,8)
>9%30 54 23(42,6)  31(57.4)
Nekroz Yok 3 00,00  3(100,0)  0,026*
<%50 50 1122,0)  39(78.0)
>%50 37 17(45,9)  20(54,1)
Nekroz bolgesi Bas 62 22(35,5) 40(64,5) 0,433
Govde 60  21(350)  39(65.0) 0,555
Kuyruk 52 19(36,5)  33(63,5) 0,409

Nekroz bolge sayisi Tek bolge 34 8(23,5) 26(76,5) 0,251
Cok bolge 53 20(37,7) 33(62,3)

Peripankreatik siv1 koleksiyonu Hayir 8 1(12,5) 7(87,5) 0,427
Evet 82 27(32,9) 55(67,1)

Peripankreatik inflamasyon Hayir 4 1(25,0) 3(75,0) 0,999
Evet 86 27(31,4) 59(68,6)

Batin i¢i s1v1 Hay1r 21 4(19,0) 17(81,0) 0,274
Evet 69 24(34,8) 45(65,2)

Psodokist Hayir 90 28(31,1) 62(68,9) UD
Evet 0 0(0,0) 0(0,0)

ANC Hayir 53 17(32,1) 36(67,9) 0,999
Evet 36 11(30,6) 25(69,4)

WON Hay1r 80 22(27,5) 58(72,5) 0,064
Evet 10 6(60,0) 4(40,0)

Gastrointestinal duvar kalinhgi Hayir 20 4(20,0) 16(80,0) 0,346
Evet 70 24(34,3) 46(65,7)

BT'de enfeksiyon siiphesi Hayir 70 21(30,0) 49(70,0) 0,879
Evet 20 7(35,0) 13(65,0)

*p<0,05; Ki-Kare Testleri, UD: Uygun degil

Birinci ay BT de nekroz oran1 %30 ve daha az olan hastalarda tromboz goriilme orani
%17,1, nekroz oran1 %30’dan daha fazla olan hastalarda tromboz goriilme oran1 %41,7 saptandi
(p=0,027). BT’de gorillen nekroz orant %50 ve alti ile %50’den fazla olarak
siiflandirildiginda; nekroz orant %50 ve alt1 olan hastalarda tromboz goriilme orani %20,8,

nekroz oran1 %50°den fazla olan hastalarda ise %44,7 oldugu saptandi (p=0,026). Birinci ay
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BT bulgularindan, nekroz orani arttik¢a hastalarda tromboz goriilme oraninda bir artma oldugu

belirlendi. Ayrica BT de birden fazla bolgede nekroz goriiler hastalarda tromboz goriilme orani

(tek bolge:%21; ¢ok bolge:%40,4) istatistiksel olarak anlamli derecede daha fazlaydi

(p=0,039).

Birinci ay diger BT parametrelerine gore tromboz varliginda istatistiksel olarak anlamli

derecede bir farklilik saptanmadi (p>0,05) (Tablo 17).

Tablo 17: Birinci Ayda BT Parametrelerine Gore Hastalarda Tromboz Varligi

1.Ayda Tromboz

Varhg
Degiskenler Kategori Biitiin Evet Hayir p-degeri

Nekroz Yok 7 1(14,3) 7(85,7) 0,027*
<%30 35 6(17,1) 29(82,9)
>%30 60 25(41,7) 35(58.,3)

Nekroz Yok 7 1(14,3) 7(85.7) 0,026*
<%50 48 10(20,8) 38(79,2)
>%50 47 21(44,7) 26(55,3)

Nekroz bolgesi Bas 61 22(36,1) 39(63.9) 0,467

Govde 70 26(37,1) 44(62,9) 0,187

Kuyruk 58 22(37,9) 36(62,1) 0,248

Nekroz bolge sayisi Tek bolge 38 8(21,1) 30(78,9) 0,039*
Cok bolge 57 23(40,4) 34(59,6)

Peripankreatik siv1 koleksiyonu Hayir 21 6(28,6) 15(71,4) 0,990
Evet 82 26(31,7) 56(68,3)

Peripankreatik inflamasyon Hayir 18 4(22,2) 14(77,8) 0,540
Evet 85 28(32,9) 57(67,1)

Batin ici siv1 Hay1r 40 8(20,0) 32(80,0) 0,086
Evet 63 24(38,1) 39(61,9)

Psodokist Hay1r 99 32(32,3) 67(67,7) 0,550
Evet 3 0(0,0) 3(100,0)

ANC Hayir 67 21(31,3) 46(68,7) 0,999
Evet 36 11(30,6) 25(69,4)

WON Hayir 56 13(23,2) 43(76,8) 0,096
Evet 47 19(40,4) 28(59,6)

Gastrointestinal duvar kalinhg: Hayir 33 8(24,2) 25(75,8) 0,424
Evet 70 24(34,3) 46(65,7)

BT'de enfeksiyon siiphesi Hayir 67 21(31,3) 46(68,7) 0,999
Evet 36 11(30,6) 25(69,4)

*p<0,05; Ki-Kare Testleri
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Ugiincii ay BT’de nekroz oran1 %30 ve daha az hastalarda tromboz goriilme orani
%45,5, nekroz oran1 %30’dan daha fazla olan hastalarda tromboz goriilme oran1 %54,8 saptandi
(p=0,027). BT’de goriilen nekroz orant %50 ve alti ile %50’den fazla olarak
siniflandirildiginda; nekroz oram1 %50 ve alt1 olan hastalarda tromboz goriilme orani %48,5,
nekroz orani1 %50’den fazla olan hastalarda ise %55 oldugu saptandi (p=0,031). Ugiincii ay BT
bulgularindan, nekroz orani arttikga hastalarda tromboz goriilme oraninda bir artma oldugu
belirlenirken; BT’de nekrozun govde lokalizasyonunda olmasinin da tromboz goriilme
oraninda istatistiksel olarak anlamli derecede bir artmaya neden oldugu saptandi(p=0,026).
Bunlarin disinda BT de batin i¢inde s1vi saptanan (sivi var: %62, 1; sivi yok:%28; p=0,011) ve
BT’de enfeksiyon kuskusu olan (enfeksiyon kuskusu var:%60; yok:%32,6; p=0,027) hastalarda

tromboz goriilme oran1 daha fazlaydi.

Ugiincii ay diger BT parametrelerine gore tromboz varliginda istatistiksel olarak anlamli

derecede bir farklilik saptanmadi (p>0,05) (Tablo 18).
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Tablo 18: Ugiincii Ayda BT Parametrelerine Gére Hastalarda Tromboz Varlig

3. Ayda Tromboz
Varhg

Degiskenler Kategori Biitiin Evet Hayir p-degeri

Nekroz Yok 15 2(13,3) 13(86,7) 0,027*
<%30 22 10(45,5) 12(54,5)
>%30 31 17(54,8) 14(45,2)
Nekroz Yok 15 2(13,3) 13(86,7) 0,031*
<%50 33 16(48,5) 13(86,7)
>%50 20 11(55,0) 17(51,5)
Nekroz bolgesi Bas 32 17(53,1) 15(46.9) 0,161
Govde 45 24(53,3) 21(46,7) 0,026*
Kuyruk 31 14(45,2) 17(54,8) 0,891
Nekroz bolge sayisi Tek bolge 21 10(47,6) 11(52,4) 0,999
Cok bolge 33 17(51,5) 16(48,5)
Peripankreatik sivi1 koleksiyonu Hayir 22 7(31,8) 15(68,2) 0,324

Evet 46 22(47,8) 24(52,2)

Peripankreatik inflamasyon Hayir 25 7(28,0) 18(72,0) 0,108
Evet 43 22(51,2) 21(48,8)

Batin ici siv1 Hayir 39 11(28,2) 28(71,8) 0,011*
Evet 29 18(62,1) 11(37,9)

Psodokist Hayir 65 29(44.,6) 36(55.,4) 0,255
Evet 3 0(0,0) 3(100,0)

ANC Hayir 63 26(41,3) 37(58,7) 0,644
Evet 5 3(60,0) 2(40,0)

WON Hayir 31 11(35,5) 20(64,5) 0,397
Evet 37 18(48,6) 19(51,4)

Gastrointestinal duvar kalinhg: Hayir 29 10(34.5) 19(65.,5) 0,354
Evet 39 19(48,7) 20(51,3)

BT'de enfeksiyon siiphesi Hayir 43 14(32,6) 29(67,4) 0,027*
Evet 25 15(60,0) 10(40,0)

*p<0,05; Ki-Kare Testleri

Altinc1 ay BT’de nekroz diizeyine gore hastalarda tromboz goriilme oranlarinda
istatistiksel olarak anlamli derecede bir farklilik saptanmadi (p>0,05). Peripankreatik sivi
koleksiyonu (var:%50; yok:%16,7; p=0,043) ve peripankreatik inflamasyon (var:%52,8;
vok:%19; p=0,042) goriilen hastalarda tromboz goriilme orani istatistiksel olarak anlamli

derecede daha fazlaydi.

Altinc ay diger BT parametrelerine gore tromboz varliginda istatistiksel olarak anlamli

derecede bir farklilik saptanmadi (p>0,05) (Tablo 19).
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Tablo 19: Altinc1 Ayda BT Parametrelerine Gore Hastalarda Tromboz Varligi

6.Ayda Tromboz
Varhg
Degiskenler Kategori Biitiin Evet Haywr p-degeri
Nekroz Yok 18 5(27,8) 13(72,2) 0,543
<%30 12 4(33,3) 8(66,7)
>%30 8 4(50,0) 4(50,0)
Nekroz Yok 18 5(27,8) 13(72,2) 0,604
<%50 14 5(35,7) 9(64,3)
>%350 6 3(50,0) 3(50,0)
Nekroz bolgesi Bas 12 6(50,0) 6(50,0) 0,373

Govde 17 7(41,2) 10(58,8) 0,999
Kuyruk 6 2(33,3) 4(66,7) 0,999
Nekroz bolge sayisi Tek bolge 9 3(33,3) 6(66,7) 0,670
Cok bolge 11 5(45.5) 6(54,5)
Peripankreatik siv1 koleksiyonu  Hayir 18 3(16,7) 15(83,3) 0,043*

Evet 20 10(50,0) 10(50,0)
Peripankreatik inflamasyon Hayir 21 4(19,0) 17(81,0) 0,042*
Evet 17 9(52,8) 8(47,1)
Batin i¢i siv1 Hayir 23 7(30,4) 16(69,6) 0,797
Evet 15 6(40,0) 9(60,0)
Psodokist Hayir 35 12(34,3) 23(65,7) 0,999
Evet 3 1(33,3) 2(66,7)
ANC Hayir 37 12(32,4) 25(67,6) 0,342
Evet 1 1(100,0) 0(0,0)
WON Hayir 24 7(29,2) 17(70,8) 0,486
Evet 14 6(42,9) 8(57,1)
Gastrointestinal duvar kalinhgi Hayir 22 5(22,7) 17(77,3) 0,161
Evet 16 8(50,0) 8(50,0)
BT'de enfeksiyon siiphesi Hayir 32 11(34,4) 21(65,6) 0,999
Evet 6 2(33,3) 4(66,7)

*p<0,05; Ki-Kare Testleri

Birinci y1l biitiin BT parametrelerine gore hastalarda tromboz oranlarinda istatistiksel

olarak anlamli derecede bir farklilik saptanmadi (p>0,05) (Tablo 20).
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Tablo 20: Birinci Yilda BT Parametrelerine Gore Hastalarda Tromboz Varlig:

1. Yilda Tromboz

Varhg
Degiskenler Kategori Biitiin Evet Hayir p-degeri

Nekroz Yok 34 8(23,5) 26(76,5) 0,205
<%30 7 4(57,1) 3(42,9)
>%30 3 1(33,3) 2(66,7)

Nekroz Yok 34 8(23,5) 26(76,5) 0,205
<%50 7 4(57,1) 3(42,9)
>%350 3 1(33.,3) 2(66,7)

Nekroz bolgesi Bas 4 2(50,0) 2(50,0) 0,999

Govde 7 2(28,6) 5(71,4) 0,167

Kuyruk 5 2(40,0) 3(60,0) 0,999

Nekroz bolge sayisi Tek bolge 7 5(71,4) 2(28,6) 0,167
Cok bolge 0 0(0,0) 3(100,0)

Peripankreatik sivi koleksiyonu Hayir 35 8(22,9) 27(77,1) 0,098
Evet 9 5(55,6) 4(44,4)

Peripankreatik inflamasyon Hayir 37 9(24,3) 28(75,7) 0,170
Evet 7 4(57,1) 3(42,9)

Batin i¢i sivi Hayir 38 10(26,3) 28(73,7) 0,339
Evet 6 3(50,0) 3(50,0)

Psodokist Hay1r 34 10(29.,4) 24(70,6) 0,999
Evet 10 3(30,0) 7(70,0)

ANC Hay1r 44 13(29,5) 31(70,5) UD
Evet 0 0(0,0) 0(0,0)

WON Hayir 38 10(26,3) 28(73,7) 0,339
Evet 6 3(50,0) 3(50,0)

Gastrointestinal duvar kalinhgi Hayir 37 9(24,3) 28(75,7) 0,170
Evet 7 4(57,1) 3(42,9)

BT'de enfeksiyon siiphesi Hayir 39 10(25,0) 29(74,4) 0,308
Evet 4 2(50,0) 2(50,0)

p>0,05; Ki-Kare Testleri, UD: Uygun degil

Hastalarin hastane bagvuru zamaninda tromboz goriilme durumuna goére hastalarin CT
severity index skoru ortalamalarinda istatistiksel olarak anlamli derecede bir farklilik goriilmedi
(p=0,107). Fakat; 1. hafta (evet: 8,32+2,00; hayir: 6,85+2,55; p=0,015), 1.ay (evet: 8,19+2,01;
haywr: 6,96+2,74; p=0,043), 3.ay (evet: 6,90+£2,93; hayir: 4,9243,72; p=0,031), 6.ay
(evet:4,92+3,69; haywr: 2,44+2,22; p=0,042) ve l.yilda (evet: 2,54%2,82; hayir:1,23+2,64;

p=0,018) splanknik ven trombozu goriilen hastalarin CT severity index skoru ortalamalarinin
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istatistiksel olarak anlamli derecede daha yliksek oldugu saptandi. CT severity indeks

skorlarinin da zaman i¢inde azaldigi izlendi (Tablo 21).

Tablo 21: Tromboz Varligina Gore CT Severity Index Skoru Ortalamalari

CT Severity Index
Ol¢iim zamam Tromboz n Ort.£SS p-degeri

Basvuruda Evet 23 6,39+2,61 0,107
Hayir 78 5,38+2,93

1.Hafta Evet 28 8,32+2,00 0,015*
Hayir 62 6,85+2,55

1.Ay Evet 32 8,19+2,01 0,043*
Hayir 70 6,96+2,74

3.Ay Evet 29 6,90+2,93 0,031*
Hayir 39 4,92+3,72

6.Ay Evet 13 4,92+3,69 0,042*
Hayir 25 2,44+2 22

1.Y1l Evet 13 2,54+2,82 0,018*
Hayir 31 1,23+2,64

*:p<0,05; Mann-Whitney U Testi, Ort: Ortalama, SS: Standart sapma
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Grafik 5: Tromboz Varligina Gore CT Severity Index Skoru Ortalamalari

CT Severity Index Skoru

Mean

Basvuruda 1.Hafta 1.Ay 3.Ay 6.Ay vl

=@=Trombiis var ==@=Trombis yok

Hastaneye bagvuru BT’sinde pankreas govdesinde nekroz goriilen hastalarda SV’de
trombiis goriilme orani (evet:%26,9; hayir:%38,3) istatistiksel olarak anlamli derecede daha

yiiksek oldugu saptandi (p=0,031).

Birinci ay BT’sinde pankreas kuyrugunda nekroz goriilen hastalarda SV’de trombiis
goriilme orani (evet:%32,8, haywr:%10,8) istatistiksel olarak anlamli derecede daha yiiksek
oldugu saptandi (p=0,029).

Ugiincii ay BT sinde pankreas gévdesinde nekroz goriilen hastalarda SV’de trombiis
goriilme orant (evet:%37,8; haywr:%13) istatistiksel olarak anlamli derecede daha yiiksek

oldugu saptandi (p=0,049) (Tablo 22).
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Tablo 22: BT Nekroz Bolgesine Gore Hastalarda Trombiis Gelisim Yeri

Biitin PV SMV SV
Nekroz p- p- -
Bl zamam o6 Kategori n n(%) deeri  n(%) deferi n(%) degeri
Bagvuruda Bas Evet 48  3(6,3) 0,669 4(83) 0423 7(14,6) 0,553¢
Hayir 52 2(3.8) 2(3,8) 11(21,2)
Govde Evet 52 2(3.,8) 0,669 4(7,7) 0,679 14(26,9) 0,031
Hayir 48  3(6,3) 2(4,2) 4(8,3)
Kuyruk Evet 38  2(53) 0,999 3(7.9) 0,671" 9(23,7) 0,373
Hayir 62 3(4.,8) 3(4,8) 9(14,5)
1.Hafta Bas Evet 62 7(11,3) 0,430 11(17,7) 0,167 14(22,6) 0,999
Hayrr 25  1(4,0) 1(4,0) 5(20,0)
Govde Evet 60  4(6,7) 0,247° 9(15,0) 0,747° 14(23,3) 0,824°
Hayir 27  4(14.,8) 3(11,1) 5(18,5)
Kuyruk Evet 52 3(5.8) 0259 7(13,5) 0,999 14(22,6) 0,999
Hayir 35 5(14,3) 5(14,3) 5(20,0)
1.Ay Bas Evet 61  4(6,6) 0,652° 10(16,4) 0,473* 15(24,6) 0,999
Hayrr 34 1(2,9) 3(8,8) 8(23,5)
Govde Evet 70  4(5,7) 0,999° 10(14,3) 0,999 20(28,6) 0,165
Hayir 25  1(4,0) 3(12,0) 3(12,0)
Kuyruk Evet 58 2(3.4) 0374 7(12,1) 0,559 19(32,8) 0,029°*
Hayir 37 3(8.,1) 6(16,2) 4(10,8)
3.Ay Bas Evet 32 5(15,6) 0,241° 5(15,6) 0,999 12(37.5) 0,192
Hayir 36  2(5,6) 6(16,7) 8(22,2)
Govde Evet 45 6(13,3) 0,409® 9(20,0) 0,310° 17(37.8) 0,049°*
Hayrr 23 1(4,3) 2(8,7) 3(13,0)
Kuyruk Evet 31 3(9,7) 0,999 4(12,9) 0,742" 11(35,5) 0,460¢
Hayr 37  4(10,8) 7(18,9) 9(24,3)
6.Ay Bas Evet 12 3(25,0) 0,242° 2(16,7) 0,999 4(33,3) 0,999
Hayr 8  0(0,0) 1(12,5) 2(25,0)
Govde Evet 17 2(11,8) 0404 3(17.6) 0,999 6(353) 0,521
Hayr 3 1(33,3) 0(0,0) 0(0,0)
Kuyruk Evet 6 000,00 0521° 00,0) 0521 2(33,3) 0,999
Hayr 14 3(214) 3(21,4) 4(28,6)
1.Y1l Bas Evet 4 1(250) 0400 1(250) 0,999 2(50,0) 0,999
Hayr 6  0(0,0) 1(16,7) 3(50,0)
Govde Evet 7 1(143) 0,999° 2(28,6) 0,999 2(28,6) 0,167
Hayr 3 0(0,0) 0(0,0) 3(100,0)
Kuyruk Evet 5 000,00 0,999 0(0,0) 0444° 2(40,0) 0,999
Hayr 5 1(20,0) 2(40,0) 3(60,0)

*p<0,05; a: Yates Diizeltmesi, b:Fisher Kesinlik Testi, NOT: Satir yiizde kullanild:.

Daha 6nce antikoagiilan kullanim durumuna gdre hastalarin tromboz gelisme diizeyinde
(parsiyel veya total olma durumu) istatistiksel olarak anlamli derecede bir farklilik saptanmadi

(p=0,331).
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Parsiyel trombozlarda rekanalizasyon orant %62,5 iken, total trombozlarda
rekanalizasyon oraninin %11,1 oldugu saptandi. Bu bulgudan, total tromboz goriilme
durumunda istatistiksel olarak anlamli derecede rekanalizasyon oraninin daha diisiik oldugu

izlendi (p<0,001) (Tablo 23).

Tablo 23: Tromboz Gelisim Diizeyine Gore Daha Once Antikoagiilan Kullanim ve
Rekanalizasyon Oranlari

Tromboz Gelisim Diizeyi

Biitiin Parsiyel Total
Degiskenler n n(%) n(%) p-degeri
Daha once antikoagiilan
kullanimi 0,331
Evet 4 3(12,5) 1(3,7)
Hayir 47 21(87,5) 26(96,3)
Rekanalizasyon <0,001%*
Evet 18 15(62,5) 3(11,1)
Hayir 33 9(37,5) 24(88,9)

*:p<0,05; Fisher Kesinlik Testi, NOT: Siitun yiizde kullanildi

Grafik 6: Tromboz Diizeyine Gore Rekanalizasyon Oranlari
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Tedavi dozu antikoagiilan kullanimina goére tromboz seviyelerindeki seyri (Parsiyel
trombozdan progrese olarak totale ilerlemesi, regrese olarak rekanalize olmasi veya trombozun
ayni seviyede seyretmesi) karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli derecede bir farklilik

saptanmadi (Tablo 24).

Tablo 24 Tedavi Dozu Antikoagiilan Kullanimima Gore Tromboz Seyri

Tedavi Dozu

Antikoagiilan Kullanimi

Toplam Evet(%) Hayir (%)

n n(%) n(%) p-degeri
Tromboz seyri 0.256
Parsiyel — Parsiyel 9 7(28,0) 2(7,7)
Parsiyel — Total 10 4(16,0) 6(23,1)
Parsiyel + Total — Rekanalizasyon 18 7(28,0) 11(42,3)

Total — Total 14 7(28,0) 7(26,9)
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5. TARTISMA

Nekrotizan pankreatitin nadir goriilen bir hastalik olmas1 ve bu hastaliga bagl olarak
vendz tromboz gelismesinde birden ¢ok parametrenin rol oynamasi trombiis etiyolojisinin
belirlenmesinde zorluklara yol agmaktadir. Kald1 ki nekrotizan pankreatit dis1 gelisen venoz
trombozlarda da etiyolojiyi belirlemek her zaman kolay degildir. Literatiirde, nekrotizan
pankreatitli hastalarda goriilen abdominal vendz trombozlarin degerlendirildigi calisma

sayisinin az olmasi da karsilastirma yapmay1 gii¢ kilmaktadir.

Nekrotizan pankreatitlerde ven6z tromboembolizmin sik bir komplikasyon oldugu
bilinmektedir. Roch ve arkadaslar1 kendi serilerinde splanknik ven trombozlarinin %50’lere
kadar cikabildiginden bahsetmistir (25). Bizim serimizde ise bu oran %42,1 olarak

bulunmustur.

Calismamizda sosyodemografik ve klinik olarak tromboz gelisme riskini; cinsiyet, VKI,
DM, hipertansiyon, KAH, malignite, biliyer etiyoloji, alkol ve sigara kullanimi agisindan
inceledik ve anlamli farklilik gérmedik. Bu bulgular Zhou ve arkadaslarinin ¢alismasi (75) ile
korelasyon gosterirken, Ahmad ve arkadaslarinin ¢alismasinda VKI yiiksek olan ve alkol
kullanan nekrotizan pankreatit hastalarinda vendz tromboz oranlarinin anlamli olarak daha
fazla oldugu bildirilmistir (76). Tiirk toplumunun yasam tarzi ve bati toplumlarina gére daha az
alkole bagl pankreatit vakasi ile karsilasmamizi g6z onilinde bulundurdugumuzda, bizim

calismamizda bu parametrelerin istatistiksel olarak anlamsiz bulunmasini agiklayabiliriz.

Calismamizin gliclii yonlerinden birisi de hastalarin belirli araliklarla kontrol
tomografileri ile trombiis degerlendirmesi yapilmasidir. Nekrotizan pankreatit dinamik bir
hastalik olup vendz trombiis olusumu zaman i¢inde artmaktadir. Literatiirden farkli olarak
hastalarin zaman igindeki tromboz gelisme oranlar1 karsilastirildi. Inceledigimiz 121 hastanmn
23’iinde ilk bagvurularinda tromboz izlenirken bu saymin 1. Haftada 36’ya 1. Ayda 48’¢ ve 3.
Ayda 51’e yiikseldigini gérmekteyiz. Ahmad ve arkadaslar1 da kendi ¢alismalarinda 150 giine
kadar tromboz gelisebilecegini belirtmektedirler (76). Hastaligin ilk semptom baslangicindan
itibaren 3. aya kadar yeni tromboz gelisimini saptamis olmamiz hastaliga bagli enflamasyonun
devaminin da tromboz gelisimine katkida bulundugunu destekler niteliktedir. Ugiincii aydan

sonra yeni tromboz gelismemesini ise hastaligin remisyonuna ve dolayisi ile enflamasyonunun
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gerilemesine baglayabiliriz. CTSI skorlarinin  zamanla azalmasi da bu bulgumuzu

desteklemektedir.

Tromboz gelisen hastalar PV, SMV ve SV tutulumlarina gore incelendi. 51 hastanin
25’inde (%49) SV’in en sik tromboze oldugu goriildii. McGuire ve arkadaglar1 ile Roch ve
arkadaslar1 da nekrotizan pankreatitlerde en sik trombiisiin SV’de oldugunu bildirmis ve bizim
caligmamiza yakin oranlar bulmuglardir (25,77). Ayrica ¢alismamizda govde ve kuyrukta

nekrozu olan hastalarda daha fazla SV trombozu oldugunu goriildii.

Splanknik ven trombozu gelisen hastalarin tromboze damarlarinin rekanalizasyon
oranlarimi da karsilastirdigimiz bu ¢alismamizda DM varliginda hic¢bir hastanin trombozunun
rekanalize olmadig1 ve rekanalize olan olgularin hi¢cbirinde de DM bulunmadig: izlendi.
Rekanalizasyon goriilmeyen DM hastalarinin ¢ogunun diyabeti kontrolsiizdii ve ortalama
HbA1C degeri %7,2 saptandi. Splanknik ven trombozu goriilen 51 hastanin 18 tanesi (%35,3)
zaman i¢inde rekanalize oldu. Non-parametrik dagilim gosteren rekanalizasyon zamaninin
ortanca degerini 6 hafta olarak bulduk ve zaman ilerledik¢e rekanalizasyon sikliginda azalma
belirledik. Ayrica hastaligin erken evrelerinde tromboz gelisenlerin, ge¢c dénemde tromboz
gelisenlere gore rekanalize olma oranlarini daha fazla bulduk. Ayni zamanda parsiyel tromboz
geligenlerde rekanalizasyon daha sik goriiliirken, total tromboze olan damarlarda
rekanalizasyonun daha az oldugu saptandi. Total tromboz goriilenlerde zamanla enflamasyon
azalsa da kollaterallerin gelismesi rekanalizasyonu zorlastirmaktadir. Rebours ve arkadaslari
ile Gonzales ve arkadaslar1 da rekanalizasyon sikligint degerlendirmis olup sirasi ile %19 ve
%30 bulmuslardir (7,78). Fakat onlarin ¢aligmalarinda akut ve ciddi pankreatitli hastalar yer
alirken bizim ¢alismamizda incelenen nekrotizan pankreatitli hastalar1 tam olarak

yansitmamaktadir ve sosyodemografik bilgilerden bahsedilmemistir.

Hastalarin hastaneye bagvuru aninda degerlendirilen genis biyokimya, kan gazi ve
koagiilasyon parametreleri kiyaslandiginda sadece prokalsitonin seviyelerindeki yiiksekligin
tromboz gelismesi acisindan risk faktorii oldugu bulundu. Nekrotizan pankreatitli hastalarda
tromboz gelisimi dinamik ve uzun siireli enflamasyona bagli oldugu diisiiniiliirse bagvuru
anindaki laboratuvar degerlerinde enflamasyon nedenli 16kositoz ve CRP yiiksekligi
beklenmektedir. Fakat prokalsitonin degerindeki yiikseklik, hastalarda sepsis ve enfekte nekroz
oranin1 gosterebileceginden tromboz gelisimi agisindan uyarici olabilir. Mandal ve

arkadaslarinin ¢aligmasi, kan ve nekroze alan kiiltiirlerinde iireme olmasinin tromboz riskini
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arttirdigin1 géstermistir ve bu durum diisiincemizi desteklemektedir (79). Fakat bu parametre

icin daha genis sayilar ile prospektif ¢alismalarin yapilmasi gerekmektedir.

Fibrinojen ve D-Dimer akut faz reaktanlar1 oldugu i¢in enflamasyonla yiikselmektedir.
Trombiis olusumu ve enfarktiislerde artan bu parametreler enflamasyon varliginda duyarliligini
kaybetmektedir. Bu parametreler, ¢alismamizda nekrotizan pankreatit gibi yogun enflamasyon
ile seyreden hastaliklarda trombozu ayirt etmede yetersiz olarak degerlendirilmistir. D-Dimer
seviyeleri tromboz gelisen hastalarda daha yiiksek seyretmistir. Bu yiikseklik istatistiksel olarak
anlamli bulunmasa da tromboembolizmle yakin alakali olan D-Dimer seviyelerinin goz ardi
edilmemesi gerektigini diisiinmekteyiz. Ayrica hastalarin bagvuru anindaki Ranson
skorlamalar1 da degerlendirilmis olup tromboz gelisme riski ile bir iliskisinin olmadigi
goriilmiistiir. Zhou ve arkadaslarinin yaptigi iki calismada ve Uddin Ahmed ve arkadaglarinin
akut pankreatitli hastalar lizerinde yaptig1 ¢alismada da sonug¢larimiza benzer veriler elde

edilmigtir (80—82).

Calismamizin 2019 yilinda baslayan prospektif fazinda, hastalarin aktif hastalik
sirasindaki yatisinda gonderilen lipid profili, faktor seviyeleri ve koagiilasyonda rol oynayan
prokoagiilan proteinler ve kanama profilleri degerlendirildiginde trombozu agiklayabilecek
anlamli bir farklilik saptanmamustir. Literatiirde nekrotizan pankreatitlerde bu konudaki veriler
cok kisithi olup akut pankreatitlerde Uddin Ahmed ve arkadaslari ile Rebours ve arkadaslarinin
prokoagiilan parametreler ile tromboz arasindaki iliskiyi degerlendirdikleri ¢alismalarinda
anlamli bir sonug elde edememislerdir (78,82). Diger yandan ayn1 parametreleri, trombozlari
rekanalize olan hastalarda karsilastirdigimizda ise rekanalizasyon gelisenlerde aktive protein C
rezistans diizeylerinin anlamli derecede diisiik ve ristosetin kofaktor ve faktor 8 diizeylerinin
ise anlamli derecede yiiksek oldugunu saptadik. Plazmada fraksiyone olmamis ve diisiik
molekiil agirlikli heparin (DMAH) diizeyini Olcen Anti-faktér Xa testi ise tromboz ve
rekanalizasyon gelisen vakalarda yiliksek olarak izlendi. Bu durumu tromboz saptadigimiz
hastalara yiiksek dozda antikoagiilan tedavi baslamamiz ile agiklayabiliriz. Koagiilasyon ve
rekanalizasyon siirecindeki kompleks mekanizmalar ve multifaktériyel etkilesim g6z oniine
alindiginda, calismamizda anlamli ¢ikan parametrelerin daha genis sayilarla ve derinlemesine

incelenmesinin gerektigini diistinmekteyiz.
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Pankreatit atag1 Oncesi 6 hasta bagka nedenlerden dolay1 tedavi dozunda antikoagiilan
kullanmakta idi. Bu 6 hastanin 4’iinde vendz tromboz saptanirken, antikoagiilan kullanmayan
115 hastanin 47’sinde tromboz saptandi. Istatistiksek olarak daha onceden antikoagiilan
kullaniminin tromboz gelisimini engellemedigi sonucunu elde ettik. Bu durumu ise splanknik
ven trombozlarinin, ekstremite ven trombozlarindan farkli olarak lokal enflamasyon sonucu
ortaya ¢ikmasina baglayabiliriz. Pankreas hasar1 ve enflamasyonun direkt damar intimasinda
hasara yol a¢masi, sistemik enflamasyonun hemostazi ve hiperkoagiilasyonu baslatmasi

splanknik ven trombozlarinin olusmasinda oncelikli rol oynadigini diisiindiirmektedir (83).

Klinigimizin yaklagimi olarak yatan her nekrotizan pankreatit hastasina profilaksi
dozunda DMAH baslanmaktadir. Yatis1 sirasinda vendz trombiis gelisen hastalara tedavi
dozunda DMAH’a ge¢ilmistir. Taburculuklarinda ise tedavi dozunda DMAH veya muadili oral
antikoagiilan tedavisi diizenlenmistir. Fakat gerek kullanim zorlugu gerek bazi hastalarin
semptomu olmamas1 nedeniyle her hasta bu tedaviye uymamaktadir. Bu durum aslinda
istemeden de olsa kontrol grubu olusturmamiza olanak saglamaktadir. Dolayisi ile tromboz
gelisen hastalarda, tedavi almayan kontrol grubu ile tedavi dozu antikoagiilan kullanan grubun
rekanalizasyon oranlarin1 karsilastirabildik. Calismamizda tromboz saptanan 51 hastanin
18’inde (%35,3) rekanalizasyon izlendi. Yatisinda tromboz saptanan ve tedavi dozu
antikoagiilan baglanan fakat taburcu olamadan eks olan 7 hastanin taburculuk sonrasi tedavi
dozu antikoagiilan kullanimu ile rekanalizasyonu arasindaki iliski degerlendirilemeyecegi i¢in
calismadan ¢ikartildi. Kalan 44 hastay1 tedavi dozunda antikoagiilan kullanimina gore; 6nceden
kullanan, yatista baglanan ve devam eden, yatista verilen fakat taburculuk sonrasi kullanmay1
birakan, hi¢ tedavi dozu antikoagiilan ila¢ kullanmayan olarak 4 gruba ayirdik. Bu hastalarin
takiplerinde rekanalizasyon oranlarimi karsilastirildigimizda anlamli farklilik saptamadik.
Gonzeles ve arkadaglarinin yaptig1 ¢calismada da hastalarin %30’unun rekanalize oldugu ve
antikoagiilan kullanan grup ile kullanmayan grup arasinda bizim ¢aligmamiza benzer sekilde
anlamli farklilik bulunmadigi saptanmistir (7). Calismamizda ayrica tromboz gelisen hastalarin
tromboz seviyelerindeki seyrini de arastirdik. Trombozlarin parsiyelden progrese olarak totale
ilerlemesi, regrese olarak rekanalize olmasi veya trombozun ayni seviyede seyretmesi ile
antikoagiilan tedavinin etkinligi karsilastirildiginda, tedavi dozu antikoagiilan kullaniminin
trombiis regresyonunda istatistiksel olarak anlamli bir fark olusturmadigini gordiik. Bu bulgular
bizi; antikoagiilan tedaviden =ziyade, enflamasyondaki gerilemenin rekanalizasyon
gelismesinde asil rol oynadigini diistindiirtmektedir. Hastaligin dinamik seyri, koagiilasyona

yol acan bir¢ok parametrenin varligi, enflamasyonun herkeste farkli seyretmesi ve takipleri
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sirasinda eks olan hastalar olacagi i¢in kontrollii prospektif calisma yapmak ve rekanalizasyon

ile antikoagiilan arasindaki iligkiyi ortaya koymak hicbir zaman kolay olmayacaktir.

Klinigimizde nekrotizan pankreatit tanis1 konulan hastalar belirli araliklarla kontrole
cagirilmakta ve intravendz kontrastli BT cekilmektedir. Calismamizda hastalarin basvuru
anindaki BT leri, 1. hafta, 1. ay, 3. ay, 6. ay ve 1. y1l BT leri karsilastirildi. Retrospektif yapilan
caligmamizda biitiin hastalarin diizenli olarak tiim kontrollere gelmemeleri ¢calismamizin zay1f
yoniinii olusturmaktadir. Bu durum kontrol BT sayilarini kismi olarak azaltmaktadir fakat her
kontrolde ¢ekilen BT’lerin kendi aralarinda degerlendirilmesi ile ¢alismanin homojenitesi
korunmaya calisildi. Sadece multifazik veya splanknik venlerin iyi degerlendirilebildigi venoz
fazdaki kontrastli BT ler ¢alismaya dahil edilmis olup, kontrastsiz BT ler degerlendirme disi
birakildi. BT lerde nekroz yiizdesi, nekroz bolgesi, peripankreatik sivi ve enflamasyon, batin
ici sivi, psodokist, ANC, WON varligi, gastrointestinal duvar kalinlik artis1 ve BT’de

enfeksiyon siiphesi olan durumlar karsilastirildi.

BT’lerde goriilen nekrozlar oranlari yiizdelerine gore; %30’un alt1 ve iistii, %50 nin alt1
ve iistii olarak ayr1 ayr incelendi. 11k gelis BT lerinde nekroz yiizdeleri ile tromboz gelisimi
arasinda korelasyon goriilmezken 1. hafta ve sonrasinda c¢ekilen BT’lerde nekroz
yilizdelerindeki artisin tromboz gelisimi ile iliskili oldugu bulundu. Bu durum pankreatit
hastalarindaki enflamasyonun, hastaligin erken donemlerinde cekilen BT’lerde pankreatit
bulgularinin tam oturmamasi ile agiklanabilir. Akut pankreatit guidelinelarinda da semptom
baslangicindan 72-96 saat sonra c¢ekilen BT’lerin hastalik siddetini daha iyi gosterdigi
belirtilmistir (66). Ugiincii aydan sonra hastalar remisyona girdiginden dolay1 nekroz yiizdeleri

diismekte ve tromboz ile olan iligkisi tekrar azalmaktadir.

Hastalarin 1. ay kontrol BT’lerinde pankreas nekrozunun yayginligi ve birden ¢ok
pankreas boliimiinii tutmasi tromboz ile iligkili bulunmustur. Bu durum enflamasyonun yogun
oldugu ve pankreatik nekrozlarm tam yerlestigi zamana denk gelmektedir. Uciincii ayda batin
ici stv1 varhiginin tromboz gelisen hastalarda sik goriilmesi ise gelisen vendz trombiislere ve
staza bagli olarak olusan ekstravazasyon ile aciklanabilir. Sonraki kontrollerde viicut
kompansasyon mekanizmalar1 sayesinde yeni vendz doniis yollar1 gelismesi ile batin igi s1vi
azalmis ve bu anlamlilik ortadan kalkmistir. Altinc1 ayda ise yeni gelisen tromboz

goriilmemekle birlikte hastalarda remisyon beklenmektedir. Bu donemde enflamasyonu azalan
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hastalarin bir kismi rekanalize oldugu ig¢in, halen peripankreatik enflamasyon ve sivi

koleksiyonlar1 devam eden hastalarda tromboz varligi sinirda anlamli olarak goriilmiistiir.

Enfekte nekrozlarin vendz tromboz riskini arttirdigi gosterilmistir (79). Nekroz
enfeksiyonunun genellikle hastaligin 2-3 haftasindan sonra olustugu bilinmektedir. Giincel
bilgiler 1s18inda enfeksiyon veya basi bulgusu olmayan koleksiyonlara girisim
onerilmemektedir (84). Calismamizda BT bulgusuna gore lokiilasyon i¢inde hava olmasina ve
etrafinin heterojenitesine gore subjektif olarak enfeksiyon siiphesi belirlendi. Ucgiincii ayda

enfekte lokiilasyon siiphemiz fazla olan olgularda daha fazla tromboz saptandi.

CTSI skorlar1 karsilastirildiginda, nekrozun tam yerlesmedigi ilk hafta disinda her
kontrolde CTSI skor yiiksekligi ile splanknik ven trombozu varligi arasinda anlaml iligki
izlendi. Zhou ve arkadaslar1 da kendi calismalarinda bu iliskiyi degerlendirmis olup CTSI

skorlari ile tromboz varligini bizim ¢alismamizla benzer sekilde anlamli bulmuslardir (80).
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6. SONUC

Nekrotizan pankreatitli hastalarda gelisen vendz trombozlarin morbiditeyi arttirdigi
bilinmektedir. Fakat birgok parametrenin rol oynadigi bu karmasik siirecte tromboz

etiyolojisinin belirlenmesi kolay degildir.

Nekrotizan pankreatitlerin klinik seyri dinamik ve karmasik bir siire¢ olup, vendz
tromboz gelisimi enflamasyonun siddeti ve siiresi ile yakindan iligkilidir. Bu siirecte
enflamasyonun siddetinin en iyi gostergelerinden birisi bilgisayarli tomografi bulgular ile

birlikte bilgisayarli tomografi siddet indeksi skorlama sistemidir.

Nekrotizan pankreatite bagli gelisen splanknik ven trombozlarindaki rekanalizasyon
oncelikle enflamasyonun gerilemesine baglidir. Diyabeti olan olgularda rekanalizasyon
izlenmezken, rekanalize olan hastalarin higbirinin diyabeti bulunmadigi saptanmistir. Bu

durum bize diyabet varliginda rekanalizasyonun gii¢lestigini diisindiirtmektedir.

Tiim trombotik olaylar dikkate alindiginda antikoagiilan tedavinin tromboz
progresyonunu engelledigi bilinmektedir. Fakat pankreatite baghh gelisen lokal vendz
trombozlarda ise serimizde goriildiigii gibi genel rekanalizasyon izlenebilse de, trombiisiin
progresyonu acisindan degerlendirildiginde tedavi dozunda antikoagiilan kullananlarin
kullanmayanlara bir iistiinliigli saptanmamistir. Bu nedenle antikoagiilan tedavi verilmesinin
yiiksek risk teskil ettigi hastalarda tedavi dozu yerine profilaksi dozunda antikoagiilan tedavi

devam edilmeli ve tedavi dozunda antikoagiilan verilmesi i¢in 1srarci olunmamalidir.

Nekrotizan pankreatit nadir goriilen bir hastalik olup, literatiirde splanknik ven
trombozu gelisimine ve rekanalizasyonuna etki eden faktorlerin degerlendirildigi caligmalarin
sayist az ve Orneklem sayilar yetersizdir. Daha genis vaka sayilari ile prospektif ¢aligmalarin

yapilmasi gerekmektedir.
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