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KISALTMALAR DIiZiINi

ASA

BL

BT

CRP
CR-POPF

DM
ERCP
ISGPF

ISGPS

iAA
MBG
MR
NGT
NLO
PD
PG
PJ
PLO
PNI
POAP
POPF
PP
PPH
PTK

SMA
SMV
VKi

- Amerikan Anestezistler Toplulugu (American Society of Anesthesiologists)
: Biyokimyasal sizint1 (Biochemical leak)

: Bilgisayarl tomografi

: C-reaktif protein

: Klinik iligkili postoperatif pankreatik fistiil (Clinical relevant postoperative

pancreatic fistula)

: Diabetes Mellitus
: Endoskopik retrograd kolanjiyo pankreatografi
: Uluslararasi Pankreatik Fistiil Caligma Grubu (International Study Group Of

Pancreatic Surgery)

: Uluslararasi Pankreas Cerrahisi Calisma Grubu (International Study Group of

Pancreatic Surgery)

: Intrabdominal abse

: Mide bosaltim giigliigi

: Manyetik rezonans

: Nazogastrik tiip

> Notrofil lenfosit orani

: Pankreatikoduodenektomi

: Pankreatikogastrostomi

: Pankreatikojejunosomi

: Platelet lenfosit orani

: Prognostik Nutrisyonel Indeks (Prognostic nutritional index)
: Postoperatif akut pankreatit

: Postoperatif pankreatik fistiil

: Pankreatik polipeptid

: Postoperatif pankreatik hemoraji

: Perkiitan transhepatik kolanjiografi (Percutaneous transhepatic

cholangiography)

. Stiperior mezenterik arter
. Stiperior mezenterik ven

: Viicut kitle indeksi

Vi



TABLOLAR DiZiNIi

Tablo 1: Pankreatikoduodenektomi sonrasi goriilen baglica komplikasyonlar

Tablo 2: Pankreas cerrahisi i¢in Clavien-Dindo Siniflamasi

Tablo 3: ISGPS’nin konsensiis tanimlamasina gére MBG dereceleri.

Tablo 4: POPF siniflandirmalart ( ISPGS’nin 2016°daki giincel tanimi dikkate
alinarak)

Tablo 5: Postoperatif pankreatik fistiil gelisimini etkileyen risk faktorleri

Tablo 6: Periampuller bdlge lezyonlarinin yerlesimlerine ve malignite durumlarina
gore kategorizasyonu

Tablo 7: PD uygulanan hastalarin postoperatif pankreatik fistiil gelisimi agisindan
kategorizasyonlar1

Tablo 8: Hastalarn perioperatif 6zellikleri ile CR-POPF gelisimi arasindaki iliski

Tablo 9: PD sonrasi CR-POPF gelisimi ile iligkili perioperatif faktorler ve
postoperatif sonuglar

Tablo 10: Postoperatif sonuglar

Tablo 11: Risk faktorlerinin univaryant ve multivaryant analizleri

vii



SEKILLER DiZiNi

Sekil 1: Modifiye Blumgart yontemi ile yapilan PJ asamalar1
Sekil 2: POPF olusum algoritmasi
Sekil 3: Hastalarin komorbidite durumu ve CR-POPF iliskisi

Sekil4: PD sonrasi taburcu edilen hastalarin yeniden yatis nedenleri

viii



BEYAN

“Pankreatikoduodenektomi sonras1 goriilen klinik iligkili pankreatik fistil” baslikli tez
calismamin bana ait oldugunu, yazimi esnasinda baska bir calismadan kopya
cekilmedigini ve hazirlanig asamasinda etik kurallarin ihlal edilmedigini beyan ederim.
Bu tezdeki bilgiler akademik ve etik kurallar dahilinde elde edilmistir. Baska
yaymlardan elde edilerek tezde kullanilan bilgiler almtilanmis olup kaynaklari
kaynakca kisminda belirtilmistir. Ayrica, bu tezin ¢alisilmasi ve yazimi esnasinda telif

haklar1 ihlal edilmemistir.



OZET

Giris ve Amag: Pankreatikoduodenektomi (PD) periampuller bdlge patolojilerinin
kiiratif tedavisi i¢in temel cerrahi prosediirdiir. Son on yilda, perioperatif yonetimdeki
gbzle goriiniir sekilde artan gelismelere ragmen; PD sonrasi morbidite oranlar1 halen
yiiksek seyretmektedir. PD sonrasi erken ve uzun donem morbiditeyi arttiran en can
sikict komplikasyon postoperaratif pankreatik fistiil (POPF) diir ve klinik ciddiyetine
gore biyokimyasal sizinti (Biochemical leak, BL) ve klinik iliskili Grade B/C
pankreatik fistiil (Clinical relevant postoperative pancreatic fistula, CR-POPF) olarak
smiflandirilir. Simdiye dek PD sonrast CR-POPF olusumlar ile iligkili preoperatif
malniitrisyon durumunu da iceren ¢ok sayida risk faktorii tanimlanmistir. Ancak,
preoperatif immiin-nutrisyonel durumunun bir gostergesi olarak preoperatif
prognostik niitrisyonel indeks (Prognostic nutritional index, PNI) degerinin ([serum
albiimin g/dl x 10] + [toplam lenfosit says1 x 0.05]) CR-POPF olusumlari ile iliskisi
konusunda smirli bilgi mevcuttur. Bu calismada, farkli periampiiller patolojiler
nedeniyle PD uygulanan bir kohortta 6zellikle preoperatif PNI degerine odaklanarak
CR-POPF olusumlari ile iliskili klinikopatolojik faktorleri arastirmay1 amagladik.
Gerec ve Yontem: Bu retrospektif calismaya, Ondokuz Mayis Universitesi Tip
Fakiiltesi Genel Cerrahi Anabilim Dali’'nda, Ocak 2018 ile Subat 2023 tarihleri
arasinda PD uygulanan toplam 152 hasta dahil edildi. Pankreatik fisiil olusumlarini,
Uluslararasi Pankreatik Fistiil Calisma Grubu’nun kategarizasyonuna gore BL ve CR-
POPF olarak kaydettik. Kohort CR-POPF gelismine gore ikiye ayrildi ve demografik,
preoperatif, intraoperatif ve nihai patoloji dahil postoperatif bulgular univaryant
analizle karsilastirildi. Istatiksel anlamli (p < 0.1) olan parametreler multivariant
binary lojistik regresyon analizi ile degerlendirildi. Calismanin birincil sonlanim
noktas1t CR-POPF iken, ikincil sonlanim noktas1 Clavien-Dindo siniflamasina gore
Grade 3-4 yani ciddi postoperatif komplikasyonlar idi.

Bulgular: Toplam 152 PD uygulanan hastanin 68 (44.7%)’i kadindi, ortanca yas ise
66 (29-87) idi. Amerikan Anestezistler Dernegi skoru > 3 olan 26 (17.1%) ve
preoperatif bilier drenaj uygulanan 78 (51.3%) hasta kaydedildi. Kohortun 13.1%’1 (n
=20) CR-POPF yasadi. Univaryant analizde, yumusak pankreas remnant dokusu (OR
[odds ratio], 0.291; 95% CI [confidence interval], 0.092-0.917; p = 0.035), pankreas
bas1 duktal adenorsinoma dis1 patolojik tani (OR, 2.577; 95% CI, 0.886-7.502; p =



0.082), PNI degeri ( OR, 0.909; 95% CI, 0.829-0.997; p = 0.043) ve postoperatif serum
c-reaktif protein (CRP) seviyesi (OR, 1.007; 95% CI, 1.0- 1.014; p = 0.035)
istatistiksel anlamliydi. Multivariant analizde sirasiyla yumusak pankreatik remnant
dokusu ve PNI CR-POPF gelisimi i¢in bagimsiz risk faktorii olarak saptandi (OR,
0.255; 95% ClI, 0.076-0.852; p = 0.026 ve OR, 0.890; 95% CIl, 0.808-0.980; p = 0.018).
Sonuclar: Bu calismada, yumusak pankreas remanant dokusu ve diisiikk preoperatif
PNI degeri PD uygulanan hastalarda CR-POPF gelisimi igin bagimsiz risk
faktorleriydi. PD uygulanmasi planlanan hastalarda, preoperatif PNI seviyesinin
belirlenmesinin avantaji CR-POPF risk siniflandirmasi ve perioperatif hasta
yonetimine, diger prognostik faktorlere ek olarak, katki saglayabilmesidir.

Anahtar Kelimeler: Pankreatik fistiil, prognostik nutrisyonel indeks, CRP, Whipple
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ABSTRACT

Introduction and Aim: Pancreaticoduodenectomy (PD) is the main surgical
procedure for the curative treatment of periampullary pathologies. Despite the visibly
increasing advances in perioperative management over the last decade; Morbidity rates
after PD still remain high. The

most bothersome complication that increases the early and long-term morbidity after
PD is postoperative pancreatic fistula (POPF) and is classified as biochemical leak
(BL) and clinically relevant Grade B/C pancreatic fistula (CR - POPF) according to
clinical severity. Numerous risk factors have been identified so far, including
preoperative malnutrition, associated with the occurrence of CR-POPF after PD.
However, there is limited information on the relationship between as an indicator of
preoperative immune-nutritional status, preoperative prognostic nutritional index
(PNI) value ([serum albumin g/dl x 10] + [total lymphocyte count x 0.05]) and CR-
POPF occurrences. In this study, we aimed to investigate the clinicopathological
factors associated with CR-POPF formations, focusing especially on the preoperative
PNI value in a cohort undergoing PD due to different periampullary pathologies.
Materials and Methods: A total of 152 patients who underwent PD between January
2018 and February 2023 in Ondokuz Mayis University Faculty of Medicine,
Department of General Surgery were included in this retrospective study. We recorded
POPF occurrences as BL and CR-POPF according to the International Study Group of
Pancreatic Fistula categorization. The cohort was divided according to the
development of CR-POPF and postoperative findings including demographic,
preoperative, intraoperative and final pathology were compared with univariant
analysis. Parameters with statistical significance (p &It; 0.1) were evaluated by
multivariant binary logistic regression analysis. While the primary endpoint of the
study was CR-POPF, the secondary endpoint was Grade 3-4 (severe postoperative
complications) according to the Clavien-Dindo classification.

Results: Of the 152 patients who underwent PD, 68 (44.7%) were female, and the
median age was 66 (29-87). 26 (17.1%) patients with an American Society of
Anesthesiologists (ASA) score of > 3 and 78 (51.3%) who underwent preoperative
biliary drainage were enrolled. 13.1% (n = 20) of the cohort experienced CR-POPF.

In univariant analysis, soft pancreatic remnant tissue (OR [odds ratio], 0.291; 95% ClI

Xii



[confidence interval], 0.092-0.917; p = 0.035), pathological diagnosis other than
pancreatic head ductal adenorcinoma (OR, 2.577; 95% CI, 0.886 -7.502; p = 0.082),
PNI value (OR, 0.909; 95% CI, 0.829-0.997; p = 0.043), and postoperative serum CRP
level (OR, 1.007; 95% CI, 1.0- 1.014; p = 0.035) was statistically significant. In
multivariant analysis, soft pancreatic remnant tissue and PNI were determined as
independent risk factors for the development of CR-POPF, respectively (OR, 0.255;
95% ClI, 0.076-0.852; p = 0.026 and OR, 0.890; 95% CIl, 0.808-0.980; p = 0.018).
Results: Of the 152 patients who underwent PD, 68 (44.7%) were female, and the
median age was 66 (29-87). 26 (17.1%) patients with an ASA score of > 3 and 78
(51.3%) who underwent preoperative biliary drainage were enrolled. 13.1% (n = 20)
of the cohort experienced CR-POPF. In univariant analysis, soft pancreatic remnant
tissue (OR [odds ratio], 0.291; 95% CI [confidence interval], 0.092-0.917; p = 0.035),
pathological diagnosis other than pancreatic head ductal adenorcinoma (OR, 2.577;
95% CI, 0.886 -7.502; p = 0.082), PNI value (OR, 0.909; 95% ClI, 0.829-0.997; p =
0.043), and postoperative serum CRP level (OR, 1.007; 95% ClI, 1.0- 1.014; p = 0.035)
was statistically significant. In multivariant analysis, soft pancreatic remnant tissue
and PNI were determined as independent risk factors for the development of CR-
POPF, respectively (OR, 0.255; 95% ClI, 0.076-0.852; p = 0.026 and OR, 0.890; 95%
Cl, 0.808-0.980; p = 0.018).

Conclusions: In this study, soft pancreatic remanant tissue and low preoperative PNI
were independent risk factors for the development of CR-POPF in patients undergoing
PD. The advantage of determining the preoperative PNI level in patients scheduled for
PD is that it may contribute to CR-POPF risk stratification and perioperative patient
management, in addition to other prognostic factors.

Keywords: Pancreatic fistula, prognostic nutritional index, CRP, Whipple
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1.GIRIS ve AMAC

Periampuller bolgenin benign ve malign lezyonlarinin kiiratif tedavisinde tercih edilen
ana cerrahi prosediir pankreatikoduodenektomidir. Tarihsel siire¢ igerisinde cerrahi
tekniklerdeki gelisimlere paralel olarak mortalite oranlarinda diisiis gozlense de
komplikasyon oranlar1 halen yliksek seyretmektedir. Postoperatif pankreatik fistiil
(POPF), postoperatif hemoraji (PPH), mide bosalim giigliigii (MBG), intra-abdominal
abse, enfeksiyon ve safra kagagi PD sonrasi karsilasilabilen komplikasyonlardan
baslicalaridir. PD sonrasi morbiditeyi belirleyen en 6nemli faktor ise POPF’dir (1).
POPF, intraabdominal abse, kanama, sepsis ve sok gibi hayati tehdit eden
komplikasyonlarla yakin iligkilidir (2). Ayrica, POPF gelisen hastalarda hastane yatis
stireleri, maliyetleri ve hastaneye yeniden yatis oranlar1 da artmaktadir (3). Bu
baglamda, POPF’nin erken tanisi, yonetimi ve POPF gelisimi ile iligkili risk
faktorlerinin bilinmesi 6nem kazanmustir. Tarihsel siire¢ igerisinde merkezler arasi
degisiklikler gosteren tanimlamalar olsa da Uluslararast Pankreatik Fistiil Calisma
Grubu (International Study Group of Pancreatic of Fistula, ISPGF) tarafindan yapilan
ve 2016’da revize edilen tanim {lizerinde konsensiis olusmus ve ortak bir dil
saglanmistir (4) (5). Bu tanim dogrultusunda, POPF; klinik ciddiyetine gore
biyokimyasal sizint1 (biochemical leak, BL) ve daha ciddi komplikasyonlarla iliskili
olan Grade B ve C fistiil olarak smniflandirilmaktadir. POPF yonetiminde uygulanan
tedavi stratejilerinin etkinliginin smirli olmasi POPF gelisiminde risk faktorlerinin
onceden bilinmesinin ve POPF’nin erken tanimmasimin 6nemini artirmustir. Tasidig1
bu klinik 6nem sebebiyle, POPF gelisiminde rol oynayan risk faktorleri ve prediktif
parametreler de c¢alismalarin odak noktasi haline gelmistir. Simdiye dek bu
calismalarda PD sonrasi CR-POPF olusumlar1 ile iliskili preoperatif immun-
nutrisyonel durumu da yansitan ¢ok sayida risk faktorii tanimlanmigtir. Biz de bu
calismada, farkli periampiiller patolojiler nedeniyle PD uygulanan bir hasta grubunda
klinik iligkili postoperatif pankreatik fistiil (clinical relevant postoperative pancreatic
fistula, CR-POPF) olusumlari ile iliskili iyi bilinen klinikopatolojik faktorlerin yani
sira prognostik nutrisyonel indeks (Prognostic Nutritional Index, PNI) degeri gibi

immun-nutrisyonel durumu yansitan belirtegleri de arastirmay1 amagladik.



2. GENEL BILGILER
2.1. Pankreasin Embriyolojisi

Pankreas endodermden koken alan ventral ve dorsal tomurcugun birlesimi sonucu
meydana gelir. Kiiglik ventral tomurcuk pankreas basmnin inferioru ve unsinat prosesi,

biiyiik dorsal kisim ise pankreas basinin superioru, govde ve kuyruk kismini olusturur.

Intrauterin hayatm 7.haftasinda, dorsal ve ventral tomurcuk kanallar1 pankreasim bas
kisminda ana pankreas kanalini Wirsung) olusturmak tiizere birlesir. Dorsal par¢anin

proksimal kismi1 da aksesuar bir kanal (Santorini) olarak kalir.

Dorsal ve ventral pankreas tomurcuklarinin duktal kanal sistemlerinin basarisiz
birlesmesi “pankreas divisium” olarak tanimlanir ve pankreasin en sik konjenital

anomalisidir. %6-10 oraninda goriilmektedir (6).
2.2. Pankreasin Fizyolojisi

Pankreas salgiladigi enzim ve hormonlarla hem endokrin hem de ekzokrin sistemde
onemli gorevleri olan bir organdir. Pankreasin %82’si asiner hiicrelerinden, %4’
duktus hiicrelerinden, %4’i vaskiiler yapilardan, %2’s1 endokrin hiicre gruplarindan,

geri kalani ise ekstraseliiler matriks elemanlarmdan olusur (7).

Pankreasin biiyiik kismini olusturan asiner hiicreler salgiladiklari enzimlerle besinlerin
sindiriminde rol oynarken, Langerhans adaciklar1 ad1 verilen endokrin hiicre grubu ise
baslica insiilin ve glukagon sekresyonu ile kan glikoz metabolizmasinin

diizenlenmesine katkida bulunur.
2.2.1. Ekzokrin Pankreas

Pankreasm hacimsel yonden ana hiicre grubu olan asiner hiicreler, birbirlerine gap-
junctionlarla baglidir ve besin alinimina cevaben salgiladiklar1 enzimlerle sindirimde
rol oynarlar. Sentez gorevleri nedeniyle gelismis golgi organi ve endoplazmik
retikuluma sahip bu hiicreler salgilarini duktal sistem araciligiyla duodenuma aktarir.
Enzimlerin ¢ogu pankreasin otodijesyondan korunmasi ig¢in zimojen graniilleri
icerisinde inaktif formda bulunur ve tripsin enzimi tarafindan duodenum igerisinde

aktif hale getirilir. Tripsinojeni tripsine ise enterokinaz doniistiiriir.



Asiner hiicre salgis1 hormonal ve noral yollarla kontrol edilir. Aclik halinde dahi
pankreasin bazal bir sekresyon hizi vardir. Besin alinimi ise pankreas salgilarini artirict
etkiye sahiptir. Mideden proksimal ince bagirsaga ulagan asidik 6zellikteki gastrik
icerigin noétralize edilmesi duodenal mukozanin korunmasi ve pankreatik enzimlerin
optimal ¢alismasmin saglanmasi agisindan gereklidir. Bu tamponlama daha cok

sekretinin etkisiyle olmaktadir.

Pankreasi sindirim siirecindeki ekzokrin salgilarinin diizenlenmesi sefalik, gastrik ve

intestinal olmak tizere ti¢ faza ayrilir.

Sefalik faz; besinin goriilmesi, kokusu ve tadi ile iligkilidir. Gastrik faz asamasi ise
gidalarm mideye dolmasi ile baslar. Midedeki besinin varligi vagal refleksleri ve
duodenumdaki G hiicrelerinden gastrin salmimini uyarir. Her iki faz da pankreastan

bikarbonat igerigi zengin sivi saliniminda diisiik etkiye sahiptir.

Kimusun duodenuma ulasmasiyla baslayan intestinal faz ise pankreatik salgilarin
diizenlenmesinde en etkin asamadir. Proksimal ince bagirsaktaki kimus duedonal S
hiicrelerini sekretin salinimi i¢in uyarararak duktal hiicrelerden bikarbonat salinmasini
saglar. Sekretin, duodenuma ulasan asidik Ozellikteki mide igeriginin nétralize
edilmesinde major uyarici etkendir. Duodenal I hiicreleri ise daha ¢ok lipitlerin
etkisiyle asiner hiicreleri uyarmasi i¢in kolesistokin salgilar. Kolesistokinin bikarbonat
salgilatic1 etkisi ise sekretine kiyasla azdir. Vazovagal refleksler de pankreatik
sekresyonu artirir. Sentroasiner hiicreler ise pankreatik sivi igerigindeki sivi ve

elektrolitlerin salgilanmasindan sorumludur.
2.2.2. Endokrin Pankreas

Endokrin pankreas, langerhans adaciklar1 icerisindeki glukagon salgilayan alfa
hiicreleri, insiilin salgilayan beta hiicreleri, somatostatin salgilayan delta hiicreleri,
ghrelin salgilayan epsilon hiicreleri ve pankreatik polipeptid (PP) salgilayan PP (F) bes
ana hiicreden olusur. Beta hiicreleri merkezde yerlesmistir ve adacigin yaklagik
%70’1n1 olusturur. Endokrin pankreas bu hiicre gruplarindan salgilanan hormonlarla

baslica kan glikoz metabolizmasinin diizenlenmesinde rol oynar.

Glukagon: Langerhans adaciklarinin alfa hiicrelerinden salgilanan glukagon, etkisini
glukoneogenezi, hepatik hiicrelere etki ederek glikojenolizi ve keton cisimlerini

artirarak gosterir.



Insiilin: Beta hiicreleri tarafindan salgilanir. Kan glikoz diizeyi insiilin salgismm ve
sentezinin ana diizenleyicisidir. Kan glikozu disinda, plazma aminoasit ve yag asidi
kontrasyonlar1 da insiilin salgilanmasini uyarir. Noral sinyaller ve glukagon gibi diger
hormonlarin parakrin etkisinin de insiilin sentezinde rolii bulunmaktadir. Insiilin,
karacigerdeki glukoneogenezi inhibe ederken, hiicre icerisine GLUT 4 {izerinden
glikoz transportunu artirir. Ayrica, glikojen sentezini, glikozun trigliseridlere
doniistimiinii ve protein sentezini de aktive eder. Tiim bunlarin net etkisi, insiilinin kan

glikozunu diisiirmesi yontindedir.

Somatostatin: Delta hiicrelerinden salinan ve gastrointestinal sistem sekresyonlarini
ve motilitesini azaltan somatostatin viicutta farkli dokularda da bulunabilir. Insiilin
salinimin1 inhibe eder. Somatostatin analoglar1 klinikte pankreatik ve enterik

fistiillerinin tedavisinde kulanilmaktadir.

Ghrelin: Epsilon hiicrelerinden salgilanan ghrelin mide fundusunda da bulunur.
Parakrin etkilesim yolu ile beta hiicrelerinin insiilin cevabmi azaltir ve insiilinin
karaciger iizerindeki etkisini inhibe eder. Istah ve biiyiime hormonu salinimi iizerinde

etkisi vardir.

Pankreatik Polipeptid: PP (F) hiicreleri tarafindan salgilanan pankreatik polipeptidin
en giiclii uyaricisi enteral proteinler ve yaglardir. Glikozun etkisi ise protein ve yaglara
kiyasla daha azdir. Kolinerjik stimiilasyon PP salinimmi uyarir. Glukagon ve
somatostatinin ise pankreatik polipeptid salmimini azaltici etkisi vardir. Pankreasin
vagal uyarisi PP sekresyonunun en 6nemli diizenleyicisidir. PP, pankreasin ekzokrin
salgilarmi ve safra sekresyonunu azaltirken insiilinin karaciger {izerindeki etkilerini ve

mide asit salgisini artirir.
2.3. Pankreas Anatomisi

Pankreas duodenum ve dalak hilusu arasinda oblik uzanim gosteren retroperitoneal bir

organdir. Eriskinlerde yaklasik 12-15 cm uzunlugunda, 70-75 gram agirligindadir.

Lomber 1. ve 2. vertebralarin dniinde yer alan pankreas mide, duodenum, dalak, sol

bobrek, sol siirrenal bez, transvers kolon ve jejunum ile komsudur.

Ayrica portal ven, superior mezenterik ven, splenik ven, superior mezenterik arter,

splenik arter gibi major vaskiiler yapilarla yakin komsuluk iliskisi ve anatomik



varyasyonlar barindirabilmesi cerrahlar i¢in pankreasi zorlu kilar ve anatomisinin

Onemini artirir.
Pankreas bas, unsinat proses, boyun, gévde, kuyruk olmak {izere bes boliimden olusur.

Bas: Duodenumla cevrelenmis olan pankreas basinin arkasinda v.cava inferior ve

renal vaskiiler yapilar yer alir.

Unsinat Proses: Pankreas basinin portal veni saracak sekilde biiylimesiyle olusan bu

kisim ventral tomurcuktan geligsmistir.

Boyun: Superior mezenterik arter ve venin anteriorunda yer alir. Splenik ven bu

hizada superior mezenterik ven ile birleserek portal veni olusturur.

Govde: Pankreasin boyun ve kuyruk arasinda kalan boliimiidiir. Posteriorunda splenik

arter ve ven seyreder. Psodokistler de en ¢cok bu kisimda lokalize olmaktadir.

Kuyruk: Sol bobregin Oniinde dalak hilusuna uzanan kisimdir. Bu komsuluk

nedeniyle splenektomi esnasinda yaralanma riski tasir.
2.3.1. Pankreasin Vaskiiler Anatomisi
2.3.1.1 Arteriyel Kanlanmasi

Pankreasin kan akimi ¢olyak arter ve siiperior mezenterik arterden c¢ikan arterlerle
saglanir. Aorta’dan ¢ikan ¢Olyak arter; common hepatik, splenik ve sol gastrik olmak
iizere 3 dal verir. Gastroduodenal arter, common hepatik arterin karaciere seyri
esnasinda ayrilir ve sonrasinda da superior pankreatikoduodenal arter (anterior,
posterior) dalin1 verir. Superior pankreatikoduodenal arter, duodenum ve pankreas
basinin kanlanmasana katki verir. SMA’dan ayrilan inferior pankreatikoduodenal
(anterior, posterior ) arter de yine pankreas basi ve duodenumun kanlanmasinda rol
oynar. Superior ve inferior pankreatikoduodenal arterler arasinda bir ark olusur.
Colyak trunkustan ¢ikan splenik arter de pankreas ve govde kuyruguna paralel
seyrederek verdigi dallarla bu bolgelerin beslenmesini saglar. SMA’nin dali olan
inferior pankreatik arter de splenik artere paralel seyrederek govde ve kuyruk kisminin

kanlanmasma destek olur.



2.3.1.2. Vendz Drenajt

Pankreasin vendz drenaji genellikle arterlere paralel seyreder ve portal ven vasitasiyla
karacigere ulasir. Pankreatikoduodenal venler superior mezenterik vene drene olurlar.
Burada inferior anterior pankreatikoduodenal venin henle trunkusuna katildiktan sonra
SMV’ye drene oldugu unutulmamalidir. Dalak hilusundan baslayan splenik ven
pankreas govde ve kuyrugunun arkasinda seyreder ve bu bolgenin vendz drenajinda
rol alir. Pankreas boyun hizasinda superior mezenterik ven (SMV) ile birleserek portal
veni meydana getirir. Inferior mezenterik ven ise bazen SMV’ye agilsa da gogunlukla

splenik venle birlesir.
2.3.1.3. Lenfatik Drenaji

Pankreas zengin bir lenfatik aga sahiptir. Bu zengin lenfatik ag nedeniyle pankreas
kanserleri hizli yayilim gosterir. Pankreasin géovde ve kuyrugunun lenfatik drenaji
hepatik, splenik ve orta kolik arter ¢cevresi lenf nodlarma dogru olmaktayken, pankreas
bas kisminin drenaji ise pankreatikoduodenal lenf nodlarina, hepatoduodenal ve

pilorik lenf nodlarina olur.
2.3.1.4. Pankreasin Vaskiiler Anomalileri

Hepatikopankreatobiliyer sistemde vaskiiler varyasyonlar 6zellikle arteriyel sistemde
venodz sisteme nispeten sik goriiliir. Bu durum cerrahlarin isini zorlastiran etmenlerden
birisidir. O nedenle, vaskiiler varyasyonlarin ameliyat oncesi tespit edilmesi olasi
komplikasyonlarin oniine gegilebilmesi agisindan 6nemlidir. %50-80 olguda normal
vaskiiler patern izlenirken sag hepatik arterin, a.hepatika propria yerine superior
mezenterik arterden ayrilmasi “replaced sag hepatik” arter olarak adlandirilir ve %13-

26 oraninda olguda goriiliir (8).

Sag hepatik arter SMA haricinde; gastroduodenal arterden, sag gastrik arterden ve
splenik arterden de kdken alabilecegi gibi renal arterden de dallanabildigini gosteren

calismalar bulunmaktadir (9).

Sol hepatik arterin sik goriilen varyasyonu sol gastrik arterden koken almasidir. Ayrica
common hepatik arterin de bazi varyasyonlarina rastlanmaktadir. En yaygin olana,

common hepatik arterin ¢lyak trunkus yerine SMA orijinli olmasidir.



2.3.2. Pankreasin Sinir Ag1

Pankreas parasempatik sinir agini1 vagal trunkustan alirken, sempatik sinir agini ise T6-
10 torasik splanknik sinirler ve ¢olyak pleksustan alir. Pankreas kanseri hastalarinda
medikal tedaviye yanit alinamadigi durumlarda ¢6lyak ganglion blokaji agri

palyasyonu agisindan ¢6ziim olabilmektedir.
2.4. Pankreas Cerrahisi
2.4.1. Distal Pankreatektomi

Lezyonlar pankreas govdesine ya da kuyruguna lokalize oldugu durumlarda distal
pankreatektomi tercih edilmektedir. Giiniimiizde bu ameliyat konvansiyonel,
laparoskopik ya da robotik yontemlerle gergeklestirilebilmektedir. Malign patolojiler
sebebi ile yapilan distal pankreatektomide lenf nodlar1 diseksiyonunun da tek parga
halinde ¢ikarilmasi icin dalak da spesmene dahil edilir. Lenf nodu diseksiyonu
endikasyonu olmadigi durumlarda dalak koruyucu distal pankreatektomi
uygulanabilir. Diseke edilen lenf nodlar1 SMA anterioru ve lateralindeki lenf nodlari,
¢Olyak lenf nodlar1 ve N1 grubu lenf nodlaridir. Pankreasin transeksiyonu ve distal
giidiigiin kapatilmasinda cerrahlar arasinda farkli tercihler s6z konusu olabilmektedir.
Operasyonda oncelikle gastrokolik ligaman agilarak kii¢iik omentum bosluguna girilir.
Mide ve dalagin ayrilmasi i¢in gastrosplenik ligaman kesilir. Dalagin mobilizasyonu
icin splenorenal ve splenofrenik ligamanlar da agilir. Mide arka duvar1 pankreastan
ayrildiktan sonra inferior mezenterik ven ve ardindan splenik arter ile ven baglanir.

Ardindan pankreas cerrahin tercih ettigi yontemle kesilir.
2.4.2. Total Pankreatektomi

Total pankreatektomi, ilk kez 1944 yilinda Priestley ve arkadaslari tarafindan
hiperinsiilinizm tanis1 olan bir hastada basariyla uygulanmustir (10). Bu cerrahi sonrasi,
pankreasin kan sekerinin diizenlenmesindeki roliiniin ortadan kalkmasi sonucu hayat1
tehdit eden metabolik komplikasyonlar ortaya ¢ikmaktadir. Glukagon yoklugunda
hipoglisemi ataklarma viicut cevap veremez. Bu hastalardaki mortalite nedenlerinin

basinda da hipoglisemi ataklar1 gelmektedir (11).



2.4.3. Pankreatikoduodenektomi

Pankreatikoduodenektomi; pankreas basinin, duodenumun, ana safra kanalinin
(koledok) distal kisminin, safra kesesinin ve midenin bir boliimiiniin de rezeksiyonunu
icerisine alan cerrahi bir prosediirdiir. Periampuller bolgenin malign ve semptomatik
benign lezyonlarinin kiiratif tedavisinde tercih edilen ana cerrahi yontemdir.
Giliniimiizde konvansiyonel, laparoskopik ~ ve  robotik  yaklasimlarla
uygulanabilmektedir. Klinik ve radyolojik olarak desteklenen endikasyonun
varliginda PD o6ncesi doku tanist gerekli degildir. Klasik PD (Whipple)’ de, cerrahin
tercihine bagl olarak farkli insizyonlar se¢enekler arasindadir. Operasyona ilk olarak
karin igerisinin metastatik hastalik agisindan incelenmesi ile baslanmalidir.

Ekplorasyonda tespit edilen rezeksiyona engel durumlar tablo sunulmustur.

Ardmdan gastrokolik ligaman agilarak kii¢iik omentum bosluguna girilir ve kolon,
duodenum ile pankreastan izole edilir. Kocher manevrasi yapilarak duodenum
medialize edilir. SMV pankreas boynunun alt sinirindan itibaren diseke edilir. Bu
asamada SMA’nmn tiimorle iligskisi de palpasyonla degerlendirilmeye c¢alisilir.
A.Hepatica communis ile A.gastroduodenalis bileskesi bulunur ve gastroduodenal
arter transeke edilir. A.hepatica communis ¢6lyak trunkustan orjin aldigi noktaya,
portal ven ise pankreas basina kadar diseke edilir. Diseksiyonun tamamlanmasinin
ardindan engel bir durum yoksa rezeksiyon asamalarma gegilir. Safra kesesi, karaciger
yatagindan ayrildiktan sonra sistik arter ve sistik kanal baglanarak ¢ikarilir ve koledok
sistik kanal birlesiminin iizerinden kesilir. Mide antrumdan, jejunum ise Treitz
ligamanimin hemen distal kismindan rezeke edilir. Pankreasin transeksiyonu ise SMV
orijin almarak yapilir. Rekonstriikisyona pankreas anastomozu ile basglanir ve safra
yollar1 ile devam edilir. Pankreas anastomozunda pankreatikogastrostomi (PG) ve
pankreatikojejunostomi (PJ) gibi farkli teknikler cerrahlar tarafindan tercih
edilmektedir. Bu anastomoz tiplerinin postoperatif sonuglar agisindan tstiinlikleri

olmadigi ¢calismalarda gosterilse de (12) aksini iddia eden yayimlar da bulunmaktadir

(13).

Pankreatik giidiigiin rekonstriiksiyonunda PJ tercih edilen olgularda duktus-mukoza
ve invajinasyon yontemleri uygulanabilmektedir. Her iki anastomoz teknigi arasinda

postoperatif klinik sonuglar agisindan fark olmadigini bildiren ¢alismalar (14) olmakla



birlikte yiiksek hacimli merkezlerde deneyimli cerrahlar tarafindan duktus-mukoza
yonteminin daha sik tercih edildigi goriilmektedir (15). Ayrica, her iki anastomoz
tekniginde cesitli modifikasyonlar gelistirilmistir. Kakita, Cattel-Warren ve Blumgart
yontemleri de duktus-mukoza anastomoz tekniginin bu modifikasyonlarindan olup
POPF insidansi yoniinden aralarinda fark olmadigini bildiren ¢alismalar mevcuttur
(16). Anastomoz teknikleri arasinda kanitlanmig bir istiinlik olmamasindan dolay1

yontemin se¢imini cerrahimn karar1 belirlemektedir.
PJ Anastomoz Yontemleri

Geleneksel PJ anastomozu, iki kat halinde olusturulur. Jejunumun anti-mezenterik
yiizeyinde yapilan enterotominin ardindan arka kat, jejunum ile remnant pankreasin
kesi ylizeyinin arka duvari arasinda 3.0 emilmeyen siitiirler ile yapilir. Jejunal agiklik
ve pankreas kanali arasinda 5.0 ya da 6.0 monofilament emilebilir siitiirlerle
duktomukozal anastomoz uygulanir. Bu anastomoz esnasinda internal stentin
kilavuzlugundan yararlanilir. Siitiir sayilar1 ana pankreas kanali ¢apma gore
degiskenlik gosterebilir. Ardindan jejunum ile remnant pankreasin 6n yiizii arasinda

3.0 emilmeyen siitiirler kullanilarak 6n kat olusturulup anastomoz tamamlanar.

Modifiye Blumgart teknigi de duktomukozal yontemin bir alt tipidir. Bu anastomoz
teknigine jejunumun anti-mezenterik yiizeyinde yapilan kiigiik bir enterotomi ile
baslanmaktadir. Kesi yiizeyinde pankreatik kanal bir stent yardimiyla lokalize edilir.
[1k olarak, ana pankreas kanalinin iist ve alt kismmdan, 3.0 emilmeyen transpankreatik
stitiirler remnant pankreas kesi yiizeyinin 2 c¢m lateralinden gegilir. Daha sonra bu
stitiirler jejunumda yapilan enterotominin altindan seromuskiiler olarak ilerletilir ve u
stitlirleri tamamlamak {izere pankreastan dorsal-ventral aks yoniinde geg¢irilir. Duktus-
mukoza anastomozu geleneksel anastomozdaki sekliyle yapilir ve bu anastomozun
arka katmani tamamlandiktan sonra remnant pankreasin 6n yiiziine u siitiirler baglanir.
Sonrasinda duktus-mukoza anastomozunun {ist katmani tamamlanir. U siitiirler bu kez
ventral-dorsal eksen yoniinde gegirilerek pankreasin arka yiizeyine baglanir.
Anastomozda toplam 4 adet u siitiir bulunmaktadir. Bunlarin 2’si ventral-dorsal, 2’si

ise dorsal-ven eksen yoniindedir (17). (Sekil 5)



1. Transpankreatik u-siittirler 2. Posterior duvar siitiirleri
3. Anterior duvar siitiirleri ve 4. Tamamlanan transpankreatik u-siitiirleri

duktus-mukoza anastomozu

Sekil 5: Modifiye Blumgart yontemi ile yapilan PJ anastomozu asamalari
2.4.3.1. Pankreatikoduodenektomi Sonras1 Goriilen Komplikasyonlar

Cerrahi tekniklerdeki gelismeler ve artan deneyim sonucunda ozellikle yiiksek
voliimli ~ merkezlerde = mortalite  oranlarinda  azalma  goézlense  de
pankreatikoduodenektomi sonrasi morbidite oranlar1 halen yiiksek seyretmektedir
(18). Yillar igerisinde gelismelere paralel olarak pankreatikoduodenektomi sonrasi
mortalite oranlar1 %3’{in altina inmis fakat morbidite oranlar1 halen %44-52 arasinda

seyretmektedir (4).

Mide bosalim gii¢liigii (MBG), pankreatik fistiil, intraabdominal enfeksiyon, kanama,
yara yeri enfeksiyonu, postoperatif akut pankreatit ve batin i¢i abse bu

komplikasyonlarin baslicalaridir.

10



Tablo 1: Pankreatikoduodenektomi sonrasi goriilen baslica komplikasyonlar

Pankreatikoduodenektomi sonrasi goriillen komplikasyonlar

-Mide bosalim gii¢liigii (MBG)
-Pankreatik fistiil ( POPF)
-Kanama ( PPH)

-Batin i¢i abse

-Pankreatit

-Safra kagaklar1

Pankreas cerrahisi sonras1 gelisen komplikasyon oranlarinda merkezler arasinda
farkliliklar olustugu gozlenmistir. Bu da komplikasyonlarin tanimlanmasinda ve
derecelendirilmesinde ortak bir smiflandirma sistemi ihtiyacin1 dogurmustur.
Uluslararas1 Pankreas Cerrahisi Calisma Grubu (International Study Group of
Pancreatic Surgery, ISPGS) tarafindan pankreas cerrahisi sonrasi sik goriilen MBG,
POPF ve kanama gibi komplikasyonlara yonelik tanimlamalar bulunsa da genel
komplikasyonlar1 da igeren ortak smiflandirma sistemi yoktur. Bu noktadan hareketle
Clavien ve arkadaglar1 tarafindan, komplikasyonlarm yonetimi i¢in uygulanmasi
gereken tedavi yontemlerine dayali bir smiflandirma sistemi gelistirilmistir. (19) Bu

smiflandirma sisteminin 6nemli avantajlardan birisi de basit ve objektif olmasidir.

Tablo 2: Pankreas cerrahisi i¢in Clavien-Dindo Siniflamasi
Derece | Ozellikler

1 Farmakolojik, cerrahi, endoskopik ya da radyolojik miidahale olmaksizin normal
postoperatif seyirden sapma olmasi durumu. Antiemetik, antipiretik, analjezik, ditiretik,
elektrolitler izin verilen teropatik rejimler arasindadir. Yara yeri enfeksiyonlari sebebi ile
yatak basinda agilan yaralar da bu gruba dahildir.

2 Evre 1 de tanimlanan farmakolojik ajanlar haricindeki ilaglarla tedavi gerektiren
komplikasyonlarm varligi. TPN ve kan transfiizyonu da bu gruba dahildir.

3 Cerrahi, endoskopik ya da radyolojik girigsim gereksinimi olmas: durumu

3a Genel anestezi altinda olmayan girisimler

3b Genel anestezi altinda olan girisimler

4 Hayat1 tehdit eden komplikasyonlarin varligi ( Yogun bakim yonetimi gerektiren )

4a Tek organ disfonksiyonu gelisimi (Diyaliz dahil)

4b Coklu organ yetmezligi gelismesi durumu

5 Mortalite olmasi durumu

TPN: Total parenteral nutrisyon
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2.4.3.1.1. Mide Bosalim Giigliigii (MBG)

Pankreatikoduodenektomi sonrasi goriilen komplikasyonlardan birisi de mide bosalim
giicliglidiir (MBG). Gida alinimini tolere edememe, mide fonksiyonunda bozulma ile
karakterize olan gecikmis mide bosalmasi, nazogastrik sonda gereksiniminin uzamasi
ya da yeniden nazogastrik sonda takilma ihtiyacinin ortaya ¢ikmasi olarak
tanimlanabilir. Ayrica, endoskopik ya da kesitsel goriintilleme ile mekanik bir
obstriiksiyon olmadigini ya da anastomozlarda teknik problem bulunmadiginin da
gosterilmesi gerekir. Merkezler arasi degisen farkli tanimlamalar olmasina karsin
ISGPS’nin iizerinde konsensiis olugan tanimlamasinda MBG 3 dereceye ayrilir. Bu
dogrultuda, nazogastrik tiip (NGT) ihtiyact1 4-7 giin arasi siiriiyor ya da postoperatif
3.gtin sonras1 yeniden NGT gereksinimi doguyorsa Grade A olarak tanimlanmaktadir.
Grade B MBG’de ise NGT 8-14 giin aras1 tutulmakta ya da postoperatif 7.giin sonrasi
yeniden NGT yerlestirilme gereksinimi dogmaktadwr. Grade C MBG’de NGT
gereksinimi 14 gilinden daha fazla olur ya da daha dnceden ¢ikarilan NGT’iin tekrar

takilmas1 giindeme gelir (20).

Tablo 3: ISGPS’nin konsensiis tanimlamasina gore MBG dereceleri.

MBG NGT gereksinimi Kati gidalar tolere | Kusma ve | Prokinetik

derecesi edememe (PO giin) | Gastrik kullanimi
dilatasyon

A 4-7 gin ya da PO3.giin | 7 + +

sonrasi yeniden takilmasi

B 8-14 giin ya da PO7.giin | 14 + +

sonrasi yeniden takilmasi

C >14 giin ya da PO14.gin | 21 + +

sonrasi yeniden takilmasi

ISGPS: Uluslararasi Pankreas Cerrahisi Calisma Grubu (International Study Group of
Pancreatic Surgery), MBG: Mide bosalim gii¢liigli, NGT: Nazogastrik tiip, PO:

postoperatif

Pankreatikoduodenektomi sonrast sik goriilen komplikasyonlardan birisi olan mide
bosalmasindaki gecikme, hastanede yatis siiresini uzatmanin yani sira morbiditeyi de

olumsuz yonde etkilemektedir (21). Konservatif takip ve medikal tedavi oncelikli
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yaklagim olsa da bazi olgularda siire¢ uzayabilmekte ve endoskopi gibi ek islemler
gerekebilmektedir. Bu nedenle, morbiditeyi de yakindan ilgilendiren gecikmis mide
bosalmas1 dnem tagimakta ve bu sik goriilen komplikasyonu Onleyebilme adina

yapilmis pek ¢ok calisma bulunmaktadir.

Bu calismalardan birisinde, mide ile jejunum arasindaki anastomuzun antekolik ya da
retrokolik yapilmasi arasinda anlamli bir fark olmadig1 gosterilmistir (22). Baska bir
calismada ise Billroth II ile Roux-en-Y rekonstriiksiyonu karsilastirilmis ve Billroth II
rekonstriksiyonu yapilan olgularda gecikmis mide bosalmasi insidansinda anlamli bir
azalma gorilmemistir (23). Pilor koruyucu pankreatikoduodenektomi ile klasik
pankreatikoduodenektomiyi MBG agisindan karsilastiran bir ¢aligmada da her iki grup

arasinda MBG insidansinda anlamli fark izlenmemistir (24).

Tim bu arastirmalar MBG’nin 6nlenebilmesi adina iizerinde heniiz konsensiis olugsan
bir cerrahi teknik ya da olusum mekanizmasi olmadigini géstermektedir. Bu nedenle

bu alanda yapilacak ¢aligmalara gliniimiizde ihtiya¢ duyulmaktadir.
2.4.3.1.2. Postoperatif Pankreatik Fistiil (POPF)

Pankreatikoduodenektomi sonrasi yaygm goriilen komplikasyonlardan birisi olan
postoperatif pankreatik fistiil (POPF) morbidite ve mortalitenin 6nemli
sebeplerindendir. POPF; batin i¢i abse, kanama ve sok tablosu gibi ek
komplikasyonlara da yol acabilen mortalite ile iliskili bir komplikasyondur. Ayrica

hastane maliyetlerini artirir, hastanede kalis siiresini uzatir (25).

Bu durum nedeniyle c¢alismalar cerrahlarm korktugu bir komplikasyon olan POPF
iizerinde yogunlasmistir. POPF’yi erken tanimak, dogru hasta yonetimi ve fistiile
zemin hazirlayan risk faktorlerini bilmek 6nem kazanmistir. Tiim bu arastirmalara
ragmen yillar icerisinde POPF oranlarinda biiyiik dlgiide bir degisim yasanmamigtir

(26).

Literatiirde POPF i¢in farkli tanimlamalar olsa da iizerinde konsensiis olusan
tanimlama ISGPF tarafindan yapilmistir. ISGPF 2005 yilinda yaptigi tanimlamay1
2016 yilinda giincellemistir. Postoperatif 3.giin dren sivisindan alinan 6rnekteki amilaz
degerinin normal {iist sinirin 3 katindan fazla olma durumu 2005 yilinda Grade A
pankreatik fistiil olarak tanimlanirken, 2016 yilinda yapilan giincelleme ile bu tanim

biyokimyasal sizint1 (biochemical leak, BL) olarak revize edilmistir. Bu hasta grubu
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postoperatif yonetiminde bir degisiklik olmamasi ile Grade B’den ayrilir. Grade B
POPF ise postoperatif seyirde bazi klinik degisiklikler ile karakterizedir. Bu klinik
degisiklikler baslica; ameliyat esnasinda yerlestirilen drenlerin 3 haftadan uzun siire
tutulmasi, perkiitan ya da endoskopik yontemle yeniden dren yerlestirilmesi, organ
yetmezligi olmaksizin enfeksiyon varligi, fistiil iliskili intraabdominal kanama
nedeniyle transflizyon ya da girisimsel (anjio) islem gereksinimi olarak siralanabilir.
Fistiile bagli organ yetmezligi gelismesi, re-laparotomi ve 6liim durumunda ise Grade

C pankreatik fistiilden bahsedilir (4) (5).

Grade B ve C fistiil, klinik iligkili postoperatif pankreatik fistiil olarak adlandirilir.

(Clinical relevant postoperative pancreatic fistula, CR-POPF)

Tablo 4: POPF simiflandirmalar: ( ISGPFF nin 2016°daki giincel tanimi1 dikkate alinarak )
ISGPGF: Uluslararast Pankreatik Fistil Calisma Grubu (International Study Group of
Pancreatic Fistula), BL: Biyokimyasal sizint1 (biochemical leak), POPF: Pankreatik fistiil

BL Grade B | Grade C
POPF POPF

Amilaz degeri iist stmirin 3 katindan fazla yiikselmis. | Evet | Evet Evet
3 haftadan uzun siiren peripankreatik drenaj Hayir | Evet Evet
Postoperatif yonetimde degisiklik Hayir | Evet Evet
Endoskopik ya da perkiitan yolla yeniden dren | Hayir | Evet Evet
yerlestirilmesi

POPF iliskili kanama sebebiyle anjiografik islem Hayir | Evet Evet
POPF iliskili enfeksiyon Hayir | Evet Evet
POPF iliskili reoperasyon Hayir | Hayir Evet
POPF iliskili organ yetmezligi Hayir | Hayir Evet
POPF iliskili 6liim Hayir | Hayir Evet
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DREN AMILAZININ NORMAL

SERUM DEGERININ 3 —— BIYOKIMYASAL FISTUL
KATINDAN FAZLA OLMASI

-BATIN DRENININ 3 HAFTADAN UZUN SURE KALMAST*
-PERKUTAN VEYA ENDOSKOP{K DRENAJ*
-INTRAABDOMINAL KANAMA ICIN ANJIYOGRAFIK GIRISIM* — GRADE-B FISTUL
-ORGAN YETMEZLIGI OLMAKSIZIN ENFEKSIYON BELIRTILERI*
“TEDAVI DEGISIKLIGH*

RE-OPERASYON*
ORGAN YETMEZLIGI* e — GRADE-C FISTUL
OLOM*

Sekil 6: ISPGF tarafindan 2016 yilinda revize edilen POPF tanimlamasina gore fistiil olusum

algoritmasi

ISGPGF: Uluslararas1 Pankreatik Fistiil Caligma Grubu (International Study Group of

Pancreatic Fistula),

Morbidite ve mortaliteyle olan iligkisi sebebiyle POPF arastirmacilarin her donemde
ilgisini cekmeyi basarmistir. Bu konuda yapilan calismalarin yogunlastigi noktalardan
birisi de POPF’yi etkileyen risk faktorleridir. Bu ¢alismalarda; yumusak pankreas
dokusu, dar ana pankreatik kanal (< 3 mm), erkek cinsiyet, yiikksek beden kitle indeksi,
kan transflizyonu, vendz rekonstriiksiyon, pankreas anastomozunun tipi, operasyon
siiresi, pankreas adenokarsinomu patolojisinin varligi, preoperatif albiimin degeri,
somatostatin analoglarmm ve fibrin doku Ortiilerinin kullanimi gibi faktorler,
postoperatif donemdeki parametreler CR-POPF ile iliskileri agisindan incelenmistir.
(27) (28) (29) (30) (31) (32) (33) . Ayrica ISGPS tarafindan pankreas doku kivami ve

ana pankreatik kanal ¢ap1 dikkate alinarak dort kategorili bir konsensiis siniflamasi
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tanimlanmistir. Bu smiflama dogrultusunda Grade A, POPF agisindan en diisiik risk

grubunu olustururken Grade D ise en yiiksek riskli grubu meydana getirir (34).

Tablo 5: Postoperatif pankreatik fistiil gelisimini etkileyen risk faktorleri

POPF risk faktorleri

Preoperatif faktorler

Viicut Kitle indeksi (VKI)

Kilo kayb1 ve immiin-nutrisyonel durum
Ileri yas

Cinsiyet

Komorbidite durumu

Perioperatif faktorler

Pankreas dokusunun kivami

Ana pankreas kanali ¢ap1
Intraoperatif kan kaybi

Lezyonun lokalizasyonu ve patolojisi
Vaskiiler rekonstriiksiyon durumu
Operasyon siiresi

Anastomoz tipi

Cerrahin deneyimi

POPF gelisen hastalar asemptomatik seyredebilecegi gibi bu hasta grubunda 6liime
varan komplikasyonlar da meydana gelebilecegi i¢in hastalarin postoperatif seyri
heterojenite icerir ve yakin takip gerektirir. POPF ile iliskili komplikasyonlarm
patofizyolojisinde temel olarak pankreatik sivinin batin igerisine bulasi rol
oynamaktadir. Bunun sonucunda da inflamatuvar bir yanit gelisir. Beyaz kiire, akut
faz reaktanlarinda ve serum amilaz degerinde artis goriiliirken, vital bulgularda ates ve
tasikardi gibi degisiklikler izlenebilir. Es zamanli olarak bilgisayarli tomografide de
peripankreatik koleksiyonlar goriintiilenebilir (35). Bu nedenle, postoperatif donemde
hastanin klinik seyrindeki herhangi bir degisiklik ya da yukaridakilerden birisinin
varliginda akla mutlaka POPF getirilmelidir. Dren amilaz yiiksekliginin de POPF ile
uyumlu saptanmasi halinde hastanin POPF acisindan yakin klinik takibi gerekir. Bu
hastalarda sivi1 elektrolit bozukluklari ve malnutrisyon gelisebilecegi (36) goz Oniinde
bulundurularak replasman tedavisine hemen baslanir. Uygun protokollerle intravendz
hidrasyon uygulanirken oral alimda da kisitlamaya gidilir (37). Dren sivisindan kiiltiir
alinmasinm ardindan hastanin tedavisine ampirik olarak antibiyotik de eklenir ve

kiiltlir sonucu sonras1 etkene yonelik antibiyotik tedavisine gecilir. Viicuttaki

16



enflamasyona bagl olarak enerji gereksinimi artan ve oral alimi kisitlanan hastada
malnutrisyonun 6niine gegmek de fistiil yonetiminde 6nemli basamaklardan birisidir.
Eger miimkiinse daha fizyolojik ve maliyetsiz olmasi sebebiyle enteral beslenme
oncelikli segenek olup miimkiin olmadigr durumlarda parenteral beslenme tercih
edilmelidir (38).

POPF yonetiminde bir diger agama ise batin igerisinin goriintiilenmesidir. Bilgisayarl
tomografi ile batm igerisi koleksiyon, abse varlig1 ya da ek patolojiler agisindan
degerlendirilir. Buradaki kritik noktalardan birisi de eger varsa koleksiyon ya da
absenin mevcut drenlerle drenajmin saglanip saglanamadigidir. Mevcut drenlerin batin
icerisindeki koleksiyonu drene etmesi durumunda ek islem gereksinimi dogmaz ve
drenaj miktar1 da goz oniinde bulundurularak drenler cekilir. (BL’de 3 haftadan kisa
stire, CR-POPF’de 3 haftadan uzun siire tutulur.) Intraoperatif konulan drenlerin batin
icerisindeki koleksiyonu drene etmemesi durumunda ise perkiitan ya da endoskopik
yontemle dren yerlestirilerek drenaj saglanir. Batin igerisindeki koleksiyon ya da
absenin drene edilmesi fistiil yonetiminde kritik Oneme sahiptir. Ciinki bu
koleksiyonlarin drene edilmemesi halinde intrabdominal abse, sepsis ve sonunda da
Olim gibi hayati1 tehdit eden durumlarla karsilasilabilir. Endoskopik/perkiitan yollarla
drene edilemeyen koleksiyonu bulunan CR-POPF hastalarinda sistemik bulgular
varliginda sepsisin Onlenmesi igin re-operasyon gerekebilir. POPF sebebiyle tekrar
opere edilen hastalarda mortalite oranlarinin yiiksek seyrettigi de unutulmamalidir
(39). Re-operasyona alinan hastalarda, pek ¢ok cerrahi segenek bulunmaktadir. Bunlar
arasindan hastaya en uygun olani cerrah tarafindan belirlenir. Ozetle; CR-POPF’nin
yonetiminde konservatif takip ya da drenaj kataterlerinin yerlestirilmesi i¢in ek
girisimler ¢cogu zaman yeterli olmaktadir. Kaynak kontroliiniin saglanamadigi bazi
durumlarda ise intrabdominal abse, buna bagli sistemik belirtiler ve sepsis gelisebilir.

Bu hasta grubunda ise cerrahi secenekler devreye girer.
2.4.3.1.3. Postoperatif Pankreatik Hemoraji (PPH)

Pankreatikoduodenektomi sonrasi postoperatif donemde goriilen kanama PD’nin en
oliimciil komplikasyonlarindan birisidir (40). Bu nedenle erken tanisi, tanimlamasi ve
yonetimi son derece dnemlidir. PPH tanimlanirken; zamani(erken ya da geg), yeri

(ekstraluminal / intraluminal), siddeti(hafif, orta, ciddi), pankreatik fistiil gibi eroziv
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nedenlere bagli olup olmamas1 yoniinden degerlendirilir. Ameliyat sonrast ilk 24-48
saat icerisinde olan kanamalar erken kanama olarak tanimlanirlar ve genellikle cerrahi

teknikteki yetersizlik kaynaklidir (27).

Pankreatik cerrahi sonrasi kanama ile ilgili farkli tanimlamalar olsa da ISGPS pankreas
cerrahisi sonrast kanamanin zamani, lokalizasyonu ve siddetini de goéz Oniinde
bulundurarak kanamay1 3 evreye aywrmaktadir. Grade A’da hastanin postoperatif
yonetiminde gecici degisiklikler olurken, klinik duruma ve taburculugun gecikmesine
etkisi zayiftir. Grade B’de ise tan1 ve tedaviye yonelik ek iglemler ile klinik yonetimde
degisiklik gerekir. Kan transflizyonu ihtiyaci ve yeniden yogun bakim {initesine yatis
gereksinimi olabilecegi gibi endoskopik miidahale, embolizasyon ve relaparotomi gibi
invaziv yontemlere de ihtiyag olabilir. Grade C ise yasami tehdit edici boyutta kanama
ile iliskili olup hasta hemodinamik agidan stabil degildir ve bu hasta grubunda yatis

stiresi uzamustir (41).

Postoperatif ge¢ donem kanamalar1 daha kotii prognozludur. Pankreatik fistiil, safra
fistiilii ve abse gibi intrabdominal patolojiler vaskiiler erozyona yol acarak geg
donemde hemorajiye neden olabilir. Yine operasyon esnasinda genis lenf nodu
diseksiyonu sonrasi olusabilen psddoanevrizmalar da ge¢ donem kanama ile iligkilidir
(42). Ayrica, pankreatik fistiille iliskili kanamalar da kotii prognozludur ve bu
olgularda mortalite oranlar1 yiikselmektedir (27). En giiglii risk faktorlerinden olan
postoperatif pankreatik fistiil orani diisiirilerek mortalite oranlarinda azalma
saglanabilir (43). Ge¢ donem kanamalarinda endovaskiiler cerrahi segenekleri
relaparotomi ve endoskopiye kiyasla daha diisiik mortalite oranlar1 sebebiyle tlistiindiir
(40).

2.4.3.1.4. Intraabdominal Abse (IAA)

Intraabdominal abse cogunlukla pankreatik fistiil ve safra fistiilii ile iliskilidir. Bu
nedenle; biliyer giidiikten safra sizintisini ve safra mikroorganizmalar: ile batin

icerisinin kontaminasyonunu engellemek ve postoperatif pankreatik fistiil oranini

azaltmak intraabdominal abse gelisimini onlemek agisindan akla getirilmelidir (44).

Postoperatif donemde goriilebilen koleksiyonlar ile IAA Kkaristirilmamaldir.
Postoperatif [AA’da koleksiyondan farkli olarak goriintiilemelerinde duvar

formasyonu ve yogun icerikli sivi igerisinde hava izlenir. Intraabdominal abseler
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sepsise bagli mortalite sebebi olabilirler. Bu nedenle dogru yonetimleri dnemlidir. 4
cm’den biiylik abseler ultrasonografi ya da bilgisiyarli tomografi kilavuzlugunda drene
edilerek uygun antibiyotik tedavisi baslanirken, 4 cm’nin altindaki abselerde ise
antibiyotik tedavisi yeterli olabilmektedir (44). Tedaviye direngli olgularda mantar

enfeksiyonlar1 da dikkate alinmalidir.
2.4.3.1.5. Postoperatif Akut Pankreatit (POAP)

Postoperatif pankreatit, postoperatif donemde rezidii pankreas dokusunda &dem,
peripankreatik sivi ve serum amilaz degerinin 48 saat yiiksek seyretmesi olarak
tanimlanabilir (45). Patofizyolojisinde pankreas rezeksiyon hattinin intraoperatif
iskemik hasarinin rol oynadig: diisiiniilmektedir (46). Normalin {ist sinirina ytikselen
amilaz degeri ve c-reaktif proteinin (CRP) 180 mg/I’nin iizerine ¢ikmasi ise klinik
iliskili postoperatif akut pankreatit olarak tanimlanir ve artmig CR-POPF riski tasidig:
gosterilmistir (47). Son yillarda POAP’in CR-POPF ile iliskisine yonelik ¢aligmalarmn
sayis1 artmaktadir. Ote yandan, klinik iliskili postoperatif akut pankreatit, CR-
POPF’den bagimsiz olarak yiiksek morbidite iliskili bulunmustur (45). Kisacas,
POAP’in CR-POPF patofizyolojisinde bir faktor olarak rol oynadigi goriilmektedir
(26). Bu nedenle, gelecekte bu alandaki ¢alismalarin artmasina ihtiya¢ duyulmaktadir.
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3. GEREC ve YONTEM
Caliyma Dizayni ve Sonlanim Noktalar

Calismamiz etik kurul tarafindan onaylanmistir. Bu g¢alismaya Ondokuz Mayis
Universitesi Tip Fakiiltesi Genel Cerrahi Klinigi’nde Ocak 2018 ile Subat 2023
tarihleri arasinda benign ya da malign periampuller patolojiler sebebiyle PD uygulanan
152 hasta dahil edildi. Preoperatif radyolojik degerlendirme bilgisayarli tomografi
ve/veya manyetik rezonans goriintiileme ile yapildi. Timorler ig¢in rezektabilite
kurumsal multidispliner tiimér konseyinde goriisiildii. SMV- portal ven (PV) tiimoral
invazyonu olan hastalar i¢in siklikla vendz rezeksiyon ve rekonstriiksiyon
uygulanirken, preoperatif ve/veya peroperatif arter invazyonu saptananlar i¢in PD

tercih edilmedi.

Calismanin birincil sonlanim noktast CR-POPF iken, ikincil sonlanim noktasi
Clavien-Dindo smiflamasma gore Grade 3-4 yani ciddi postoperatif komplikasyonlar
idi.

Veri toplanmasi

Bireysel hasta verileri elektronik tibbi kayitlardan ¢ikarildi. Kaydedilen preoperatif
faktorler yas, cinsiyet, viicut kitle indeksleri (VKI), ASA skorlari, komorbiditeler
(diabetes mellitus, koroner arter hastaligi, hipertansiyon ve tiitiin kullanimi),
preoperatif biliyer drenaj durumu, total bilirubin seviyesi, dnceki ameliyat dykiisii,
notrofil-lenfosit oran1 (NLO), platelet-lenfosit oran1 (PLO) ve prognostik nutrisyonel
indeks (prognostic nutritional index, PNI)’i i¢eriyordu. Kaydedilen perioperatif
faktorler arasinda nihai patoloji, tahmini intraoperatif kan kaybi, remnant pankreas
dokusu kivami (yumusak ve sert), ana pankreas kanali ¢ap1 (< 3 mm ve > 3 mm) ve
vendz rekonstriikksiyon ihtiyact yer aldi Kaydedilen postoperatif data arasinda
postoperatif 1. giin ortalama platelet hacmi (mean platelet voliime, MPV) ve serum
CRP seviyesi, ek komplikasyonlar (mide bosalim giigliigii, cerrahi alan enfeksiyonu,
idrar yolu enfeksiyonu, pndmoni, miyokard enfarktiisii, derin ven trombozu, pulmoner
emboli gibi), hastanede yatis siiresi ve postoperatif ilk 90 giinde hastaneye yeniden
yatig yer aldi. Preoperatif laboratuvar verileri cerrahiden en fazla 3 giin 6ncesindeki
alinmis serum Orneklerinden elde edilen sonuglardan kaydedildi. PNI, albumin (g/dl)

degeri ve periferik kandaki toplam lenfosit sayisinin bir fonksiyonu olarak hesaplandi:
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(albumin g/dL x 10) + (toplam lenfosit sayis1 x 0,05) (48). NLO ve PLO ise sirasiyla
notrofil ve platelet sayilarinin lenfosit sayisina oraniydi. Remnant pankreatik kalmnti
doku kivami (yumusak veya sert) ve ana pankreatik kanal ¢ap1 (<3 mm veya > 3 mm)
cerrah tarafindan intraoperatif olarak belirlendi. Pankreas duktal adenokarsinom veya
kronik pankreatit digindaki patolojik tanilar POPF gelismi i¢in yiiksek riskli patoloji
olarak kabul edildi (yani duodenal, safra, ampullar, adacik hiicresi tiimorleri ve iyi
huylu tiimorler). Tiim postoperatif komplikasyonlar Uluslararas1 Pankreas Fistiilii
Calisma Grubu, Uluslararas1 Pankreas Cerrahisi Calisma Grubu ve Clavien-Dindo
siniflandirmasina gore kaydedilmistir. ISGPF Grade B/C ve Clavien-Dindo Grade 3-
4 komplikasyonlar sirasiyla CR-POPF ve siddetli olarak kabul edildi.

Perioperatif Yonetim

Operasyon oncesi hastalar Anestezi, Kardiyoloji ve G6glis Hastaliklar1 Departmanlari
tarafindan degerlendirildi. Preoperatif immiin-nutrisyonel destek tedavi rutin olarak
uygulanmadi. Hastalari cerrahi saha temizligi 1 giin 6nce yapildi. Tim hastalara
operasyon Oncesi anti-embolik corap giydirildi. Hastalar operasyona en az 8 saatlik
aclik sonrasi alindi. Operasyon 6ncesi genel anestezi altinda ameliyat salonunda NGT,

idrar sondasi ve santral venoz katater takildi.

Bu kohorttaki tiim hastalara ti¢ farkli cerrah yonetiminde klasik Whipple prosediirii
uygulanmistir. Hastalara cilt insizyonundan hemen 6nce profilaktik antibiyoterapi
tipik olarak tigiincii kusak sefalosporin (1 gr /doz) ile yapildi; intraoperatif 4 saatte bir
tekrarland1 ve postoperatif ilk 3 giin devam edildi (1 gr/12 saatte bir). Ameliyattan
once safra kiiltiirii veya kan kiiltiirii sonucu varsa profilaktik antibiyoterapi degistirildi.
Pankreatikojejunostomilerin tiimii, daha 6dnce tanimlandig1 gibi Modifiye Blumgart
yontemi (17) ile yapildi ve ana pankreas kanali ile jejunum arasina internal stent
yerlestirildi. Ayrica, pankreatikojejunostomi ve hepatikojejunostomi anastomozlarinin
komsuluklarina toplam iki adet intraperitoneal pankreatik vakumsuz silikon dren de

rutin olarak konuldu.

Hastalar postoperatif erken donemde kurumsal protokole uygun olarak yogun bakimda
takip edildi ve ¢cogu hasta postoperatif 1. giinde servise alindi. Serum hematoloji ve
biyokimya laboratuvar 6lgtimleri giinliik olarak degerlendirildi. Postoperatif 1. giinde
cogu hasta i¢in diisitk molekiil agirlikli heparin (DMAH) (40 mg enoksaparin sodyum
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/ giin) ile derin ven trombozu profilaksisine baglandi ve en az 3 ay devam
edildi. Nazogastrik tiipler hastalarin ¢gogunda postoperatif 1. veya 2. giinde ¢ikarildi.
Agizdan beslenmeye baslama zamani bireyseldi. Hastalarin cogu karin siskinligi, mide
bulantis1 veya kusma olmamasi durumunda postoperatif 1. veya 2. giinden itibaren
berrak bir siv1 diyet aldi. Ileusun klinik belirtileri veya gecikmis mide bosalmasi
(6rnegin, siskinlik, mide bulantisi, kusma) yoksa diyet giderek arttirildi. Hastalara
rutin olarak enteral ya da parenteral nutrisyonel beslenme destek iirlinii verilmedi.
Intraoperatif konulan intraperitoneal drenlerin debisi giinliik olarak izlendi.
Postoperatif 3. giinde tiim hastalarin intraoperatif konulan intraperitoneal drenlerinden
kantitatif dren sivis1 amilaz seviyesini belirlemek i¢in 6rnek alindi. ISGPF tanimina
bagl olarak postoperatif 3. giinde veya sonrasinda kurumumuzun normal serum
amilaz seviyesi aralifinin iist seviyesinin ii¢ katindan daha yiiksek bir dren amilaz
degeri BL olarak kabul edildi (Enstitiimiizde serum amilaz seviyesinin normal iist
smir1 100 TU/1'dir). Takip eden giinlerde CR-POPF i¢in klinik siiphesi olan hastalarda
(6rn. ates, agri, dren igerigi miktar1 veya karakterinde degisiklik) dren sivis1 amilaz
degeri kontrol edildi. Dren hacmi 24 saatte < 100 ml oldugunda, dren sivisi amilaz
degerleri POPF i¢in tanisal olmayanlarda ve drenin ¢ikarilmasi i¢in siloz fistiil veya
intraperitoneal hemoraji gibi baska bir neden olmayan hastalarda intraperitoneal
drenler postoperatif 3. giinde ¢ikarildi. Klinik siiphe durumunda, intraperitoneal sivi
koleksiyonlarin1 ve/veya apseleri degerlendirmek icin bilgisayarli tomografi ile
goriintiileme yapildi. Bazi hastalar ise drenle taburcu edildi ve drenler daha sonra

poliklinik kontrollerinde ¢ekildi.
Istatistiksel Analiz

Hastalar CR-POPF varligina gore 2 gruba ayrildi ve tiim veriler karsilagtirildi. Median
(minimum-maximum) veya ortalama (+standart sapma) olarak sunulan siirekli
degisiklikler T-testi veya Mann-Whitney U testi kullanilarak karsilagtirildi. Kategorik
degiskenler yiizdelik sayilar olarak rapor edildi ve uygunluguna gore Chi-square ya da
Fisher-Exact test kullanilarak karsilastirildi. Tek degiskenli ve ¢ok degiskenli lojistik
regresyon analizi (geriye dogru degisken se¢imli) CR-POPF gelisimi ile iliskili
bagimsiz faktorleri belirlemek i¢in gerceklestirildi. Cok degiskenli analize girebilmesi
icin bagimsiz faktorlerin tek degiskenli analizde istatistiksel olarak anlamli olmasi

gerekiyordu (p < 0.1). Sonuglar %95 giiven araliklar1 (confidence interval, Cl) ve
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olasilik oranlar1 (0dds ratio, OR) olarak sunuldu. p degeri < 0.05 olanlar istatistiksel
olarak anlamli kabul edildi. Tiim istatistiksel analizler IBM SPSS Statics for Mac,
Siirtim 26.0 (IBM Corp, Armonok, Newyork, ABD) kullanilarak yapildi.
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4. BULGULAR

Bu calismaya dahil edilen hastalarin 69 (45.3%)’una pankreas basi, 51 (33.5%)’ine
ampiiller, 24 (15.7%)’ tne distal koledok ve 8’ine (5.2%) duodenum
lokalizasyonundaki beningn ya da malign tiimérler igin PD uygulanmisti. ( Tablo: 6)

Tablo 6: Periampuller bolge lezyonlarinin yerlesimlerine ve malignite durumlarina gére
kategorizasyonu

Lokalizasyon Toplam Malign Benign

(n) (%) (n) (%)
Pankreas basi 69 57 82.6 12 17.4
Distal koledok 24 24 100 0 0
Ampulla 51 46 90.1 5 9.9
Duodenum 8 7 87.5 1 12.5

Preoperatif 6zellikler ve CR-POPF

Bu serideki hastalarin preoperatif demografik ve klinikopatolojik 6zellikleri ile CR-
POPF gelisimi arasindaki iliski Tablo 9°da 6zetlenmistir. Toplam 152 hastanin 20
(13.1%)’ sinde CR-POPF gozlendi. CR-POPF grubundaki 20 hastanin 12 (60%)’sinde
hipertansiyon, 5 (25%)’inde diabetes mellitus ve 5 (25%)’inde de koroner arter
hastaligi mevcuttu (Sekil 7). Bu komorbiditeler ile CR-POPF gelisimi arasinda anlamli
iliski saptanmadi (p > 0.05). Yine CR-POPF gelisen 20 hastanin 4 (20%)’ linde ASA
skoru > 3 idi ve bu istatiksel anlamli degildi (p = 0.960). Kohorttaki 152 hastanin
toplam 78 (51.3 %)’ ine, CR-POPF gelisen 20 hastanin ise 11 (55 %)’ ine preoperatif
bilier drenaj uygulanmist: ve bu CR-POPF gelisimi ile iliskili degildi (p = 0.909).
Yiiksek riskli patoloji, CR-POPF gelisen 20 hastanin 15’inde (75%) var iken, CR-
POPF gelismeyen 132 hastanin 71’inde (53.8%) saptandi (p = 0,092). Son olarak, CR-
POPF gelisen hastalardaki median PNI degeri gelismeyen hastalarla
karsilastirildiginda anlamli daha disiiktii. (35,82 [30.11-48.11] e kars1 38,86 [18,21-
58,07]; p = 0.015).
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Tablo 7: PD uygulanan hastalarin postoperatif pankreatik fistiil gelisimi agisindan
kategorizasyonlari

Fistiil Dereceleri Hasta sayilar (n) Yiizdelik oran
0 80 52.6

BL 52 34.2

Grade B 14 9.2

Grade C 6 3.9

Sekil 7: Hastalarin komorbidite durumlar:1 ve CR-POPF’ye gore dagilimi

Komorbidite Durumu

54
49
27
22
12
I 5 5
0 ] ]
DM KAH

KOAH

80
70

60

71
59
50
40
30
20
12 12
) I I
0
HT

B Toplam HT Hastalart  ® O ve BL Grubu  ® CR-POPF Grubu

ISGPGF: Uluslararast Pankreatik Fistiil Calisma Grubu (International Study Group of
Pancreatic Fistula), HT: Hipertansiyon, KOAH: Kronik Obstriiktif Akciger Hastaligi, DM:
Diabetes Mellitus

* ISGPF’nin 2016 tammlamasina gore siniflandirildi. Fistiil olmayan grubu 0 ve Grade A
(biyokimyasal leak ) olusturdu. Grade B ve C ise fistiil olan gruba dahil edildi.
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Tablo 8: Hastalarin perioperatif 6zellikleri ile CR-POPF gelisimi arasindaki iligki

Klinik iliskili pankreatik fistiil

Preoperatif faktorler Toplam Fistiil olmayan Fistiil grubu* P
grup* (Grade B-C) degeri
(0veBL)
(N=152) (N=132) (N=20)
Yas yil, median 66 (29-87) 65,5 (29-87) 67,5 (45-82) 0,639
Cinsiyet, kadin (%) 68 (44,7) 58 (43) 10 (50) 0,790
Beden kitle indeksi (kg/m?), >30 | 31 (20,4) 28 (21,2) 3(9,7) 0,766
(%)
Hipertansiyon, evet (% ) 71 (46,7) 59 (44,6) 12 (60) 0,299
Kronik Obstriiktif Akciger 12 (7,9) 12 (9,1) 0(0) 0,368
Hastalig, evet (%)
Koroner Arter Hastaligi, evet (%) | 27 (17,8) 22 (16,7) 5 (25) 0,356
Diabetes Mellitus, evet (%) 54 (35,5) 49 (37,1) 5 (25) 0,421
Sigara kullanimi, evet (%) 27 (17,8) 24 (118,2) 3 (15) 1,000
Batin cerrahisi 6ykisi, evet (%) | 30 (19,7) 27 (20,5) 3 (15) 0,766
Preoperatif biliyer drenaj, evet 78 (51,3) 67 (50,8) 11 (55) 0,909
(%)
ASA durumu, 3-4 (%) 26 (17,1) 22 (16,7) 4 (20) 0,960
Yiiksek riskli patoloji**, evet (%) | 86 (56,6) 71 (53,8) 15 (75) 0,092
Prognostik nutrisyonel indeks, 38,58 (18,21- 38,86 (18,21- 35,82 (30.11-48.11) | 0,015
median 58,07) 58,07)
Notrofil lenfosit oran1 (NLO), 2,22 (0,71-19,50) | 2,04 (1,08-17,89) | 2,04 (1,08-19,5) 0,601
median
Platelet lenfosit oran1 (PLO), 144,96 (15- 147,02 (15-509) 141,25 (75,61- 0,872
median 563,41) 563,41)
Total bilirubin diizeyi, median 0,79 (0,06-10,59) | 0,75 (0,06-10,59) 1,19 (0,14-6,55) 0,300

* ISGPF’nin 2016 tanimlamasina gore smiflandirildi. Fistiil olmayan grubu 0 ve Grade A (
biyokimyasal sizint1 ) olusturdu. Grade B ve C ise fistiil olan gruba dahil edildi.
** Pankreas adenokarsinomu ve kronik/otoimmiin pankreatit haricindeki tanilar, yiliksek riskli
patoloji olarak tanimlandu. Istatiksel agidan anlamli olan degerler kalin puntolu yazildi.
ISGPGF: Uluslararas1 Pankreatik Fistiil Calisma Grubu (International Study Group of

Pancreatic Fistula),

Perioperatif faktorler ve CR-POPF

Perioperatif faktorler ile CR-POPF gelisimi arasindaki iliski tablo de gdsterilmistir.
CR-POPF gelisen hasta grubundaki (n = 20) yumusak pankreas remnant dokusu orani
(n = 16, 80%) CR-POPF gelismeyen hasta grubundaki ( n = 132) yumusak pankreas
remnant dokusu oranindan (n = 87, 57.2%) anlamh yiiksek gozlendi (p=0.03). 152
hastanin 59 (38.8%)’unda ana pankreas kanal ¢ap1 <3 mm idi. Bunlardan 49°u (37.1%)
CR-POPF gelismeyen hasta grubunda iken 10’u CR-POPF (50%) gelisen hasta
grubunda idi (p = 0.392). Bu ¢alismaya dahil edilen PD uygulanan hastalarin 26
(17.1%)’sma k vendz rezeksiyon ve rekonstriiksiyon yapilmist: ve bunlarin 6’sinda

(30%) CR-POPF gelistigi gozlendi (p = 0.115).
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Postoperatif sonuclar ve CR-POPF

Postoperatif sonuglar ile CR-POPF olusumlar1 arasindaki iliski tablo 10’da
Ozetlenmistir. PD uygulanan toplam 152 hastanin postoperatif 1. glindeki mean CRP
degeri 174.36 (£73,29) idi. CR-POPF gelisen hastalardaki mean CRP degeri (206,99
mg/L + 81,55) CR-POPF gelismeyen hastalarinki ile (169,47 + 71) karsilastirildiginda
anlamli yiiksek saptandi (p = 0.032). PD uygulanan 152 hastanin 28 (18.4%)’inde
Clavien-Dindo > Grade 2 ciddi komplikasyon vardi. Bunlardan 11(55 %)’i CR-POPF
gelisen hasta grubunda iken 17 (12.8 %)’si CR-POPF gelismeyen hasta grubunda
gbzlendi (p < 0.01). Postoperatif mide bosalim giigligii (MBQG) ¢aligmamiza dahil
edilen 152 hastanin 28’inde (18,4 %) ve CR-POPF gelisen 20 hastanin 3 (15 %)
gozlendi (p = 1.000). Son olarak CR-POPF gelisen hasta grubunda median yatis siiresi
ise 21 (8 - 57) giin idi ve istatiksel anlaml1 daha uzundu (p < 0.01).

Tablo 9: PD sonrasi CR-POPF gelisimi ile iligkili perioperatif faktorler ve postoperatif

sonuglar

Klinik Tliskili Postoperatif Pankreatik Fistiil
Perioperatif ve Posoperatif Toplam Fistiil olmayan | Fistiil grubu* P
faktorler grup* (Grade B-C) degeri
(0veBL)

(N=152) (N=132) (N=20)
Pankreas dokusu, yumusak (%) 87 (57,2) 71 (53,8) 16 (80) 0,030
Pankreatik kanal ¢ap1, <3 mm (%) 59 (38,8) 49 (37,1) 10 (50) 0,392
Venoz rekonstriiksiyon, evet (%) 26 (17,1) 20 (15,2) 6 (30) 0,115
Operasyon siiresi, dakika, median 381,50 381,50 (240- 390 (240-720) 0,653

(240-780) | 780)
Intraoperatif kan transfiizyonu, U, 0 (0-6) 0 (0-6) 1 (0-4) 0,201
median
Postoperatif 1.giin CRP degeri (mg/L) | 174,36 169,42 (£ 6,17 | 206,99 (+18,23) | 0,032
mean (£73.,29) )
Postoperatif 1.giin MPV degeri (fL), 10,30 (7,8- | 10,35 (7,8-12,4) | 10,05 (9,10- 0,501
median 12,4) 12,30)
Clavion-Dindo derecesi, > 2 (%) 28 (18.4) 17 (12.8) 11 (55) <0.01
Mide Bosalim Giigliigii, (%) 28 (18.4) 25 (18.9) 3 (15) 1.000
Hastane yatig siiresi, median, giin 12 (6-57) 11 (6-53) 21 (8-57) <0.01

CR-POPF: Klinik iliskili postoperatif pankreatik fistiil (Clinical relevant postoperative
pancreatic fistula), BL: Biyokimyasal sizint1 (Biyokimyasal leak), MPV: Ortalama platelet
hacmi (mean platelet volume), CRP: C reaktif protein

ISGPF’nin tanimlamasina gére fistiil olmayan ( 0 ve BL ) grup ile fistiil grubunun ( Grade B
ve C ) risk faktorleri acisindan karsilagtirilmasi

*Pankreas adenokarsinomu ve kronik/otoimmiin pankreatit haricindeki tanilar, ytliksek riskli
patoloji olarak tanimland.
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Toplam kohorttaki (n =152) 9 hasta (5.9 %) farkli endikasyonlar nedeniyle yeniden
opere edildi. 4 hasta postoperatif kanama, 1 hasta ileus, 1 hasta enterokiitan fistiil, 2
hasta ise batin i¢i abse sebebiyle opere edildi. 1 hasta da ise postoperatif direkt bilirubin
degerlerinde agiklanamayan artis mevcuttu. Bu hasta opere edilerek bilioenterik
anastomozu yenilendi. Bu hastanin anastomozunun bir parazit tarafindan mekanik

olarak obstriikte edildigi intraoperatif goriildii.

PD uygulanan toplam hasta grubundaki (n = 152) 44 hasta (28.9 %) farkli nedenlerle
tekrar hospitalize edildi. Hastaneye yeniden yatis endikasyonlari arasinda mide
bosalim giigliigii (MBG) en sik olaniydi. 15 hasta (9.8 %) MBG sebebiyle yeniden
hastaneye yatirildi. 5 hasta yara yeri enfeksiyonu, 4 hasta batin ici koleksiyon, 2 hasta
karaciger absesi, 2 hasta gastrointestinal sistem (GIS) kanamasz, 2 hasta genel durum
bozuklugu, 2 hasta iiriner sistem enfeksiyonu, 1 hasta kolanjit, 1 hasta pulmoner
tromboemboli (PTE), 1 hasta ise vaskiiler okliizyon gelismesi iizerine yeniden

hospitalize edildi.

Hasta Sayilari

Diger

GIS Kanamas

Batin i¢i koleksiyon
MBG

[}
\S]
S

6 8 10 12 14 16

B Hasta Sayilari

Sekil 8:Pankreatikoduodenektomi uygulandiktan sonra taburcu edilen hastalarin hastaneye
yeniden yatig nedenleri
GIS: Gastrointestinal sistem, KC: Karaciger, MBG: Mide bosalim gii¢liigii

Tablo 10: Postoperatif sonuglar

N
Komplikasyonlar
MBG 28
PF iliskili kanama 5
Yara yeri enfeksiyonu 38
CR-POPF 20
Ortalama yatis siiresi 12
Re-Operasyon 8
Yeniden hastane yatin | 44
90 giinliik mortalite 3
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Tablo 12: ISGPF’nin tamimlamasina gore fistiil olmayan ( 0 ve BL ) grup ile fistil grubunun
( Grade B ve C ) risk faktorleri acisindan karsilastirilmast ve univaryant, multivaryant

analizleri.
Univaryant Test Multivaryant Test
N OR %95 ClI P degeri | OR Cl P
degeri
Pankreas dokusu
Sert 65 referans | referans referans
Yumusak 87 0,291 0,092- 0,035 0,255 | 0,076- 0,026
0,917 0,852
PNI 152 0,909 0,829- 0,043 0,890 | 0,808- 0,018
0,997 0,980
Yiiksek Riskli
Patoloji*
Hayir 66 referans | referans referans
Evet 86 2,577 0,886- 0,082 2,455 | 0,794- 0,119
7,502 7,590
Postoperatif 1.giin 152 1,007 1-1,014 0,035 1,007 | 1-1,14 0,052
CRP degeri (mg/L)

MBG; Mide bosalim giicliigii, CR-POPF; klinik iligkili postoperatif pankreatik fistiil (clinical
relevant postoperative pancreatic fistula), PF: Pankreatik fistiil

CR-POPF risk faktorleri

Univaryant analizde saptanan CR-POPF ile iliskili klinikopatolojik faktorlerinden
yumusak pankreas remnant dokusu (OR [odds ratio], 0.291; 95% CI [confidence
interval], 0.092-0.917; p = 0.035), pankreas bas1 duktal adenorsinoma dis1 patolojik
tani (OR, 2.577; 95% CI, 0.886-7.502; p = 0.082), preoperatif PNI degeri (OR, 0.909;
95 % ClI, 0.829 - 0.997; p = 0.043) ve postoperatif serum CRP seviyesi (OR, 1.007;
95% ClI, 1.0- 1.014; p = 0.035) multivaryant analize dahil olma kriterlerini karsilad.
Bunlardan sirastyla yumusak pankreatik remnant dokusu ve PNI, CR-POPF gelisimi
icin bagimsiz risk faktorii idi (OR, 0.255; 95% CI, 0.076-0.852; p = 0.026 ve OR,
0.890; 95% ClI, 0.808-0.980; p = 0.018).

ISGPF: Uluslararast Pankreatik Fistiil Calisma Grubu (International Study Group of
Pancreatic Fistula), CRP: C reaktif protein, PNI: Prognostik nutrisyonel indeks (prognostic
nutritional index), (OR: Olasilik orani (0dds ratio), Cl: Giiven aralig1 (confidence interval)
*Pankreas adenokarsinomu ve kronik/otoimmiin pankreatit haricindeki tanilar, ytliksek riskli
patoloji olarak tanimlandi.

29



5. TARTISMA

Postoperatif morbidite ve mortalite ile yakin iliskisi nedeniyle literatiirdeki ¢caligmalar
POPF {izerinde yogunlagmustir. Tiim bu arastirmalara, artan cerrahi deneyime ve
cerrahi tekniklerdeki gelismelere ragmen POPF oranlariin halen yiiksek seyrediyor
olusu ve POPF yonetiminde kullanilan tedavi stratejilerinin etkinliklerinin smirh
olmast POPF’ye zemin hazirlayan mekanizmalarin ve risk faktorlerinin dnceden
bilinmesinin énemini artirmistir. POPF riskini artiran faktorlerin dnceden bilinmesi
POPF’nin 6nlenmesi ve yonetilmesi agisindan cerraha katki saglayabilir. Preoperatif
ve perioperatif hangi parametrelerin POPF riskini tahmin edebilme agisindan anlamli
oldugu arastirmacilar i¢in ilham noktasi olmustur. Literatiirde yas, beden kitle indeksi,
cinsiyet, yandas hastaliklar, preoperatif biliyer drenaj durumu, sigara kullanima,
malnutrisyon, kan labarotuvar bulgular1 ve radyolojik goriintiileme sonuglar1 gibi pek
cok preoperatif klinik parametre CR-POPF iligkisi yoniiyle incelenmistir (27) (49) (50)
(51). Bunlara intraoperatif pankreas dokusu, ana pankreas kanali ¢api, operasyon
stiresi, kan transflizyonu, anastomoz tipi gibi perioperatif faktorler de ilave edilmistir
(31) (38) (52). Ayrica “Postoperatif yakin donemde hangi parametrelerdeki degisimler
CR-POPF i¢in giiclii uyaricilar olabilir?” sorusuna yanit aranmistir. Biz de
calismamizda literatiire benzer dogrultuda preoperatif, intraoperatif ve postoperatif
faktorleri inceledik. Yumusak pankreas dokusunun CR-POPF riskini arttirdigi
literatiirle (1) (53) uyumlu olarak bizim c¢alismamizda da ortaya kondu. Diisiik
preoperatif PNI degeri ve CR-POPF iliskisi literatiirdeki ¢alismalardan farkli olarak

bizim ¢aligmamizda yer almaktaydi.

Literatiirdeki CR-POPF gelisiminde rol oynayan faktorlere odaklanan ¢aligmalardan
birisi de Zhang ve arkadaslarinin 27.740 hastay1 dahil ettikleri meta-analizleridir (27).
Bu calismada hastalarin % 17’sinde CR-POPF goriilmiistiir. Erkek cinsiyet, dar ana
pankreas kanali, yumusak pankreas dokusu, kan transfiizyonu bu ¢calismada CR-POPF
icin risk faktorleri olarak tanimlanmistir. Ayni ¢calismada pankreas adenokarsinomu
patolojisi, vaskiiler rekonstriiksiyon ve preoperatif kemoterapi ise CR-POPF agisindan
koruyucu faktorler olarak tespit edilmistir. Bir bagka meta-analizde ise Kielbowski ve
arkadaglar1 6225 hastay1 ¢alismalarina dahil etmislerdir (28). Bu arastirmada erkek
cinsiyetin, yumusak pankreasm, ana pankreas kanalin 3 mm’den dar olmasinin CR-

POPF i¢in risk farktorii oldugu ortaya konarken vaskiiler rekonstriksiyonun koruyucu
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oldugu gosterilmistir. Yas, sigara, alkol, diabetes mellitus (DM), albumin, biliyer
drenaj, operasyon siiresi ve kan transfiizyonu ise CR-POPF gelisimini etkilememistir.
Ellis ve arkadaglarmin 15.033 hastay1 kapsayan calismalarinda CR-POPF oran1 %16,7
olarak hesaplanmustir (54). Bu arastirmada erkek cinsiyet, VKi’nin 30’dan fazla
olmasi, preoperatif minimal kilo kaybi, diyabet ve adenokarsinom tanilar1
bulunmamasi, neoadjuvan kemoterapi almamasi ve biliyer obstriiksiyon olmamasi
fistiille iliskili parametreler olarak belirlenmistir. Bizim sonug¢larimizda biiyiik 6l¢tide

bu ¢alismalarla ortiismekteydi.

Risk faktorlerini inceleyen caligmalarin yani sira literatiirde fistiil riskini tahmin
etmede kullanilan farkli skorlama sistemleri de mevcuttur. Bunlardan birisi de Callery
ve arkadaslarmin gelistirdigi skorlama sistemidir (33). Bu fistiil skorlama sisteminde
pankreas dokusu, ana pankreas kanali ¢ap1, yiiksek riskli patoloji ve intraoperatif kan
kaybma gore puanlama yapilmakta ve fistiil riskinin tahmin edilmesi
amac¢lanmaktadir. Pankreasin yumusak vasifli yapisi, ana pankreas kanalinin dar
olmasi, pankreas adenokarsinomu ve kronik pankreatit disindaki patolojilerin varlig
ve intraoperatif kan kaybmin fazla olmasi halinde CR-POPF riskinin arttigi
gosterilmistir. Chen ve arkadaslarinin benzer yondeki ¢alismalarinda ise VKi’nin > 28
(kg/m2) olmasi, yumusak pankreas dokusu, ana pankreas kanalinin dar olmasi ve
intraoperatif kan kaybi derecesi fistiil skorlama sisteminde kullanilan parametreler
olarak goriilmektedir (55). Kantor ve arkadaslarmin skorlama sisteminde ise bes
prediktif faktor belirlenmistir (56). Cinsiyet, pankreas kanal ¢api, pankreas dokusu,
preoperatif toplam bilirubin diizeyi ve VKI bu fistiil skorlama sisteminde kullanilan
parametrelerdir. Bize gore de skorlama sistemleri PD 6ncesi CR-POPF riskini tahmin
etmek icin kullanilabilirler. Fakat tiim risk faktorii parametrelerinin ayni degere sahip
gbziikmesi bizim ¢alismamizda da tespit ettigimiz pankreas dokusunun kivammi ve
ana pankreas kanal ¢apinin 6nemini golgelemektedir. Ayrica klinik uygulamada da bu
iki degeri major faktor kabul eden Fourtier ve arkadaslarinin ¢aligmasi bize gore daha
uygulanabilir ve gergek¢idir. Bizim de katki sagladigimiz PNI ve literatiirdeki giincel
parametrelerin de yeni risk skorlama sistemleri agisindan degerlendirilmesi gerektigini

diistinmekteyiz.

Inflamatuar belirteclerin ve nutrisyonel parametrelerin CR-POPF ye etkisini arastiran

caligmalarin sikligr son donemde artmaktadir (57) (58) (59). Fakat literatiirdeki
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caligmalarin daha c¢ok postoperatif donemdeki veriler iizerinde yogunlagmasi
dolayistyla preoperatif donemde CR-POPF riskini onceden tahmin etme amaciyla
kullanilabilecek parametrelere yonelik arastirmalara ihtiya¢ duyuldugu goriilmektedir.
Ayrica, mevcut caligmalarin ¢ogu pankreas disindaki gastrointestinal sistem
cerrahilerine odaklanmustir (60). Tiim bu gercekler 1518mda pankreas cerrahisi 6ncesi
hastanin nutrisyonel durumunun CR-POPF’ye olan etkisini arastiran ¢aligmalar 6nem
kazanmaktadir. Biz de bu noktadan hareketle NLO, PLO ve PNI gibi inflamasyonu ve
nutrisyonel durumu isaret eden parametrelerle CR-POPF iliskisini ortaya koymay1 ve
kendi sonu¢larimizi literatiir ile kiyaslamay1 amagladik. Toplam lenfosit sayisinin
hastanin immiin sistemi ve nutrisyonel durumunu yansitan 6nemli gostergelerden
birisi oldugu ¢alismalarda bildirilmistir (48) (61) (62). Yine albumin de hastanin
beslenme  durumunu  gosteren Onemli  belirteclerdendir  (62).  Ayrica
hipoalbumineminin zayif doku iyilesmesi ve anastomoz hattinda azalmis kollajen
sentezi ile iliskili oldugunu goésteren yaymlar da bulunmaktadir (63). Bu durum
albumin ve lenfosit sayilar1 {izerinden kolaylikla hesaplanabilen PNI'nin hastanin
immiinolojik ve nutrisyonel tablosunu tahmin etmede kullanilabilecek bir yontem olup
olmadigma ve CR-POPF’yle nasil bir iliski tasidigma dair sorular1 da akillara
getirmektedir. Tomoyuki ve arkadaslarinin PNI’nin CR-POPF ile iliskisini arastirdigi
calismada 45’in altindaki bir preoperatif PNI degerinin CR-POPF i¢in bagimsiz bir
risk faktorii oldugu belirtilmistir (59). Bir baska ¢alismada ise Akgiil ve arkadaslar1
PNI'nin 40’1 altinda olmasinin artmis morbidite ile iliskili oldugunu géstermislerdir
(64). Jabtonska ve arkadaslarinin distal pankreatektomi uygulanan hastalar iizerinde
yaptiklar1 arastirmada postoperatif komplikasyon gelisen hasta grubunda albumin ve
lenfosit sayilarinin daha disiik oldugu gorilmiistir (65). Bununla birlikte POPF
oranlar1 da diisiik PNI’li grupta daha yiiksek izlenmistir. Kanda ve arkadaslarinin
calismasinda da diisiik PNI’nin POPF ile iligkili oldugu ve bozulmus immiin-niitrisyon
durumunun postoperatif komplikasyonlarda artisa yol agtigi bildirilmistir (62). Yine
bu calismada preoperatif beslenme desteginin albumin ve lenfosit sayilarini artirarak
postoperatif sonuglarda iyilesmeye yol actig1 da belirtilmistir. Sato ve arkadaglar1 da
diisiik PNI’'nin CR-POPF ile iligkili oldugunu gostermislerdir (66). Rungsakulkij ve
arkadaglar1 ise postoperatif 3.giindeki 40.5’den diigilk PNI degerinin POPF’nin bir

habercisi olabilecegini raporlamiglardir (67). Fakat ayni giin dren sivisindan Slgiilen
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amilaz degerinin olmasi bize gorebu calismanin Onemini azaltmaktadir. Bizim
calismamizda da CR-POPF gelisen grupta PNI degeri anlaml1 olarak daha diisiiktii.
Bizim sonuglarimiza gore PNI, preoperatif bozulmus immiin-nutrisyonel tabloyu ve
artmig CR-POPF riskini yansitabilecek bir belirte¢ olabilir. Bu nedenle, PNI'nin
preoperatif immiin-niitrisyon destegi verilecek hastalarin seciminde fayda
saglayabilecegini diisiinmekteyiz. CR-POPF oranlarinda iyilesme saglanmasi
amaciyla preoperatif immiin-nutrisyonel destek planlanacak hasta se¢iminde PNI etkin
rol oynamaya aday gibi goziikse de bu yonde daha biiyiik 6rneklem boyutuna ve daha
cok calismaya gereksinim duyuldugu géze ¢arpmaktadir. Bununla birlikte literatiirde
preoperatif bozulmus immiin-niitrisyonel durumun diizeltilmesine yonelik tedavilerin,
postoperatif genel komplikasyon oranlarini azalttigini bildiren yaymlar (68) olmasina
ragmen CR-POPF sonuglarina nasil etki gosterecegi halen netlik kazanmamistir. Bu
nedenle PNI’y1 CR-POPF’ye etkisi agisindan prediktif faktor olarak inceleyen
calismalarin yani sira literatiirde PNI’y1 artirmaya yonelik tibbi miidahalelerin
postoperatif sonuglarda nasil bir degisime yol agacagina dair arastirmalara da ihtiyag

duyulmaktadir.

Literatiir incelendiginde pankreas dokusu kivaminin POPF i¢in en belirgin risk faktorii
oldugu soylenebilir. Pankreas doku kivammin POPF’yi etkiledigine dair literatiirde
konsensiis olustugu goriilmektedir. Genel olarak pankreas kivami yumusak ve sert
olarak ikiye ayrilmaktadir. Bazi merkezlerde pankreas kivami elastografi ya da
ameliyat Oncesinde bilgisayarli tomografi (BT) ve manyetik rezonans (MR) gibi
goriintiilemelerle degerlendirilse de deneyimli cerrahin operasyon sirasinda palpasyon
yontemiyle pankreas dokusunu tarif etmesi dnerilmektedir (34) (50). Bu subjektif gibi
goriinse de patolog tarafindan tespit edilen fibrozis derecesi ile korele olduguna dair
yayinlar mevcuttur (69). Biz de klinigimizde uyguladigimiz gibi pankreas dokusunun
deneyimli cerrah tarafindan intraoperatif olarak degerlendirilmesini onermekteyiz.
Fakat her ne kadar acik yaklagimli cerrahilerde bu yontem uygulanabilir goziikse de
laparoskopik ve robotik yontemlerle yapilan pankreatikoduodenektomide cerrahin
palpasyonu ile pankreas kivami degerlendirmek miimkiin olmayacag: i¢in preoperatif

elastografi ya da BT ve MR gibi goriintiileme se¢enekleri tercih edilebilir.

Yumusak pankreas dokusu, literatiir taramasinda POPF i¢in en yaygin ve kabul goéren

risk faktori olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Pankreasin yumusak kivamda olmasinin
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CR-POPF oranlarinda artis ile yakindan iligkili oldugunu gosteren ¢ok sayida caligma
literatiirde yer almaktadir (69) (33) (42) (70) (71) (72) (73) (74) (75) (55) (76) (77)
(78) (79) (80) (81) (82). Peki yumusak pankreas CR-POPF icin neden tehlike
unsurudur? Bu soru pek ¢ok ¢alismanin da ¢ikis noktasini olusturmustur. Bu konuda
ortaya atilan ve yaygin kabul goren hipotezlerin baginda yumusak pankreasin daha az
fibrozis icermesi gelmektedir. Yumusak pankreasta yagin normal parankimin yerini
alarak parankim mikroyapisimnin bozulmasi da nedenler arasindadir (83). Oysaki
fibrozis pankreatik dokuyu sikilastirarak anastomoz biitiinliigiine katki saglar ve fistiil
riskini azaltir (84). Yumusak pankreas dokusu iskemiye de daha duyarlidir (33) (55).
Bu nedenle diseksiyon ve siitiir atilmasi esnasinda hasarlanma ihtimali de artmistir
(27). Hatta bu agidan yapilan bir ¢alismada transeksiyon hattinin iskemi agisindan
degerlendirilmesi ve siiphe duyulmasi durumunda kesinin biraz daha genisletilmesi
onerilmektedir (85). Ote yandan yumusak pankreas dokusunda ekzokrin fonksiyonlar
korunmustur (86) (87) (88). Bu da protoleotik enzim igerigi zengin sivinin artisi ile
birlikte anastomozun fibrotik pankreas dokusuna kiyasla daha ¢ok asinmasma yol agar
(50). Yumusak pankreas bu enzim igerikli siviya daha duyarhdir. Ayrica yumusak
pankreas bezinde duktal kanallardaki tikanma oran1 daha az olacagi i¢in yumusak
pankreas daha dar pankreatik kanalla iliskilidir. Belyaev ve arkadaglarinin
calismasinda siitiir tutma kapasitesinin doku sertligi ile korele oldugu gosterilmistir.
Ek olarak, transduktal siitiirlerin siitiir tutma kapasitesinin transparankimal olanlardan
daha ytiksektir. Bu nedenle ana pankreatik kanalin siitlir hattina dahil edilmesi
anastomoz bitlinliigii agisindan 6nerilmektedir (89). Bizim ¢alismamizda da literatiirle
uyumlu olarak yumusak pankreas dokusuna sahip hastalarda CR-POPF oranlari
anlamli sekilde artmis olarak bulundu. Bu nedenle yumusak pankreasa sahip hasta
grubu artan CR-POPF riskinden dolay1r perioperatif donemde dikkatli takip
edilmelidir. Bu hasta grubundaki perioperatif klinik degisiklikler ve laboratuvar
parametrelerindeki bozukluklar CR-POPF agisindan siiphe uyandirmali ve ek tedavi

planlamalarina perioperatif erken donemde baslama karar1 gozden gecirilmelidir.

Risk faktorleri arasinda “yiiksek riskli patoloji” tanmimlamasi pankreas
adenokarsinomu ve kronik pankreatit tanist olan hastalar haricindeki tan1 grubu i¢in
kullanilmaktadir (33). Esasen bu lezyonlarin pankreas dokusunda meydana getirdigi

histopatolojik etki pankreatik fibrozistir (90) ve bu nedenle pankreastaki fibrozisin
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CR-POPF acisindan koruyucu rolii diistiniilerek bu tanilar haricindeki periampuller
lezyonlar fistiil acisindan “yiiksek riskli” olarak siiflandirilmistir. Pankreas
adenokarsinomlarinda pankreas dokusunda desmoplastik reaksiyon gelismekte bu da
pankreas dokusunun fibrozis miktarini artirmaktadir (81). Fibrozisin nispeten daha az
gorildiigi ylksek riskli patoloji hasta grubunda CR-POPF oranlarinin yiiksek olmasi
bu agidan bakildiginda sasirtici degildir. Literatiirde de pankreas adenokarsinomu ve
pankreatit tanili hasta grubunda CR-POPF oranlarinin yiiksek riskli patolojiye sahip
hasta grubuna oranla daha diisiik oldugunu bildiren ¢alismalar bulunmaktadir (27) (73)
(54) (91). Bizim ¢alismamizda da anlamli fark bulunmamasma ragmen yiiksek riskli
patoloji grubunda CR-POPF oraninin yiiksek olmasi dikkat g¢ekiciydi. Biz bu
sonucumuzun yiiksek riskli patoloji tanili hastalarin bazilarinin pankreas dokusunun
da sert kivamli olabilecegini ve bu kritere iligkin literatiirde konsensiis olugsmamasini

buna baglamaktayiz.

Calismalarm odaklandigi bir diger prediktif faktor ise ana pankreas kanalinin ¢capidir.
Ana pankreas kanalinin dar ya da genis olmasi CR-POPF’yi etkiliyor mu sorusuna
aragtirmacilar tarafindan cevap aranmaya ge¢miste oldugu gibi giiniimiizde de devam
edilmektedir. Literatiir ana pankreas kanalmin dar olmasinin CR-POPF riskini
artirdigin1 destekleyen galismalarla doludur (27) (33) (70) (92) (74) (93) (94, 95) (96)
(97) (98) (99). Bu calismalarin ¢ogunda pankreas kanali, bizim ¢alismamizda da
oldugu iizere dar ve genis olarak 2 ana gruba ayrilirken 3 mm kesme (cut-off) deger
kabul edilmistir. Fakat, kanali dar ve genis olarak smiflandirirken kesme (cut-off)
degeri 2mm (94) ya da 5 mm (100) olarak kabul eden ¢alismalar da mevcuttur. Dar
pankreas kanalinin hangi mekanizmalarla CR-POPF riskini artirdigini arastiran bir
calismada yumusak pankreas dokusu varliginda duktal tikanma daha az goriilecegi i¢in
kanalda dilatasyonun da bununla korele bir sekilde daha dar olacagi belirtilmistir (33).
Bir digerinde ise dar ana pankreas kanalinin tikanikliga ve ayrismaya yatkin olduguna
yer verilmistir (83). Pankreas kanalinin ¢apini 6nemli kilan sebepler arasina dar
kanalin, rekonstriiksiyonu cerrahi teknik agisindan zorlagtirmasi da eklenebilir (33).
Ayrica, yumusak pankreas dokusu ve korunmus ekzokrin fonksiyonlarla iliskili olan
(27) dar ana pankreatik kanal postoperatif akut pankreatit oranini artirarak CR-POPF
insidansini olumsuz yonde etkiler (101). Biz de dar kanalin yumusak pankreas kanali

ile birlikteliginin asil CR-POPF sebebi oldugunu diisiinmekteyiz. Ciinkii bu hasta
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grubunda bizim de sonuglarimiza uyumlu olarak ana faktor pankreas kanalinin ¢apinin
dar olmasindan ziyade pankreas kivaminin yumusakligidir. Anlamh fark
goziikmemesini ise bu durumu kismen tolere eden anastomoz esnasinda loop gozliik
kullanimu ile iliskilendirmekteyiz. Ozetle, risk faktorii temelli literatiir arastirmalarmin
ortak sonuglari, yumusak pankreas ve dar ana pankreas kanalinin CR-POPF icin
baslica iki prediktif faktor oldugunu isaret etmektedir. ISPGS de bu iki faktorii dikkate
alarak 4 evreli yeni bir konsensiis siniflandirmasi olusturmustur. Bu ¢aligmada
pankreas kivaminin, ana pankreas kanali ¢apma kiyasla fibrozise ve ekzokrin
fonksiyonlarm iizerindeki etkisiyle CR-POPF ile daha gii¢lii iligki igerisinde oldugu
ifade edilmistir (34). Bu c¢aligmada, sert pankreas dokusu ve pankreas kanalinin 3
mm’den genis olmasi Grade A, CR-POPF acisindan en diisiik riskli grup olarak
tanimlanmistir. ' Yumusak pankreas dokusu ve pankreas kanali ¢apinin 3 mm ve daha
kiigiik olmas1 ise Grade D, en yliksek riskli grup olarak siniflandirilmistir. Bizim
calismamizda da ISPGS’nin siniflandirmasina paralel olarak en yliksek CR-POPF
orani Grade D smifinda goriildii. CR-POPF gelisen 20 hastanin 11’1 Grade D grubunda
yer almaktaydi. Biz de bu sonuglar 1s18inda CR-POPF’yi 6ngoérmede pankreas

dokusunun diger tiim faktorlerden daha kritik bir role sahip olduguna inanmaktayiz.

NLO ve PLO gibi inflamatuvar ve beslenme durumunu yansitan oranlar da literatiiriin
giincel konular1 arasindadir. Toya ve arkadaslarmin distal pankreatektomi uygulanan
hastalar {izerinde yaptiklari ¢alismada NLO’nun POPF’yi tahmin etmedeki etkisinin
zayif oldugu fakat NLO orani diisiik hasta grubunda POPF’nin iyilesme siiresinin daha
kisa stirdiigii gosterilmistir (58). Caputo ve arkadaslar1 PD uygulanan hastalar tizerinde
yaptiklar1 arastirmada NLO ve PLO’nun Grade C CR-POPF’yi tahmin etme amaciyla
kullanilabilecek prediktif degerler oldugunu bildirmislerdir (102). Kumamoto ve
arkadaslar1 ise yliksek NLO oranlarmin artmig postoperatif komplikasyonlarla ve
POPF ile iliskili oldugunu géstermislerdir (103). Bir baska ¢aligmada yiiksek NLO
oranina sahip hasta grubunda postoperatif kanama ve abdominal koleksiyon riskinin
artiy gosterdiginden bahsedilmistir (57). Garnier ve arkadaslar1 ise yaptiklari
aragtirmada postoperatif 3.giindeki NLO oraninimn 8.5’dan kiigiik olmasmin POPF’yi
dislamada bir kriter olarak kullanilabilecegini ortaya koymuslardir (104). Kinaci ve
arkadaglarmm ¢alismasinda postoperatif NLO ve PLO degerlerinin CR-POPF’yi
ongormede prediktif bir rolii olmadigr gosterilmistir (105). Arikan ve arkadaslar1 da
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NLO’nun postoperatif sonuglara etkisini aragtirmiglar ve NLO’nun POPF riskini
ongorebilmek i¢in tek basma kullanilmayacagini bildirmislerdir (106). Bir baska
calismada ise NLO ve PLO oranlar1 yiliksek hasta grubunda istatistiksel olarak anlamli
olmasa da postoperatif komplikasyon oranlar1 daha yiiksekti (65). Literatiirdeki
postoperatif donem {lizerine yogunlagsmanin aksine biz preoperatif NLO ve PLO
degerlerinin CR-POPF’yi Ongormedeki etkilerini arastrdik ve NLO ve PLO
degerlerinin CR-POPF riski ile anlamli bir iliskisi olmadig1 sonucuna vardik. Literatiir
incelendiginde preoperatif NLO ve PLO’nun CR-POPF’ye etkisi hakkinda kanaat
olusturacak sayida calisma olmadigi dikkati ¢cekmektedir. Bu nedenle, risk faktorii
odakl1 arastirmalara preoperatif NLO ve PLO’nun da dahil edilmesini literatiire katki

sunulmasi agisindan 6nermekteyiz.

“Akut faz reaktanlarindaki postoperatif degisiklikler CR-POPF’nin erken uyaricilari
midir” sorusuna cevap arayan Kanda ve arkadaslar1 yaptiklar1 ¢alismada postoperatif
3.giinde 1.gline kiyasla CRP seviyelerindeki artisin CR-POPF ile yakin iliskili
oldugunu gostermislerdir (107). Ciinkii CRP’nin yarilanma 6mrii 19 saattir ve ek
inflamatuar olay olmamasi halinde CRP’nin postoperatif 2.giin sonrasi diismesi
beklenmektedir. Bu diisiisiin olmamasi ise pankreas sizintisina sekonder yasanan
inflamatuvar siireci akla getirmektedir. Mintziras ve arkadaslarinin ¢alismasinda % 16
hastada CR-POPF gelistigi gozlenmistir (108). Bu ¢alismada postoperatif 3.giindeki
CRP degerinin 203’den fazla olmasinin CR-POPF’yi tahmin etmede onemli bir
belirteg oldugu gosterilmistir. Takeishi ve arkadaslar1 da CRP degerinin CR-POPF ile
iliskisini arastirmislardir (93). Onlarin ¢alismasinda postoperatif 2.giinkii CRP
degerinin 12,8 g/dI’den fazla olmasinin CR-POPF riskini artirdig1 raporlanmistir. Bir
baska ¢alismada da postoperatif 4.giinkii CRP seviyesinin CR-POPF’nin bagimsiz bir
ongoriiciisii oldugu ortaya konmustur (109). Tiim bu ¢alismalar 1s181nda postoperatif
3.glin dren sivist 0rnegi sonucunda BL gelistigi goriilen hastalarda BL’nin CR-
POPF’ye doniislip doniismeyecegini tahmin ederken CRP’nin rehberliginden
yararlanabilir miyiz, sorusu da akillara gelmektedir. Bizim ¢aliymamizda da literatiirle
uyumlu olarak CR-POPF gelisen hastalarda postoperatif 1.glindeki CRP degerleri
istatistiksel olarak anlamli olmasa da fistiil izlenmeyen gruba kiyasla yiiksekti. Bu
nedenle, 6zellikle yiiksek riskli hasta grubunda postoperatif yakin donemdeki CRP
degerlerinin dikkatli incelenmesi gerekmektedir. Yiiksek riskli hasta grubunda CRP
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seviyelerinin de CR-POPF agisindan artan riski isaret etmesi halinde somatostatin
analoglarinin kullanimi da dahil olmak iizere tedavi planinda baz1 degisiklikler ile dren
kiiltiirti gonderilmesi ve BT ile batin igerisinin degerlendirilmesi gibi tanisal
secenekler giindeme gelebilir. Ote yandan, CR-POPF gelisen ya da gelisecek
hastalarda CRP’nin yiikseldigi konusunda literatiirde fikir birligine varilmis gibi
goriinse de farkli kesme (cut-off) degerlerin rapor edilmesi cerrahlar agisindan
handikap olarak goziikmektedir. Bu nedenle evrensel bir kesme (cut-off) degeri

benimsenmesi i¢in de yeni ¢aligmalara ihtiya¢ duyulmaktadir.

Tarihsel siire¢ igerisinde daha 1yi postoperatif sonuclar adina cerrahlar tarafindan farkli
pankreas anastomoz tipleri ve teknik varyasyonlar deneyimlenmistir. Hangi
rekonstriiksiyon seklinin daha diisiik CR-POPF orani ile iligkili olduguna dair
caligmalar da literatiirdeki yerini almistir (110) (111). Chen ve arkadaslar
pankreatikogastrostomi (PG) rekonstriiksiyonunda intestinal enzimler ve safranin
yoklugunda inaktif formdaki pankreas kaynakli zimojen graniillerinin aktif forma
donilistimiiniin azalacagindan ve bunun da anastomozu daha az asindiracagindan
hareketle PG’nin pankreatikojejunostomiye(PJ) gore daha giivenli oldugunu
savunmuslardir (112). PG ile PJ’nin kiyaslandig1 ¢alismalarda PG’nin PJ’ye oranla
daha diisik CR-POPF insidansi ile iligkili oldugunu gosteren yayinlar (113) (114)
(115) olmakla birlikte; her iki anastomoz tipinde fistiil riski a¢isindan fark olmadigini
ortaya koyan ¢alismalar da bulunmaktadir (116, 117, 118). Anastomoz tipine iliskin
arastirmalarda invajinasyon ve duktus-mukoza PJ teknikleri de karsilastirilmistir
(119). Hua ve arkadaslar1 tarafindan yaymlanan bir metaanalizde invajinasyon PJ
uygulanan hastalarda CR-POPF oraninin duktus-mukoza PJ tercih edilenlere gore
daha diisiik oldugu gosterilmistir (120). Zhang ve arkadaslarinin metaanalizlerinde ise
her iki rekonstriiksiyon teknigi arasinda CR-POPF agisindan fark goriilmemistir (121).
PJ’nin farkli anastomoz tekniklerinin karsilastirildigr c¢alismalarda konsensiise
varilamadig1 goriilmektedir (14, 119, 122). Ayrica, PJ’nin duktus-mukoza anastomoz
tekniginin bir alt tipi olan Modifiye Blumgart yontemi ile geleneksel anastomozu
karsilagtiran ¢aligmalar da vardir (123) (124). Ozsay ve arkadaslarinin ¢alismasinda
Modifiye Blumgart anastomoz grubu ile geleneksel anastomoz yapilan hastalar
karsilastirilmis ve Modifiye Blumgart’in daha diisiik CR-POPF oranlarina sahip

oldugu ortaya konulmustur (17). Bununla birlikte benzer sonuglar tagiyan arastirmalar
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(125) olmasina karsin literatiirde aksini iddia edenler de bulunmaktadir (122). Hangi
anastomoz modelinde fistiil riskinin daha disiik olacagina dair ortak bir kanaat
olusmadig1 goriilmektedir. Ote yandan, ISPGS’nin galismasinda standardize edilmis
bir teknigi tekrarlamanin, bu teknikte uzmanlasmanm ve deneyimin artirilmasinin
onemine dikkat ¢ekilmistir (126). Bu ¢alismada loop gozliik kullanilmasimin da fistiil
riskini azaltti§1 kaydedilmistir. Bizim klinigimizde %13,1’lik CR-POPF oranmin
literatiirdeki ¢calismalara (34, 35, 54, 66, 75, 81, 96) kiyasla diisiikk seyretmesinin ayni
anastomoz tipinin  tekrarlanmasmndan ve loop gozlik kullanilmasindan
kaynaklandigmi diisiinmekteyiz. Bu nedenle CR-POPF insidansinin azaltilmasi i¢in
hangi anastomoz yonteminin tercih edileceginden bagimsiz olarak ayni anastomoz
tipinin tekrarlanarak bu konudaki deneyimin artirilmasini ve cerrahin loop gozlik

kullanmasini 6neriyoruz.

Hastalara preoperatif biliyer drenaj uygulanmasinin postoperatif sonuglar1 ve CR-
POPF oranlarmi nasil etkiledigi de literatiirde cevap aranan sorular arasindadir. Chen
ve arkadaslarmin meta-analizlerinde preoperatif biliyer drenaj uygulanan ve
uygulanmayan hastalar arasinda POPF ve genel morbidite oranlar1 acisindan fark
goriilmemistir (127). Fakat biliyer drenaj uygulanan grupta yara enfeksiyonu ve diger
enfeksiyoz komplikasyon oranlarmimn yiiksek olmasi dikkati ¢ekmistir. Chu ve
arkadaslarinin ¢alismalarinda da preoperatif biliyer drenaj uygulamasinin POPF ve
komplikasyon oranlarida degisiklige yol agmadigi gosterilmistir (128). Bu yayinlarin
tersine, Nakeeb ve arkadaslarinin ¢alismasinda ise preoperatif biliyer drenaj uygulanan
hastalarda POPF insidansi ve postoperatif komplikasyon oranlarinda artis izlenmistir
(129). Sewnath ve arkadaslar1 da preoperatif biliyer drenajin postoperatif sonuglara ve
POPF oranlarma etkisi olmadigin1 bildirmislerdir (130). Bu ¢alismada bilirubin
diizeylerindeki diisiisiin  postoperatif sonuglarda iyilesmeye yol ac¢madigi
gosterilmistir. Bizim ¢alismamizda da bilirubin diizeyinin ve biliyer drenaj
uygulanmasiin POPF insidansi ile iliskili olmadig1 ortaya kondu. Literatiirde de bizim
sonuglarimizi  destekleyen c¢aligmalar bulunmaktadir (131). Literatiirdeki bu
caligmalar1 g6z onilinde bulundurdugumuzda, preoperatif bilirubin diizeyinin ve biliyer
drenaj uygulamasi sonrasi bilirubin diizeylerindeki diisiisiin CR-POPF’ye ve
postoperatif sonuglara olumlu yonde etkisi olmadigmi goriiyoruz. GiERCP ve PTK

gibi islemlerin kendi riskleri ve postoperatif enfeksiyoz komplikasyonlardaki artisa
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olan etkileri de dikkate alindiginda preoperatif biliyer drenajin hiperbilirubinemisi
olan hastalarda rutin uygulanmasini 6nermemekteyiz. Bununla birlikte, kolanjite bagli
sistemik belirtilerin varliginda ya da operasyonun ¢esitli nedenlerle gecikecek olmasi

halinde biliyer drenaj tercih edilebilir.

Artan yagla birlikte genel postoperatif komplikasyonlara paralel olarak POPF oraninin
da arttigmi gosteren arastirmalar (51) (132) literatiirde yerini alirken, bizim
calismamizda yas ve CR-POPF insidansi arasinda anlamli bir iliski bulunamadi. Bu
farkliliginin sebebinin literatiirdeki caligmalara dahil edilen hasta gruplari arasindaki
yas farki olduguna inanmaktayiz. Ciinkii, Ricardo ve arkadaslar1 80 yas ve {izeri
populasyonda POPF riskinin arttigimm1 gosterirken (132) bizim ¢alismamizdaki
hastalarin yaslar1 ortalama 66 idi. Ayrica litaratiirde yas ve POPF arasinda anlamli
iligki olmadigini bildirerek bizim sonuglarimizi destekleyen yayinlar da bulunmaktadir
(133). Biz de yasin bagimsiz bir prediktif deger olmasindan ziyade bozulmus immiin-
nutrisyon, yandas hastaliklar gibi olumsuz tibbi durumlarla birlikteligi halinde CR-

POPF riskini artiracagini diisiinmekteyiz.

Mathur ve arkadaglarmin DM’nin CR-POPF ile iliskisini arastirdig1 ¢aligmalarinda,
DM’nin CR-POPF i¢in koruyucu bir faktér oldugu gosterilmistir. DM’ nin bunu
pankreastaki fibrozisi artirma yoluyla sagladigi distinilmektedir (134). Bizim
calismamizda ise DM ve CR-POPF arasinda anlamli iligkili saptamadik. Ciinkii
calismamiz retrospektifti ve hastalarmm ne zaman DM tanisi aldig1 ve DM’ nin tipi
bilinmiyordu. Ayrica hastalarin perioperatif donemdeki kan sekeri regiilasyonlarini

gosteren saglikli bilgilere ve HbA1C gibi objektif degerlere sahip degildik.

Kan transflizyonunun CR-POPF riskini artirdigina dair metaanalizler ve ¢alismalar
bulunmaktadir (27). Bunlardan birinde Chen ve arkadaslar1 (55) intraoperatif kan
kayb1 ve kan transflizyonu arasindaki farkin 800 mL’den fazla olmasi halinde CR-
POPF gelisme riskinin arttigini gostermistir. Bizim ¢alismamizda ise intraoperatif kan
transflizyonu ve CR-POPF arasinda anlamli iligki yoktu. Ciinkii hastalarin
intraoperatif kan kayb1 hakkinda yeterli bilgiye sahip degildik. Operasyon esnasinda
yapilan transflizyonun endikasyon kriterleri ise hastay1 intraoperatif yoneten anestezi
doktorlarinin degigimi dolayistyla farkliliklar gostermekteydi. Biz de intraoperatif kan

transflizyonunun, intraoperatif yapilan sivi replasmani ile birlikte dikkate alinmasi
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gerektigini diisliniiyoruz. Clinkii asir1 kan kaybu ile birlikte anastomoz hattinda olusan
iskeminin olumsuz etkilerinin yani sira, hastanin hemodinamik stabilitesini saglamak
adma yapilan agresif sivi tedavisinin de doku Odemini artirarak anastomoz

biitiinliigline zarar verdigini gosteren ¢aligmalar mevcuttur (33).

Viicut kitle indeksinin CR-POPF insidansmi artirdigimi destekleyen yayinlar
bulunmaktadir (135) (136) (137) (138). Genel kanaat VKI yiiksekliginin, yagh ve
yumusak pankreasla olan iliskisi nedeniyle CR-POPF oranlarmi artirdig: yoniindedir.
Bizim ¢alisgmamizda VKI degeri ile CR-POPF insidans: arasinda anlamli bir iliski
saptanmad1. Calismamizin retrospektif olmasi sebebiyle VKI verileri hasta cevaplar1
iizerinden hesaplandigi i¢in tartismalidir. Daha giivenilir sonuglara ulasabilmek i¢cin
preoperatif BT goriintiilemeleri kullanilarak Ol¢iimler yapilmasi daha saghkli
olacaktir. Ayrica literatiirde VKI degerleri ile ilgili farkli cut-off degerleri kullanilmasi

da ¢alismalar arasinda uyumsuz sonuglar dogurmus olabilir.

Arastirmacilarin ilgisini ¢eken bir konu da somatostatin analoglarinin CR-POPF
riskini azaltmadaki rolleri olmustur. Somatostatin analoglarinin kullanimi konusunda
literatiirde konsensiis olusmadigi goriilmektedir (139) (130). Bu ¢alismalardan bazilar1
somatostatin analoglarinin kullanilmasmin CR-POPF insidansinda azalmaya yol
actigimi gosterirken (140) (141) bazi galismalarda ise somatostatin analoglarinin
perioperatif donemde profilaktik kullaniminin CR-POPF oranlarinda anlamli
degisiklik yapmadigi gorilmiistiir (142) (143) (144). Somatostatin analoglarinin
pankreasin ekzokrin fonksiyonlarmmdaki inhibe edici etkisi ile komplikasyonlar1
azalttig1 diisiiniilmektedir (145). Biz ise ¢alismamizda somatostatin analoglarinin CR-
POPF ile iligkisini aragtrmadik. Cilinkii klinigimizde somatostatin analoglari
postoperatif 3.giin dren sivisindan alman 6rnegin sonucunun normal iist smirin 3
katindan fazla ¢ikmasi halinde baslaniyordu. Bu nedenle klinigimizdeki veriler
kullanilarak somatostatin analoglarinin CR-POPF gelisimindeki rollerinden ziyade
“BL’den CR-POPF’ye gecisi onlemedeki etkileri nedir?” sorusuna cevap aramak daha

dogru bir yaklagim olacaktir.
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6. SONUC

PD, periampuller lezyonlarin kiiratif tedavisinde giiniimiizde tercih edilen ana cerrahi
prosediirdiir. PD sonrasi cerrahlar1 korkutan komplikasyonlarin baginda CR-POPF
gelmektedir. Bu nedenle literatiirdeki calismalar CR-POPF iizerine odaklansa da CR-
POPF oranlarinda istenilen iyilesme saglanamamistir. Morbidite ve mortalite ile yakin
iliskisi olan bu zahmetli komplikasyonun tedavisinde gelistirilen stratejilerin
etkilerinin smirli olmast CR-POPF olusumundaki risk faktérlerinin 6nceden
bilinmesinin 6nemini artirmaktadir. Ciinkii bu daha basaril1 bir hasta danigmanligi ve
risk bilgilendirmesinin yani sira hastalarin perioperatif donemdeki tibbi yonetiminde
de cerrahin daha dikkatli olmasi agisindan uyarici olabilir. Biz de CR-POPF gelisimini
etkileyen klinikopatolojik veriler, intraoperatif ozellikler ve postoperatif sonuglari
aragtirdigimiz ve sonuglarimizi literatiirle kiyasladigimiz ¢alismamizda remnant
pankreas dokusunun yumusak kivamda olmasinin CR-POPF riskini artirdigini
literatiirle uyumlu olarak ortaya koyduk. Bu nedenle yumusak remnant pankreas
dokusuna sahip hastalarin yonetiminde CR-POPF agisindan dikkatli olunmasi
gerekmektedir. Bu hastalardaki artmis CR-POPF riskinden dolay1 postoperatif erken
dénemde hasta yakindan izlenmeli ve klinik parametrelerdeki degisiklikler CR-POPF
acisindan gbzden gegirilmelidir. Bu hastalarda drenlerin uzun siire tutulmasi, sistemik
inflamasyon bulgularmin varliginda BT gibi goriintilleme yontemleri ile batin
icerisinin koleksiyon agisindan degerlendirilmesi, dren sivisindan kiiltiir gonderilmesi
ve etkileri literatiirde tartismali olsa da somatostatin analoglarmin tedaviye eklenmesi
gibi secenekler giindeme gelebilir. Calismamizda ayrica, hastanin inflamatuvar ve
immiin-nutrisyonel durumunu yansitan PNI degerinin preoperatif donemde diistik
olmasmin da CR-POPF riskini artirdigmi gosterdik. Preoperatif PNI degeri diisiik
hasta grubunda ise bozulmus immiin-nutrisyonel durumun diizeltilmesi ig¢in hastaya
operasyon oncesinde enteral destek {iriinleri baglanmasi planlanabilir. Fakat literatiirde
bu yonde yeterli sayida c¢alisma bulunmamaktadir. Bu nedenle PNI ve CR-POPF
iliskisine odaklanan daha fazla sayida ¢alismaya ihtiya¢ duyuldugu goziikkmektedir.
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