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Akut pankreatite yol actig1 bilinen sebepler giderek artarken idyopatik pankreatit teshisi koyulan vakalarin
sayisi da giderek azalmaktadir. Bilindigi gibi biliyer sistem tas hastaligi ve alkol, akut pankreatitte iki temel
etyolojik faktor olma 6zelligini stirdiirmektedir. Safra taslar1 ve alkol birlikte akut pankreatit vakalarinin %75 ila
90 indan sorumludur (Sekil-1). Bu iki ana etyolojik faktorden birinin digerine tstiinliigii sosyoekonomik, etnik
ve kiilttirel farkliliklara gore degisiklik gosterebilmektedir. Sedanter yasam tarzinin hakim oldugu toplumlarda,
hiperlipidemi, diabet ve hipotiroidi gibi metabolik bozukluklarin varliginda etyolojide safra taglar1 6n planda yer
alirken alkol tiiketiminin belirgin oldugu toplumlarda, 6zellikle geng eriskinlerdeki pankreatitlerin etyolojisinde
alkol 6nemli rol oynamaktadir.

Genel olarak degerlendirildiginde safra taslar1 akut pankreatit vakalarimin %40-45 inde etyolojik faktor olarak
goriiliirken alkol en sik goriilen sebepler arasinda ikinci sirada yer alir (%30-35). Diger sebepler %10 dan az bir
orani olugtururken vakalarin yaklasik olarak 1/4 inde etyolojik bir sebep bulunamaz (idiyopatik pankreatit).
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Sekil-1. Akut pankreatit etyopatogenezinde rol oynayan sebeplerin dagilim

BIiLiYER SiSTEM TAS HASTALIGI, MiKROLIiTHIASiS VE SAFRA CAMURU

Safra taglar1 obstriiktif pankreatit sebepleri arasinda en sik goriilendir ve akut pankreatit vakalarinin %40-45
inden sorumludur. Bat1 iilkelerinde bu siklik %35 e kadar diisebilimektedir (1). Safra kesesinde tag olan
hastalarin sadece %3-7 sinde pankreatit gelismekle birlikte kolesistektomi ve  koledogun taglardan
temizlenmesinin pankreatit rekiirrensini 6nledigi bilinmektedir.

Safra tagina bagli pankreatitin  kadinlarda fazla goriilmesi safra tasinin kadinlarda daha sik gériilmesine bagh
olabilir ancak safra tagina bagh pankreatit gelisme riski erkeklerde kadinlara gore rolatif olarak daha yiiksektir
(relatif risk 12 ye karsilik 25) (2). Kiigiik taslarin (mikrolithiasis) sistik kanali gecerek ampullada tikanikliga yol
acma olasilig1 fazla oldugundan 5Smm den daha kiiciik taglarin varliginda akut pankreatit daha sik goriiliir.

Safra ¢amuru kolesterol monohidrat kristalleri ve kalsiyum biluribinat graniillerinden meydana gelir ve safra
kesesi i¢inde viskoz bir siispansiyon halinde bulunur. Bazen 5mm den kiiciik kalkiiller igerebilir. Safra camuru
¢ogunlukla asemptomatiktir. Ultrasonografide, yer degistiren, diisiik amplitiidli ve akustik gélge vermeyen
yansimalar gosterir ve bazen de tabakalar halinde goriiliir (3). Safra ¢camuru hemen daima fonksiyonel veya
mekanik sebeplere bagh safra stazi varliginda olugur. Bazi ilaglar (sefalosporin gurubu antibiyotikler-
ceftriaxone) safrada asir1 konsantre oldugunda safra ile reaksiyona girerek ¢amur olusumuna yol agabilir (4,5).
Safra ¢amurunun pankreatite yol agabildigini ve kolesisektomi, papillotomi ve ursedeoksikolik asit tedavisinin
tekrarlayan akut pankreatit ataklarini engeledigini gésteren kontrolsiiz ¢alismalar mevcuttur (6,7). Akut



pankreatit gegiren hastalarda safra kesesinde safra ¢camuru bulundugunda tekrarlayan pankreatit ataklarinin
onlenmesi bakimindan kolesistektomi 6nerilmelidir.

ALKOL

Alkol akut pankreatit vakalarimin yaklagik 1/3 inden (%30-35) sorumludur. Alkol tiiketiminin fazla oldugu
toplumlarda  bu oran daha yiiksek olabilir. Klasik olarak kronik alkol kullanimi kronik pankreatit
olugturdugundan alkole bagh akut pankreatit tablosu ile gelen bir hastada genellikle altta bir kronik pankreatit
oldugu distiniiliir. Kronik alkol kullanimi1 devam ettiginde 10 ila 20 yil iginde kronik pankreatit geligir. Kronik
alkol kullanan hastalarm %10 kadarinda diger formlardan ayirt edilemeyen akut pankreatit atagi olusur.
Hastaligin erken donemlerinde pankreatit atagi olustugunda altta yatan kronik pankreatitin teshisi doku biyopsisi
yapilmadiginda oldukga giigtiir.

Alkole bagli pankreatitin mekanizmasi tam olarak anlasilmis degildir. Oddi sfinkterinin relaksasyonu ile birlikte
duodenum igeriginin pankreatik kanala refliisii, Oddi spazmi ve safranin pankreatik kanala refliisii, pankretik
kanalda gegirgenligin artmasi ve asiri miktarda enzim sekresyonu, enzim aktivasyonu ve asiner hiicrelerde
lizozomal sekresyonlarin artmasi ileri siiriilen hipotezlerdir. Alkol parasempatik tonusu artirarak kolesistokinin
salinimin1 ve pankreas sekresyonunu uyarmak suretiyle de pankreatit olusumunu kolaylastirabilir. Alkol alimi
sonrasinda olusan gastroduodenitin Oddi sfinkterinde spazm yaratarak pankreatit olusturabilecegi veya en
azindan bu mekanizmanin pankreatit gelisimine katkida bulunabilecegi de ileri siiriilmiistiir (8).

Diger bir hipotez de kronik alkol kullaniminin pankreatik sekresyondaki protein konsantrasyonunu artirarak
kiiciik pankreatik kanallarda tikamiklik oliusturmasi ve etanol veya metabolitlerinin asiner hiicrelerde
hasarlanmaya yol agmasidir (Toksik-metabolik hipotez) (9,10).

Pankreatit gelismesi i¢in alinmasi gerekli olan alkol miktar1 halen tartismali olmakla birlikte 8-10 y1l boyunca
giinde 80g ve lizerinde (80-120g/giin) alkol tiiketen insanlarin akut pankreatit gelisme riskine sahip olduklari
kabul edilmektedir. Gastrik ve hepatik alkol dehidrogenaz aktivitesi diisiik sahislarda bu miktarlar daha az
olabilir. Kronik alkol tiitetimi olmayan bir insanda bir seferde yiiksek dozda alkol alimindan sonra da pankreatit
olusabilir.

HIiPERTRIGLISERIDEMIi

Hipertrigliseridemi akut pankreatit vakalarinin yaklasik %1-4 tinden sorumludur. Serum trigliserid seviyelerinin
1000mg/dl nin iizerinde olmasi akut pankreatit atagim tetikleyebilir. Literatirde 500-1000mg/dl arasindaki
trigliserid seviyelerinde bile akut pankreatit gelisebilecegi bildirilmektedir. Hipertrigliseridemi sonucunda olusan
akut pankreatit vakalarinda ortalama trigliserid seviyeleri genellikle 4500mg/dl civarindadir.
Hipersilomikronemi ve VLDL seviyesindeki artis nedeniyle hastalarin aglik serumlar: siit gibi bulaniktir.
Ozellikle lipid metabolizmasi bozuklugu ve ileri derecede hipertrigliseridemisi olan ve erken yasta pankreatit
gegiren gocuklarda bu iliski belirgindir. Bu ¢ocuklarda homozigot lipoprotein lipaz veya APO-C2 eksikligi s6z
konusudur. Serum trigliserid diizeyinin 400mg/dl altina ¢ekilmesi pankreatit ataklarini engeller.
Hipersilomikronemisi olan erigkinlerin gogunda hafif formda tip-1 veya tip-5 hiperlipoproteinemi ve serum lipid
diizeyini yiikselten ilave patolojiler bulunur (Kronik alkol kullanimi, obezite, diabetes mellitus, obezite,
hipotiroidi, gebelik, nefrotik sendrom, o&strojen, tamoxifen, kortikosteroid tedavisi gibi). Alkol kullanma
aligkanlig1 olan insanlarin ¢ogunda alkol alimini takiben kan trigliserid seviyelerinde gecici yiikselmeler olabilir
ve bu artis alinan alkol dozu ile dogru orantilidir. Siddetli hipertrigliseridemisi olan alkolik hastalarin cogunda
bir genetik lipoprotein metabolizma bozuklugu bulunur.

Hipertrigliseridemiye bagli pankreatit tipik olarak ii¢ tip hasta gurubunda goriiliir (11,12).

1-Hipertrigliseridemisi bulunan ve glisemi kontrolii iyi olmayan diabetik hastalar
2-Hipertrigliseridemisi bulunan alkolik hastalar
3-Diabetik, alkolik veya obez olmayip diyet veya ilag kullanimina baglt hipertrigliseridemisi olanlar

Hipergliseminin neden oldugu pankreatitin patogenezi  hakkindaki bilgiler kisithdir. Serbest yag asidi
salmimindaki artisin  pankreatik asiner hiicrelerde ve kapiller endotelde hasarlanmaya yol acabilecegi
diisiiniilmektedir. Hipertrigliseridemiye bagli akut pankreatitin klinigi diger sebeplere bagl pankreatitten farkl
degildir. Karin agrisi, bulant1 ve kusma engok goriilen semptomlardir. Hiperlipemik plazmada (hipertriglisemi)
serum amilaz seviyesi 6l¢iimii disiik sonug verebileceginden bu vakalarda pankreatit atagi sirasinda serum
amilaz seviyeleri yiiksek bulunmayabilir (13).



Tablo-1. Akut pankreatit etyolojisinde rol oynayan sebepler

Toksik-Metabolik nedenler
Alkol
Hipertrigliseridemi
Hiperkalsemi
Ilaglar (Bkz. Tablo-2)
Organofosfatlar
Akrep zehiri
Metilen klorid
Mekanik (obstriiktif) nedenler
Koledokolithiasis / mikrolithiasis
Ampuller ve periampuller obstruksiyon
(Divertikiil, kist, koledokosel, polip,timor, stenoz,infeksiyon, Crohn hastaligi,kor lup)
Oddi sfinkteri disfonksiyonu
Pankreas divisium
Pankreatik kanal obstriiksiyonu
(Tiimor, miisindz duktal ektazi, neoplazik darliklar)
Konjenital malformasyonlar
(Aniiler pankreas)
Travma (Kiint veya delici travmalar)
Diger nedenler
Yatrojenik
(Postoperatif, ERCP, endoskopik sfinkterotomi, Oddi sfinkter manometrisi)
Travma
Kistik fibrozis
Vaskiiler
(Hipotansiyon, vaskiilitler, hiperkoagiilasyonkla giden bozukluklar,embolizm)
Infeksiyonlar
(CMV,Thc.,coxsackie virus, kabakulak,HIV,parazitler)
Herediter pankreatit
Otoimmun pankreatit
Hipotermi
Penetre peptik iilser

HIiPERKALSEMI

Hiperkalsemiye yol acabilecek herhangi bir hastalikta birlikte pankreatit goriilebilir. Hiperkalsemide goriilen
pankreatitin patogenezinden kalsiyumun pankreatik kanallarda birikmesi ve pankreas parenkiminde tripsinojeni
aktive etmesi gibi mekanizmalar sorumlu tutulmustur (14,15). Hiperparatiroidi tiim akut pakreatit vakalarinin
%0.5 inden sorumludur ve hiperparatiroidi vakalarinin %0.4-%1.5 unda akut pankreatit geligmektedir. Farelerde
akut kalsiyum inflizyonunun tripsinojenin tripsine doniismesine, hiperamilazemiye ve akut pankreatitin
morfolojik degisikliklerinin olugsmasina yol actig1 gosterilmistir (14). Kronik hiperkalsemi olgularinda pankreatit
sikligimin diisiik olmasi patogenezde baska faktorlerin de rol oynayabilecegini diisindiirmiistiir.

Seyrek olarak metastatik kemik hastaliklari, total parenteral beslenme, sarkoidoz, D vitamini toksisitesi ve
yiitksek dozda kalsiyum infiizyonu sonrasinda da pankreatit gelisebilir (16).

ILACLAR VE TOKSINLER

Akut pankreatit vakalariin yaklasik 9%0.3 ile %1.4 iinden herhangi bir amagla kullanilan ilaglar sorumludur ve
bu siklik giderek artmaktadir. Bugiine kadar akut pankreatite yol agtigi disiiniilen 50 nin iizerinde ilag
bildirilmistir (Tablo-2). Herhangi bir ilacin pankreatite yol agtigini  sOyleyebilmek igin pankreatite yol
acabilecek diger sebeplerin bulunmamasi, suglanan ilacin kesilmesinden sonra pankreatitin gerilemesi ve ilacin
tekrar kullanilmastyla pankreatit ataginin tekrarlamasi gibi bulgularin varlig: aranur.

flaca bagli pankreatitin patogenezi tam olarak bilinmemekle birlikte alerjik reaksiyonlar (6-Mercaptupurin,
aminosalisilatlar, sulfonamidler) veya direkt toksisite (diiiretikler, siilfonamidler) olabilecegi ileri siiriilmiistir.
Didanosine ve tetrasiklin in alkole kars1 duyarliligi artirarak da etki gésterdigi diistiniilmektedir. Gegmiste
kortikosteroidler suglanmigsa da giiniimiizde Kortikosteroidlerin pankreatit olusturduguna dair giiglii deliller
yoktur. Steroid kullanimina bagli pankreatit gelisen vakalarin ¢ogunda pankreatite yol acabilecek baska
patolojilerin varligi sé6zkonusudur (17,18,19).

ilaca bagl pankreatiti klinik olarak diger sebeplere bagli pankreatitlerden ayirmak miimkiin degildir ancak
prognozu oldukga iyidir(19). Ilag kullanim anamnezinin dikkatle sorgulanmasi tamida yardimci olabilir.



Immunolojik mekanizmalarin rol oynadig1 alerjik reaksiyonlarla birlikte olan pankreatitler ilacin alinmasindan
birkag¢ hafta sonra meydana gelebilir ve birlikte eozinofili veya cilt dokiintiileri bulunabilir. Aksine, valproik asit,
pentamidine* veya didanosine** kullanimina bagl akut pankreratit ilacin kullanilmaya baslanmasindan aylar

sonra olusabilir. Burada ilacin pankrerasta birikerek toksisite olusturmasi sdézkonusudur. *(Tripanozomatid
protozoonlara karsi ézellikle AIDS vakalarinda parenteral yolla kullanilan ve solunum, dolasim, sinir sistemi ve pankreasta sik olarak

toksik etki olusturan bir aromatik diamidin), ** (Retroviral enfeksiyonlarn tedavisinde kullanilan ve 6zellikle néropati, ishal, hiperiirisemi
ve pankreatit gibi tosik etkilere sahip olan bir sentetik deoksiadenozin analogu).

Bazi toksinlerin viicuda alinmasi da pankreatit olusturabilir. Bati Hint adalarinda yasayan bir akrep tiirii olan
‘Titius Trinitatis’ zehiri akut pankreatite yol acar. Akrep toksini muhtemelen pankreatik néronlardan asetilkolin
salimimini artirarak pankreatik asiner hiicrelerin agir1 stiimiilasyonuna sebep olarak pankreatit olugturmaktadir.
Antikolinesteraz insektisitler de ayni mekanizma ile pankreatit olusturabilirler (1).

Tablo-2. Akut pankreatite yol acabilecek ilaglar

Azathiopurine Tetrasiklinler
6-mercaptopurine Metronidazol
Didanosine Eritromisin
Pentamidine Nitrofurantoin
Siilfonamidler izoniasid
Salisilatlar Cimetidine
ACE inhibitérleri Ranitidine
Valproik asit Sulindac
Furosemide Asetaminofen
Metildopa Thiazidler
Ostrojenler Kortikosteroidler (?)

ERCP (ENDOSKOPIK RETROGRAD KOLANJIOPANKRETOGRAFI) SONRASI PANKREATIT

ERCP klinik pratikte giderek artan siklikta kullanilmakta olan bir teshis ve tedavi yontemidir. Pankreatit ERCP
nin ciddi komplikasyonlarindan biridir. Diagnostik ERCP yapilan vakalarin %3 tinde, terap6tik ERCP yapilan
vakalarin da %5 inde pankreatit geligir ve yiiksek riskli hasta gurubunda bu oran %25 e kadar ¢ikabilir. Oddi
sfinkteri manometrisi yapilan vakalarin yaklagik 1/4 inde akut pankreatit olusabilmektedir. Sfinkter Oddi
manometrisi sirasinda sivi inflizyonunun yanisira aynt zamanda siviy1 aspire edebilen manometrik kateterlerin
kullanilmasiyla pankreatit riski azaltilabilmektedir.

ERCP yapilan vakalarin %35-70 inde islem sonrasinda asemptomatik hiperamilazemi goriiliir. Serum amilaz
seviyelerinin yiikselmesine ragmen bu hastalarin ancak %7-10 unda hafif-orta siddette, %1-3 tinde de agir
derecede pankreatit gelisir. Mortalite %0.01 civarindadir (20). ERCP sonrasi gelisen pankreatitlerin biiylik
c¢ogunlugunu hafif siddette pankreatitler olusturur ve hastanede kalma siiresi genelde 4 giinden azdir. Bununla
birlikte orta (hastanede kalma siiresi 4-10giin ) ve agir (hastanede kalma siiresi >10 giin) siddette pankreatit
vakalarinda hastanede kalma siiresi uzayabilir. Bu tiir siniflamalar pankreatitin siddetini belirlemede kullanilan
kriterlerin farkli olmast nedeniyle degisik merkezlere gore farklilik gosterir. ERCP sonrasinda serum amilaz
seviyesininin normalin 5 katina kadar yiikselmesi pankreatit i¢in bir kriter olarak alindiginda insidens diiserken
bir geceden fazla hastanede kalmay1 gerektirecek karin agrisi ile birlikte serum amilaz seviyesinde normalin iki
katindan daha fazla artis kriter olarak alindiginda insidens artmaktadir.

ERCP e baghh pankreatitte risk faktorleri hastaya ve uygulanan teknige bagli olmak iizere iki gurupta
incelenebilir (21).

Hastaya bagh faktorler:
-Daha 6nceki ERCP de pankreatit olugmus olmasi
-Oddi sfinkteri disfonksiyonu
-Kadin hasta
-Serum biluribin seviyesinin normal olmasi
-Kronik pankreatitin bulunmamasi
-Geng yas gurubunda olmak

Teknige bagh faktorler:
-Gii¢ kantilasyon
-Pankreas kanalina tekrarlayan kontrast enjeksiyonu
-Sfinktere balon dilatasyonu yapilmasi



-Pankreatik sfinkterotomi
-Pre-cut sfinkterotomi
-Piir koagiilatif akimla kesi yapilmasi

Daha oOnceki ERCP sonrasinda pankreatit gelisen vakalarda sonraki ERCP lerde de pankreatit gelisme riski
yliksektir. Daha 6nce akut pankreatit dykiisii bulunan vakalarda ERCP sonrasi gelisen pankreatitin prognozu
daha iyidir. Noniyonik ve diisiik osmolariteli kontrast maddelerin kullanimi pankreatit gelisme riskini
azaltmaktadir (22).

[ERCP sonrast gelisen pankreatitin 6nlenmesinde kullanilan ilaglar arasinda sadece somatostatin ve gabexate mesylate etkili bulunmustur.
Somatostatin pahali oldugundan ve herzaman bulunamadigindan yaygin olarak kullamlabilen bir ila¢ degildir. Onun yerine denenen
octreotide (sandostatin) ise etkili bulunmamustir. Octreotid Oddi sfinkter basincini artirmast nedeniyle kaniilasyonu giislestirebilir ve bazi
vakalarda pankreatite yol agabilir. IL-10 ile yapilan ¢aligmalardan elde edislen sonuglar ¢eligkili bulundugundan rutin kullanima
girmemistir. Pankreas kanalma gegici stent yrelestirilmesi ve botox enjeksiyonu uygulanabilecek diger yontemlerdir. Gegici stent
yerlestirilmesi yiiksek risk gurubundaki hastalarda ERCP sonrasi pankreatitin dnlenmesi amactyla tavsiye edilmektedir. ]

PANKREAS DiViSiUM VE DUODENUM, AMPULLA VE KOLEDOKTAKI YAPISAL
BOZUKLUKLAR

Pankreas divisium (PD) embriyolojik gelisim sirasinda dorsal ve ventral pankreasin birlesememesi sonucunda
olusur. Otopsi ve ERCP sonuglarina gore goriilme siklig1 yaklasik %7 civarindadir. PD ve pankreatit arasindaki
iliski kesin olarak gosterilmis degildir. Asemptomatik pankreas divisiumlu hastalarin %95 inde teshis baska bir
sebeple yapilan ERCP sirasinda koyulmaktadir. PD u olan hastalarda pankreatit ¢ocukluk yaslarinda degil
genelde erigkin yaglarda goriilmektedir. Karin agrisi olan PD lu hastalarin biiyiik ¢ogunlugunda pankreatite ait
bir bulgu olmaksizin irritabl barsak hastaligi semptomlar1 ve karin agrisina yol agabilecek baska bir patoloji
bulunmaktadir. PD lu hastalarin %21 inde kistik fibrozis gen mutasyonu tesbit edilmistir ve bu oran idyopatik
pankreatitli vakalardakine yakindir (23). Bununla birlikte PD lu vakalarda minor papilladaki relatif darligin
pankreas sekresyonunun akigini engelleyerek kanal i¢i basinct artirdigt ve pankreatite sebep oldugu seklinde bir
patogenetik mekanizma yaygin olarak kabul gormektedir. Minor papilla sfinkterotomisi, veya minor papillaya
stent yerlestirilmesinden sonra pankreatit ataklarinin kesilmesi bu diisiinceyi desteklemektedir (24,25). PD lu
hastalarin % 60 1nda cerrahi sfinkteroplastiden sonra karin agrist gecmekte, %80 inde de pankreatit ataklar
tekrarlamamaktadir (26). Aksine kronik pankreatit veya baska bir pankreatik patoloji nedeniyle kronik karin
agrist olan hastalarda cerrahi veya endoskopik sfinkterotomi agri siddetinde bir azalma olusturmamaktadir.

PD lu ve rekiirran pankreatiti olan hastalarda papillotomiden sonra agr1 ve pankreatit ataklarmin gegip
gecmeyecegini kestirmek giigtiir. IV Sekretin testi bu konuda yardimci olabilir. IV sekretin verilmesinden 15-
30 dk. sonra ultrasonografik olarak pankreas kanali ¢capinda 1mm veya daha fazla bir genisleme saptanmasi
testin pozitif oldugunu, pankreatik sekresyon akisinda bir engel bulundugunu ve sekresyonun aksesuar papilla
yoluyla bosaliminda bir giicliik oldugunu gosterir. Testin pozitif bulundugu vakalarin papillotomiden daha
belirgin fayda gorecegi kabul edilmektedir (24).

Aniiler pankreas, duodenal duplikasyon, duodenal kistler ve intraluminal duodenal divertikiiller gibi duodenum
anomalileri akut pankreatite yol acabilirler. Bu hastalarda pankreatit olusumundan duodenum ig¢i basincin
artmasi sonucunda pankreatik enzimlerin pankreatik kanala refliisii sorumlu tutulmustur.

Duodenumun villoz adenomlari, papilla tiimérleri, periampuller kistler ve duodenumun Crohn hastaligi da akut
pankreatite sebep olabilecek diger yapisal bozukluklar arasinda sayilabilir. Bu durumda pankreatik kanalin
tikanmasi pankreatitin baslica sebebidir. Crohn hastaliginda papillanin inflamasyon nedeniyle tikanmasi yaninda
pankreasa fistiilizasyon, ileal hastalik sonucu olusan safra yolu taslari, sklerozan kolanjit ve hastaligin
tedavisinde kullanilan ilaglarin (SALP, azothiopurin vb.) da pankreatitte sebep olabilecegi unutulmamalidir.
Sklerozan kolanjiti ve 6zellikle Scm den daha biiyiik koledokal kisti olan hastalarda akut pankreatit goriilebilir.
Bu hastalarda koledok ve pankreas kanali birleserek ortak bir kanal halinde duodenuma ag¢ilmaktadir. Safranin
pankreatik kanala  regiirjitasyonu ve genis kolodok Kkisti tarafindan pankreatik kanalin kompresyonu
patogenezden sorumlu tutulmustur (27).

Pankreatik kanalin benin ve primer veya metastatik malin tiimdorleri, parazit enfestasyonlari (askaris
lumbrikoides, klonorsis sinensis) kanalda tikanikligi yol agmak suretiyle pankreatit olusturabilirler (28,29).
Pankreas kanseri vakalarinin %3 tinde hastalik akut pankreatit klinigi ile kendini gosterebilir. Seyrek olarak
pankreasin metastatik tiimorlerinde pankreatit goriilebilir.

Kistik fibrosis genellikle cocukluk yaslarinda pankreatit olusturan bir hastalik olmakla birlikte vakalarin kiiciik
bir kisminda pankreatit geng erigkin yas doneminde hastaligin ilk bulgusu olabilir.

ODDIi SFINKTERI DiSFONKSIYONU (OSD)



Oddi sfinkteri disfonksiyonu (OSD), sfinkterdeki fonksiyonel veya striktiirel bozukluk sonucu meydana gelen
semptomlarin olusturdugu bir tablodur. OSD nun baglica iki tipi bulunur; Sfinkterin bazal basincinin artmis
oldugu sfinkter fibrozu ile birlikte olan tip (sfinkter stenozu) ve sfinkter fonksiyon bozuklugu (sfinkter
diskinezisi) ile birlikte olan tip. Oddi sfinkteri stenozunda bazal sfinkter basinc1 yiikselir (>40mmHg) ve
amilnitrit ve nifedipin gibi diiz kas gevsetici ajanlarla azalmaz. Oddi sfinkteri diskinezisinde de bazal sfinkter
basinci yiiksek olmakla birlikte diiz kas gevsetici ajanlar uygulandiginda basing diiser. Sfinkterdeki fazik
kontraksiyonlarin siddetinde, frekansinda ve retrograd dalga ileti sikliginda artis ve kolesistokinin
enjeksiyonlarina paradoksal cevap alinmast Oddi sfinkteri dsikinezisinin diger manometrik bulgularidir.
Kolesistokinin normalde sfinkter basincini diisiirdiigii halde sfinter diskinezisi olan vakalarda kolesistokinin
uygulanmast ile sfinkter basiner yiikselir (30).

OSD vakalarinin %10 kadarinda tekrarlayan pankreatit ataklar1 goriilebilir. OSD daki pankreatit ataklar1 genelde
tekrarlayan karin agrilari ile seyreden ve klinik olarak farkina varilamayan hafif seyirli ataklar seklindedir. OSD
olan hastalarin 1/3 inde pankreasta kronik pankreatit bulgular1 saptanirken kronik pankreatitli hastalarin da
yaklasik %85 inde OSD bulgularina rastlanmaktadir (31). Oddi sfinkteri manometrisinde OSD bulgular olan
idyopatik  pankreatitli  hastalarda  sfinkterotomi  yapilmasi  pankreatit ataklarinin  tekrarlamasin
engellemektedir.(32). OSD da karin agrisinin pankreatite bagli olup olmadigini anlamak herzaman miimkiin
olamayabilir. Bu hastalarda somatizasyon, agr1 persepsiyonunda degisiklik, duodenal hiperaljezi, depresyon ve
obsesif kompulsiv kisilik yapisi gibi 6zelliklerin sik goriildiigi bilinmektedir (33).

Oddi sfinkteri manometerisi sirasinda pankreatik kanalin kaniilasyonu pankreatite yol agabilir (%30).

[Saglikl: kisilerde ortalama koledok igi basing 15 mmHg, Oddi sfinkterinin bazal basinci ise 25mmHg (3-35mmHg) arasindadir.
Sfinkterin fazik kontraksiyonlarinin amplitiid ve freakansi ise sirasiyla 135mmHg (120-200mmHg ) ve 6/dk (3-12/dk) dir.
Klinik bulgularina gére OSD ii¢ guruba ayrilabilir;

Gurup-1: Bu gurup OSD kesin olarak bulunan hastalari kapsar, asagidaki kriterlerin tiimiiniin bulunmasi gerekir;

-Tipik biliyer traktiis agrist.

-Serum alkali fosfataz ve /veya biluribin seviyelerinde normalin en az iki kat1 artis.
-Koledok ¢apinin 12 mm den kalinolmasi

-ERCP sirasinda verilen kontrast madde bosaliminda gecikme.

Gurup-2: Bu gurupta OSD olma olasiligi olan hastalar bulunur;

-Tipik biliyer traktiis agrisi.
-1.guruptaki 2,3 veya 4. kriterlerden bir veya ikisinin bulunmast.

Gurup-3: Bu gurupta ‘idyopatik rekiirran pankreatit’ li hastalar bulunur;

-Bir veya daha fazla sayida pankreatit atag1 gecirilmesi.
-Biliyer traktiis veya pankreasta striktiirel bir anormalligin olmamasi ve alkol alim1 hikayesinin bulunmamasi. (30).

TRAVMA

Penetran veya kiint travmalar sonrasinda pankreas hasarlanabilir ve pankreatit olusabilir. Bir ¢ok olguda diger
batin i¢i organlar da etkilenir. Otomobil kazalarinda oldugu gibi karina gelen kiint travmalarda pankreas
vertebralarin oniinde sikisarak zarar gorebilir. Bu tlir travmalarda pankreasta hasarlanma olup olmadiginin
anlagilmasi yapilacak cerrahi girisimin sinirlariin  belirlenmesi bakimindan onemlidir. Karin travmalarindan
sonra pankreasta hasarlanma olmadan da serum amilaz seviyesinin ylikselebilecegi unutulmamalidir.
Bilgisayarli tomografi (BT) tamida yardimcidir. Pankreasta genigleme, 6dem, subkapsiiler hematom ve
pankreatik kanalda hasarlanma oldugunda pararenal bolgede sivi birikimi BT de goriilebilecek bulgulardir. Bazi
vakalarda pankreasta hasarlanma olmasina ragmen BT travmadan sonraki 24-48 saat i¢cinde normal bulgular
verebilir. Klinik ve radyolojik bulgular pankreatik hasarlanmanin varligini distindiirdiigiinde kesin tam igin
ERCP yapilmasi gerekir. Pankreas kanali saglam oldugunda ve karin igindeki diger organlarda belirgin bir
hasarlanma bulunmadiginda cerrahi girisime gerek yoktur. Pankreatik kanalda yirtilma saptandiginda,diger karin
organlarinda bir hasarlanma yoksa pankreas kanalina stent yerlestirilmesi yeterli olabilir. Pankreasin travmatik
hasarlanmalarindan sonra vakalarin yaklagik 1/3 inde eksternal fistiiller olusmaktadir. Karaciger, dalak,
bobrek,duodenum ve kolon gibi diger batin i¢i organlardaki hasarlanma ciddi olmadigi taktirde pankreatik
travmalarda prognoz genelde iyidir. Pankreas kanalindaki hasarlanma  striktiir ve obstriiktif pankreatit
olusumuna sebep olabilir (34,35).

POSTOPERATIF PANKREATIT



Postoperatif pankreatit diger sebeplere bagli olarak gelisen pankreatitlere oranla daha yiliksek bir mortaliteye
sahiptir. Safra yollarina, mideye ve pankreas c¢evresindeki dokulara yonelik cerrahi girisimler sonrasinda
pankreatit olusabilir.

Karaciger transplantasyonlarindan sonra hastalarin %6 sinda akut pankreatit gelisir ve vakalarin 1/3 i kaybedilir.
Renal transplantasyonlar ve kardiyopulmoner bypass dan sonra olusan pankreatitlerde de benzer mortalite
oranlart s6z konusudur. Mortalitenin yiliksek olusundaki onemli faktorlerden biri teshisin gecikmesi ve
postoperatif donemde kulanilan analjeziklerin karin agrisini gizlemeleridir. Hipotansiyon, infeksiyonlar ve
kullanilan ilaglar da postoperatif pankreatit gelisimine katkida bulunabilecek diger faktorlerdir (36).

GEBELIK

Gebelikte akut pankreatit ¢cok nadir goriilen bir durumdur ve yaklasik olarak 10.000 gebelikte bir goriiliir.
Gebelik sirasinda goriilen pankreatitin %70-90 1nda sebep safra tasidir ve semptomatik tas hastaliginda goriilme
siklig1 daha fazladir. Alkol, hipertrigliseridemi, hiperkalsemi ve travma gebelik sirasinda olusan akut pankreatite
sebep olabilecek daha nadir diger sebeplerdir. Hastaligin klinigi gebe olmayanlardan farkli degildir. Pankreatit
gelisen gebelerde erken dogum riski artmistir. Fetal kayip %10-37, maternal kayip ise %3-20 arasinda
degisebilen oranlarda bildirilmistir.

Safra kesesi tas hastaligi gebe kadinlarin %8 inde goriiliir. Geng yasta (<25) ¢ok dogum yapan (>2) gebelerde
safra tas1 olusma riski artmaktadir. Gebelik sirasinda degisen Ostrojen ve progesteron seviyelerinin safranin
bilesimini ve safra kesesi motilitesini etkilemesinin tas olusumunu kolaylastirdig1 diisiiniilmektedir. Ostrojen
safrada kolesterol satiirasyonunu artirarak, progesterone da safra kesesi bosalimini geciktirrerek safra
kesesinde tas olusumunu kolaylastirmaktadir. Gebelik sirasinda kadmlarin %30 unda biliyer sistemde safra
¢amuru olusmakta ve %2 sinde de yeni safra tas1 gelismektedir. Risk 2 ve 3 trimestrede ve postpartum donemde
1. ayda artmaktadir. Yapilan caligmalarda postpartum dénemdeki gebelerin %26 sinda safra gamuru, %S5 inde de
safra tas1 bulundugu gosterilmistir. Ayni gebelerin ultrasonografi ile 1 yillik takiplerinde daha Once safra
¢amuru saptanan gebelerin %95 inde bu goriiniimiin kayboldugu, safra kesesinde tas saptanan gebelerin ise
sadece %13 iinde safra kesesinin normal goriindiigii tesbit edilmistir. Epidemiyolojik g¢alismalar kadinlarin
dogumdan sonraki 5 yil iginde safra tast olusumu bakimindan normal popiilasyona gore artmus bir riske sahip
olduklarini gostermistir.

Safra kesesi tagina bagli komplikasyonlar gebelerde jinekoloji disi cerrahi girisim gerektiren sebepler arasinda
appendektomiden sonra ikinci sirada yer almakla beraber semptomatik hastalik seyrek goriiliir. Safra tasi olan
gebelerin yaklasik %60-80 i asemptomatiktir ve teshis genellikle rutin olarak yapilan ultrasonografik inceleme
sirasinda  tesadiifen koyulur. Akut kolesistit seyrek goriilen bir komplikasyondur (1-8/10.000). Gebelikte
koledok tas1 nadirdir ve kolesistektomi yapilan gebelerin ancak %10 unda saptanir. Gebelik doneminde goriilen
sariliklarin yaklasik %7 si koledok tasina baghidir. Gebelikteki biliyer sistem tas hastaligimin ciddi bir
komplikasyonu olan akut pankreatit gebelik sirasinda goriilen pankreatitlerin %70-90 indan sorumludur ve

genellikle 3.trimestrde goriiliir.

[Tanida anamnez, serum amilaz seviyesi 6l¢iimii ve ultrasonografi yardimcidir. Koledokda tas varliginin gosterilmesinde kullanilabilecek
diger giivenli bir yontem de endoskopik ultrasonografidir. MR kolanjiografi o6zellikle 1.trimestrdeki vakalarda Onerilmez. Biliyer
obstruksiyonu, kolanjiti veya pankreatiti olan gebelerde ERCP ve papillotomi- tas ekstraksiyonu oOnerilmektedir. Gebe hastada ERCP
sirasinda  komplikasyon goriilme oram1 %8 civarindadir. Gebelik sirasinda ERCP nin ne zaman yapilacagi konusu halen tartismalidir.
Radyasyon hasar ve diisiik olasihgmin daha az olmasi nedeniyle 2.trimestr en uygun zaman gibi goriinmektedir. Islem sirasinda uterusun
alacagi dozun miimkiin oldugunca azaltilmasina ¢alisilir. Teratojenitenin dnlenmesi amaciyla fetusun alacag: kiimiilatif radyasyon dozunun
500 mrem (0.5 rad) den az olmasi gerekir. Kontrast madde olarak gebeye ve fetusa toksik olmamasi nedeniyle Diatriozate tercih edilir.
Psodokist, apse ve nekrotizan pankreatit gelisen vakalarda gerekirse cerrahi veya endoskopik girisim uygulanmalidir (37). Cerrahi girisim 2.
trimestrde daha giivenlidir. 3.trimestrde kolesistektomi erken dogum riskini artirmaktadir. Gebelikte Laparoskopik kolesistektomi giderek
artan bir siklikla kullanilmaktadir.]

Gebelik sirasinda goriilen pankreatitin ~ diger bir sebebi de hiperlipidemi olabilir. Ozellikle 3.trimestrde
trigliserid seviyeleri artarsa da seyrek olarak 300mg/dl nin iizerine ¢ikar, ancak lipid metabolizmasi bozuklugu
olan kadinlarda bu artig daha belirgin olabilir.

ENFEKSiYONLAR

Bir cok infeksiyon ajam1 akut pankreatit olusturabilir. Bir infeksiyon ajaninin pankreatit olusturdugunu
sOyleyebilmek i¢in organizmanin pankreas dokusunda veya pankreatik kanalda kiiltiir veya boyama teknikleri
ile gosterilmesi gerekir. Pankreatik sekresyonda ve kanda sorumlu oldugu diisiiniilen organizmanin {iretilmesi
veya karakteristik pankreatit bulgulari ile birlikte serolojik testlerin pozitifligi tanida yardimei olabilir. Herhangi
bir enfeksiyon ajanina bagli karakteristik bir klinik tablo varliginda akut pankreatit gelistiginde pankreatitten bu
organizmanin sorumlu olabilecegi diisiiniilmelidir. infeksiyon ajami pankreatit olusturmadan da pankreasta
bulunabileceginden idyopatik pankreatitte rutin olarak bir infeksiyon etkeninin aranmasina gerek yoktur.



Viriisler (kabakulak, koksaki viriis, hepatit B, sitomegaloviriis, varisella zoster, herpes simpleks, Epstein-Barr,
hepatit A ) , bakteriler ( mycoplazma, legionella, leptospira, salmonella, tiiberkiiloz ve bruselloz), mantarlar
(aspergillus, kandida albikans) ve parazitler (Toksoplazma, kriptosporidium, askaris, klonorsis sinensis)
pankreatit olusturabilir. Askaris papilla yoluyla pankreatik kanala girerek kanali titkamak suretiyle pankreatite
sebep olabilir.

AIDS li hastalarda akut pankreatit goriilme siklig1 artmistir. Pankreas: etkileyen enfeksiyonlar bu hastalardaki
pankreatitlerin 2/3 sinden sorumludur. En sik goriilen enfeksiyon etkenleri CMYV, Toxoplazma gondii,
cryptosporidium, Mycobacterium tuberculosis ve Mycobacterium avium dur. AIDS 1i hastalarin tedavisinde
kullanilan didanosine, pentamidine ve co-trimoksazol gibi ilaglar da pankreatitte yol alcabilirler (1,12).

VASKULER HASTALIKLAR

Iskemi seyrek olarak pankreatite yol acabilir. Genellikle hafif siddette pankreatit gelismekle birlikte bazi
vakalarda fatal nekrotizan pankreatit goriilebilir. Vaskiilitler (SLE, PAN), atheromatéz emboliler, intraoperatif
hipotansiyon, hemorajik sok, asir1 dozda ergotamin kullanimi, hepatoselliiller kanserin transarteriyel
kemoembolizasyonu ve kardiyopulmoner bypass iskemik pankreatitin goriilebilecegi durumlar arasinda
sayilabilir (16,38,39,40,41). Poliarteritis nodosali hastalarin yaklasik %4 {inde pankreatit gelisebilmektedir.
Akut pankreatit seyrek olmakla birlikte sistemik lupuslu hastalarda ilk belirti olabilir. Bu hastalarda vaskiilitin
diger sistemik bulgularinin da klinik tabloya eslik etmesi tipiktir. Bazi vakalarda BT bulgular silik olabilir (42).
Kalp cerrahisi uygulanan hastalarin %25 inde serum amilaz seviyeleri yiikselmekte ve hastalarin %1 inde
nekrotizan pankreatit gelismektedir (16). Preoperativ renal yetersizlik, postoperatif hipotansiyon ve yiiksek
dozda kalsiyum infiizyonu kardiyopulmoner bypass sonrasinda pankreatit gelisme riskini artiran faktorleridir
(43).

OTOIMMUN (SKLEROZAN) PANKREATIT

Otoimmun pankreatit ilk kez Sarles ve ark. Tarafindan 1965 de hipergamaglobulinemisi olan bir hastada
tanimlanmigtir. Daha sonra primer otoimmun pankreatitin diger otoimmun hastaliklara eslik eden pankreatitten
farkli bir hastalik oldugu anlasilmis ve primer otoimmun (sklerozan) pankreatit deyimi kullanilmaya
baglanmistir. Erkek:kadin orani 3:1 dir. Her iki cinste esit sikliklta goriildiigiinii bildiren yayinlar da mevcuttur.
Radyolojik olarak pankreatik kanalda diizensiz daralmalar,pankreasta 6demat6z genisleme, obstriiktif sarilik ve
hipergamaglobulinemi baglica klinik bulgularidir. Pankreasta kist formasyonu ve kalsifikasyon goériilmemesi
tipiktir. Serumda IgG4 ve IgG4 igeren dolasan immun kompleks seviyeleri artmustir ve streoid tedavisi
sonrasinda normal diizeylere iner. IgG4 alt siiflarint igeren immun komplekslerinin olusumunun hastaligin
ortaya ¢ikmasinda rol oynadig diisiiniilmektedir. Serum anti-niikleer, anti-laktoferrin, anti-karbonik anhidraz 2
ve daha seyrek olarak da anti-diizkas antikorlar1 ve romatoid faktér pozitif bulunabilir. Ayirici tanida birlikte
bulunabilecek Sjogren sendromu gibi diger otoimmun hastaliklarin diistiniilmesi gerekir.

Alkolik pankreatitteki dukt distorsiyonu, Kalsifikasyon, psodokist olusumu ve nekrozun aksine otoimmun
pankreatitin histolojik bulgulart orta ve biiyiik ¢aptaki interlobuler duktuslarin ¢evresinde tikanmaya ve fibroza
yol acan lenfositik iltihabi hiicre infiltrasyonudur.

Primer otoimmun pankreatitte klinik bulgular genelde siliktir ve akut agrili ataklar daha nadirdir. Obstriiktif
sarilik sik goriiliir. Steroid tedavisine semptomatik ve radyolojik yanit alinmasi karakteristiktir. Bu hastalarda
diger pankreatitlerden farkli olarak pankreastan insiilin sekresyonu genellikle normal diizeyde devam eder
(44).

HEREDITER PANKREATIT

Herediter pankreatit tekrarlayan akut pankreatit ataklari ile seyreden ve otozomal dominant gegis gdsteren
kalitsal bir hastaliktir. Hastalarin hemen tiimiinde tekrarlayan ataklar sonunda ekzokrin ve endokrin yetersizlik
le seyreden kronik pankreatit gelisir. En az iki aile bireyinde pankreatit goriilmesi ve karin agrilarinin ¢ocukluk
doneminde baglamasi halinde herediter pankreatitten siiphelenmek gerekir (45). Hastalarin ¢ogu tam
konulmadan énce peptik iilser ve sebebi bilinmeyen kronik karin agrisi nedeniyle izlenirler. Ilk agr1 peryodundan
sonra yapilan incelemelerde genellikle pankreas kanali i¢inde tas bulunur. Bazi hastalarda bu taglar kalsiyum
tag1 olmayip radyolusent protein taglar1 olabilirler.

Herediter pankreatitte genetik defektin 7 kromozomun uzun kolunda (7g35) yerlesmis olan katyonik tripsinojen
genindeki (PRSS1) mutasyonlar oldugu anlasilmistir. Bu gline kadar R117H (R122H), N211 (N291) ve daha az
olarak ta A16V olmak iizere {i¢ gesit mutasyon tanimlanmistir. Bu mutasyonlar sonucunda normalde tripsinin
pankreas igindeki aktivasyonunu engelleyen mekanizmalar aksamakta (pankreatik sekretuar tripsin inhibitdrii )
ve tripsinin pankreas i¢inde otoaktivasyonu sonucunda pankreatit olusmaktadir. R122H mutasyonu saptanan



hastalarda pankreatit semptomlari daha erken yaslarda ortaya ¢ikar ve bu guruptaki hastalarda pankreasin
ekzokrin yetersizligine daha sik rastlanir. Endokrin pancreas yetersizligi R122H ve N291 mutasyon guruplarinda
aym siklikta goriiliir. Her iki gurupta da alkol kullanimi1 semptomlarin ortaya ¢ikmasina yol agabilir. (46)
Herediter pankreatitli hastalarda pankreas kanseri goriilme siklig1 normal popiilasyona gore yaklasik 50 kat daha
fazladir ve daha erken yaslarda ortaya ¢ikma egilimindedir. (70 yasindaki kiimiilatif risk %40) (46,47).

[30 yas iizerindeki herediter pankreatitli hastalarin radyolojik yontemlerle (CT, endosonografi) taranmasi, ERCP sirasinda elde edilen
pankreas sekresyonunda k-ras mutasyonu arastirilmas: ve pozitif bulunan vakalarin p53, p16 ve aberran metilasyon yoniinden genetik
analizi pankreatik duktal karsinomun erken dénemde teshisinde yardimct olabilir. Bazi merkezler bu hastalarda total pnakreatektomi
yapumasini tavsiye etmektedir.] (48).

iDYOPATIK PANKREATIT

Akut pankreatit vakalarimin yaklasik 1/4 inde etyolojik faktér saptanamaz. Bu vakalarin ¢ogunda (>%95) ilk
ataktan sonra genellikle hastalik tekrarlamaz ve genellikle sebebin arastirilmasina yonelik ayrintili tetkiklerin
yapilmasina gerek yoktur. idyopatik pankreatit diisiiniilen hastalarda pankreatit atag1 ikiden fazla tekrarladiginda
biliyer etyolojinin uzaklastirilmas: bakimindan laparoskopik kolesistektomi ve endoskopik sfinkterotomi
onerilebilir. Kolesterol kristallerinin saptanmasi amaciyla safranin mikroskopik incelenmesi tanida yardimci
olabilecek bir testtir ancak testin negatif olmasi kolesistektomi yapilmasi diigtiniilen vakalarda sonucu
etkilemeyeceginden rutinde kullanilan bir test degildir (49). Safra tasi olmadigindan emin olunan idyopatik
pankreatitli vakalarda mutlaka yapilmasi gereken ikinci sey pankreas kanseri olasihiginin uzaklastirilmasidir.
(12). Prospektif c¢aligmalarda idyopatik pankreatit vakalarinin 2/3 ila 3/4 inde sebebin aslhinda biliyer
mikrolithiasis oldugu saptanmig ve bu hastalarin kolesistektomi ve sfinkterotomiden fayda gorebilecekleri ileri
stiriilmiistiir. (50,51) (Tablo-3). Idyopatik pankreatitli vakalarda tavsiye edilen diger bir yaklasim pankreatit
atag1 sonrasinda biliyer etyoloji olasiliginin uzaklastirilmasi amaciyla 3 yil boyunca 3-6 aylik aralarla biliyer
sistem ultrasonografisinin yapilmasidir.

COCUKLARDA GORULEN AKUT PANKREATIT

Cocuklarda pankreatite yol acan sebepler eriskinden farklidir. Literatiirde akut pankreatit tanimlanan en kii¢iik
olgu 1 ayliktir. Cocukluk ¢aginda gegirilen pankreatitlerin yaklasik %20 sinden travma, %20 sinden biliyer
sistem hastaliklari, %15 inden farmakolojik ajanlar, %10 undan enfeksiyonlar, %6 sindan konjenital anomaliler
(pankreas divisium, pankreatik duktal Kistler vb.) sorumluyken vakalarin %20 sinde bir sebep bulunamaz (51).

Tablo-3. idyopatik akut pankreatittte etyoloji

Okdilt biliyer sistem tag hastaligi (Ultrasonografi negatif)
Teshis edilmemis hipertrigliseridemi

Oddi sfinkteri, safra ve pankreas kanalindaki anomaliler
Pakreas kanseri, ampulla timori

Oddi sfinkter disfonksiyonu

Kistik fibrozis
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