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OZET

Akut Pankreatit Hastalarinda Serum SuPAR (Céziiniir Urokinaz Plazminojen
Aktivator Reseptor) Diizeyi ile Hastahk Siddeti Arasindaki fliskinin Degerlendirilmesi
Dr. Hilal YANAC, Uzmanhk Tezi, Konya, 2023

Amagc: Akut pankreatit (AP) siddetli karin agrisina, pankreatik nekroza ve ¢oklu organ
disfonksiyonuna neden olabilen, %1-5'lik bir mortalite oranina sahip, pankreasin yaygin
inflamatuar bir hastaligidir. Hafif AP (MAP), organ yetmezli§i olmamasi ve lokal veya
sistemik komplikasyon olmamasi ile karakterizedir. Orta siddetli AP (MSAP), gegici organ
yetmezIligi (48 saat i¢inde diizelir) ya da lokal, sistemik komplikasyonlarin olmasidir. Siddetli
AP (SAP) bir veya daha fazla organi tutabilen kalic1 organ yetmezligi (48 saatten uzun suren)
gelismesidir. SUPAR proteini hiicre yiizeyinden ayrildiktan sonra kanda ve diger organik
stvilarda bulunur. Hicre adezyonu, migrasyon, kemotaksis, proteoliz, immin aktivasyon,
doku yeniden sekillenmesi, invazyon ve sinyal transdiiksiyonu dahil olmak iizere cesitli
immiinolojik fonksiyonlarda yer alir. Calismamizda AP hasta grubu siddetine gore siniflanip,
serum SuPAR diizeyi ile AP siddeti arasindaki iligkinin degerlendirilmesi amaglanmistir.

Gere¢ ve Yontem: Calismamiz 30.10.2021 ve 30.06.2022 tarihleri arasinda
hastanemize bagvuran 18-80 yas arasi 130 akut pankreatitli ve 50 saghkli goniilli ile
yapilmistir. Hastalar demografik 6zellikleri, hastaligin etiyolojisi, laboratuvar parametreleri ve
Atlanta siniflamasina gore gruplandirildi. Akut pankreatitli hastalar MAP, MSAP ve SAP
olarak smiflandirildi. Hasta ve kontrol grubu serum SuPAR diizeylerine gore degerlendirildi.
Elde edilen verilerin istatistiksel analizi yapildu.

Bulgular: Necmettin Erbakan Universitesi Meram Tip Fakiiltesi Hastanesi’nde
yapilan bu ¢alismaya 130 AP hastas1 ve 50 saglikli birey dahil edildi. Hastalarin %53,1°1
(n=69) kadin, %46,9’u (n=61) erkekti. Kontrol grubunun %54’ii (n=27) kadin, %46’s1 (n=23)
erkekti. AP hastalarinin yas ortalamasi 55,53 + 18,01 yil, kontrol grubunun yas ortalamasi ise
51,20 £ 6,6 yil olarak tespit edildi. AP hastalarinda etiyolojik sebepler incelendiginde %76,9
(n=100) ile safra tas1 ilk sirada yer almaktaydi. AP hastalarinin %20’sinde (n=26) AKI (Akut
Kidney Injury) gelistigi saptandi. AKI saptanan hastalarin %84,6’s1 (n=22) evre 1 olarak
bulundu.

AP grubunda hematolojik parametrelerden l6kosit, nétrofil, RDW (Eritrosit dagilim
genigligi) degerleri kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli dizeyde yiiksek
(p<0,001); lenfosit, hematokrit (Hct), platelet (PLT) degerleri istatistiksel olarak anlamli
diizeyde diisiik tespit edildi (p degerleri sirastyla; p<0,001, p=0,011, p=0,038). Evreden



bagimsiz olarak SUPAR diizeyi AP hasta grubunda kontrol grubuna gore daha yiiksek tespit
edildi. Hasta grubunda NLR (Notrofil Lenfosit Orani), PLR (Platelet Lenfosit Orani), SlI
Indeks (Sistemik Immun Inflamasyon Indeks), SIRI (Sistemik inflamatuar Yanit indeksi)
degerleri kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek tespit edildi
(p<0,001). Hasta grubunda CRP (C reaktif protein), AST (Aspartat Transaminaz), ALT
(Alanin Transaminaz), LDH (Laktat dehidrogenaz), amilaz, lipaz, glukoz degerleri kontrol
grubuna gore istatistiksel olarak anlamli dlizeyde ylksek tespit edildi (p<0,001).

Hastalarin %51,6’sinda (n=67) hafif siddette AP, %44,6’sinda (n=58) orta siddetli AP,
%3,8’inde (n=5) SAP saptandi. Hafif, orta ve siddetli AP karsilastirllmasinda yatis siiresi,
I6kosit, notrofil, monosit, CRP, kreatinin, kalsiyum, SuPAR degerlerinde istatistiksel olarak
anlamh fark saptandi (p degerleri sirasiyla; p<0,001, p=0,006, p=0,021, p=0,016, p=0,015,
p=0,014, p=0,026, p=0,028).

SuPAR ile Ranson skoru arasinda pozitif yonde anlamli korelasyon tespit edildi
(r=0,183, p=0,037). SuPAR ile Bisap skoru arasinda pozitif yonde anlaml1 korelasyon tespit
edildi (r=0,193, p=0,028). SuPAR ile Atlanta smiflamasi arasinda pozitif yonde anlaml
korelasyon tespit edildi (r=0,263, p=0,002). SuPAR ile AKI arasinda pozitif yodnde
istatistiksel olarak anlamli korelasyon saptandi (r=0,288, p=0,001). SuPAR ile yatis siiresi
arasinda pozitif yonde anlaml korelasyon tespit edildi (r=0,183 p=0,037). SUPAR’1n SAP"1
ongormedeki yerini belirlemek i¢in ROC egrisinin altinda kalan alan hesaplandi; AUC=0,687,
p=0,15 olarak sonugland1. inflamatuar biyobelirte¢ olarak SUPAR diizeyinde hastalik siddeti

ile artis tespit edildi ancak istatistiksel olarak anlamli sonug elde edilemedi.
Sonug: Calismamizda AP siddeti ile artan serum SUPAR duzeyleri, SuPAR’in AKI ile
korelasyonu umut vadedicidir. Ancak calismamizda hasta sayist sinirli olup daha genis hasta

poplilasyonunun yer aldig1 ¢aligmalara ihtiyag vardir.

Anahtar Kelimeler: Akut Pankreatit, Cozunir Urokinaz Plazminojen Aktivator
Reseptori (SUPAR), AKI (Acute Kidney Injury)

Vi



ABSTRACT

Evaluation of the Relationship Between Serum SUPAR (Soluble Urokinase Plasminogen
Activator Receptor) Levels and Disease Severity in Acute Pancreatitis Patients
Dr. Hilal YANAC, Specialty Thesis, Konya, 2023

Objective: Acute pancreatitis (AP) is a diffuse inflammatory disease of the exocrine
pancreas that can cause severe abdominal pain, pancreatic necrosis and multiple organ
dysfunction, with a mortality of 1-5%. Mild AP (MAP) is characterized by the absence of
organ failure and no local or systemic complications. Moderate AP (MSAP) is characterized
by transient organ failure (resolves within 48 hours) or local or systemic complications.
Severe AP (SAP) is characterized by the development of permanent organ failure (lasting
longer than 48 hours) involving one or more organs. SUPAR protein is found in blood and
other organic fluids after leaving the cell surface. It is involved in various immunological
functions including cell adhesion, migration, chemotaxis, proteolysis, immune activation,
tissue remodeling, invasion and signal transduction. In our study, we aimed to classify the AP
patient group according to severity and to evaluate the relationship between serum suPAR
levels and AP severity.

Materials and Methods: Our study was conducted with 130 patients with acute
pancreatitis aged 18-80 years and 50 healthy volunteers admitted to our hospital between
30.10.2021 and 30.06.2022. Patients were grouped according to demographic characteristics,
etiology of the disease, laboratory parameters and Atlanta classification. Patients were
classified as MAP, MSAP and SAP. Patient and control groups were evaluated according to
serum sUPAR levels. Statistical analysis of the data obtained was performed.

Results: In this study conducted at Necmettin Erbakan University Meram Medical
Faculty Hospital, 130 FP patients and 50 healthy individuals were included. Among the
patients, 53.1% (n=69) were female and 46.9% (n=61) were male. In the control group, 54%
(n=27) were female and 46% (n=23) were male. The mean age of the acute pancreatitis
patients was 55.53 £ 18.01 years and the mean age of the control group was 51.20 + 6.6 years.
When the etiologic causes were analyzed in AP patients, gallstones were ranked first with
76.9% (n=100). AKI (Acute kidney injury) developed in 20% (n=26) of AP patients. Of the
patients with AKI, 84.6% (n=22) were found to be stage 1.

Among the hematologic parameters, leukocyte, neutrophil, and RDW (Erythrocyte
distribution width) values were statistically significantly higher (p<0.001) and lymphocyte,

hematocrit (Hct), and platelet (PLT) values were statistically significantly lower in the AP
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group compared to the control group (p values, respectively p<0.001, p=0.011, p=0.038,).
Regardless of the stage, SUPAR level was not statistically significant in the AP patient group
compared to the control group, but it was found to be higher in the patient group compared to
the control group. NLR (neutrophil to lymphocyte ratio), PLR (platelet to lymphocyte ratio),
Sl Index (systemic immune inflammation index), SIRI (systemic immune response index)
values were statistically significantly higher in the patient group compared to the control
group (p<0.001). CRP (c reactive protein), AST (aspartate transaminase), ALT (alanine
transaminase), LDH (lactate dehydrogenase), amylase, lipase, glucose values were
statistically significantly higher in the patient group compared to the control group (p<0.001).

Mild AP was found in 51.6% (n=67), moderate AP in 44.6% (n=58) and SAP in 3.8%
(n=5) of the patients. Statistically significant differences were found in length of
hospitalization, leukocyte, neutrophil, monocyte, CRP, creatinine, calcium, suPAR values
when comparing mild, moderate and severe AP (p values respectively p<0.001, p=0.006,
p=0.006, p=0.021, p=0.016, p=0.015, p=0.014, p=0.026, p=0.028,).

There was a significant positive correlation between SuPAR and Ranson score
(r=0.183, p=0.037). There was a significant positive correlation between SUPAR and Bisap
score (r=0.193, p=0.028). There was a significant positive correlation between SUPAR and
Atlanta classification (r=0.263, p=0.002). There was a statistically significant positive
correlation between SuPAR and AKI (r=0.288, p=0.001). There was a significant positive
correlation between SUPAR and length of hospitalization (r=0.183 p=0.037). The area under
the ROC curve was calculated to determine the role of SuPAR in predicting SAP;
AUC=0.687, p=0.15. SUPAR level as an inflammatory biomarker increased with disease

severity, but no statistically significant results were obtained.
Conclusion: In our study, serum suPAR levels increased with AP severity and the
correlation of sUPAR with AKI is promising. However, the number of patients in our study

was limited and studies with a larger patient population are needed.

Keywords: Acute Pancreatitis, Soluble Urokinase Plasminogen Activator Receptor
(SUPAR), AKI (Acute Kidney Injury)
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KISALTMALAR

ABH: Akut Bébrek Hasari

AKI: Akut Kidney Injury

ALT: Alanin Transaminaz

ANC: Akut Nekrotik Koleksiyon

AP: Akut Pankreatit

APACHE: Akut Fizyoloji ve Kronik Saglik Degerlendirmesi
AST: Aspartat Transaminaz

BISAP: Yatak Basi1 Akut Pankreatit Siddet Indeksi
BT: Bilgisayarli Tomografi

BUN: Kan Ure Azotu

CA: Kalsiyum

CASR: Kalsiyum Duyarli1 Reseptor

CRP: C Reaktif Protein

CTFR: Kistik Fibrozis Transmembran Regulator
CTRC: Kimotripsin C

CTSI: Bilgisayarli Tomografi Siddet Indeksi
DM: Diabetes Mellitus

ECM: Hiicre Dis1 Matriks

EUS: Endoskopik Ultrasonografi

ERCP: Endoskopik Retrograd Kolanjiopankreotografi
FNA: Ince igne Aspirasyonu

FSGS: Fokal Segmental Glomeruloskleroz
G-CSF: Grantilosit Koloni Uyaric1 Faktor

GPI: Glikozil Fosfatidilinozitol

HCT: Hematokrit

HT: Hipertansiyon

IL-8: Interlokin-8

IL-6: Interlokin-6

IV: Intravendz

KAH: Koroner Arter Hastalig1

KBH: Kronik Bobrek Hastalig1

KOAH: Kronik Obstriiktif Akciger Hastalig1



LDH: Laktat Dehidrogenaz

MAP: Hafif Akut Pankreatit

MRCP: Manyetik Rezonans Kolanjiopankreotografi
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MSAP: Orta Siddetli Akut Pankreatit

NFKB: Nikleer Faktor Kappa B
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NP: Nekrotizan Pankreatit

PLR: Platelet Lenfosit Oran1

PLT: Platelet

PRSS1: Serin Protez 1 Geni

RDW: Eritrosit Dagilim Genisligi

SAP: Siddetli Akut Pankreatit

SII INDEKS: Sistemik immun Inflamasyon indeks
SIRS: Sistemik inflamatuar Yanit Sendromu

SIRI: Sistemik inflamatuar Yanit indeksi

SPINKZ1: Serine Protease inhibitor Kazal Type 1
SUPAR: Coziinir Urokinaz Plazminojen Aktivator Reseptor
TG: Trigliserit

TNF-a: Timor Nekrozis Faktor -a

UPA: Urokinaz Plazminojen Aktivator

UPAR: Urokinaz Plazminojen Aktivator Reseptor
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WON: Duvarli Nekroz
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1.GIRIS VE AMAC

Akut pankreatit (AP) siddetli karin agrisina, pankreatik nekroza ve kalici organ
yetmezligine yol agabilen ¢oklu organ disfonksiyonuna neden olan, %1-5'lik bir mortaliteye
sahip ekzokrin pankreasin yaygin inflamatuar bir hastaligidir. Genel olarak, yilda 100.000
niifus bagina 30-40 vakalik kiiresel bir insidansa sahiptir [1].

2012 yilinda yeniden dizenlenen Atlanta siniflamasina gore AP siddetine gore hafif,
orta siddetli ve siddetli olarak siniflandirilmaktadir. Hafif AP (MAP), organ yetmezligi
olmamasi ve lokal veya sistemik komplikasyon olmamasi ile karakterizedir. Orta siddetli AP
(MSAP), gegici organ yetmezligi (48 saat iginde diizelir) ya da lokal, sistemik
komplikasyonlarin olmasidir. Siddetli AP (SAP) bir veya daha fazla organi tutabilen kalici
organ yetmezligi (48 saatten uzun siiren) gelismesidir [2].

AP'li hastalarin yaklagik %15-20'sinde MSAP veya SAP gelisir, komplikasyonlarla
birlikte hastanede kalis siiresinde, mortalitede artisa neden olur. AP siddetinin belirlenmesi

AP yo6netiminde 6nem arz etmektedir [3].

AP'nin ciddiyetini belirlemek i¢in ¢esitli skorlama sistemleri gelistirilmistir (APACHE
I, Bisap, Ranson skoru). Ancak, birgok parametrenin pratik kullaniminda zorluklar ve

smirlamalar vardir [4].

SUPAR (C0zinur Grokinaz plazminojen aktivator reseptor) ¢esitli immiinolojik olarak
aktif hucrelerde eksprese edilen (rokinaz plazminojen aktivator reseptorunin (UPAR)
¢cozindr formudur. Enflamatuvar uyar1 yoluyla UPAR, proteazlar tarafindan hiicre
yizeyinden, ¢ozunur formu olan SuPAR'a bolunir. SUPAR kanda, idrarda ve beyin-omurilik
sivisinda saptanabilir. Farkli enfeksiyon tiirlerinin veya cesitli tiimorlerin neden oldugu

bagisiklik sisteminin artan aktivasyonu, viicut sivilarinda SuPAR diizeylerinin artisina neden

olur [5].

Calismamizda AP hastaliginin siddeti belirlenip serum SuPAR diizeyi ile iliskisinin

incelenmesi amaclanmistir.



2.GENEL BIiLGILER

2.1 PANKREASIN YAPISI VE FONKSIYONU

Pankreas, yetiskinlerde 14-20 cm uzunlugunda ve ortalama 100 g agirliga sahip bir
organdir. Pankreasin belirgin lobllasyonu, ana tukirik bezlerininkine benzer. Baz1 patolojik
durumlarda, 6zellikle pankreatit tablosunda kaybolabilen karakteristik bir 6zelliktir [6].

Pankreas ii¢ ana anatomik bolgeye ayrilir. Pankreas bas1 superior mezenterik ve portal
venlerin birlestigi sinirin saginda yer alir. Pankreas govdesi superior mezenterik venin sol
kenar1 ile aortun sol smir1 arasinda yer alir. Pankreatik kuyruk ikinci bdlgeden dalagin
hilusuna kadar uzanir. Pankreas boynu, pankreasin 6n-arka boyutu 1-2 cm olan ve pankreas
bas1 ile govdesini birbirine baglayan daha dar kismidir. Pankreas boynu mezenterik kan
damarlarmi1 anterior olarak gecer ve genellikle pankreatoduodenektomi icin cerrahi
transeksiyonun yapildigi yeri temsil eder. Pankreas basi, 3,5-5,5 cm'lik 6n-arka boyutuyla
pankreasin en kalin kismudir. Unsinat proses, pankreas basinin sol-lateral yoniinden ¢ikinti
yapan ve mezenterik damarlarin arkasina tutunan kiint bir uzantisidir [6].

Bezin ana kanali olan Wirsung kanali, bez boyunca uzanir ve genellikle ortak safra
kanalinin sonlanimiyla birleserek duodenumun ikinci kismimda mukozanin posteromedial
tarafina acilan ampulla vateriyi olusturur. Aksesuar pankreas kanali olan Santorini kanali,
basin iist kismindan gecer ve ana kanalin agikliginin yaklagik 2 cm proksimalinde minér
papillada duodenal mukozaya agilir [7].

Pankreas, karin boslugunun suprakolik boélimiinde yer alan retroperitoneal bir
organdir. Esas olarak bir ekzokrin bezi olmasina ragmen, ayni zamanda 6nemli endokrin
fonksiyonlari da yerine getirir. Ekzokrin pankreas sindirim enzimlerini salgilar. Bunlar
pankreatik asindsler tarafindan tretilir ve sonunda duodenumun ikinci kismina agilan duktal
sisteme salinir . Pankreasin endokrin bileseni Langerhans adaciklari ile temsil edilir.
Adaciklar, mikroskobik hiicre koleksiyonlar1 olup salgilar1 pro-instlin ve glukagonu igerir,

karbonhidrat metabolizmasinda hayati 6neme sahip hormonlari salgilar [7].
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2.2 AKUT PANKREATIT

Akut pankreatit (AP), siddetli karin agrisina, pankreatik nekroza ve kalict organ
yetmezligine yol agabilen ¢oklu organ disfonksiyonuna neden olan, %1-5'lik bir mortaliteye

sahip ekzokrin pankreasin yaygin inflamatuar bir hastaligidir. Genel olarak, yilda 100.000
niifus bagina 30-40 vakalik kiiresel bir insidansa sahiptir [1].

AP’nin klinik tanis1 hasta semptomlarina, fizik muayene bulgularina, laboratuvar
tetkiklerine ve radyolojik bulgulara dayanir. AP tanisi i¢in {i¢ ana 6zellikten ikisi gerekir; akut
pankreatite 6zgili karin agrisi, serum amilazi ve/veya lipazi normalin ii¢ katindan fazla veya
esit degerde olmasi ve bilgisayarli tomografi (BT) taramalarinda akut pankreatit bulgusu
saptanmasi [8].

Hastalik agirlikli olarak orta ve ileri yastaki kisileri etkiler. Erkekler ve kadmlar
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark yoktur [9].

AP artan insidansi ile hastaneye yatiglarda en sik goriilen gastrointestinal soruna
onciluk etmektedir. Olgularin cogunda hafif ve smirh bir seyir gosterir. AP'nin seyri sirasinda
ciddi bir hastalik olan nekrotizan pankreatit (NP) gelisebilir. NP yaygin olarak, enfekte olan
pankreas ve peripankreatik dokulari igeren nekroz olarak kendini goOsterir. NP sekonder

enfeksiyon geligimi, artmis morbidite ve mortalite ile iligkilidir [10].

2.2.1 Akut Pankreatit Patogenezi

AP'deki baslatict olay, asiner hiicre hasart ve zimojen graniillerinin bozulmus
salgisindan kaynaklanir ve hiicre dis1 noral ve vaskiiler mekanizmalarin yan1 sira hiicre igi
mekanizmalar1 (hiicre i¢i enzim aktivasyonu, kalsiyum birikimi ve 1s1 soku protein
aktivasyonu gibi) icerir. Artan kalsiyum geg¢isleri, zimojen ve lizozom grandillerinin ortak
lokalizasyonunu ve tripsinojenin tripsine erken doniisiimiinii giiglendirir. Asiner hiicre hasari
yoluyla AP'ye neden olabilecek ilaglar arasinda azotiopurin, kortikosteroidler ve tiyazid grubu
diuretikler bulunur [11].

Etanol kaynakli pankreatit farkli patofizyolojik mekanizmalara sahiptir. Etanol, asiner
hiicre i¢in dogrudan toksiktir, iltihaplanmaya ve zar tahribatina yol acar. Etanoliin pankreatik
duktal basing artigina neden olarak pankreas i¢i enzimatik aktivasyonu arttirdigina dair
kanitlar da vardir [11].

Mikrovaskiiler degisiklikler pankreatik vaskiiler gecirgenligin artmasina, O6dem,

kanama ve pankreatik nekroza neden olur. Bu hipotezler, AP'de enflamatuvar yanitin 6nemli



aktivatorleri olan timor nekrozis faktori-a (TNF-a) ve interlokin-6 (IL-6) gibi molekiler
terapotik hedeflerin saptanmasina yol agmustir [11].

Pankreasta NFkB (Nukleer faktor kappa B) aktivasyonu, sistemik inflamatuar yaniti
da iceren pankreatit tablosu ile sonuglanmistir. NFkB p50 prekiirsor proteininin pankreasa
0zgl olmayan delesyonu sonucu azalmis bir pankreatit tablosu gelismistir. Bu sonuglar, intra-
asiner NFkB aktivasyonunun, lokal inflamasyon ve sistemik inflamatuar yanit dahil olmak

lizere pankreatitin inflamatuar yanitin1 indiiklemek i¢in yeterli oldugunu ortaya koymaktadir
[12].

2.2.2 Akut Pankreatitte Etiyolojiler ve Siniflandirma

AP’nin en yaygin nedenleri arasinda safra taglari, alkol kullanimi ve
hipertrigliseridemi bulunur. AP’nin her bir etiyolojisinin goriilme orani, cografi bolgelere ve
sosyoekonomik duruma gore degisir [13]. Sigara, glisemik indeksi yiiksek gidalar, abdominal
obezite pankreatit riskini artirir; ileri yas ve obezite siddetli hastalik riskini de artirir. Sebze
tiiketimi, lifli gidalar , statin kullanim1 pankreatit riskini azaltabilir, kahve tiiketimi non-biliyer

pankreatit riskini azaltabilir [14].

Tablo 1. Akut Pankreatitin Etiyolojik Siniflandirmasi [16]

Etiyoloji Ornekler Klinik Veriler
Safra tag1 Yok Normal st siirin 3 katindan fazla ALT
saptanmasi biliyer AP’yi gosterir.
Alkol Yok >5 yil boyunca, gunde 100 gramdan fazla
alkol alimi
Travma e ERCP Islemleri takiben gelisen pankreatit
e FNAile EUS

e Aort cerrahisi

e  Pankreas rezeksiyonu

Premalign ve malign e intraduktal papiller miisindz e Tekrarlayan idiyopatik ataklarla
durumlar neoplazm énceden var olan kist; 6nceden
e Duktal adenokarsinom kronik pankreatit dykist olmayan

hastada dilate pankreas kanali
e Kanal dilatasyonu yapan Kitle; kilo

kaybi; diyabet tanis1 olmasi

Metabolik e Hipertrigliseridemi o Trigliserit diizeyi >1000 mg/dl
e Hiperkalsemi e Saptanan bagka bir neden yokken

yiksek kalsiyum duzeyi




Genetik PRSS1, SPINK1, CTFR, CASR, | Birinci derece akrabada pankreatit veya

CTRC pankreas  kanseri  Oykisl; pankreatit
baslangic1 <30 yas
Otoimmin pankreatit Yok Klinik olarak pankreatik kitle olsun ya da

olmasin tikanma sariligi ile gdrulen,
histolojik olarak lenfositik bir infiltrat ve
fibrozis saptanan, steroidlere iyi yanit veren
pankreatit seklidir [15].

Ilaglar Meselamin Diger nedenler diglandiginda, hasta ilag
Furosemid kullanmiyor ve ilaca maruziyet ile akut
Azotiopurin pankreatit arasinda gegici  bir iligki
Losartan saptanmigsa

Enfeksiyonlar Viral, bakteriyel ve paraziter | Pankreatit; enfeksiyonun diger klinik
enfeksiyonlar ozellikleri sonucunda ortaya ¢iktiginda

Idiyopatik Yok Diger nedenler diglandiginda

AP’nin en yaygin nedenleri safra tasi ile safra yolu tikanikligi (vakalarin %40'ina
kadar) ve alkol kullanmmdir (vakalarin %35'ine kadar). Mekanik olarak, safra
tasinin pankreatik kanali tikamasi, pankreatik sekresyonun tikanmasina ve lizozomal
disfonksiyona yol acarak hasara ve inflamatuar yanita neden olur. Alkol kotiiye kullanimi, en
belirgini asiner hucreler olmak iizere cesitli pankreatik hiicreler iizerinde toksik etki gosterir,
toksik metabolit olusumuna ve asiner hiicre hasarina yol agan sinyal yollarinin aktivasyonuna
neden olur [16].

Hipertrigliseridemi, AP’nin yaygin olmayan ancak iyi bilinen bir nedenidir, %2-4’liik
insidansa sahiptir. Ulusal kolesterol egitim program trigliserit (TG) seviyesini normal (<150
mg/dl), smirda yiiksek (150-199 mg/dl), yiksek (200-499 mg/dl) ve ¢ok yiiksek (>500 mg/dl)
olarak siniflandirir. Tipik olarak, >1000 mg/dl TG diizeyleri AP ile iliskilendirilmistir;

bununla birlikte, AP' nin olusabilecegi seviye bilinmemektedir ve kisilere gore degisir [17].

2.2.3 Akut Pankreatitte Klinik Semptom ve Bulgular

Akut karm agrist AP’li hastalarda hastaneye yatislarin 6nde gelen semptomu ve
baslica nedenidir [18]. Cogu hasta, genellikle epigastriumda yer alan akut baslangigh st
karin agris1 ile bagvurur. Agrinin siddeti ilk birkag saatte artar, saatlerce devam edebilir. Agri,
pankreasin retroperitoneal yerlesimi nedeniyle yaygin olarak sirta yayilir. Goglse, omuzlara

ve alt karma da yayilabilir. Agr1 ¢ok siddetli olabilir ve narkotik analjeziklere bile yanit

vermeyebilir. Bazi hastalarda 6ne egilip dizleri yukar1 dogru ¢ekmekle agr1 azalabilir. Hafif
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pankreatitli hastalarda agr1 genellikle hafifler ve tekrar etmez. SAP’da agr1 giinlerce devam
edebilir ve peritonit gelisirse yayginlasabilir [19].

Mide bulantis1 ve kusma, AP’nin diger yaygin semptomlaridir. Bazi hastalarda
abdominal distansiyona ve kusmaya neden olabilen lokalize veya yaygin paralitik ileus
gelisebilir. Ates 6nemli bir bulgudur. Hastaligin baslangicinda 39°C'ye kadar ¢ikabilen, birkag
giin siirebilen ates gelisebilir. Normal enflamatuvar yanitin bir pargasi olarak sitokin
salimmmia bagli olabilir ya da pankreatik nekroz gibi komplike pankreatiti temsil
edebilir. Safra tas1 kaynakli AP’li hastalarda ates, akut kolanjite bagli olabilir ve acil biliyer
drenaj gerektirir [7], [15].

Hastalarda genellikle hipovolemi bulgular1 vardir ve tasikardik, takipneik olabilirler.
Azalmis solunum sesleri ilk tanida nadiren mevcut olabilen bir plevral efiizyonu diistindliriir.
AP’li hastalar dispneik olabilir ve solunum yetmezligine gidebilir. Deliryum, konfiizyon
gelisebilir ve nadiren komaya girebilirler. NOrolojik belirtiler; hipoksi, elektrolit dengesizligi,
hipotansiyon, alkol yoksunlugu veya toksemiden kaynaklanabilir. Hastalarda oligiri

gelisebilir ve akut bobrek yetmezligine gidebilir [7], [15].

Abdominal belirtiler agrinin siddetiyle karsilastirildiginda daha az belirgindir. Siddetli
pankreatitli hastalarda, peritonit belirtileri yaygin hassasiyet ile ortaya ¢ikabilir. Bagirsak
sesleri genellikle yoktur veya azalmistir. Hipokalseminin klinik belirtileri nadirdir ancak
belirgin olabilir. Hemorajik pankreatit ¢ok nadirdir ve umblikal bélgede (Cullen belirtisi),
lomber bolgede (Grey-Turner belirtisi) veya inguinal ligamentin altinda (Fox belirtisi)

ekimozlara neden olabilir [7], [15].
2.2.4 Akut Pankreatitte Laboratuvar Bulgular ve Goriinttleme Yodntemleri

Pankreatik asiner hiicrelerden salgilanan serum amilaz diizeyi AP’li hastalarda
semptomlarin baglamasindan sonraki 2-12 saat iginde ylkselir ve 3-5 giin i¢inde normale
doner. En yuksek amilaz diizeyleri tipik olarak ilk 48 saat icinde gorilur. Serum amilazinin
Ozgilligii sinirlidir; herhangi bir intraabdominal inflamatuar olay serum amilazinda
yukselmelere neden olabilir. Parotis ve submandibular bezlerde enflamatuvar suregler

oldugunda pankeatit dis1 yikselmelere neden olabilen tikiriik izoformlart mevcuttur [20].

Serum lipaz1 esas olarak pankreatik asiner hiicrelerden salgilanir. Lipaz seviyesi
genellikle AP semptomlarinin baslamasindan 4-8 saat sonra yukselir. 24 saatte en yuksek

seviyeye ulasir ve AP baslangicindan sonraki 8-14 gun iginde normale doner [20].



Lokositoz  (10x10%/uL-30x10%uL), proteiniri, graniler silendirler, glukoziiri
(vakalarin %10-20'si), hiperglisemi ve artmis serum bilirubin diizeyleri olabilir. Kan Ure
nitrojeni ve serum alkalen fosfatazi artmis olabilir ve koagulasyon testlerinde anormallikler
olabilir. 48 saat i¢inde artmis kreatinin diizeyleri (>1,8 mg/dl) (149,94 mcmol/L), pankreatik
nekroz gelisimi ile iliskilidir. AP’nin asikar belirtileri olan hastalarda, ALT dizeyinin 150
unite/ml'nin tizerinde olmasi biliyer pankreatiti diisiindiiriir. Kalsiyum diizeyinde diisiis,
sabunlasmay1 yansitir ve hastaligin siddeti ile korelasyon goésterir. 7 mg/dI'nin (1,75 mmol/L)
altindaki diizeyler (serum albiimini normalse) tetaniye yol acar ve kotii prognoz ile iligkilidir.
Erken donemde hematokrit degerinin %44'lin {izerinde olmasi hemokonsantrasyonu
diistindiiriir ve pankreatik nekroz agisindan anlamlhidir. 48 saatte artmis C-reaktif protein
seviyesi (>150 mg/dl) siddetli hastalik gostergesidir [14].

AP’de tripsinojen seviyeleri yiikseldiginden, pankreatit tanisi i¢in Uriner tripsinojen-2
(tripsinojen izoenzimi) Olg¢limii Onerilmistir. AP’de idrar tripsinojen seviyeleri genellikle
birkag saat icinde yiiksek seviyelere ¢ikar ve ii¢ giin i¢inde azalir. Kullanilan esik degeri 50

ng/ml'dir [21].

AP’li  hastalarda gorintileme taniya oldugu kadar hastalik siddetinin
degerlendirilmesine de 6nemli katki saglar. Abdominal ultrasonografi (USG), obez hastalarda
ve bagirsak gazi varliginda zayif dogrulugu nedeniyle tani ve ciddiyet degerlendirmesi icin
genellikle sinirh faydasi olan bir goriintiileme aracidir. USG, safra kesesinin goruintilenmesi
ve ortak safra kanalinin dilatasyonu i¢in degerlidir; yliksek duyarlilik ve 6zgiilliige sahiptir.
Kontrastli bilgisayarl1 tomografi (BT) AP ve komplikasyonlarmin degerlendirilmesinde
standart goriintiileme teknigidir ve hem intravenéz (IV) hem de oral kontrast madde
kullanilmalidir. BT bulgular1 olarak pankreasin fokal veya diffiiz biiylimesi, diizensiz kenar
konturlar1 ile bezin heterojen biiylimesi, peripankreatik yag alanlarinda kalinlasma ile
yogunluk artis1 goriilmektedir. Intraperitoneal veya retroperitoneal sivi koleksiyonlar
saptanabilir. Sivi koleksiyonlar1 en sik peripankreatik ve On perirenal bosluklarda
g0zlenir. Pankreas dokusunun nekrozu en givenilir bulgudur ve IV kontrast uygulamasindan
sonra kontrastlanma olmamasi olarak kabul edilir. BT akut atak basladiktan 48-72 saat sonra

yapilmalidir. Bu sekilde NP tanisinda daha yiiksek dogruluk orani saglar [22].

Manyetik rezonans gorintileme (MRG) iyotlu kontrast maddeye alerjisi olan
hastalarda, bobrek yetmezligi olan hastalarda (kontrastsiz MRG), geng veya hamile hastalarda
BT ye tercih edilir; ancak sivi koleksiyonlarindaki gazi saptamada BT den daha az duyarhdir.

[lk iki hasta grubu icin MRG yoksa kontrastsiz BT alternatiftir. USG safra tas1, camur veya



biliyer obstriiksiyonu gostermediginde, kolanjit ve/veya biliyer obstriiksiyonu diigiindiiren
anormal karaciger fonksiyon testleri olmadiginda, baska bir etiyoloji saptanmamissa
koledokolitiyazis taramasi i¢in tanisal endoskopik retrograd kolanjiyopankreatografi (ERCP)
yerine manyetik rezonans kolanjiyopankreatografi (MRCP) veya endoskopik ultrason (EUS)
kullanilmalhidir [23].

2.2.5 Akut Pankreatit Siiflandirilmasi ve Skorlama Sistemleri

AP i¢in en sik kullanilan smiflandirma sistemi, Atlanta siniflandirmasi ve tanimlarinin
2012 revizyonudur. Bu siniflandirma iki asamay1 tanimlar (erken ve geg). Pankreatit derecesi
hafif, orta ve siddetli olarak smiflandirilir. Hafif formda (interstisyel 6demattz pankreatit)
organ yetmezligi, lokal veya sistemik komplikasyonlar yoktur ve genellikle ilk hafta iginde
dizelir. Gegici (48 saatten az) organ yetmezligi, lokal komplikasyonlar veya komorbid
hastaligin alevlenmesi varsa, orta siddetli olarak siniflandirilir. Kalic1 (48 saatten fazla siiren)

organ yetmezligi olan hastalarda hastaligin siddetli formu goriiliir [23].

Atlanta siniflamasi, organ yetmezligini belirlemede Modifiye Marshall skorlama
sisteminin kullanilmasin1 6nermektedir. Degistirilmis Marshall puanlama sistemi; solunum,
kardiyovaskdler ve renal sistem skorunu icerir. Her bir sistem icgin 2'den fazla skor organ

yetmezligini gosterir [23].

Tablo 2. Atlanta Siniflandirmasi-1992

*Hafif AP 1)Organ yetmezligi yok
2)Lokalize komplikasyon yok

*Siddetli AP 1)Lokalize komplikasyon varligi ve/veya
2)Organ yetmezligi varligi
-Gastrointestinal kanama(>500cc/24h)
-Sistolik kan basinct <90 mmhg

-Pao2 < %60

-Kreatinin >2mg/dl

Pa02=Parsiyel oksijen basinci



Tablo 3. Revize Atlanta Siniflandirmasi-2012

o Hafif AP

1) Organ yetmezligi yok
2) Lokal veya sistemik komplikasyon yok

e Orta Siddetli AP

1) Gegici organ yetmezligi (48 saatten kisa siireli)
2) Devam eden organ yetmezIligi olmadan lokal veya

sistemik komplikasyon varligi

o Siddetli AP

Bir veya birden ¢ok organda devam eden organ

yetmezligi varligi (48 saatten uzun siireli)

Tablo 4. Modifiye Marshall Skorlama Sistemi

0 1 2 3 4
Renal (kreatinin <14 1.4-1.8 1.9-3.6 3.6-4.9 >4.9
mg/dl-micromol/L) 134 134-169 170-310 311-439 >439
Respiratuar >400 301-400 201-300 101-200 <101
(PaO2/Fi02)
Kardiyovaskiiler >90 <90 <90 <90 <90
(sistolik kan basinci- (Siviya (stviya pH<7.3 pH<7.2
mmHg) yanitli) yanitsiz)

Ranson skoru, AP icin ilk spesifik cok faktorlii skorlama sistemidir. Onemli
prognostik faktorler olarak tanimlanan 11 parametreden olusan birincil olarak akut alkolik
pankreatitli hastalar i¢in tasarlanmistir. Basvuru sirasinda olgiilen bes parametre ve sonraki 48
saat i¢inde alti parametreyi icermektedir. Ranson ve ark. 1979'da orijinal skoru degistirerek
akut biliyer pankreatitli hastalar i¢in uyarlamistir. Artan skorla mortalite artmaktadir. 1-3
kriter arasindaki bir puan, hafif AP'yi temsil eder; 6lim orani, dort veya daha fazla kriterle
onemli Olgiide artar, alti veya daha fazla kritere sahip olanlarda mortalite ciddi oranda
artmaktadir. Ranson skorunun dezavantajlari, tamamlanmasi icin 48 saat gerektirmesi,

genellikle klinik uygulamada degerlendirilmeyen parametreleri kullanmasi ve potansiyel

olarak degerli bir erken terapotik degeri igermemesidir [24].
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Tablo 5. Ranson Kriterleri

Biliyer Pankreatit

Non-Biliyer Pankreatit

Basvuruda:

-yas> 70

-wbc> 18.000/mm3
-glukoz> 220 mg/dI
-Serum LDH> 400 IU/L
-Serum AST> 250 IU/L

Basvuruda:

-yag> 55

-wbc> 16.000/mm3
-glukoz> 200 mg/dl
-Serum LDH> 350 IU/L
-Serum AST> 250 IU/L

48. saatte:

-Hct diisiisii> %10

-BUN artisi> 2mg/dl
-Serum kalsiyumu< 8 mg/dl
-Baz agi1g1> 5 mEq/L

-S1v1 sekestrasyonu> 4L

48. saatte:

-Hct distisi> %10

-BUN artisi> 5 mg/dl
-Serum kalsiyum< 8 mg/dI
-Baz ag1g1> 4 mEqg/L

-Sivi sekestrasyonu> 6L

-Arteriyel PaO2< 60 mmHg

Wbc=Beyaz kan hicresi,

LDH=Laktat

dehidrogenaz,

AST=Aspartat Transaminaz,

ALT=Alanin Transaminaz, Hct=Hematokrit, PaO2=Parsiyel Oksijen Basinci, BUN=Kan Ure

Azotu

Siddetli AP'yi belirlemek icin Yatak Basi Akut Pankreatit Siddet indeksi (BISAP)
skoru kullanilabilir. BISAP skoru >3, %83' lik bir hassasiyetle ciddi bir AP seyrini tahmin

edebilir [25]. BISAP skoru, organ yetmezligi baglamadan dnce mortaliteyi tahmin etmek igin

basvurunun ilk 24 saatinde énemlidir. BISAP skorunun 3' ten fazla olmas1 %5-20 mortalite ile

iliskilidir [26].

Tablo 6. BISAP Skorlamasi

0 1
BUN <25 mg/dl >25 mg/dl
Mental durum - +
bozuklugu
SIRS - +
Yas <60 >60
Plevral eflizyon - +

BUN=Kan ure azotu SIRS=Sistemik inflamatuar yanit sendromu
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AP’li hastalarda siddetli seyre ilerleme sistemik inflamatuar yanitin gelismesine yol
acan kaskadin uygunsuz aktivasyonu ile iliskilidir. Bu da ¢oklu organ disfonksiyonu ve
oliimiin gelismesine yol acar. Sistemik inflamatuar yanit sendromu (SIRS) terimi spesifik
olmayan bir enflamatuvar hasara klinik yanitin varligini belirtmek igin gelistirilmistir. SIRS
belirlenen kriterlerden herhangi ikisinin karsilanmasiyla tanimlanir. Bunlar; viicut 1sisinin 38
santigrat derece {lizerinde veya 36 santigrat derecenin altinda olmasi, kalp hizinin 90
atim/dakikadan fazla olmasi, solunum hizinin 20/dakikadan fazla veya kismi karbondioksit
basmncinin 32 mmHg'den az olmasi, lokosit sayisinin 12000'den fazla veya 4000

/mikrolitreden az ya da %10’ un {izerinde olgunlasmamis formlarin bulunmasidir [27].

Tablo 7. SIRS Kriterleri

o Ates (<36 °C veya >38 °C)

e Nabi1z>90 /dk

e Solunum sayis1>20/dk veya PaCO2<32 mmHg

e WBC>12000/mm3 veya <4000/mm3 veya > %10 band

PaCO2=Parsiyel Karbondioksit Basinci, WBC=Beyaz Kan Hiicresi

APACHE Il (Akut Fizyolojik ve Kronik Saglik Degerlendirmesi) skoru yogun bakim
tinitesinde tedavi edilmesi gereken hastalar1 smiflandirmak i¢in kullanilan bir gdstergedir,
belirli bir hastaliga spesifik degildir. Yas, altta yatan hastaliklar ve bagvuru anindaki biling
durumu dahil olmak {izere toplam 12 parametre degerlendirilir. APACHE Il skoru sekiz
puanin altinda olan hastalarda mortalite %4'in altindadir. Ancak APACHE 1I skoru sekiz
puanin iizerinde ise mortalite oran1 %11-18 arasindadir. APACHE II skoru siddetli AP'yi
ongormede etkili bir 6lgektir; ancak bu sistem karmasik ve kullanimi elverissizdir [2].

SAP hastalarinin erken tedavisi morbidite ve mortaliteyi azaltmada énemlidir. 1990
yilinda Balthazar, orijinal degerlendirme sistemini pankreatik nekrozun varligi ve yayginlig
ile birlestirerek Bilgisayarl1 Tomografi Siddet Indeksi'ni (CTSI) gelistirmistir. CTSI birlesik
skorunun Balthazar skorundan daha iyi bir prognostik dogruluga sahip oldugu gosterilmistir,
ancak baz1 dezavantajlar1 saptanmustir. Indeks ile elde edilen puan, organ yetmezligi gelisimi,
ekstra pankreatik parankimal komplikasyonlar veya peripankreatik vaskiler komplikasyonlar
ile anlamli bir korelasyon gostermemistir. Balthazar skorlamasina gore 0-3 puan hafif, 4-6

puan orta siddetli, 7-10 puan siddetli pankreatiti gostermektedir [28].
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Tablo 8. Balthazar Skorlamasi

Grade Bulgular Skor
A Normal BT 0
B Pankreasta fokal veya diffliz bilytime 1
C Pankreas bezinde anormallikler ve 2

peripankreatik inflamasyon

Tek bir bolgede sivi koleksiyonu 3

E Pankreasta veya komsulugunda , 2 veya 4
daha fazla alanda siv1 koleksiyonu veya

gaz koleksiyonu

Nekroz

0

< %33
%33-50
> %50

S B~ N O

Notrofil Lenfosit Oram1 (NLR): AP'de inflamasyon, inflamatuar sitokinleri, proteolitik
enzimleri ve radyoaktif nukleik asitleri aktive eder. Notrofillerin azalma derecesi AP'nin
prognozunun iyilesmesi ile iligkilidir. Notrofil lenfosit orani1 (NLR), enflamatuvar ilerlemenin
derecesine hizli bir sekilde yanit vermek i¢in nétrofil ve lenfosit sayilarini kullanir ve AP'nin

ciddiyetini belirlemek i¢in kapsamli bir biyobelirtegtir [29].

Platelet Lenfosit Orami (PLR): Nétrofillerin ve trombositlerin aktivasyonu ve modilasyonu,
sistemik inflamasyon ortamlarinda konak savunmasinin olusturulmasinda temel bir rol oynar.
Asir1 enflamatuvar yanit, pankreasa biiylik hiicre gocline ve ardindan agresif savunma
molekiillerinin salinmasina neden olarak pankreasin harabiyeti ve organ yetmezligi ile
sonuclanir. PLR ve NLR de safra tas1 AP’sinde organ yetmezIligi i¢in bagimsiz prediktif
faktorlerdir. Alkolik AP'de NLR’nin PLR’den daha dnemli bir belirte¢ oldugu gosterilmistir.

Kronik karaciger hastaligi ile iliskili olarak bozulmus trombosit iiretimi ve azalmis hepatik
trombopoetin  sentezi nedeniyle trombositopeni  gelisebilmektedir. PLR, sistemik

inflamasyonun yani sira karaciger fonksiyonuna gore de degisebilmektedir [30].
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Sistemik Immiin Inflamasyon indeks (SII): SII, enflamatuvar ve immiin yanitlar arasindaki
dengeyi gosteren bir indekstir. AP patogenezinde rol oynayan notrofiller, lenfositler ve
trombositlerden olugsmaktadir. Trombosit sayis1 x NLR formiilii ile hesaplanmaktadir. SlI
indeksi ilk kez hepatoseliiler karsinomun prognozunu degerlendirmek igin kullanilmistir.
Norolojik hastaliklar, inflamatuar hastaliklar ve karsinomlarin degerlendirmesinde bir
gosterge olarak kullanilmaktadir. SII indeksi AP siddetini degerlendirmek igin de
kullanilmigtir. Duyarhiligi, 6zgilliigii ve oOngorii degerleri PLR ve NLR'den daha iyi
saptanmugtir [31].

Sistemik Inflamatuar Yamit Indeksi (SIRI): SIRI ¢esitli kanserlerde prognozu ve terapétik
yaniti degerlendirmek ic¢in kullanilan sistemik enflamasyonun birlesik bir belirtecidir.
Notrofil, monosit ve lenfosit degerlerini icermektedir. Notrofil x Monosit/Lenfosit formuli ile
hesaplanmaktadir. AP siddeti ile korelasyonun incelendigi bir ¢alismada SIRI’nin hafif AP'de
orta diizeyde bir korelasyon ve MSAP'da giiclii bir korelasyon gosterdigi saptanmistir [32].

2.2.6 Akut Pankreatit Komplikasyonlari

AP’nin lokal komplikasyonlar1 arasinda akut peripankreatik sivi toplanmasi,
pankreatik psodokist, akut nekrotik koleksiyon ve duvarli nekroz yer alir. Akut peripankreatik
stv1 koleksiyonlar1 ve akut nekrotik koleksiyonlar, pankreatitin baslangicindan dort haftadan
kisa bir siire sonra geligebilirken, pankreatik psddokist ve duvarli nekroz daha uzun sure sonra
ortaya ¢ikar [33].

e Akut Peripankreatik Sivi Toplanmasi: Sivi koleksiyonlar1 genellikle pankreatitin
erken evresinde gelisir. Iyi tanimlanmis bir duvara sahip degildir, genellikle
asemptomatik kalir ve drenaja gerek kalmadan kendiliginden diizelir.

e Pankreas Psodokisti: Pankreasin diginda minimal nekrozu olan veya hi¢ olmayan iyi
tanimlanmig bir inflamatuar duvari olan kapsiillii bir siv1 toplulugudur.

e Akut Nekrotik Koleksiyon ve Duvarh Nekroz: NP hem pankreas hem de
peripankreatik dokular1 tutan nekroz olarak kendini gosterir. Degisken miktarda sivi
ve nekroz iceren ancak duvart olmayan akut nekrotik bir koleksiyon (ANC) veya
olgun, kapsiillenmis bir pankreatik ve/veya iyi tanimlanmis bir inflamatuar duvar
gelistiren peripankreatik nekroz (WON) seklinde olabilir. Hem ANC hem de WON

baslangicta sterildir ancak enfekte olabilir.
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e Psodoanevrizma: AP’nin nadir fakat ciddi bir komplikasyonudur.

AP’nin Atlanta smiflandirmasina gore sistemik bir komplikasyonu, altta yatan bir
komorbiditenin (6rnegin, koroner arter hastaligi veya kronik akciger hastaligl) alevlenmesi
olarak tanimlanir. Organ yetmezligi sistemik bir komplikasyondan ayri1 bir tablodur. Kalici
SIRS'li hastalar bir veya daha fazla organ yetmezIligi riski altindadir. Organ yetmezIligi (akut
solunum yetmezligi, sok ve bobrek yetmezligi) MSAP’l1 hastalarda 48 saat icinde diizelen
veya SAP’l1 hastalarda 48 saatten uzun siire devam eden sekilde olabilir [33].

AKI (akut kidney injury) AP'nin iyi bilinen bir komplikasyonudur ve hastalarin
yaklasik %20'sinde gortilmektedir. AKI, serum kreatinindeki artis ve idrar ¢ikisindaki azalma
ile belirlenmektedir. SAP vakalarinin yaklasik %70'inde ABH (Akut Bobrek Hastaligi)’ nin
ortaya ¢iktigi gosterilmistir. SAP'li hastalarda AKI gelisimi 6lim riskini 6nemli 6lgiide
artirmaktadir [34].

AKI tanis1 ve evrelemesinde KDIGO kriterleri kullanilmaktadir. ABH, onceki 7 giin
icinde gelisen serum kreatinin diizeyinde baslangica gore >1,5 kat artis veya 48 saat icinde
serum kreatinin diizeyinde >0,3 mg/dl artis olarak tanimlanir. ABH tanis1 konulan hastalar
siddetine gore 3 evreye ayrilmaktadir; evre 1; serum Kreatinin diizeyinde >0,3 mg/dl artis
veya baslangica gore 1,5 ila 1,9 kat artig, evre 2; baslangica gore 2 ila 2,9 kat artis ve evre 3;
baslangica gore li¢ kattan fazla artis ya da serum kreatinin diizeyi >4.0 mg/dl veya renal

replasman tedavisinin baglatilmasi [35].

2.2.7 Akut Pankreatit Tedavisi

AP’li bir hastann ilk yonetimi, s1v1 resiisitasyonlu destekleyici bakim, agr1 kontrolii ve

beslenme desteginden olusur.
> Sivi Replasmani: AP tanisindan sonraki ilk 24-48 saat i¢inde tek etkili tedavi IV

hidrasyondur. Inflamatuar birikimlere baglh énemli {igiincii bosluk kayiplari, intravaskiilerden
ekstravaskiiler kompartmana sivi gecisi ile sonuclanan vaskiiler gegirgenlik artisi, bulant1 ve
kusma, yeterli miktarda sivi alinamamasi; hematokrit, kan {iire nitrojen ve Kkreatinin
diizeylerinde artisa yol acar. NP ve akut bobrek hasar1 gelisimine neden olur. Retrospektif
caligmalar, AP’nin ilk evrelerinde (ilk 12-24 saat iginde), sivi replasmaninin morbidite ve
mortalitede azalma ile iligkili oldugunu ortaya koymustur. 24 saatteki kalici

hemokonsantrasyon, NP gelisimi ile iliskilendirilmistir [36]. NP {iglinci bosluk sivi
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kayiplarinin artmasina ve pankreatik hipoperfiizyonun kotiilesmesine yol acan vaskiiler sizintt
sendromuyla sonuglanir [37].
Sivi yOnetimi icin orta derecede IV hidrasyon (1.5 mL/kg/saat ve hipovolemili

hastalarda 10 mL/kg bolus) kullanilir [38]. AP’de siv1 replasmani kristaloid, kolloid veya her

ikisinin kombinasyonu kullanilarak yapilabilir. ideal siv1 tipi ve rejimi konusunda net bir fikir
birligi yoktur. Siv1 resiisitasyonunun amaci, >0,5 mL/kg/saat idrar ¢ikisi1 ve <120/dk hedef
kalp hiz1 elde etmek ve hematokriti %35 ile %44 arasinda tutmaktir [39].

» Beslenme: AP lipoliz, protein katabolizmasi, insiilin direnci ve viicut kitle kaybi ile
hipermetabolik bir durumu indiikler. Bu bulgular SAP’da daha fazla belirgindir ve yetersiz
beslenme, enfeksiyon ile siddetlenir. Tolerasyon saglandiginda erken oral yeniden beslenme
baslanmalidir. Oral beslenme baslanamazsa sivi gida takviyeleri ya da bir, iki gilin i¢inde
enteral beslenme baslanmalidir. Oral veya enteral beslenme, daha diisiik proinflamatuar
yanitla iliskilidir ve parenteral beslenmeye gore gastrointestinal permeabilite bariyerini
gecerek bakteriyel translokasyon olasiligini, enfeksiyon riskleriyle birlikte azaltir [1].

> Antibiyotikler: AP’li hastalarin %20'ye kadarinda ekstrapankreatik bir enfeksiyon
gelisir (6rn: septisemi, pndmoni, idrar yolu enfeksiyonlar1) [40]. Ekstrapankreatik
enfeksiyonlar mortalitede artisa neden olmaktadir [41]. Bir enfeksiyondan siiphelenildiginde,
enfeksiyonun kaynagi belirlenirken antibiyotik baslanmalidir. Kiltirler negatifse ve herhangi
bir enfeksiyon kaynagi tanimlanamiyorsa, antibiyotikler kesilmelidir.

Tip (interstisyel veya nekrotizan) veya hastalik siddeti (hafif, orta siddetli veya siddetli)
degismeksizin AP’li hastalarda profilaktik antibiyotikler 6nerilmemektedir [38].

» Agn Yonetimi: AP'li hastalarin tamamina yakini acil analjezi gerektiren karmn agrisi
yasamakta ve bu, AP'nin erken tedavisinde ana yonetim onceliklerinden biridir. Opioidler
AP'li hastalarin agrilarinin giderilmesi i¢in en sik kullanilan analjeziklerdir. AP'de karin agris1
pankreatik parankimal inflamasyona sekonder oldugu igin, siklooksijenaz (COX) enzimini
hedef alan steroid olmayan anti-inflamatuar ilaglar da (NSAID'ler) siklikla kullanilir [18].

» Cerrahi Yaklasim: Akut safra tasi pankreatitinde rutin ERCP endikasyonu yoktur.
Akut safra tasi pankreatiti olup Kkolanjiti, koledok obstriiksiyonu olan hastalarda ERCP
endikasyonu vardir. Hafif akut safra tasi pankreatitinde basvuru sirasinda laparoskopik
kolesistektomi 6nerilir. Ik bagvuru sirasinda ERCP ve sfinkterotomi yapildiginda, tekrarlayan
pankreatit riski azalir. Peripankreatik sivi koleksiyonlar1 olan akut safra tasi pankreatitinde,

siv1 koleksiyonlar1 diizelene veya stabilize olana kadar, akut inflamasyon bulgular1 gerileyene
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kadar kolesistektomi ertelenmelidir. Steril NP’li hastalarin ¢ogu miidahale olmaksizin tedavi
edilebilir. Organ islev bozukluklar1 4 haftadan uzun siirdiigiinde miidahaleler diisiiniilmelidir.
Duvarla cevrili nekrotik koleksiyonlar veya psddokistler semptomlara ve/veya mekanik
obstriiksiyona neden olabilir ve enflamasyon sona erdiginde diizelmezse cerrahi tedavi

diistintilmelidir [23].

2.3 SUPAR

Urokinaz tipi plazminojen aktivator (UPA) sistemi, bir proteaz, bir reseptér (UPAR)
ve inhibitorlerden olusur. 1991'de UPAR’m ¢6zunebilir formu olan SuPAR tanimlanmistir
[42]. UPAR ve SUPAR, UPAR' 1 hiicre zarma baglayan glikozil fosfatidilinozitol (GPI) ¢apasi
disinda aynmi genel yapiya sahiptir. Her ikisinde de DI ve DII arasinda baglayici bolge ile

baglanan ti¢ homolog alan vardir [43].

UPAR esas olarak monositler, makrofajlar, notrofiller ve aktiflestirilmis T-lenfositler
gibi bagisiklik hiicrelerinin hiicre zarinda, endotel hiicreleri, fibroblastlar, vaskiiler diiz kas
hlicreleri, megakaryositler, keratinositler ve baz1 kanser hiicrelerinde eksprese edilir. UPAR"In
ekspresyonu normalde diistiktiir, ancak ekspresyon lokositlerin aktivasyonu ve farklilagmasi,
hiicre dis1 matriksin yeniden sekillenmesi, yara iyilesmesi, stres, yaralanma, enflamasyon
durumlarinda ve birgok kanserin tiimérle iliskili stromal hiicrelerinde artar. Interlokin-8 (IL-
8), TNF-a, graniilosit koloni uyarict faktor (G-CSF) UPAR'In yiizey ekspresyonunu artirip
SuPAR salimimmini indiiklemek tizere periferik kan mononiikleer hiicrelerini ve notrofillerini

uyarir [43].

SuPAR, hiicre yiizeyinden ayrildiktan sonra, tiim bireylerde kanda ve diger organik
stvilarda yapisal farkliliklarina bagli olarak farkli ozelliklere sahip ti¢ formda (I, I, HI)
bulunur. SUPAR, hiicre adezyonu, migrasyon, kemotaksis, proteoliz, immin aktivasyon, doku
yeniden sekillenmesi, invazyon ve sinyal transdiksiyonu dahil olmak iizere g¢esitli
immiinolojik fonksiyonlarda yer alir. Serum konsantrasyonlari, smirli sirkadiyen degisiklik

gosterse de giin boyunca stabildir ve agliktan etkilenmez [42].

SuPAR'n bagisiklik hiicrelerinden salinmasi, bir enflamatuvar uyaran Uzerine artar; bu
nedenle kan SuPAR seviyesinin, enflamasyon ve bagisiklik aktivasyonunu yansittig
diistiniilmektedir. SUPAR CRP, IL-6 ve TNF-a dahil olmak Uzere birka¢c enflamatuvar

biyobelirte¢ ile pozitif korelasyon gostermektedir. SuPAR diizeyi ¢esitli proinflamatuar
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kosullar tarafindan yiikselirken, saglikli bireylerde kanda saptansa da genelde diisiik
diizeydedir [43].

uPA
Plasmin

Chymotrypsin
MMP-12

&

suPAR fragments

GPI-anchor \

Cell membrane

Sekil 3. UPAR Yapisimin Sematik Gosterimi, Bolinme Mekanizmast ve SUPAR Olusumu [46]

SuPAR konsantrasyonu, bagisiklik sistemi aktivitesi ile pozitif iliskilidir ve artrit,
karaciger fibrozu, sitma ve bakteriyel enfeksiyon gibi hastalifin ciddiyetini ve kotiilesmesini
gOsteren bir biyobelirtectir. Konsantrasyonu, fizyolojik kosullar altinda nispeten stabildir.
Vicutta iltihaplanma veya diger hastaliklarin bulunmasi durumunda bagisiklik sistemi aktive
edilir ve bu da serumdaki SuPAR diizeyini biiyiik 6lgiide artirir. Bu nedenle, SUPAR seviyesi,

sepsisin teshisine ve prognozuna rehberlik etme potansiyeline sahiptir [44].
SUPAR spesifik olmay1p bir¢ok hastalikla iliskilidir [43];

» SUPAR seviyelerindeki artig, yiikksek KOAH (Kronik Obstriiktif Akciger Hastaligi)
riski ile iligkilendirilmistir. SUPAR'm KOAH'n siddeti ile onemli olgiide iligkili
oldugu saptanmistir [45].

» SuPAR’m serum dizeyinin hafif AP’ye gore SAP hastalarinda 6nemli Olgiide

yiikseldigi gosterilmistir [46].
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Ginliik sigara kullanimi olan kisilerde daha yiliksek serum SuPAR seviyeleri
saptanmistir. Sagliksiz bir diyet, hem erkeklerde hem de kadinlarda daha yiiksek
serum SuPAR seviyeleri ile iligkilendirilmistir [47].

SuPAR seviyeleri, sigara kullanimi, diabetes mellitus (DM) ve kronik bobrek hastalig
(KBH) gibi ateroskleroz igin en belirgin risk faktorleriyle iliskilidir. Proinflamatuar
sitokinlerle iligkili olarak aterosklerotik plak icinde SuPAR dizeyinin arttigi
gosterilmistir. Periferik arter hastalig1 olanlarda klinik olarak anlamli aterosklerotik
bolgelerin sayisi ile pozitif korelasyon gosteren ve vaskiiler olaylar1 6ngdren yiiksek

diizeyde plazma SuPAR seviyeleri gosterilmistir [48].

Tip-1 diyabetli hastalarda SuPAR diizeyinin kisa siireli diyabeti olan normo
alblmindrik hastalarda kontrol grubuna gore daha yuksek oldugu, albiminiri diizeyi
ile arttigi, diyabet sdresi ile arttigi, diyabet komplikasyonlar1 olan hastalarda daha
yiiksek oldugu, diyabetik komplikasyonlarin sayisi ile artmis oldugu gosterilmistir.
Tip-2 diyabet olan hastalarda SuPAR diizeylerinin de artmis oldugu gosterilmistir
[49].

Birincil FSGS (Fokal Segmental Glomeruloskleroz) tanili hastalarin  biiyiik
cogunlugunda yiiksek serum SUPAR diizeyi saptanmis olup; nakil yapilan hastalarda
hem nakil 6ncesi hem de nakil sonrasi ortalama SUPAR duzeyinin tekrarlayan FSGS
hastalarinda, tekrarlamayan FSGS hastalarina gére anlamli olarak yiiksek oldugu

gosterilmistir [50].

Sistemik lupusta azalmis SUPAR seviyeleri ve I0kopeni arasinda iliski oldugu

gosterilmistir [51].

Hepatit B, hepatit C ve alkolizm dahil olmak iizere kronik karaciger hastaligi olan
hastalarda, sirozu olmayan saglikli kontrol hastalarindan, kompanse sirozu olan
hastalara ve dekompanse sirozu olan hastalara kadar serum SuPAR dizeylerinde

kademeli bir artis oldugu gosterilmistir [52].

Malign tanis1 olan hastalarda ©6nemli 0Olglide daha ylksek SuPAR duzeyleri

saptanmustir [53].
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3.GEREC VE YONTEM

Bu arastirma Necmettin Erbakan Universitesi Meram Tip Fakiiltesi Ilag ve Tibbi
Cihaz Dis1 Arastirmalar Etik Kurul Bagkanligi’nin 15.10.2021 tarih ve 2021/3449 sayili karar1
ile onaylanmistir. Calismaya dahil edilen hastalardan ve kontrol grubundan aydinlatilmis
onam belgesi alinmistir. Bu ¢alisma Necmettin Erbakan Universitesi Bilimsel Arastirma
Projeleri (BAP) Koordinasyon birimince desteklenmistir. Calisma prospektif, kesitsel ve

analitik niteliktedir.

Numuneler BT-LAB marka EH4026 kodlu ELISA Kkiti ile ¢alisilmustir.

3.1 Cahsma Dizaym ve Orneklemin Belirlenmesi

Calismamiz 30.10.2021 ve 30.06.2022 tarihleri arasinda hastanemize basvuran 130
akut pankreatitli ve 50 saglikli goniilli ile yapilmistir. Hastalarin kan ornekleri biyokimya
tiptine almip 10 dakika 2000 devirde santrifiij edilmistir. Elde edilen serum &rnekleri
-80°C'de analiz edilene kadar korunmustur. Olgiilebilir aralik 5 ng/L-1900 ng/L ve sensitivite
3,82 ng/ L dir.

Arastirma Grubu Dahil Edilme Kriterleri:
1. Akut pankreatit hastalar1

2. 18-80 yas araliginda olmasi

Kontrol Grubu Dahil Edilme Kriterleri:

1. 18-80 yas araliginda olmasi

2. Bilinen akut pankreatit hastalig1 olmamasi

3.2 Verilerin Analizi

Istatistiksel analizler, SPSS versiyon 26 ve MedCalc versiyon 15.8 yazilimlari
kullanilarak yapilmistir. Degiskenlerin normal dagilima uygunlugu gorsel (histogram ve
olasilik grafikleri) ve analitik yontemlerle (Kolmogorov-Smirnov/Shapiro-Wilk testleri)
incelenmistir.

Tanimlayici analizler normal dagilim gosteren degiskenler i¢in ortalama ve standart

sapmalar kullanilarak verilmistir; gruplar arasi karsilastirmalar Student t testi ile yapilmistir.
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Tanimlayici analizler normal dagilmayan degiskenler icin ortanca ve g¢eyrekler arasi aralik
kullanilarak verilmistir.

Normal dagilim gostermeyen degiskenler ve ordinal degiskenler iceren gruplar arasi
karsilagtirmalar Kruskal-Wallis testi kullanilarak yapilmistir.

Ikili karsilastirmalar Mann-Whitney U testi kullamlarak yapilmis ve Bonferroni
diizeltmesi kullanilarak degerlendirilmistir. En az biri normal dagilmayan ya da ordinal olan
degiskenler arasi iligkiler i¢in korelasyon katsayilari ve istatistiksel anlamliliklar Spearman
testi ile hesaplanmistir.

Normal dagilimli degiskenlerde ise korelasyon katsayilar1 ve istatistiksel anlamliliklar
Pearson testiyle hesaplanmistir. Korelasyonlar ayrica her calisma grubu i¢in ayri ayri
hesaplanmistir.

Capraz tablolarla degerlendirilen durumlar i¢in gruplar arasinda sikliklar bakimindan
fark bulunup bulunmadigi yerine goére Ki-kare ya da Fisher testleri kullanilarak
karsilastirilmasgtir.

Serum SuPAR degerlerinin AKI ve pankreatit gelisimini dngdérmede tanisal karar
verdirici O0zellikleri, Receiver Operating Characteristics (ROC) egrisi analizi ile incelenmistir.
Anlamli sinir degerlerinin varlifinda bu siirlarin sensitivite, spesifisite, pozitif prediktif ve
negatif prediktif degerleri hesaplanmistir. Egri altinda kalan alanin  (AUC)
degerlendirilmesinde tip-1 hata diizeyinin %5’in altinda olan durumlar testin tanisal degerinin
istatistiksel olarak anlamli oldugu seklinde yorumlanmistr.

Calismada tim testlerde istatistiksel anlamlilik igin tip-1 hata dizeyi %5 olarak
kullanilmigs ve P-degerinin 0,05’in altinda oldugu durumlar istatistiksel olarak anlamli

sonuclar seklinde degerlendirilmistir.

3.3 Cikar Catismasi

Yazarlar arasinda herhangi bir ¢ikar ¢atigsmasi bulunmamaktadir.
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4 BULGULAR

Necmettin Erbakan Universitesi Meram Tip Fakiiltesi Hastanesi’nde yapilan bu
caligmaya 130 akut pankreatit hastas1 ve 50 saglikli birey dahil edildi. Hastalarm %53,1’i
(n=69) kadin, %46,9’u (n=61) erkekti. Kontrol grubunun %54’ (n=27) kadn, %46’s1 (n=23)
erkekti. Akut pankreatit hastalarinin yas ortalamast 55,53 + 18,01 yil, kontrol grubunun yas
ortalamasi ise 51,20 + 6,6 yil olarak tespit edildi (Tablo 9). AP hastalarinda sagkalim

incelendiginde %]1,5 (n=2) 6liim orani tespit edildi.

Tablo 9. Hasta ve Kontrol Gruplarinda Demografik Ozelliklerin Dagilimi

Tiim Katilmcilar Hasta Grubu Kontrol Grubu
(n=180) (n=130) (n=50)
n (%) n (%) n (%)
Cinsiyet
Kadin 96 (53,3) 69 (53,1) 27 (54)
Erkek 84 (46,7) 61 (46,9) 23 (46)
Ortalama * SS Ortalama * SS

Yas(yil) 55,53 + 18,01 51,20 + 6,6

Calismaya alinan AP hastalarinda eslik eden hastaliklarin dagilimi1 Tablo 10°da verildi.
Hastalarin %20’sinde (n=26) diabetes mellitus (DM), %39,2’sinde (n=51) hipertansiyon
(HT), %16,9’unda (n=22) koroner arter hastaligi (KAH), %11,5’inde (n=15) kronik bobrek
hastaligi (KBH) bulunmaktaydi. Hemodiyalize giren hasta oran1 %0,8 (n=1) seklindeydi.
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Tablo 10. AP Hastalarinda Eslik Eden Ek Hastaliklarin Dagilimi

Hasta Grubu(n=130)
n %
Diabetes Mellitus (DM)
Var 26 20
Yok 104 80
Hipertansiyon (HT)
Var 51 39,2
Yok 79 60,8
Koroner Arter Hastahig1 (KAH)
Var 22 16,9
Yok 108 83,1
Kronik Bobrek Hastahg (KBH)
Var 15 11,5
Yok 115 88,5
Hemodiyaliz (HD)
Var 1 0,8
Yok 129 99,2

AP hastalarinda etiyolojik sebepler incelendiginde %76,9 (n=100) ile safra tas1 ilk

sirada yer almaktaydi.

Tablo 11. AP Hastalarinda Etiyolojik Ozelliklerin Dagilimi

Hasta Grubu (n=130)
Etiyoloji n %
Safra Tas1 100 76,9
Hiperlipidemi 7 54
Ilac Miskili 2 15
Diger (metabolik, idiyopatik) 21 16,2

AP hastalarinin %20’sinde (n=26) AKI gelistigi saptandi. AKI saptanan hastalarin
%84,6’s1 (n=22) evre 1 olarak bulundu.
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Tablo 12. AP Hastalarinda AKI Gelisimi

Hasta Grubu (n=130)
AKI n %
Var 26 20
Yok 104 80
AKI Evre 1l 22 84,6
Evre 2 3 11,6
Evre 3 1 3,8

Hasta ve kontrol grubu arasinda SUPAR ve hematolojik parametreler Tablo 13’te
karsilastirildi. Hastalarda 6lctilen hematolojik parametrelerden I6kosit, nétrofil, RDW
degerleri kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek (p<0,001); lenfosit,
hematokrit (Hct), platelet (PLT) degerleri istatistiksel olarak anlamli diizeyde diisiik tespit
edildi (p degerleri sirasiyla; p<0,001, p=0,011, p=0,038).

Evreden bagimsiz olarak SuPAR diizeyi AP hasta grubunda kontrol grubuna gore daha
yiiksek tespit edildi.

Hasta grubunda NLR, PLR, SII Indeks, SIRI degerleri kontrol grubuna gére istatistiksel
olarak anlamli diizeyde yiiksek tespit edildi (p<0,001).

Tablo 13. Hasta ve Kontrol Gruplar1 Arasinda SUPAR ve Hematolojik Parametrelerin

Karsilastirilmast
Hasta Grubu Kontrol Grubu p
(n=130) (n=50)
Lokosit (103/pL) 11,18 (8,29-14,39) 6,72 (8-5,80-7,90) P<0,001
Notrofil (10%/uL) 9,08 (6,12-12,63) 3,71 (2,90-4,60) P<0,001
Lenfosit (10%/pL) 1,11 (0,74-1,67) 2,17 (1,96-2,50) P<0,001
Hematokrit (%) 41,8 (37,8-45,00) 43,40 (41,00-46,00) P=0,011
Platelet (10%/uL) 250,50 (205,00-308,00) | 284,00 (246,00-320,00) | P=0,038
RDW (%cv) 13,70 (13,10-14,60) 12,90 (12,40-13,20) P<0,001
Monosit (10%/jL) 0,55 (0,41-0,73) 0,51 (0,38-0,60) P=0,21
SUPAR (ng/ml) 1,58 (1,22-2,04) 1,44 (1,16-1,76) P=0,07
NLR 7,90 (4,47-15,39) 1,59 (1,31-2,05) P<0,001
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PLR 231,08 (148,13-332,89) | 124,12 (107,93-153,40) | P<0,001

SI1 indeks 2001,07(1037,55- 429,83 (309,41-606,08) | P<0,001
3963,42)

SIRI 4,39 (2,16-7,39) 0,87 (0,59-1,11) P<0,001

(Mann Whitney U Testi Kullanilmistir.)

Hasta ve kontrol gruplar1 arasinda biyokimyasal Ol¢timler Tablo 14’te karsilagtirildi.
Hasta grubunda CRP, AST, ALT, LDH, amilaz, lipaz, glukoz degerleri kontrol grubuna gore
istatistiksel olarak anlaml diizeyde yiiksek tespit edildi (p<0,001). Hasta grubunda kalsiyum,
albiimin degerleri kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde diisiikk bulundu

(p<0,001).

Tablo 14. Hasta ve Kontrol Gruplar1 Arasinda Biyokimyasal Olciimlerin Karsilastiriimasi

Hasta Grubu Kontrol Grubu p
(n=130) (n=50)
CRP (mg/L) 10,06 (4.26-44,3) 1,55 (0,79-3,00) P<0,001
Amilaz (U/L) 1236,50 (519,00~ 68,50 (53,00-88,00) P<0,001
2191,00)
Lipaz (U/L) 1942,50 (876,00- 33,50 (26,00-45,00) P<0,001
3000,00)
AST (U/L) 98,80 (25,40-251,00) 18,50 (15,00-21,00) P<0,001
ALT (U/L) 116,00 (25,60-275,00) 17,50 (13,00-26,00) P<0,001
LDH (U/L) 305,50 (221,00-419,00) 189,00 (174,00-218,00) P<0,001
Ure (mg/dl) 28,75 (22,00-38,40) 28,50 (25,00-35,00) P=0,57
Kreatinin (mg/dl) 0,79 (0,68-1,01) 0,78 (0,61-0,90) p=0,34
Kalsiyum (mg/dl) 8,95 (8,62-9,48) 9,36 (9,10-9,67) P<0,001
AlbUmin (g/L) 42,60 (39,90-45,00) 46,00 (44,00-48,00) P<0,001
Glukoz (mg/dl) 121,50 (107,00-155,20) 96,00 (90,60-103,00) P<0,001

(Mann Whitney U Testi Kullanilmistir.)

AP siddeti Atlanta smiflamasina gore degerlendirildiginde hastalarin %51,6’sinda
(n=67) hafif siddette AP, %44,6’sinda (n=58) orta siddetli AP, %3,8’inde (n=5) SAP
saptandi. Hafif AP grubunun %61,2’si (n=41) kadin, %38,8’1 (n=26) erkekti. Yas ortalamas1
52,33 + 16,12 yil olarak tespit edildi. Orta siddetli AP grubunun %44,8’1 (n=26) kadin,
%355,2°s1 (n=32) erkekti. Yas ortalamas1 58,78 + 20,02 olarak tespit edildi. Siddetli AP
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grubunun %401 (n=2) kadin, %60’1 (n=3) erkekti. Yas ortalamas1 60,80 + 10,33 olarak tespit

edildi.

Tablo 15. AP Siddetinin Atlanta Siniflamasi ile Degerlendirilmesi

Hasta Grubu (n=130)

Atlanta Siniflamasi

%

Hafif AP
Orta Siddetli AP
Siddetli AP

67
58

51,6
44,6
3,8

Hafif, orta ve siddetli AP arasindaki ol¢timler Tablo 16°da karsilastirildi. Yatis siiresi,

I6kosit, notrofil, monosit, CRP, kreatin, kalsiyum, SuPAR degerlerinde istatistiksel olarak
anlamli fark saptandi (p degerleri sirasiyla; p<0,001, p=0,006, p=0,021, p=0,016, p=0,015,
p=0,014, p=0,026, p=0,028).

Yatis siiresi, l0kosit, notrofil, monosit, CRP, kreatin ve SuPAR diizeyleri hafif AP’den

siddetli AP’ye kadar artig egiliminde tespit edildi. Kalsiyum diizeyi ise hafif AP grubunda en

yiksek tespit edildi.
NLR, PLR, SII Indeks ve SIRI degerlerinde AP gruplari arasinda istatistiksel olarak
anlamli fark saptanmadi. NLR, SII indeks ve SIRI degerleri siddetli AP’de en yiiksek, PLR

degeri orta siddetli AP grubunda en yiiksek tespit edildi.

Tablo 16. Hafif, Orta ve Siddetli AP Gruplar1 Arasindaki Olg¢iimlerin Karsilastiriimasi

Hafif AP Orta Siddetli AP Siddetli AP p
Yas 52,33+ 16,12 58,78 % 20,02 60,80 + 10,33 P=0,11
Yatis Stresi 6,0 (4,00-8,00) 7,50 (5,75-9,00) 14,00 (10,50- 27,50) | P<0,001
(gtn)
Lokosit(10%uL) | 10,10 (7,91-13,60) 12,95 (9,07-14,40) | 15,69 (12,35-18,30) P=0,006
Notrofil(10%uL) | 8,10 (5,89-11,60) 10,08 (6,81-12,83) | 14,02 (9,88-15,79) P=0,021
Lenfosit(103uL) | 1,11 (0,75-1,61) 1,12 (0,72-1,72) 1,27 (0,69-2,28) P=0,85
Hematokrit(%) | 43,50 (39,80-51,00) 41,15 (37,00-45,72) | 43,50 (39,80-51,00) P=0,42
Platelet(10%uL) | 251,00 (208,00-295,00) | 245,50 (188,25- 259,00 (245,50-401,50) | P=0,37

327,00)
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Monosit(10%/uL) | 0,50 (,037-0,68) 0,56 (0,44-0,73) 0,93 (0,68-1,02) P=0,016
RDW/(%cv) 13,70 (13,10-14,50) 13,80 (13,00-14,72) | 13,90 (13,35-14,40) P=0,89
CRP(mg/L) 9,13 (3,17-23,10) 16,75 (4,94-60,87) 59,24 (9,75-138,86) P=0,015
Ure(mg/dl) 28,00 (22,20-36,10) 30,70 (21,75-40,02) | 39,40 (27,90-140,80) P=0,13
Kreatinin(mg/dl) | 0,73 (0,65-0,87) 0,80 (0,70-1,05) 1,01 (0,85-1,51) P=0,014
Kalsiyum(mg/dl) | 9,10 (8,80-9,53) 8,73 (8,48-9,38) 8,80 (7,94-9,49) P=0,026
Albumin(g/L) 43,50 (40,40-45,70) 42,10 (39,07-43,50) | 41,20 (38,20-46,50) P=0,06
Glukoz(mg/dl) 116,00 (107,00-142,00) | 132,40 (101,27- 153,50 (105,70-273,75) | P=0,33
168,57)
AST(U/L) 128,00 (34,00-301,30) | 85,30 (20,07-216,80) | 41,70 (15,75-272,55) P=0,14
ALT(U/L) 143,50 (29,80-314,00) | 73,10 (18,85-242,25) | 38,00 (10,00-440,50) P=0,17
LDH(U/L) 311,00 (222,00-431,00) | 301,50 (219,75- | 289,00 (181,00-755,00) | P=0,76
414,75)
Amilaz(U/L) 1380,00 (553,00- 1002,50 (380,50- 1402,00 (793,50- P=0,33
2197,00) 2157-25) 3095,50)
Lipaz(U/L) 2098,00 (1140,00- 1792,50 (780,50- 2700,00 (964,00- P=0,35
3186,00) 3000,00) 3479,50)
SUPAR(ng/ml) | 1,38 (1,16-1,86) 1,73 (1,31-2,24) 2,34 (1,27-3,13) P=0,028
NLR 6,73 (4,18-15,51) 9,50 (4,65-14,55) 11,87 (6,46-16,01) P=0,58
PLR 205,60 (148,58-328,00) | 247,79 (139,12- 224,60 (168,72-363,28) | P=0,95
348,05)
SIT INDEKS 1527,13 (891,40- 2222,07 (1047,24- 3151,82 (2285,68- P=0,29
3824,61) 4090,52) 4306,51)
SIRI 3,58 (2,12-7,39) 5,21 (2,16-7,13) 7,84 (5,34-15,39) P=0,08

(Kruskal Wallis Testi)

» Orta ve siddetli pankreatit gruplari arasinda Olcimler Tablo 17°de karsilastirildi.
Hematolojik parametrelerden monosit degeri ve yatis siiresi siddetli AP grubunda
istatistiksel olarak anlamli yiiksek tespit edildi (p degerleri sirasi ile; p=0,018,
p=0,005).

Biyokimyasal parametreler arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi.

SUPAR diizeyinde orta ve siddetli pankreatit arasinda istatistiksel olarak anlamli fark

saptanmadi ancak siddetli pankreatit grubunda daha yiiksek bulundu (p=0,36).

NLR, PLR, SII Indeks, SIRI degerlerinde istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p
degerleri sirastyla; p=0,62, p=0,85, p=0,37, p=0,09). NLR, SII indeks, SIRI degerleri siddetli
pankreatitte daha yiiksek bulundu. PLR degeri orta siddetli pankreatitte daha yiiksek saptandi.
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Tablo 17. Orta Siddetli AP ve Siddetli AP Olgiimlerinin Karsilastirilmasi

Orta Siddetli AP Siddetli AP p
Yatis Siiresi (gUn) 7,50 (5,75-9,00) 14,00 (10,50- 27,50) P=0,005
Monosit (10%/uL) 0,56 (0,44-0,73) 0,93 (0,68-1,02) P=0,015
SUPAR(ng/ml) 1,73 (1,31-2,24) 2,34 (1,27-3,13) P=0,36
NLR 9,50 (4,65-14,55) 11,87 (6,46-16,01) P=0,62
PLR 24779 (139,12-348,05) | 224,60 (168,72-363,28) | P=0,85
SII INDEKS 2222,07 (1047,24- | 3151,82 (2285,68- | P=0,37

4090,52) 4306,51)
SIRI 5,21 (2,16-7,13) 7,84 (5,34-15,39) P=0,09

(Mann Whitney U Testi Kullanilmigtir.)

» Hafif ve siddetli pankreatit gruplar1 arasinda dlgtimler Tablo 18’de karsilastirildi. Yatis
siiresi, 10kosit, notrofil, monosit, CRP ve kreatin degerleri siddetli AP grubunda
istatistiksel olarak anlamli yiiksek tespit edildi (p degerleri sirasiyla; p<0,001,
p=0,014, p=0,018, p=0,009, p=0,047, p=0,012).

Siddetli pankreatit grubunda hafif pankreatit grubuna gore SIRI degeri istatistiksel olarak
anlamli yiiksek bulundu (p=0,029). SUPAR, NLR, PLR, SII Indeks degerleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi ancak siddetli pankreatitte daha yiiksek bulundu (p
degerleri sirasiyla; p=0,12, p=0,38, p=0,68, p=0,12).

Tablo 18. Hafif AP ve Siddetli AP Olgiimlerinin Karsilastirilmasi

Hafif AP Siddetli AP p
Yatis Siiresi(gln) 6,0 (4,00-8,00) 14,00 (10,50- 27,50) P<0,001
Lokosit(10%/uL) 10,10 (7,91-13,60) 15,69 (12,35-18,30) P=0,014
Notrofil(10%/uL) 8,10 (5,89-11,60) 14,02 (9,88-15,79) P=0,018
Monosit(10%/uL) 0,50 (,037-0,68) 0,93 (0,68-1,02) P=0,009
CRP(mg/L) 9,13 (3,17-23,10) 59,24 (9,75-138,86) P=0,047
Kreatin(mg/dl) 0,73 (0,65-0,87) 1,01 (0,85-1,51) P=0,012
SUPAR(ng/ml) 1,38 (1,16-1,86) 2,34 (1,27-3,13) P=0,12
NLR 6,73 (4,18-15,51) 11,87 (6,46-16,01) P=0,38
PLR 205,60 (148,58-328,00) | 224,60 (168,72-363,28) | P=0,68
SIT INDEKS 1527,13 (891,40- | 3151,82 (2285,68- | P=0,12

3824,61) 4306,51)
SIRI 3,58 (2,12-7,39) 7,84 (5,34-15,39) P=0,029

(Mann Whitney U Testi Kullanilmistir.)
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» Hafif ve orta siddetli pankreatit gruplar1 arasinda ol¢timler Tablo 19°da karsilastirild.
Yatig siiresi, lokosit, CRP ve SuPAR degerlerinde orta siddetli AP grubunda
istatistiksel olarak anlamli yiikseklik tespit edildi (p degerleri sirasiyla; p=0,006,
p=0,021, p=0,015, p=0,017). Kalsiyum ve albiimin degerleri orta siddetli AP’de
istatistiksel olarak anlaml diisiik tespit edildi (p degerleri sirasiyla; p=0,008, p=0,018).

NLR, PLR, SII Indeks, SIRI degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi
ancak orta siddetli pankreatitte daha yiiksek bulundu (p degerleri sirasiyla; p=0,45, p=0,94,
p=0,36, p=0,29).

Tablo 19. Hafif AP ve Orta Siddetli AP Olgiimlerinin Karsilastirilmasi

Hafif AP Orta Siddetli AP p
Yatis Siiresi (gun) 6,0 (4,00-8,00) 7,50 (5,75-9,00) P=0,006
Lokosit(10%/uL) 10,10 (7,91-13,60) 12,95 (9,07-14,40) P=0,021
CRP(mg/L) 9,13 (3,17-23,10) 16,75 (4,94-60,87) P=0,015
Kalsiyum (mg/dl) 9,10 (8,80-9,53) 8,73 (8,48-9,38) P=0,008
Albumin(g/L) 43,50 (40,40-45,70) 42,10 (39,07-43,50) P=0,018
SUPAR (ng(ml) 1,38 (1,16-1,86) 1,73 (1,31-2,24) P=0,017
NLR 6,73 (4,18-15,51) 9,50 (4,65-14,55) P=0,45
PLR 205,60 (148,58-328,00) | 247,79 (139,12-348,05) | P=0,94
SIl INDEKS 1527,13 (891,40- | 2222,07 (1047,24- | P=0,36
3824,61) 4090,52)
SIRI 3,58 (2,12-7,39) 5,21 (2,16-7,13) P=0,29

(Mann Whitney U Testi Kullanilmistir.)

SUPAR ile Ranson Skoru, Bisap Skoru, Atlanta Siniflamasi, CRP ve AKI arasindaki iliski
Tablo 20°de incelendi. SuPAR ile Ranson skoru arasinda pozitif yonde anlamli korelasyon
tespit edildi (r=0,183, p=0,037). SuPAR ile Bisap skoru arasinda pozitif yonde anlamli
korelasyon tespit edildi (r=0,193, p=0,028). SUPAR ile Atlanta siniflamasi arasinda pozitif
yonde anlamli korelasyon tespit edildi (r=0,263, p=0,002). SuPAR ile CRP arasinda da pozitif
yonde anlamli korelasyon tespit edildi (r=0,185, p=0,013).

» SuPAR ile AKI arasinda pozitif yonde istatistiksel olarak anlamli korelasyon saptandi

(r=0,288, p=0,001). SUPAR ve AKI arasinda korelasyon saptanmasi nedeniyle ROC
analizi ile degerlendirildi. AUC=0,670, p=0,008 olarak saptandi. SUPAR degeri 1,43
ng/ml iken duyarlilik %76, spesifite %44,8 olarak bulundu (Sekil 5).
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Tablo 20. SuPAR ile Ranson Skoru, Bisap Skoru, Atlanta Siniflamasi, CRP ve AKI
Arasindaki Tliski

SUPAR
r p
Ranson Skoru 0,183 0,037
Bisap Skoru 0,193 0,028
Atlanta Smiflamasi 0,263 0,002
CRP 0,185 0,013
AKI 0,288 0,001

(Pearson Korelasyon Testi Kullanilmigtir)

AP hastalarinda yatis siiresi ile SUPAR, NLR, PLR, SII indeks, SIRI, CRP arasindaki
iliski Tablo 21’de incelendi. SuPAR ile yatis siiresi arasinda pozitif yonde anlamli korelasyon
tespit edildi (r=0,183 p=0,037). NLR ile yatis siiresi arasinda pozitif yonde anlamli
korelasyon tespit edildi (r=0,198, p=0,024). SII indeks ile yatis siiresi arasinda pozitif yénde
anlamli korelasyon tespit edildi (r=0,208, p=0,017).

Tablo 21. Yatis Suresi ile SUPAR, NLR, PLR, CRP, SII Indeks, SIRI Arasmdaki Iliski

Yatis Siiresi
r p
SUPAR 0,183 0,037
NLR 0,198 0,024
SII INDEKS 0,208 0,017
SIRI 0,056 0,526
PLR 0,138 0,118
CRP -0,007 0,934

(Pearson Korelasyon Testi Kullaniimistir)
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SII indeks ve SIRI'nin SAP ve AKI'y1 dngdrmedeki yerinin degerlendirilmesi igin
ROC analizleri yapildi.

» SAP"'1 ongormek i¢in ROC egrilerinin altinda kalan alanlar (AUC) hesaplandi; SII
Indeks icin AUC=0,760, p=0,048 olarak sonuglandi. SII Indeks degeri 2890,51 iken
duyarlilik %80, spesifite %74,9 olarak sonuglandi.

SIRI i¢in AUC=0,830, p=0,012 olarak sonuglandi. SIRI 6,62 degerinde duyarlilik %80,

spesifite %80 olarak sonuglandi (Sekil 7).

> AKI'y1 6ngdérmek i¢in ROC egrilerinin altinda kalan alanlar hesaplandi; SII Indeks
icin AUC=0,815, p<0,001 olarak sonuclandi. SII Indeks 1426,63 degerinde duyarlilik
%92, spesifite %62,6 bulundu.

SIRI i¢in AUC=0,753, p<0,001 olarak sonuglandi. SIRI 3,13 degerinde duyarlilik %88,

spesifite %61 olarak sonugland1 (Sekil 8).

» SuPAR’m SAP’1 6ngormedeki yerini belirlemek i¢in ROC egrisinin altinda kalan alan
hesapland1; AUC=0,687, p=0,15 olarak sonuclandi. Inflamatuar biyobelirte¢ olarak
SuPAR diizeyinde hastalik siddeti ile artis tespit edildi ancak istatistiksel olarak

anlaml1 sonug elde edilemedi.
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5.TARTISMA

Akut pankreatit; pankreasin akut inflamatuar bir hastaligidir ve hastaneye yatiglari en
stk goriilen gastrointestinal hastaliklardan bir tanesidir. AP'in kiiresel insidansi artis
egilimindedir. AP insidansindaki artisla birlikte hastaneye yatig orani ve tibbi maliyetler artis
gostermektedir. AP'li hastalarin biiyiik kisminda hastaligin hafif bir formu olan interstisyel
pankreatit vardir ve mortalitenin %1-5 oldugu bildirilmektedir. Hastalarin yaklagik %15-
20'sinde MSAP veya SAP gorulmektedir.

AP'nin ciddiyetini belirlemek igin ¢esitli skorlama sistemleri gelistirilmistir (APACHE
I, Bisap, Ranson skoru). Ancak, bircok parametrenin pratik kullaniminda zorluklar ve

smirlamalar vardir [4].

SUPAR enflamasyon ve immiin aktivasyonun bir biyobelirteci olarak tanimlanmuistir.
SuPAR konsantrasyonlarindaki artis, ¢esitli hasta gruplarinda hastalik siddeti, yeniden yatis
ve Oliim orani ile iligkilendirilmistir. UPAR bagisiklik hiicreleri (aktive edilmis T hiicreleri,
notrofiller ve makrofajlar), diz kas ve endotel hiucrelerinde eksprese edilen zara bagl bir
reseptordir. Bu reseptér, anjiyogenez, adezyon, hiicre migrasyonu, proliferasyon,
inflamasyon ve proteoliz ile ilgilidir. Proinflamatuar sitokinler (IL-6, TNF) ve blyime
faktorleri (epidermal buyume faktord, fibroblast biyime faktéri) UPAR'In ekspresyonunu
dizenler. Enflamatuvar uyari sonucunda UPAR’in plazma zarindan dokilmesi, SuPAR

olusumunu saglamaktadir [54].

Biz bu ¢alismamizda SuPAR’in AP’nin siddetini belirlemedeki yerini, diger skorlama

sistemleri ile olan iligkisini arastirdik.

Ulkemizde 2009-2010 yillar1 arasinda yapilan retrospektif bir ¢alismada AP nedenleri
arasinda %66 oraninda safra tasi, %31 oraninda idiyopatik sebepler saptanmistir [55].
Ocak 2008-Ekim 2011 arasinda Sidney’de yapilan retrospektif bir ¢alismada etiyolojide %40
oraninda safra tasi, %25,6 idiyopatik sebepler, % 22 alkol saptanmistir [56]. Caligmamizda
etiyolojik sebepler incelendiginde en sik sebep olarak %76,9 safra tas1 saptanmustir. Ikinci
sirada %16,2 diger nedenler (idiyopatik, metabolik) saptanmistir. Etiyoloji olarak bulgular

yapilan diger ¢alismalar ile uyumlu bulunmustur.
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Diinya geneline bakildiginda erkek ve kadinlarda esit oranda AP gelistigi
gorulmektedir [57]. 2008-2011 yillar1 arasinda 932 hasta ile yapilan retrospektif bir ¢alismada
AP hastalarmin ortanca yas1 50, kadin erkek orani esit olarak saptanmistir. AP hastalarmin
%11’inde (n=85) SAP saptanmis, mortalite oran1 %1 (n=9) olarak tespit edilmistir [56].
Bizim ¢alismamizda AP hasta grubunun %53,1°i kadin, %46,9’u erkek olarak bulundu. Yas
ortalamasi 55,53 * 18,01 olarak sonuglandi. AP hastalarinda sagkalim incelendiginde %1,5

(n=2) 6liim orani tespit edildi.

2015 yilinda Kiiglikceran ve arkadaslar1 tarafindan 59 AP’li ve 36 saglikli kontrol
grubu ile yapilan ¢calismada hasta grubunda SuPAR, l6kosit, nétrofil , RDW degerleri kontrol
grubuna gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek bulunmustur (p<0,001). Hemoglobin
ve platelet (PLT) degerleri arasinda anlamli fark tespit edilmemistir. Biyokimyasal
parametrelerden AST, ALT, amilaz, lipaz hasta grubunda anlamli yiksek, albimin diizeyi

anlaml diisiik saptanirken kreatin degerleri arasinda anlamli fark tespit edilmemistir [58].

Bizim galismamizda AP grubunda I6kosit, nétrofil, RDW degerleri kontrol grubuna
gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek (p<0,001); lenfosit, Hct, PLT degerleri
istatistiksel olarak anlamli diizeyde diisiik tespit edildi (p degerleri sirasiyla; p<0,001,
p=0,011, p=0,038). Hasta grubunda CRP, AST, ALT, LDH, amilaz, lipaz, glukoz degerleri
kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek tespit edildi (p<0,001).
Hasta grubunda kalsiyum, albiimin degerleri kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli

diizeyde diistik bulundu (p<0,001).

Fizyolojik stres, kortizol ve katekolaminler 16kosit, notrofil sayisini artirir ve lenfosit
sayisini azaltir. Sepsis ayrica lenfosit apoptozunu uyarir [59]. AP’de inflamatuar uyari,
oksidatif stres durumuyla uyumlu olarak artmig nétrofil ve I0kosit sayisi, azalmig lenfosit

sayis1 saptandi.

Aktive edilmis trombositlerin ¢esitli enflamatuvar sitokinler ve kemokinler
salgilayabildigi, sonrasinda graniilositler, monositler ve lenfositlerin hedef organlara alindigi
gosterilmistir. Trombosit aktivasyonunun, pankreas iltthabi ve organ yetmezliginin
baglamasinda ve ilerlemesinde énemli bir rol oynadigi kabul edilmektedir. AP'de trombosit
mikropartikiillerinin artip hiicre dist nétrofilleri uyararak enflamasyonu siddetlendirdigi

gosterilmistir [60].
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Hct artis1 intravaskiiler sivi  eksikliginden kaynaklanan hemokonsantrasyonun
patofizyolojik bir karsiligidir. Bu eksiklik kusma, sivi alimmin azalmasi, paralitik ileusta
emilimin azalmasi, kapiller sizintt ve asitten kaynaklanir. Ranson kriterleri artmis Hct’i
prognostik olarak icermemesine ragmen, Hct’i 48 saat icinde %10'dan fazla azaltmak igin
masif siv1 ihtiyacini icerir. Het’de %44'ten fazla artisla hemokonsantrasyonun ciddi bir seyirle
iliskili oldugu gosterilmistir. Ik 24 saat icinde baslangicta yiikselmis olan Hct’de daha fazla
artis, siddetli AP i¢in bir 6ngoriciduar [61].

Calisgmamizda hasta grubunda Hct’in kontrol grubuna gore diisiik bulunmasi MAP hasta

grubunun agirlikta olup yeterli IV hidrasyon yapilmasi ile iliskili olarak diistiniildii.

AP’de doku hasarina yanit olarak, IL-6 {iretilir ve akut faz yanitini, immiin yanit1 ve
hematopoezi uyararak hiicre savunmasmna katkida bulunur. IL-6 karacigerde CRP, serum
amiloid A gibi akut faz proteinlerinin salgilanmasmi indiikler. Yapilan caligmalarda AP
siddeti arttik¢a IL-6 ve CRP diizeylerinde artis oldugu ve hastanede yatis siiresi ile pozitif
korelasyon gosterdigi bulunmustur [62]. AP’de inflamasyon siddeti ile iliskili olarak CRP
yiiksek bulundu.

Stres durumlarinda kortizol, katekolaminler, glukoneogenezi ve periferik insilin
direncini harekete gegiren enflamatuvar sitokinler tarafindan strese bagl hiperglisemi gelisir.
Strese bagli hipergliseminin akut hastalikla hastaneye basvuran hastalarda ve postoperatif
olarak mortalite ile bagimsiz iliskisinin, diyabet veya hemoglobin Alc'den bagimsiz oldugu
gosterilmistir [63]. AP’de glukoz artisinin oksidatif stres sonucu beta hiicre harabiyeti
nedeniyle gelistigi diisliniilmiistiir. AP grubunda kontrol grubuna goére artmis glukoz

saptanmigtir.

Pankreatik asiner hiicrelerin normal salgi fonksiyonu igin kalsiyum (Ca) gereklidir.
Sitozolik Ca'daki surekli artigin, tripsinojen erken aktivasyonu, vakuolizasyon ve asiner hiicre
hasarina neden oldugu gosterilmistir. Uyarana (safra asitleri/etanol) yanit olarak siirekli
yiiksek sitozolik kalsiyumun korunmasina endoplazmik retikulum depolarindan patolojik Ca
salinimi, ekstraseliiler kalsiyum girisinin artmasi, kalsiyum atilimi ve yeniden alim
mekanizmalarindaki bozukluklar neden olur. AP’nin erken asamasinda gorilen hipokalsemi;

mezenterik yagm pankreas enzimleri tarafindan sindirimi ve kalsiyum tuzlari olusturan
serbest yag asitlerinin salinmasi, gegici hipoparatiroidizm, hipomagnezemi nedenli

gorilmektedir [64]. Calismamizda AP hasta grubunda kontrol grubuna gore diisiik Ca tespit

edilmistir.
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Albimin karacigerde negatif akut faz proteini olarak sentezlenir. Diisiik serum
alblmini hastanede yatan yash hastalar, dekompanse karaciger sirozu, yetersiz beslenme,
nefrotik sendrom, diyabet, kalp yetmezligi, kanser ve sepsis durumlarinda gozlenir. AP’nin
erken evresinde, IL-6 ve TNF-a karacigerde alblimin sentezinin azalmasina neden olur. Aktif
inflamatuar sitokinler mikrovaskiiler endotel hiicrelerini de yaralayarak kapiller gecirgenligin
artmasina, albiminin intravaskiler alandan interstisyel bosluga gegisine sebep olur. AP’de
hipoalbiimineminin kalic1 organ yetmezligi ve mortalite ile iliskili oldugu gosterilmistir [65].
Calismamizda AP’de meydana gelen patolojik siirecle ilgili olarak AP hasta grubunda

hipoalbliminemi saptanmastir.

AP’de asiner hiicrelerde meydana gelen hasar sonucu salgilanan inflamatuar
mediatorler karaciger enzim yiiksekliklerine sebep olabilir. AP etiyolojisinde en sik etken
safra taslar1 olarak saptanmustir. Akut biliyer pankreatit de karaciger enzim yiiksekligine
neden olabilir. Calismamizda AST, ALT, LDH AP grubunda kontrol grubuna goére daha
yiiksek tespit edilmis olup belirtilen durumlarla iligkili olarak degerlendirilmistir.

2017 yilinda 113 AP hastasi ile yapilan bir calismada hastalarin %61,1’i MAP,
%29,2°si MSAP, %9,7’si SAP olarak bulunmustur. SAP grubunda CRP, kreatin, yatis
stiresinde diger gruplara gore istatistiksel olarak anlamli yiikseklik tespit edilmistir [66].
Calismamizda hastalarin %51,6’s1 hafif AP, %44,6’°s1 orta siddetli AP, %3,8’1 siddetli AP
olarak sonuglandi. Hafif AP grubunun %61,2’si (n= 41) kadin, %38,8’1 (n=26) erkekti. Yas
ortalamasi 52,33 £ 16,12 yil olarak tespit edildi. Orta siddetli AP grubunun %44,8’i (n=26)
kadin, %55,2’si (n=32) erkekti. Yas ortalamasi1 58,78 + 20,02 olarak tespit edildi. Siddetli AP
grubunun %40°’1 (n=2) kadin, %60°1 (n=3) erkekti. Yas ortalamas1 60,80 + 10,33 olarak tespit
edildi. AP gruplar arasindaki karsilastirmada yas arasinda anlamli fark saptanmadi. Yatis
stiresi, 1okosit, notrofil, monosit, CRP, kreatin, kalsiyum degerlerinde istatistiksel olarak
anlaml fark saptandi (p degerleri sirasiyla; p<0,001, p=0,006, p=0,021, p=0,016, p=0,015,
p=0,014, p=0,026). Yatis siiresi, lokosit, notrofil, monosit, CRP, kreatin dizeyleri hafif
AP’den siddetli AP’ye kadar artis egiliminde tespit edildi. Kalsiyum diizeyi ise hafif AP
grubunda en ylksek tespit edildi.

Lipinski ve arkadaglariin 126 AP hastas1 ile SuPAR’mn AP siddetindeki yerini
belirlemeye yonelik yaptigi calismada SAP’1 orta ve hafif siddetli AP’den ayirmak i¢in ROC
egrisi altindaki alan AUC=0,993 hesaplanmis olup, SuPAR i¢in en uygun kesme noktast %97
duyarhilik ve %93 spesifite ile 4,75 ng/ml olarak bulunmustur. Hafif, orta ve siddetli AP

gruplar1 arasinda baglangigta bakilan ortalama serum SuPAR degerleri arasinda istatistiksel
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olarak anlamli farklilik bulunmustur (p<0,001). SUPAR diizeyinin hastanede kalig siiresi ile
pozitif ve istatistiksel olarak anlamli sekilde iligkili oldugu gosterilmistir (r = 0.43, p<0,001).
Hastalik siddeti ve mortalite degerlendirmesinde SuPAR’mn duyarlilik ve spesifite degerleri
BISAP’tan daha yiiksek tespit edilmistir.

Calismadan elde edilen sonuglar neticesinde SAP erken evresinde SuPAR'm, iskemik
ve hasar gbérmiis organlarmn eslik ettigi akut sistemik hastaliklar i¢in tipik olan patofizyolojik

stirecin bir pargasi oldugu diisiiniilmiistiir [46].

Long ve arkadaglar1 tarafindan SAP’11 50 hasta, MAP’l1 47 hasta ve 50 saglikli kontrol
ile yapilan ¢alismada ortanca serum SUPAR seviyesi SAP grubunda MAP ve saglikli kontrol
grubuna gore istatistiksel olarak anlamli yiiksek tespit edilmistir (p<0,001). MAP’11 hastalarda
saglikli kontrol grubuna gore ortanca serum SUPAR seviyesi istatistiksel olarak anlamli
yiiksek bulunmustur (p<0,001). SAP hastalarinda serum SUPAR seviyesinin Apache-Il skoru,
Balthazar indeksi ile pozitif korelasyon gosterdigi; pankreas nekrozu, pankreatik enfeksiyon
ve ¢oklu organ yetmezligi olan hastalarda serum SUPAR diizeylerinin daha yiiksek oldugu

tespit edilmistir.

SAP'l1 hastalarin yiiksek enflamatuvar durumu, gelismis bagisiklik tepkisi ve yiiksek
coklu organ islev bozuklugu gelisme riski vardir. SUPAR plazminojeni aktive eden yollar1
tesvik edebilir, iltihab1 artirabilir, hiicre adezyonu, migrasyonu ve ayni zamanda ¢esitli organ
yaralanmalarma yol agan proliferasyona neden olabilir. Calisma sonucunda SAP’da serum

SUPAR seviyesinin yiikselmesi bu nedenlerle iliskilendirilmistir [67].

Zhang ve arkadaglari tarafindan 75 SAP, 5 MSAP ve 75 MAP hasta gruplar1 olan bir
calismada SAP hastalarinda MSAP hastalar1 (p=0,023), MAP hastalar1 (p<0,001) ve saglikli
kontrol grubuna gore (p<0,001) SUuPAR dizeyinin istatistiksel anlamli olarak daha yuksek
oldugu gosterilmistir. SUPAR’1mn SAP hastalarint MSAP, MAP ve saglikli kontrol grubundan
ayirmada iyi bir belirte¢ oldugu gosterilmistir. SAP hastalarinda SUPAR’in Ranson skoru
(p<0,001) ve CRP (p=0,002) ile pozitif korelasyon gosterdigi tespit edilmistir. SUPAR"''n SAP
hastalarmin hastane i¢i mortalite artisini tahmin etmede iyi bir degere sahip oldugu tespit

edilmistir.

SUPAR, enflamatuvar hastaliklarda sitokinlerin salinmasini uyarabilir. MSAP, MAP
ve saglikli kontrollere gére SAP hastalarinda enflamatuvar sitokinlerin neden oldugu immiin
yanitlarin artmig aktivasyonuna katkida bulunmaktadir. SuPAR, plazminojeni aktive eden

sinyal yolaklarinm1 uyarabilir ve organ yaralanmalarina yol agan, c¢oklu organ islev
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bozukluklarmin olusumunu ve ciddiyetini artiran hiicre yapismasi, gocii ve proliferasyonunu
artirabilir. Calisma sonucunda SuPAR'm daha yiiksek SAP riski ile iligkili olmasi bu
nedenlere bagl olarak degerlendirilmistir [68].

2015 yilinda Kiiglikceran ve arkadaslarinin ¢alismasinda SuPAR diizeylerinin AP nin
ay1ricl tanisi i¢in uygun olup olmadiginin tespit edilmesi igin ROC analizi yapildiginda egri
altinda kalan alan istatistiksel olarak anlamli olsa da %350 ’nin iizerinde bir alan degeri

bulunmadigindan SuPAR’1n AP i¢in tan1 koymada yeterli olmadigi tespit edilmistir [58].

Bizim ¢alismamizda SuPAR diizeyi evreden bagimsiz olarak AP hasta grubu ve
kontrol grubu arasinda degerlendirildiginde hasta grubunda kontrol grubuna gore daha yiiksek
tespit edildi. Hasta grubunda SuPAR ortanca degeri 1,58 ng/ml (1,22-2,04), kontrol grubunda
SuPAR ortanca degeri 1,44 ng/ml (1,16-1,76), p=0,07 olarak sonuglandi.

Hafif AP, orta siddetli AP ve SAP gruplan arasindaki 6l¢iimlerin karsilastirmasinda
SUPAR diizeylerinde anlamli fark tespit edildi (p=0,028). Hafif AP grubunda SuPAR ortanca
degeri 1,38 ng/ml (1,16-1,86), orta siddetli AP grubunda SuPAR ortanca degeri 1,73 ng/ml
(1,31-2,24), siddetli AP grubunda SuPAR ortanca degeri 2,34 ng/ml (1,27-3,13) olarak tespit
edildi. Literattrle uyumlu olarak SAP grubunda en yiiksek degerde bulundu.

SuPAR ile Ranson skoru arasinda pozitif yonde anlamli korelasyon tespit edildi
(r=0,183, p=0,037). SuPAR ile Bisap skoru arasinda pozitif yonde anlaml1 korelasyon tespit
edildi (r=0,193, p=0,028). SuPAR ile Atlanta siniflamasi arasinda pozitif yénde anlamli
korelasyon tespit edildi (r=0,263, p=0,002). SuPAR ile yatis siiresi arasinda pozitif yonde
anlamli korelasyon tespit edildi (r=0,183 p=0,037). SuPAR ile CRP arasinda pozitif yonde
anlaml korelasyon tespit edildi (r=0,185, p=0,013). Literatiirle uyumlu olarak sonuglandi.

SUPAR’1in SAP’1 6ngormedeki yerini belirlemek igin ROC egrisinin altinda kalan alan
hesaplandi; AUC=0,687, p=0,15 olarak sonuglandi. inflamatuar biyobelirte¢ olarak SuPAR
diizeyinde hastalik siddeti ile artis tespit edildi ancak istatistiksel olarak anlamli sonug elde

edilemedi. Bu durum SAP hasta sayisinin az olmasi ile iliskili olarak degerlendirildi.

Hiicre disi matriks (ECM) bilesenlerinin bozulmasi ve hiicre sinyali, enflamatuvar
hicre gogunun temelidir. Fibrinolitik sistem olarak bilinen plazminojenin aktivasyonu ile
plazmin olusumu, UPA ve UPAR aktivitesi yoluyla ECM bozulmasina neden olur. UPA,
plazminojenin plazmine doniisiimiinii katalize eden bir serin proteazdir. UPAR, endotelyal ve

hemotopoetik hicreler dahil olmak iizere c¢esitli hiicrelerde eksprese edilir. Bakteriyel
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enfeksiyonu takiben ve TNF-a, interferon-gama gibi inflamatuar sitokinlere yanit olarak
salmimi artar. Fibrinolitik yolun ¢esitli bilesenleri UPAR aktivitesini dizenler. Bu sistemin
uyeleri olan UPA, plazmin, matriks metalloproteazlar zara bagli UPAR’1n ayrilmasi sonucu

SuPAR olusumunu saglar [69].

AP etiyolojisinde yer alan patolojik uyaranlar NFxB inflamatuar sinyal yolunun

aktiflesmesine ve sonrasinda pankreatik asiner hiicre hasarina neden olur.
Immiin disfonksiyon siddetli AP'nin ve mortalitenin énemli bir nedenidir. Pankreas dokusu,
karaciger, akciger ve batin icinde yerlesmis, dogustan gelen bagisiklik hiicreleri olan
makrofajlar; notrofiller , lenfositler ve diger hticrelerle birlikte siddetli AP'nin ilerleyisinde
enflamatuvar yola aracilik eder ve bunlar1 giiglendirir.

Pankreatik asiner hiicreler monosit kemotaktik protein-1 salgilayarak enflamatuvar
monosit ve makrofajlarin toplanmasini saglar. Pankreatik makrofajlarin toplanmast,
aktivasyonu ve asiner hiicrelerle etkilesimi, AP olusumuna ve ilerlemesine neden olur.
Toplanan monosit, makrofajlar ve dokuda yerlesmis olan makrofaj kimeleri,
iltihapli ortama daha fazla enflamatuvar aracilar, sitokinler ve biiyiime faktorleri salgilayarak
enflamatuvar kaskadlar1 tetikleyebilir ve sistemik inflamasyona, ¢oklu organ fonksiyon

bozukluguna neden olabilir [70].

UPAR esas olarak monositler, makrofajlar, notrofiller ve aktiflestirilmis T-lenfositler
gibi bagisiklik hiicrelerinin hiicre zarinda, endotel hiicreleri, fibroblastlar, vaskiiler diiz kas
hiicreleri, megakaryositler, keratinositler ve bazi kanser hiicrelerinde eksprese edilir.

Artan bagisiklik aktivasyonu ve enflamatuvar mediatorler tarafindan uyarilmasi, NFxB ve
aktive protein-1 tarafindan diizenlenen majér enflamatuvar transkripsiyonel yollar araciligiyla
UPAR'in gen ekspresyonunu artirir, SuPAR"in salinmasi induklenir ve duzeyi artar [43].

AP’de NFkB sinyal yolunun aktiflesmesi sonrasinda gelisen asiner hiicre hasari,

inflamatuar mediatdrlerin, sitokinlerin artan salinimi; AP’de SuPAR diizeyindeki ytikselmeyi,

hastalik siddetiyle olan artigin1 agiklayabilir.

Onmez ve arkadaslar1 tarafindan Ocak 2017-Kasim 2018 arasindaki verilerin
retrospektif olarak incelenmesi ile yapilan ¢alismada AP siddetini belirlemede NLR’nin
Ranson skoru ile korelasyon gosterdigi, PLR nin ise AP siddetini 6ngérmede yetersiz oldugu
saptanmustir [71]. Kaplan ve arkadaslar1 tarafindan yapilan retrospektif ¢alismada PLR-NLR

kombinasyonunun AP prognozunu belirlemede kullanilan diger skorlama sistemleri ile benzer
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prognostik 6neme sahip oldugu tespit edilmistir [72]. 2018’de yapilan bir ¢alismada safra tasi
pankreatitinde NLR ve PLR’nin AP siddetini saptamada diger skorlama sistemleri ile iyi
korele oldugu tespit edilmistir [30]. Bizim galismamizda NLR ve PLR degerleri AP grubunda
kontrol grubuna goére anlamli yiiksek tespit edilmistir (p<<0,001). NLR degeri siddetli AP’de
en yliksek, PLR degeri orta siddetli AP’de en yiiksek tespit edilmistir. NLR ile yatis siiresi
arasinda anlaml pozitif korelasyon saptanmistir (r=0,198, p=0,024).

NLR yiiksek proinflamatuar sitokin seviyeleri ile iligkili olan bir enflamasyon
belirtecidir. Fizyolojik stres, kortizol ve katekolaminler notrofil sayisini artirir ve lenfosit
sayisini azaltir, dolayisiyla NLR artar. Sepsis ayrica lenfosit apoptozunu uyarir, bu nedenle
septik sok durumunda NLR’de 6nemli diizeyde yiikselme goriilebilir [59].

AP’de inflamatuar mediatorlerin rolt 6nemlidir. Trombosit aktive edici faktor sentezi,
fizyolojik ve patolojik etkiler Gretebilen, bircok inflamatuar suregte gorilen, biyolojik aktif
mediatorlere duyarlidir. Pankreas dokusu hasarin1 dnemli 6l¢ude glclendirir ve serum amilaz,
lipaz seviyelerini yukseltir. Fazla miktarda trombosit aktive edici faktor salinimi dogrudan
veya dolayli olarak sistemik yanit, SIRS olusumunu kolaylastirir ve g¢oklu organ islev
bozukluguna neden olur. Laboratuvar ortaminda trombosit aktive edici faktoriin fazla
miktarda tripsin salinimini uyarabildigi de gosterilmistir [73].

Enflamasyon durumunda nétrofil, lenfosit ve platelet degerlerinde goriilen degisikler

NLR ve PLR’nin AP’de artan diizeylerini agiklayabilir.

Zhang ve arkadaslarinin yaptigi retrospektif bir calismada yiiksek SII Indeks
degerlerinin yogun bakim {initesindeki AP hastalarinda artmis mortalite ile iliskili oldugu
bulunmustur [74]. 2021 yilinda 101 hasta ile yapilan retrospektif bir ¢calismada SII Indeks’in
AP’nin ciddiyetini belirlemede NLR ve PLR'den daha iyi prediktif degerinin oldugu
gosterilmistir [31].

Yiiksek SIRI degerlerinin maligniteli hastalarda kotli prognozla iligkili oldugu daha
onceki ¢alismalarda gosterilmistir [75]. Silva-vaz ve arkadaglari tarafindan yapilan ¢aligmada
AP hastalarinda SIRI’'nin semptom baslangicindan 48 saat sonra prognoz agisindan anlaml
oldugu gosterilmistir [32]. Silva-vaz ve arkadaslar1 tarafindan yapilan baska bir ¢alismada
SIRI’nin 7,14’liik kesme degerinin %82 duyarlilik ve %87 spesifite ile bagvuru sirasinda ve
semptomlarin baglangicindan 48 saat sonra AP’nin siddeti ve mortalite i¢in iyi bir prediktif

degere sahip oldugu gosterilmistir [76].
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Bizim ¢aligmamizda da SII indeks ve SIRI degerleri AP grubunda kontrol grubuna gore
istatistiksel olarak anlaml diizeyde yiiksek tespit edildi (p<0,001). SII Indeks degerlerinde AP
gruplari arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi ancak siddetli AP’de en yiiksek
duzeyde tespit edildi. SII Indeks ile yatis siiresi arasinda pozitif yonde anlamli korelasyon
tespit edildi (r=0,208, p=0,017). Siddetli AP ve hafif AP grubu karsilastirildiginda SIRI
diizeyi siddetli AP’de istatistiksel olarak anlaml1 yiiksek bulundu (p=0,029).

» SAP'106ngormek icin ROC egrilerinin altinda kalan alanlar hesaplandi;
SIRI i¢in AUC=0,830, p=0,012 olarak sonug¢landi. SIRI 6,62 degerinde duyarlilik %80,
spesifite %80 olarak sonuglandi. SII indeks i¢in AUC=0,760, p=0,048 olarak sonuclandi. SII
Indeks degeri 2890,51 iken duyarlilik %80, spesifite %74,9 olarak sonuglanmis olup
literatiirle uyumlu bulundu. SII indeks ve SIRI hematolojik parametrelerden hesaplanabilen

inflamatuar belirtecler olup AP siddeti ile iligkili olarak degerlendirildi.

AP'nin seyrinde pankreatik mikrodolasgimda bozulmalar olmaktadir. AP'nin erken
evresinde pankreas igindeki aktive edilmis inflamasyon vaskiiler hasari tetikleyerek endotel
disfonksiyonuna, pihtilasma aktivasyonuna, lokosit saliniminda artisa ve pankreasa
transmigrasyona neden olarak SAP gelisir. SAP’da SIRS, coklu organ yetmezligi nedenli
mortalite yuksektir. AKI %14-16"lik bir insidansla SAP'n esas komplikasyonlarindan biridir,
mortalite orant %80’lere kadar ¢ikmaktadir. SAP"1 takiben ABH'nin gelismesiyle mortalitede
10 kat artis goriilmektedir [77].

Enflamatuvar eksiidasyon ve mediyatorlerin asirt salinimi, SAP kaynakli bobrek
hasariin 6nemli mekanizmasidir. AP'nin erken evresinde, tripsinojenin anormal aktivasyonu
ile induklenen pankreatik sindirim masif proinflamatuar sitokinlerin kan dolagimina
salinmasina neden olur. TNF-a, trombosit aktive edici faktor, kemokinler ve interlokinler gibi
inflamatuar mediatorler, inflamatuar hicrelerin bobrege toplanmasina neden olarak AKI
patogenezinde 6nemli etkiler gosterirler. Bu mediatorler glomeril gegirgenligini artirabilir,
bobrek tubdillerinde ve interstisyel dokuda hasara neden olabilir. Bunun sonucunda bobrek
mikrosirktlasyonunda, tubuler epitel hicrelerinde hasarla sonuglanan ve bdbrekte ciddi toksik

hasara neden olan inflamatuar reaksiyonlar gelisir [77].

SAP’l1 hastalarda ileus, asit ve batin i¢i kanama ile batin i¢i icerigin artmasina bagh
abdominal kompartman sendromu geligebilir. Artan kapiller gecirgenlige bagl interstisyel

stvi birikimi ve voliim uygulamasina bagli endotel hasari, asidoz, sepsis, transfiizyon,
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koagiilopati ve 6dem nedeniyle azalmis karin duvar1 kompliyansi da neden olabilir. Karin ici
basing artig1 hem arteriyel hem de venoz damarlardaki renal kan akimini azaltabilir. Bunun
sonucunda perfiizyon basincinin diismesi, vendz basmcin artmasi, vendz kan akigmin
azalmasi ve bobrek parankimal basing artist olur. Glomeriiler filtrasyon basincinin
azalmasina, mikrovaskiler fonksiyon ve oksijen sunumunda bozulmaya neden olur ve
iskemik bobrek hasarini hizlandirir [78].

2018 yilinda AKI evre 2-3 olan 55 hasta ile yapilan bir calismada SuPAR’in CRP’den
daha iyi bir enfeksiyon belirteci oldugu gosterilmistir [79]. 2017 yilinda Mossanen ve
arkadaglar1 tarafindan kalp cerrahisi geciren 107 hasta ile yapilan bir ¢alismada ameliyat
oncesi, ameliyat sonrasi ve ameliyat sonrasi birinci ve dordiincii giinlerde SUPAR diizeyleri
Olglilmiis, operasyon sonrasi ABH gelisen hastalarda operasyon Oncesinde de diger
hastalardan daha yiiksek serum SuPAR diizeyleri tespit edilmistir. SuPAR"n altta yatan KBH
olmayan hastalarda kalp cerrahisi sonrasinda ABH i¢in prediktif bir biyobelirte¢ olabilecegi
gosterilmistir [80].

SAP hastalarmda SII indeks ile ABH gelisimi arasindaki iliskiyi arastiran bir
calismada; ABH gelisen hastalarda ortalama SlI degeri ABH olmayan hastalara gore daha
yiksek bulunmustur. SII indeks’in AKI gelisimi i¢in bagimsiz bir risk faktorii olup Sl
Indeks’in 6ngorii gliciiniin CRP'den daha iyi oldugu tespit edilmistir [81].

Biyik ve arkadaslar1 tarafindan AP’li 332 kisinin dahil edildigi retrospektif bir
calismada SII Indeks’in AP hastalarinda SAP ve AKI gelisimini bagimsiz olarak ongordiigii
gosterilmistir. SII indeks’in 1428,43'liik bir kesme degerinde %88 duyarlhilik ve %56 spesifite
ile (AUC=0,809) ile SAP1 tanimladig1 gosterilmistir. SII indeks’in 1317,93'liik bir kesme
degerinde %83,6 duyarlilik ve %63,6 spesifite ile AKI gelisimini 6ngordiigii gosterilmistir
(AUC=0.820). SIRI’'nin 3,72'lik bir kesme degerinde %92 duyarlilik ve %59,3 spesifite ile
(AUC=0,782) SAP gelisimini ongordiigii, 3,68'lik bir kesme degerinde %76,5 duyarlilik ve
%68,4 spesifite ile AKI gelisimini 6ngordiigii gosterilmistir (AUC=0,776) [82].

Calismamizda SuPAR ile AKI arasinda pozitif yonde istatistiksel olarak anlamli
korelasyon saptandi (r=0,288, p=0,001). SuPAR ve AKI arasinda korelasyon saptanmasi
nedeniyle ROC analizi ile degerlendirildi. AUC=0,670, p=0,008 olarak saptandi. SuPAR
degeri 1,43 ng/ml iken duyarlilik %76, spesifite %44,8 olarak bulundu.
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SII Indeks ve SIRI degerlerinin AKI’y1 éngérmedeki yeri igin ROC egrilerinin altinda kalan
alanlar hesaplandi; SII Indeks i¢in AUC=0,815, p<0,001 olarak sonuglandi. SII Indeks
1426,63 degerinde duyarlilik %92, spesifite %62,6 bulundu.

SIRI i¢in AUC=0,753, p<0,001 olarak sonuglandi. SIRI 3,13 degerinde duyarlilik %88,

spesifite %61 olarak sonugland.

SuPAR, SII indeks ve SIRI inflamatuar biyobelirtecler olup AP hastalarinda AKI

gelisimi ile iligkili olarak degerlendirilmistir.
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6.SONUC

Calismamizda SuPAR’1in AP’nin siddetini belirlemedeki yerini, diger skorlama

sistemleri ile olan iliskisini arastirdik.

AP hastalarinda etiyolojik sebepler incelendiginde en sik sebep olarak %76,9 safra tasi
saptanmustir. Ikinci sirada %16,2 diger nedenler (idiyopatik, metabolik) saptanmistir. Atlanta
siniflamasina gore hastalarin % 51,6’s1 hafif AP, %44,6’s1 orta siddetli AP, %3,8°1 siddetli AP

olarak sonuglandi.

SuPAR diizeyi evreden bagimsiz olarak AP hasta grubu ve kontrol grubu arasinda
degerlendirildiginde hasta grubunda kontrol grubuna gore daha yuksek tespit edildi. Hafif AP,
orta siddetli AP ve SAP gruplari arasinda istatistiksel olarak anlamli fark tespit edildi
(p=0,028). SAP grubunda en yiiksek degerde bulundu. SUPAR’in SAP’1 édngdrmedeki yerini
belirlemek i¢in ROC egrisinin altinda kalan alan hesaplandi; AUC=0,687, p=0,15 olarak
sonuglandi. Inflamatuar biyobelirte¢ olarak SUPAR diizeyinde hastalik siddeti ile artis tespit
edildi ancak istatistiksel olarak anlamli sonug elde edilemedi. Bu durum SAP hasta sayisinin

az olmasi ile iligkili olarak degerlendirildi.

SuPAR ile Ranson skoru, Bisap skoru, Atlanta siniflamasi, AKI, yatis siiresi ve CRP

arasinda pozitif yonde anlamli korelasyon tespit edildi.

Sonu¢ olarak AP siddeti ile serum SUPAR duzeylerinde anlamli diizeyde artis
saptanmasi, SUPAR ile AKI ve diger skorlamalarim korelasyonu umut vadedicidir.
Calismamizda hasta sayis1 siirli olup daha genis hasta poptilasyonunun yer aldigi caligmalara

ihtiyag¢ vardir.
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