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danismanim sayin Prof. Dr. Beytullah Yildirim’a,

Giinlin herhangi bir saatinde herhangi bir sebeple aradigimda ulasabilecegimden
ve bana yardimci olacagindan emin oldugum, asistanlik egitimim boyunca

kendimi yaninda hep giivende hissettigim sayin hocam Prof. Dr. Melda Dilek’e,

Ic Hastaliklari ABD c¢atisindan beraber calistigimiz tiim hocalarima, yandal

uzmanlarina ve asistan arkadaslarima,

Bana her kosulda giivendiklerini, her kararimin arkasinda olduklarimi bildigim,
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mimarlar1 anneme, babama ve kardesime,
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BILIMSEL ETiGE UYGUNLUK BEYANI

Hazirladigim ytiksek lisans yeterlik tezinin biitiin asamalarinda bilimsel etige
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kullandigim her alintiya kaynak gosterdigimi ve yararlandigim eserlerin
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uygun yazildigii ve TUBITAK Arastirma ve Yaym Etigi Kurulu Yonetmeligi’nin
3. boliim 9. maddesinde belirtilen durumlara aykir1 davranilmadigini taahhiit ve

beyan ederim.

Dr. Merve ONDER KOSE



OZET

PURULAN KOLANJIT SAPTANAN HASTALARDA KOLANJIT
TANISINDA KULLANILAN AKUT FAZ REAKTANLARI VE
SKORLARIN TANISAL DEGERI

Giris: Akut kolanjit biliyer sistemin staz ve enfeksiyonuna bagli olarak ortaya
cikan, tedavi edilmezse tekrarlayabilen ve hayati tehdit eden sonuglara varabilen
bir klinik tablodur. Hastaligin erken teshisi, tan1 aninda Tokyo Kriterleri’ne gore
siddet skorlamasinin yapilmasi ve tedaviye erken baslanmasi mortalitenin Oniine
gegcilebilmesi i¢in oldukca 6nemlidir. Tam kan sayimi ile elde edilen 16kosit sayisi
(WBC), trombosit sayis1 (PLT), ortalama trombosit hacmi (MPV), MPV/PLT
orani, ndtrofil sayisi/lenfosit sayis1 oran1 (NLO), eritrosit dagilim genisligi (RDW)
ve trombosit sayisi/lenfosit sayisi orani (PLO) kritik hastaligi erken tanimada
yardimci ve kolay ulasilabilir gostergelerdir. Calismamizda Endoskopik Retrograd
Kolanjiyopankreatografi (ERCP) sirasinda piiy drenaji izlenerek akut kolanjit tanisi
alan hastalarin retrospektif olarak taranmasi, bu hastalarda enfeksiyon tanisinda
kullanilan klinik ve laboratuvar parametrelerinin tanisal degerlerinin ve prognoza
etkilerinin belirlenmesi amaglanmustir.

Yéntem: Calismamiza Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi’nde
01.01.2005-01.08.2021 tarihleri arasinda ERCP yapilan hastalardan islem
esnasinda pily drenaji izlenen 331 hasta ve 300 saglikli goniillii dahil edildi.
Calismaya alinan tiim hastalarin demografik 6zellikleri, hastalarin klinik tablolari,
tan1 anindaki laboratuvar tetkikleri ve yogun bakim {initesinde yatis durumlar
incelendi. Veriler IBM Statiscal Package for the Social Sciences(SPSS) V25 ile
analiz edildi.

Bulgular: Calismaya dahil edilen 331 hastanin yas ortalamast 50,5 yild1
Hastalarin  9%53,8’1 erkekti. Akut kolanjit etiyolojisinde en sik sebebin
koledokolitiazis (%54,1) oldugu goriildii. Hastalarin 124 (%37,3)’tii Charcot
Triadi’n1, 7 (%2,2)’si Reynolds Pentati’m1 karsiliyordu. Tiim hastalar Tokyo
Kiriterleri’ni karsiliyordu. Saglikli kontrol grubu ile akut kolanjitli grubun tam kan
sayimindan elde edilen WBC, RDW, PLT, MPV/PLT, NLO ve PLO degerleri i¢in
gruplar arasindaki fark istatiksel olarak anlamliyd: (p<0,001) (p<0,001) (p<0,001)
(p<0,001) (p<0,001) ve (p<0,001). Akut kolanjitli grubu saglikli gruptan ayirmak
icin elde edilen degerlerle ROC analizi ¢alisildiginda RDW degeri i¢cin AUC (%95
CI):0,65, ozgiillik %81,2, duyarlilik %63,4, MPV/PLT degeri igin AUC (%95
CI):0,59 duyarlilik %42,2, 6zgiillik %42,1, NLO degeri i¢cin AUC (%95 Cl): 0,94,
duyarlilik %89,0, 6zgiilliik %88,6, PLO degeri i¢cin AUC (%95 CI): 0,91, duyarlilik
%85,7, ozgiillik %85,6 idi. Akut kolanjit siddet gruplari karsilastirildiginda WBC,
RDW, PLT, MPV, MPV/PLT, NLO ve PLO degerleri i¢in gruplar arasindaki fark
istatiksel olarak anlamliydi(p<0,001) (p=0,001) (p<0,001) (p=0,002) (p<0,001)
(p<0,001) ve (p=0,017).

Sonug¢: ERCP sirasinda pliy drenaji1 izlenerek akut kolanjit tanis1 konmus hastalarin
degerlendirildigi bu ¢alismada kolanjit tanisinda WBC, RDW, PLT, NLO, PLO
testlerinin duyarlilik ve oOzgiilliklerinin yiiksekligi yaninda kolay ulasilabilir
olmalar1 nedeniyle daha dikkatli ve yakindan degerlendirilmesinin hastaligin erken
tanisinda ve etkili tedavisinde fayda saglayacagi sonucuna varilmistir. Ayrica
calismamizda diger klinik skorlamalarin  yetersizlikleri yaninda Tokyo
Kriterleri’nin akut kolanjit tanisindaki yiiksek dogruluk orani da teyit edilmistir.

Anahtar kelimeler: piiriilan kolanjit, akut faz reaktani, tam kan sayimi, prognoz



ABSTRACT

DIAGNOSTIC VALUE OF ACUTE PHASE REACTANTS AND SCORES
USED IN THE DIAGNOSIS OF COLANGITIS IN PATIENTS WITH
PURULENT COLANGITIS

Introduction: Acute cholangitis is a disease that occurs due to stasis and infection
of the biliary system, which can recur if not treated and can lead to life-threatening
results. Early diagnosis of the disease, severity scoring according to Tokyo Criteria
at the time of diagnosis, and initiation of early treatment are very important to
prevent mortality. Leukocyte count (WBC), platelet count (PLT), mean platelet
volume (MPV), MPV/PLT ratio, neutrophil count/lymphocyte count ratio (NLR),
erythrocyte distribution width (RDW), and platelet count/lymphocyte count ratio
(PLR) obtained by complete blood count rate are helpful and easily accessible
indicators in the early diagnosis of critical illness. In our study, it was aimed to
retrospectively screen the patients who were diagnosed with acute cholangitis by
monitoring  purulent  bile drainage during  Endoscopic  Retrograde
Cholangiopancreatography (ERCP), and to determine the diagnostic values of
clinical and laboratory parameters used in the diagnosis of infection and their
effects on prognosis in these patients.

Materials and Methods: Our study included 331 patients who had purulent bile
drainage during the ERCP procedure at Ondokuz Mayis University Faculty of
Medicine Hospital between 01.01.2005 and 01.08.2021, and 300 healthy
volunteers. Demographic characteristics of all patients included in the study,
clinical features of the patients, laboratory tests at the time of diagnosis and
hospitalization in the intensive care unit were examined. Data were analyzed with
the IBM Statiscal Package for the Social Sciences (SPSS) V25.

Results: The mean age of 331 patients included in the study was 50.5 years. In the
study 53.8% of the patients were male. The most common cause in the etiology of
acute cholangitis was choledocholithiasis (54.1%). If Charcot Triad criteria were
used, 124 (37.3%) patients were diagnosed, if Reynolds Pentate criteria were used,
7 (2.2%) patients were diagnosed. All patients met the Tokyo Criteria 13/18. The
difference between the groups for WBC, RDW, PLT, MPV/PLT, NLR and PLR
values obtained from complete blood count of the healthy control group and the
group with acute cholangitis was statistically significant(p<0,001) (p<0,001)
(p<0,001) (p<0,001) (p<0,001) and (p<0,001). When ROC analysis was performed
with the values obtained to distinguish the group with acute cholangitis from the
healthy group for RDW value AUC (95% CI) was 0.65, specificity was 81.2%
sensitivity was 63.4%, for MPV/PLT value AUC (95% CI) was 0.59, sensitivity
was 42.2%, specificity was 42,1%, for NLR value AUC (95% CI) was 0.94,
sensitivity was 89.0%, specificity was 88.6%, for PLR value AUC (95% CI) was
0.91, sensitivity was 85.7%, specificity was 85.6%. When compared between acute
cholangitis severity groups, the difference between groups was statistically
significant for WBC, RDW, PLT, MPV, MPV/PLT, NLR and PLR
values(p<0,001) (p=0,001) (p<0,001) (p=0,002) (p<0,001) (p<0,001) and
(p=0,017).

Conclusion: In this study, in which patients diagnosed with acute cholangitis by
monitoring purulent bile drainage during ERCP were evaluated, WBC, RDW, PLT,
NLR, and PLR tests in the diagnosis of cholangitis were beneficial in the early
diagnosis and effective treatment of the disease due to their high sensitivity and
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specificity, as well as their easy accessibility. In addition, the high accuracy rate of
the Tokyo Criteria in the diagnosis of acute cholangitis was confirmed in our study,
as well as the inadequacies of other clinical scorings.

Key Words: purulent cholangitis, acute phase reactants, complete blood count,
prognose
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SIMGELER VE KISALTMALAR

ALP . Alkalen fosfataz
ALT : Alanin aminotransferaz
AST . Aspartat aminotransferaz

APACHE I1: Acute Physiology and Chronic Health Evaluation 11

AUC : Egri altindaki alan (Area under the curve)
BT : Bilgisayarli tomografi

CRP : C-Reaktif Protein

D.Bil : Direkt bilirubin

EBS : Endoskopik biliyer stentleme

ENBD : Endoskopik nasobiliyer drenaj

ENO : Eozinofil say1s1 / notrofil sayisi orani

ERCP : Endoskopik retrograd kolanjiopankreatografi
ESR : Eritrosit sedimentasyon hizi

EUS : Endoskopik ultrasonografi

FiO2 : Solunan havanin oksijen yiizdesi

G-CSF : Grantilosit koloni uyarici faktor

GGT : Gama glutamil transpeptidaz

IL-1 : Interldkin 1

INR : Uluslaras1 Diizeltme Orani (International Normalized Ratio)
KOAH : Kronik obstriiktif akciger hastalig

LMO : Lenfosit say1s1 / monosit sayis1 orani

MPV : Ortalama trombosit hacmi

MRCP : Manyetik rezonans kolanjiopankreatografi
NLO : Notrofil sayisi/ lenfosit sayisi orani

PaO2 : Parsiyel oksijen basinci
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PLO : Platelet Sayis1 / lenfosit sayis1 orant

PLT : Trombosit sayisi

PTBD : Perkiitan transhepatik biliyer drenaj
RDW : Eritrosit Dagilim Genisligi

SIRS : Sistemik inflamatuar yanit sendromu
TNF : Timor nekrozis faktor

T.Bil : Total bilirubin

USG - Ultrasonografi

YBU : Yogun bakim iinitesi

WBC : Beyaz kiire sayist
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1. GIRIS VE AMAC

Akut kolanjit biliyer sistemin staz ve enfeksiyonuna bagli olarak ortaya ¢ikan,
hayat1 tehdit edici sonuglara varabilen bir tablodur. Kolanjit atagi oliimciil
sonuclanabilir, eger sebep olan obstrilksiyon tedavi edilmezse tekrarlayabilir,

karaciger absesine veya biliyer siroza ilerleyebilir (1).

Akut kolanjitin patogenezinde koledokolitiazis, benign ya da malign darliklar,
biliyer-enterik anatomik bozukluklar ve kalici biliyer stentin galismamasi yer
almaktadir(2). Avrupa ve Kuzey Amerika popiilasyonunda yapilan ¢alismada ortak
safra kanal1 tag1 olan hastalarin %20’sinde semptomatik safra tasi hastalig1 ortaya

cikarken, bu hastalarin %0.2°lik kisminda akut bakteriyel kolanjit goriilmustiir(3).

Klinik tablo ates, sag iist kadran agris1 ve sarilik ile karakterize olup, 1887 yilinda
Charcot Triad1 olarak adlandirilmigtir. 1959 yilinda klinik tabloya eslik eden biling
degisikligi ve septik sok bulgular1 ile birlikteligine Reynolds Pentat1 ismi
verilmistir. Tanimlanan Charcot Triadi ve Reynold Pentati’nin yiiksek 6zgiilliige
ragmen diisiik duyarliligi olmasi sebebiyle 2007, 2013 ve 2018’de Tokyo Kriterleri
belirlenmistir(2, 3). Tokyo kriterleri akut kolanjitin daha dogru teshis edilmesini

ve siddetine gore 3 gruba ayrilmasini saglamistir(4).

Akut kolanjit tablosundaki hastanin siddet tayinin yapilmas: ve erken tibbi
tedavinin baglanmas1 (s1v1 destegi, uygun antibiyoterapi vb.) tiim vakalarda biiyiik
onem tasimaktadir. Devaminda altta yatan sebebin bulunmasi ve safra drenajinin
saglanmast gereklidir(3, 5). Organ yetmezliginin eslik ettigi siddetli vakalarda
yogun bakim destegi saglanmalidir(3).

Karsilagilan vakalarda laboratuvar testlerinden tam kan sayimi, bdbrek ve
karacigerin biyokimyasal testleri, akut faz reaktanlari (eritrosit sedimentasyon hizi,
CRP [C-Reaktif Protein] vb.), INR mutlaka ¢alisilmali, miimkiinse antibiyoterapi
uygulanmaya baslanmadan kan kiiltlirii yapilmalidir(6). Tam kan saymmu ile elde
edilen ortalama trombosit hacmi (MPV), MPV/PLT, nétrofil sayisi/lenfosit sayisi
oran1 (NLO), eritrosit dagilim genisligi (RDW) ve trombosit sayisi/lenfosit sayisi
orant (PLO) kritik hastaligt erken tamimada yardimci ve kolay ulasilabilir

gostergelerdir (7, 8).



Trombosit sayist 50.000/uL altinda olan septik hastalarda prognozun kotii oldugu
bilinmektedir(9). Artmis ortalama trombosit hacmi (MPV) de trombosit

aktivasyonunun gostergesidir ve septik hastalarda kotii prognozla iliskilidir(8).

Sistemik inflamasyonun hakim oldugu vakalarda nétrofili ve lenfopeni gozlenir,

buna bagli olarak artmis notrofil sayisi/lenfosit sayist oran1 (NLO) saptanir(7, 8).

Eritrosit dagilim genisligi (RDW) eritrositlerin yapisal heterojenitesini gosteren
degerdir. Literatiirde artmis RDW degerinin kotii prognoz iizerinde prokalsitonin,
laktat ve APACHE II skorundan daha biiylik prediktif degeri oldugunu gosteren

caligmalar mevcuttur (10).

Literatiirde yiiksek trombosit sayisi/ lenfosit sayist oran1 (PLO) degerinin sepsisin
erken taninmasinda yardimei test olarak kullanilabilir oldugunu 6ngoren ¢alismalar
mevcuttur(11). Ayrica diisiik PLO degerinin septik sok igin bagimsiz risk faktor
oldugunu belirten ¢alismalar da vardir(12). Bazi galigmalarda ise sepsise bagli

mortalite ile PLO degeri arasinda anlamli iligki bulunamamistir(13).

Calismamizda Endoskopik Retrograd Kolanjiyopankreatografi (ERCP) sirasinda
piy drenaji izlenerek akut kolanjit tanist alan hastalarin retrospektif olarak
taranmasi, bu hastalarda enfeksiyon tanisinda kullanilan klinik ve laboratuvar
parametrelerinin tanisal degerlerinin ve prognoza etkilerinin belirlenmesi

amaclanmustr.



2.GENEL BILGILER

2.1. Akut Kolanjit
2.1.1 Tanim

Akut kolanjit biliyer sistemin staz ve enfeksiyonuna bagli olarak ortaya gikan,
hayati tehdit edici sonuglara varabilen bir tablodur. Kolanjit atagi oliimciil
sonuglanabilir, eger sebep olan obstriiksiyon tedavi edilmezse tekrarlayabilir,
karaciger absesine veya biliyer siroza ilerleyebilir(1). Hizli bir sekilde sistemik
inflamasyona veya sepsise neden olabildigi i¢in acil tan1 konulmali ve siddet
siniflandirilmast yapilmali, destek tedavisi ve antibiyoterapi baslanmali, hastalar

acil drenaj igin degerlendirilmelidir(2).

Akut Kkolanjit tarihte ilk olarak 1877 yilinda Jean Martin Charcot tarafindan ates,
sarilik ve karin agrisinin kombinasyonu olarak tanimlanmistir(2). 1959 yilinda
Benedict Reynolds ve Everet Dargan daha dncesinde tanimlanmis olan triada biling
degisikligi ve sok tablosunun eslik edebildigini géstermis ve Reynolds Pentati ismi
verilmistir(14).

2.1.2 Fizyopatoloji

Safra kesesi i¢inde depolanan safra sterildir(15). Safra sivisinda bakteri gériilmesi
(bakterobilia) tek basina safra yolu enfeksiyonuna sebep olmamaktadir(3). Safra
asidi i¢indeki safra tuzlari bakteriyostatik etkiye sahiptir(6). Kupffer hiicrelerindeki
sik1 baglantilar, diizenli safra akisinin devam etmesi, biliyer epitel tarafindan
salgilanan mukus ve safra immunglobulin A koruyucu mekanizmalardir(3). Safra
akist normal oldugunda bakteriler enterik sisteme atilir. Ayrica oddi sfinkteri
duodenumdan safra yoluna mikroorganizma gegisine engel olan bir diger koruyucu

mekanizmadir(6).

Ancak herhangi bir sebebe bagl olarak ortaya c¢ikan tikaniklik sonucunda safra
akisinin bozulmasi, artan bakteri yiikiine ve safra yolunda basing artisina sebep
olmaktadir. Artan safra yolu basinct mikroorganizmalarin ve endotoksinlerin
vaskiiler ve lenfatik drenaja translokasyonunu kolaylastirmaktadir. Baslayan
inflamasyon safra yolunda epitel gecirgenligi artirmakta, hepatik abse ve biliyer
sepsise zemin hazirlamaktadir. Safra kanalinda ortalama basing 7-14 mm H2O

olmalidir, basing >20 mm H2O olmasi safra kanalindan sistemik dolasima bakteri



translokasyonuna sebep olan kritik degerdir(3). Ek olarak sistemik dolagima
salman timor nekrozis faktor (TNF), interlokin-1 (IL-1), IL-6 ve IL-10

hemodinamik bozulmaya sebep olmaktadir (6).
2.1.3 Etiyoloji

Safra yolu tikanikliklarmin en sik sebebi koledokolitiazistir, bunu benigh ya da
malign darliklar, gecirilmis operasyonlara bagl striktiirler, sklerozan kolanjit ve
gegmiste takilmis biliyer stent tikanikliklari takip etmektedir(3). Benign darliklara
akut veya kronik pankreatit, otoimmiin kolanjit, dogumsal anomaliler sebep
olurken malign darliklara pankreas kanseri, safra kesesi  kanseri,

kolanjiokarsinomlar, karaciger metastazlari sebep olmaktadir(16).

Tablo 2.1. Akut kolanjit etiyolojisi (5, 17)

Safra kanali taslar1 (%28-70)
Malign safra tikanikliklar (%10-57)
-Pankreas kanseri

-Safra kesesi kanseri
-Kolanjiokarsinomlar

-Duodenal tiimorler

-Karaciger ve portohepatik lenf nodlarina metastaz
Benign safra tikamikliklar (%4-28)
-Operasyon sonrasi darliklar
-Akut ya da kronik pankreatit
-Primer sklerozan kolanjit
-Otoimmiin kolanjit,

-Dogumsal anomaliler,

-Mirizzi sendromu

Parazitler (%0-24)

-Ascaris lumbricoides
-Clonorchis sinensis

-Fasciola hepatica

-Opisthorchis felineus
-Opisthorchis viverrini

Diger

-Duodenal divertikiil

-Hemobilia

-Biliyer stent tikanikligi

2.1.4 Tam Kriterleri

Akut kolanjitte Klinik tablo ates, sag list kadran agris1 ve sarilik ile karakterize
olup, 1887 yilinda Charcot Triadi olarak adlandirilmistir. 1959 yilinda klinik
tabloya eslik eden biling degisikligi ve septik sok bulgular: ile birlikteligine
Reynolds Pentati ismi verilmistir (2, 3). Tanimlanan Charcot Triad1 ve Reynolds
Pentati’nin yiiksek 06zgiilliige ragmen diisiik duyarliligi olmasi sebebiyle 2007,
2013 ve 2018’de Tokyo Kriterleri belirlenmistir(2, 3). Tokyo Kriterleri akut
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kolanjitin daha dogru teshis edilmesini ve siddetine gdére 3 gruba ayrilmasinm
saglamistir(4). Kolanjit tanisimi kesinlestirmek i¢in altin standart piiriilan safra
stvisinin  gosterilmesidir. Safra sivisinin analiz etmek i¢in invaziv olmayan bir
yontem bulunmadigr i¢in tanmida klinik prezentasyon ve yardimci laboratuvar

teknikleri kullanilmaktadir(3).

Tablo 2.2: Tokyo Kriterleri 2018 (17, 18)

Tani Kriterleri Esik deger

A. Sistemik inflamasyon

A.l Ates >38°C

A.2 Inflamasyon belirtegleri Lokosit sayist >10.000/uL ya da <4.000/ uL
CRP > 10 mg/L

B. Kolestaz

B.1 Sarilik Total bilirubin >2 mg/dL (34 pmol / L)

B.2 Anormal karaciger fonksiyon testleri ALT, AST, GGT, ALP >1,5 x normal iist sinir
C. Goriintiileme

C.1 Safra yolu dilatasyonu

C.2 Goruntiilemede etiyolojinin

Tas, striktiir, stent vb..

gosterilmesi

Kesin tani A kriterlerinden biri+ B kriterlerinden biri + C
kriterlerinden biri

Siipheli tan1 A kriterlerinden biri + B veya C kriterlerinden biri

Tablo 2.3 : Akut kolanjit siddet siniflamasi (Tokyo Kriterleri 2013/2018) (18)

Siddetli Akut Kolanjit (3. Derece)

Kolanjit tablosuna ek olarak asagida belirtilmis organ ya da sistem disfonksiyonu eslik eder.
1. Kardiyovaskiiler sistem disfonksiyonu: 5 ug / kg / dakika dopamin ya da herhangi bir dozda
norepinefrin ihtiyaci olan hipotansiyon

2.Norolojik bozukluklar : Biling degisikligi

3. Solunum sistemi disfonksiyonu : PaO , / FiO 2 oran1 <300

4. Uriner sistem disfonksiyonu: Oligiiri, serum kreatinin > 2,0 mg / dI

5.Karaciger disfonksiyonu: PT - INR> 1,5

6.Hemotolojik islev disfonksiyonu: PLT <100.000 / mm 2

Orta Siddetli Akut Kolanjit (2. Derece)

1. WBC sayis1 > 12.000 / mm 3, <4.000 / mm 3

2. Yiiksek ates >39 ° C

3. Yas >75 yaginda

4. Total bilirubin >5 mg / dl

5. Serum albiimin diizeyi <0,7 x referans degerin alt sinir1

Hafif Akut Kolanjit (1. Derece)

Orta siddetli ve siddetli kolanjit kriterlerini karsilamayan akut kolanjit tablosudur



2.1.5 Klinik Prezentasyonu

Akut kolanjit tanist almis olan hastalarda en sik goriilen semptom ve bulgular
Charcot Triadi da denilen ates, karin agris1 ve sariliktir. Ates ve karin agrisi
vakalarda %80, sarilik ise %60-70 oraninda goriilmektedir. Triadin birlikte
goriilme orani vakalarda %15,4-%72 araligindadir. Charcot Tiradi’na ek olarak
biling degisikligi ve sok tablosunun bulunmasi (Reynolds Pentati1) vakalarda %3,5-
%7,7 oraninda goriilmektedir(2). Baz1 hastalarda agr tek sikayet olabilir. Ozellikle
yash hastalarda daha mortal seyredebilecegi i¢in atipik klinik seyirler akilda
tutulmalidir (3).

2.1.6 Laboratuvar Verileri

Akut kolanjit tablosundaki hastalar incelendiginde inflamasyon ve kolestaz
gostergelerinin yiikseldigi goriilmiistiir. inflamasyon belirteclerinden en sik 18kosit
(WBC) ve CRP yiiksekligi goze ¢arparken, kolestaz enzimlerinin (GGT ve ALP)
vakalarin %90’inda yiikseldigi goriilmiistiir. Total bilirubin seviyeleri hastaligin
etiyolojisine gore degiskenlik gostermektedir. Safra yolu taglarmma bagli olarak
ortaya c¢ikan tikanikliklarda bilirubin diizeyi 15 mg/dL’den diisiik beklenirken,
maligniteye bagli olarak ortaya c¢ikan tikanikliklarda daha yiiksek bilirubin

diizeyleri goriilmistiir(5).

ALT ve AST plazma seviyeleri daha ¢ok hepatoseliiler hasar sonucunda yiikselir,
ALP ise hepatik siniizoidlerde ve safra kanal membranlarinda sentezlendigi i¢in
kolestaz tablosunda plazma diizeyi daha yiiksektir. Yani hiperbilirubinemide ALT
ve AST’den daha yiiksek ALP diizeyi kolestazi diistindiirmelidir(19).

Albiimin, bir negatif akut faz reaktan1 olmasi nedeniyle, akut hastalikta serum
seviyesi diislik saptanir. Sepsis, major cerrahi, travma ve inflamatuar durumlarda 1
hafta icinde serum alblimin diizeyinde 10-15 g/L azalma beklenir. Hizlanmig
katabolizma, azalmis tiretim, artmis kapiller gecirgenlik bu azalmanin sebepleridir.

Ayrica artmig IL-1, IL-6 ve TNF-alfa sebebiyle tiretimi azalmistir(20).

Akut kolanjit ile bagvuran hastalar drenaj oncesi incelendiginde yiiksek kreatinin

diizeyinin yiiksek mortalite ile iliskili oldugu goriilmiistiir(6).

Drenaj oOncesi prokalsitonin diizeyi >0,5ng/ml olmasi yiikksek mortalite

gostergesidir(6).



Tam kan sayimi ile elde edilen ortalama trombosit hacmi (MPV), nétrofil
sayisi/lenfosit sayis1 oran1 (NLO), eritrosit dagilim genisligi (RDW) ve trombosit
sayisi/lenfosit sayisi oran1 (PLO) kritik hastalig1 erken tanimada yardimer ve kolay

ulagilabilir gostergelerdir (7).

Trombosit sayist 50.000/uL altinda olan septik hastalarda prognozun kotii oldugu
bilinmektedir. Trombositopeninin aktivasyon ve tiikketim artisindan kaynaklandigi
diistiniilmektedir(9). Artmis ortalama trombosit hacmi (MPV) de trombosit
aktivasyonunun gostergesidir ve septik hastalarda kotii prognozla iliskilidir. Kritik
hastalarda 1 yillik mortalite iizerine yapilan calismada artmig MPV / trombosit

sayist orani anlamli bulunmustur(8).

Sistemik inflamasyonun hakim oldugu vakalarda nétrofili ve lenfopeni gozlenir,
buna bagl olarak artmig nétrofil sayist /lenfosit sayis1 oran1 (NLO) saptanir(7, 8).
NLO; sepsis disinda akut koroner sendrom, aort diseksiyonu, pulmoner emboli gibi

kardiyovaskiiler olaylarda mortalite prediktoriidiir(8).

Eritrosit dagilim genisligi (RDW) eritrositlerin yapisal heterojenitesini gdsteren
degerdir. Literatiirde artmis RDW degerinin kotii prognoz iizerinde prokalsitonin,
laktat ve APACHE II skorundan daha biiyiik prediktif degeri oldugunu goésteren
caligmalar mevcuttur(10). RDW’nin septik hastalarda artig gosterdigi kanitlanmis
olmakla birlikte altta yatan mekanizma tam olarak ortaya konulamamustir. Sistemik
inflamasyona bagli olarak kemik iligi fonksiyonunun ve demir metabolizmasinin
etkilenmesi,  proinflamatuar  sitokinlerin  eritropoetine = bagli  eritrosit

proliferasyonunu engellemesi olas1 mekanizmalardir (21).

Literatiirde trombosit sayisi/ lenfosit sayisi oran1 (PLO) ile sepsis arasindaki iligkiyi
degerlendiren az sayida c¢alisma bulunmaktadir. Mevcut g¢alismalarin bazilari
yiiksek PLO degerin, mortalite agisindan prediktif bulmusken(11), baz1 ¢alismalar
diisiik PLO degerini mortalite acisindan prediktif deger olarak gostermistir (12).

Kolanjiosepsiste eozinofili ile ilgili ¢aligmalarin olduk¢a kisith oldugu
goriilmistiir. Ancak KOAH hastalarinin incelendigi calismalarda eozinofilisi
olanlarda ve eozinofil sayisi/nétrofil sayisi oran1 (ENO) yiiksek olan gruplarda
inhaler kortikosteroid ihtiyacinin fazla oldugu goriilmiistiir. Bu sebeple KOAH
alevlenme tanisi igin ENO kullanilabilir bir deger olarak belirtilmistir(22).



Pankreas kanseri tanist almis hastalarda tedavi oOncesi yiiksek eozinofil

sayisi/lenfosit sayisi oran1 yiiksek sag kalim ile iliskilendirilmistir(23).

Lenfosit sayisi/monosit sayisi orani tam kan sayimindan elde edilebilen bir diger
inflamatuar belirtectir. Diisiik LMO ile karaciger sirozunda bakteriyel peritonit
insidans1 arasinda iligki oldugunu gésteren calismalar mevcuttur(24). Benzer
sekilde monosit sayisi/lenfosit sayisi oraninin COVID-19 ile enfekte hastalarda
yiikksek oldugu goriilmistir(25). Monosit sayisi/eozinofil sayis1 oram1 da
inflamatuar, onkolojik ve kardiyovaskiiler hastaliklarda inflamasyon belirteci

olarak 6nemli rol almaktadir(26).
2.1.7. Goriintiileme Yontemleri

Akut kolanjit tanis1 hastanin bagvuru klinigi ile tespit edilebilir olsa da Tokyo
Kriterleri'nde de bahsedilen yardimci goriintiileme ve laboratuvar tetkiklerine

ihtiya¢ vardir.

Abdominal ultrasonografi (USG) safra yolu tikanikliklarini gostermede hizli ve
giivenilir bir goriintiilleme yontemidir. Ancak ortak safra kanalinda bulunan taslari
gostermede duyarlilifit %30’un altindadir. Benzer sekilde maligniteye baglh
darliklar1 saptamada da yetersiz kalmaktadir (17, 27). Safra yolu tikanikliklarinin
erken evresinde safra yollarinda genisleme olmayabilir, bu donemde USG’nin tani

duyarliligi zayiftir(28).

Kontrastli Dinamik Abdominal Bilgisayarli Tomografi (BT) bu agamada kullanilan
bir baska goriintileme yontemidir. Goriintiilemede arteriyel fazda karaciger
parankiminin homojen kontrastlanmamasi ve portal alanda kontrastlanmanin
kaybolmas1 kolanjitin yerlesmis oldugunu diisiindiiriir. Bu kontrastlanma farkinin
sebebi inflamasyonun safra yolu boyunca yayilmasi, portal alanda kanlanmanin
azalmasi, tersine hepatik arteriyel kan akiminin artmasidir. BT ortak safra kanali
taslarinin tespitinde, kolanjite bagli karaciger absesi gibi komplikasyonlar ile
maligniteyi tanimada ve ayrimimi yapmada yiiksek duyarliliga sahiptir(27). Benign
sebepler diizgilin sinirli kisa bir segmentte darlik olarak goriiniirken, safra kanalinda
ani ve eksantrik genisleme malign bir sebebi diisiindiiriir. Ornegin; genislemis bir
pankreas kanali ve pankreas basina yakin konumda genislemis bir safra kanali
gorlilmesi ‘cift kanal isareti’ ya da ‘cift hedef isareti’ olarak tanimlanir ve pankreas

bas ya da ampulla tiimdriinii isaret eder(27, 29). Radyasyon maruziyeti, kontrast



alerjisi ve bobrek fonksiyon bozukluguna sebebiyet verebilmesi tetkikin

dezavantajlaridir(27).

Manyetik Rezonans Kolanjiopankreatografi (MRCP) ortak safra kanali taslarini
tespit etmede %90 lizerinde duyarliliga sahiptir. Ancak kiiclik taglarin (<1 cm)
gosterilmesinde yetersizdir(27). MRCP’de safra kanal genisligi 10 mm {izerine

ciktiginda tas1 gostermedeki duyarlilik azalmaktadir (%72)(30).

Endoskopik Ultrasonografi (EUS) ortak safra kanali taslarini saptamada BT ve
MRCP’ye gore daha duyarlidir (%93-98). Kiigiik taslar1 da tespit edebilir. Ancak
intrahepatik safra kanalindaki taslar1 tespit etmede duyarliligi diistiktiir(27).

ERCP, EUS gibi yiiksek duyarliliga sahiptir (%90-97). Tedavi edici miidahaleye
izin vermesi avantajidir. Islem sirasinda safra kanalindan pily dokiildiigiiniin
goriilmesi akut kolanjit tanist igin altin standarttir. Ancak islem sirasinda safra
kanalina kontrast madde verilmesinin kolanjit seyrini kotiilestirebildigi

unutulmamalidir(27).
2.1.8 Hasta Yonetimi ve Tedavi

On degerlendirmede akut kolanjit siiphesi olan her hastanmn ilk 6nce yasamsal
degerleri incelenmeli, eger acil miidahale edilmesi gereken organ ya da sistem
yetmezligi bulgusu saptanirsa kesin tani1 konulmasi beklenmeden destek tedavisi
baglanmalidir. Ardindan ayrintili anamnez sorgulamasi ve fizik muayenesi
yapildiktan sonra tanisal laboratuvar ve goriintilleme tetkikleri istenmelidir. Hasta
kesin teshisin konulmasmin ardindan ihtiyaci1 olan sivi deste§i ve uygun
antibiyoterapi icin degerlendirilmelidir. Bu asamada enteral beslenmenin
kesilmesinin faydasina yonelik yiiksek diizeyli bir kanit olmamakla birlikte acil
endoskopik drenaj ihtiyact gz Oniine alinarak enteral beslenme verilmemesi

onerilmektedir(31).

Baslangic tedavisinin ardindan hastanin Tokyo 2013/2018 Siddet Degerlendirme
Kiriterleri’ne gore siddet siniflamasi yapilmalidir. Tokyo Kriterleri’ne gore hastalik
hafif (derece 1), orta siddetli (derece 2) ve siddetli (derece 3) olarak 3 sinifa
ayrilmigtir. Derece 1 akut kolanjit tablosundaki hastalara baslangi¢ destek tedavisi
ardindan gozlem yapilmasi, 24 saat sonra tedaviye yanit alinamazsa safra yolu
drenaj1 yapilmasi 6nerilmektedir. Derece 2 akut kolanjit tablosundaki hastalar i¢in

baslangi¢ destek tedavisine ek olarak acil safra yolu drenaji onerilmektedir(32).
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Kolanjite sebep olan etkene yonelik islemler erken yapilmalidir(33). Derece 3 akut
kolanjit tablosundaki hastalar i¢in 6ncelikle organ/sistem fonksiyon bozuklugunun
diizeltilmesi, destek tedavisi ile yasamsal degerlerin normale gelmesi halinde en

kisa siirede safra yolu drenajinin saglanmasi onerilmektedir(32, 33).
2.1.8.1 Antibiyoterapi

Antibiyoterapi akut kolanjit siddeti ne olursa olsun uygun sivi destegi ile birlikte
ilk basamak tedaviyi olusturmaktadir. Septik sok tablosundaki hastalar i¢in ilk 1
saat i¢inde baglanan antibiyoterapi hayat kurtaricidir. Antimikrobiyal tedavinin
amaci lokal ve sistemik inflamasyonu sinirlamak, intrahepatik abse olusumunu ve
cerrahi alan enfeksiyonlarini 6nlemektir. Antibiyoterapi ampirik baslanmali, kan ve
safra sivist  kiiltiir etkeni ve antibiyogram duyarliligmma goére yeniden

diizenlenmelidir(34).

Akut kolanjit i¢in yaygin uygulanan antibiyoterapi siiresi 7-10 giindiir. Literatiirde
daha kisa siireli antibiyoterapinin benzer sag kalim saglamanin yani sira, daha kisa
slire hastane yatisi, daha az maliyet ve daha az antimikrobiyal direng sagladigina
yonelik ¢alismalar da mevcuttur(35). Gram pozitif bakteriyemisi mevcutsa enfektif
endokardit riski acisindan  antibiyoterapinin 14  giine tamamlanmasi

onerilmektedir(36).

Biliyer sistem enfeksiyonlarinda safra sivisindan elde edilen kiiltiirlerde en sik
gram negatif aerobik bakteriler izole edilmistir (34, 37). Escherichia coli en sik
(%31-44) izole edilen mikroorganizmadir. Gram pozitif bakteriler iginde ise
Enterococcus spp. (%3-34) en sik izole edilen mikroorganizmadir(34).
Klebsiellaspp.  (%9-20) ve  Streptococcus spp.(%2-10) diger stk goriilen

mikroorganizmalardir(38).

Coklu antibiyotik direnci olan mikroorganizmalarin neden oldugu safra yolu
enfeksiyonu i¢in risk faktorleri nazokomiyal hastalik, yakin déonemde antibiyotik

kullanim 6ykiisii ve eski biliyer stent varhigidir(17, 38).

Safra yolu enfeksiyonlarinda giincel kilavuzlarda ampirik ajan olarak 3. kusak
sefalosporinler veya penisilin/beta laktamaz inhibitér kombinasyonlari
onerilmektedir(38). Antimikrobiyal ajan segerken hastaligin siddetinin yaninda
toplumdaki beta laktamaz salgilayan E.coli ve Klebsiella spp orani da dikkate

alinmalidir. Bu mikroorganizmalar penisilin tiirevlerine, sefalosporinlere ve
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florokinolonlara duyarli degildir. Kiiltiir sonuglarinda bu mikroorganizmalar izole
edildiyse karbapenemler, piperasilin/tazobaktam, tigesiklin, amikasin ve
seftazidim/avibaktam kullanilabilir. Siddetli (3. derece) akut kolanjiti olan
hastalarda etken izole edilene kadar baslanan ampirik tedavinin Pseudomonas
aeruginosa’ya etkili olmasi Onerilmektedir. Yine 3. derece akut Kolanjit
vakalarinda Enterococcus spp. sikliginin géz oniine alinmasi ve ampirik tedavinin
kapsayict olmasi Onerilmektedir. Vankomisin kiiltiirde Enterococcus spp. izole
edilen vakalar igin tedavi ajani olarak kullanilabilir. Hastada biliyer-enterik

anastamoz varsa tedaviye anti-anaerobik ajan eklenmelidir(34).
2.1.8.2 Safra Yolu Drenaj1

Akut kolanjit vakalar1 destek tedavisi ve antibiyoterapi ile tedavi edilebilen hafif
formdan yasam destegi gerektirebilecek siddetli forma kadar degiskenlik
gosterebilir(39). Enfeksiyon kaynagimi kontrol altina almak i¢in Tokyo
Kriterleri’ne gore siddet siniflamasi 2. ve 3. derece olan hastalara safra yolu drenaji
gereklidir(36, 39). Safra kanali drenaji 3 temel yontemle saglanabilir; endoskopik

drenaj, perkiitan transhepatik drenaj ve cerrahi (39).

Post-ERCP pankreatit riskine ragmen safra yolu tikanikliklarinin agilmasinda
perkiitan ya da cerrahi yontemlere kiyasla endoskopik drenaj daha 6n plandadir(27,
39). Endoskopik safra yolu drenaji ile tek seansta kolanjit tedavisinin yaninda
kolanjitin etiyolojisine yonelik miidahale sans1 da mevcuttur, bu da hastane yatis
siiresini kisaltmaktadir(39). Ust gastrointestinal sistem obstriiksiyonu olan ya da
anatomisi degismis hastalarda basarisiz sonuglanabilir. Bu hastalarda perkiitan

drenaj ya da cerrahi segenekler degerlendirilmelidir(27).

Endoskopik drenaj yontemler i¢inde endoskopik nasobiliyer drenaj (ENBD) ve
endoskopik biliyer stentleme(EBS) en bilinen iki yontemdir. ENBD biliyer sistem
kaniile edildikten sonra, safra kanalina kilavuz tel iizerinden nazobiliyer tiip
yerlestirilmesi islemidir. EBS biliyer sistem kaniile edildikten sonra safra kanalina

kilavuz tel lizerinden dahili bir plastik stent yerlestirme islemidir(39).

Perkiitan transhepatik biliyer drenaj (PTBD) ERCP’ye kiyasla daha invazivdir ve
safra yolunda genisleme yoksa uygulanamamaktadir(27). Yasanabilecek kozmetik
sorunlar, cilt enfeksiyonlar1 ve safra kagagr hastalarin yasam kalitesini

bozabilmektedir(39).
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Cerrahi yontem en yliksek mortalite oranina sahip olan yontemdir(39). Endoskopik
ya da perkiitan yontemler ile basari saglanamaz ise disiiniilmelidir(34). Cerrahi
stiresini kisa tutmak i¢in T-tiip ile koledokotomi 6nerilmektedir. Endoskopik olarak
cikarilamamis safra kanal taslarina yonelik laparoskopik koledokotomi

yapilabilir(6).

Literatiirde yakin donemde yapilmig, EUS kilavuzlugunda safra yolu drenajina
yonelik caligmalar mevcuttur. Basari orani deneyimli endoskopistler tarafindan
yapildiginda perkiitan transhepatik drenaj ile benzer olmakla birlikte, perkiitan

drenajda goriilen yan etkiler daha az izlenmistir(39).
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3. GEREC VE YONTEM

Calismamiza Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi’nin Girisimsel
Olmayan Calismalar Etik Kurul’undan 13/10/2021 tarih ve 466 sayili kurul
toplantis1 karari ile etik kurul izni (Ek-8.2) alindiktan sonra, geriye doniik olarak
01.01.2005- 01.08.2021 tarihleri arasinda ERCP yapilan hastalardan islem

esnasinda piiy drenaji izlenen 331 hasta ve 300 saglikli kan donérii dahil edildi.

Calismaya alinan tiim hastalarin demografik 6zellikleri, hastalarin klinik tablolari,

tan1 anindaki laboratuvar tetkikleri ve YBU’nde yatis durumlari incelendi.
3.1. istatiksel Analiz

Veriler IBM Statiscal Package for the Social Sciences(SPSS) V25 ile analiz edildi.
Hastalik siddetine gore yogun bakim {initesi yatis verileri Pearson’s Ki-kare testi
ile analiz edildi. Nicel verilerde normal dagilima uygunluk Kolmogrov-Smirnova
testi ile incelendi. Hasta grup ile saglikli grubun tam kan sayimi parametrelerinin
karsilagtirilmas1 veriler normal dagilima uymadigi icin Mann Whitney U testi ile
analiz edildi. Hastalik siddetine gore tam kan saymmi parametlerinin
degerlendirilmesinde normal dagilima uyan veriler One-Way ANOVA, normal
dagilima uymayan veriler ise Kruskal Wallis H testi ile analiz edildi. Hastalik
siddetine gore biyokimyasal parametrelerinin ve akut faz reaktanlarinin
degerlendirilmesinde normal dagilima uyan veriler One-Way ANOVA, normal
dagilima uymayan veriler ise Kruskal Wallis H testi ile analiz edildi. Akut kolanjit
hastalarin1 saglikli gruptan ayirt etmede kullanilabilecek laboratuvar degerlerinin
istatiksel olarak anlamli belirleyiciliklerinin olup olmamasi ROC egrisi altinda
kalan alan ve %95 giiven araligi hesaplanarak belirlendi. Onem diizeyi p<0,05

olarak alindi.
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4. BULGULAR

Calismamiz 331 akut kolanjit olgusu ve 300 saghkli goniillii ile yapildi. Akut
kolanjit olgularinin 178’1 (%53,8) erkek, 153’1 (%46,2) kadindi. Saglikli kontrol
grubu ile akut kolanjit grubu arasinda cinsiyet agisindan anlamli istatiksel farklilik

saptanmadi. Hastalarin yas ortalamasi1 50,5+9,2 yil olarak hesapland: (Tablo 4.1).

Tablo 4.1 Hastalarmn cinsiyet dagilimi ve yas ortalamalari

Yas(Ort+SD) 50,5+9,2
Cinsiyet (n)(%)

Erkek 178(%53,8)
Kadin 153(%46,2)

Iki yiiz elli bes (%77,0) hastada karin agrisi, 158 (%47,7) hastada ates vard1. Total
bilirubin >2 mg/dL sarilik olarak kabul edildi. iki yiiz seksen ii¢ (%85,0) olguda

sarilik saptandi. On sekiz (%5,4) hastanin pozitif inotrop destegine ihtiyaci vardi ve
20 (%6,0) hastada biling bozuklugu oldugu goriildii (Tablo 4.2).

Tablo 4.2 Hastalarin klinik ozellikleri

n(%o)
Ates 158(%47,7)
Karin Agrisi 255(%77,0)
Hipotansiyon 18(%5,4)

Biling Bozuklugu 20(%6,0)

Yiiz on ii¢ (%33,5) hastada ates, sarilik ve karin agris1 birlikte goriiliirken, bu
semptomlara ek olarak hipotansiyon ve biling bulaniklig1 da olan hasta sayis1 7
(%2,2) idi (Tablo 4.3).

Tablo 4.3 Hastalarm klinik ve semptomatoloji verileri

Ates  Karm Sarihk Hipotansiyon Biling n=331 %
Agrisi Bulanikhg:
Var Var Var Var Var 7 2,2%
Var Var Var Yok Yok 113 33,5%

14



Hastalik siddeti Tokyo Kriterleri ‘ne gore degerlendirildiginde 126 (%38,1) hasta
hafif (1. derece) ,145(%43,8) hasta orta (2. derece), 60 (%18,1) hasta siddetli (3.
derece) kolanjit olarak siniflandirildi. Hastalarin 13’tinde (%3,9) yogun bakim
iinitesi yatis1 oldugu goriildii. Hafif siddetli akut kolanjit olgularinda yogun bakim
yatist goriilmedi. Orta siddetli hastalarin  1’inde (%0,7), siddetli kolanjit
hastalarinin 12’sinde (%20) yogun bakim ihtiyact vardi. Her ii¢ grup arasinda

yogun bakim ihtiyact agisindan goriilen fark istatiksel acgidan anlamh
bulundu(p<0,001) (Tablo 4.4).

Tablo 4.4. Hastalik siddetine gore yogun bakim iinitesi yatis verileri

Yogun Bakim Unitesi Yatist

Hastalik Siddeti Var Yok Toplam
Hafif 0x(%0) 1265(%100) 126
Orta 1(%0,7)  1445(%99,3) 145 <0001
Siddetli  12:(%20)  485(%80) 60

a-b:Her bir 6l¢lim degeri i¢in ayn1 harfe sahip gruplar arasinda fark yoktur.

Akut kolanjit tanisi almig olgularin 179’unda (%54,1) koledokolitiazis
saptandi. Elli sekiz (%17,5) hastanin kolesistektomi 6ykiisii vardi. Seksen (%24,2)
hastada malign darlik oldugu goriildii (Tablo 4.5).

Tablo 4.5. Akut kolanjit olgularinin etiyolojileri

Koledokolitiazis(n)(%b6) 179(%54,1)

Malignite(n)(%o) 80(%24,2)

Akut kolanjit tanil1 331 hastanin 122 (%36,9)’sinde kan kiiltiirli ¢alisilmisti. Otuz
bes (%10) hastada kan Kkiiltiriinde treme oldu. En sik izole edilen
mikroorganizmalar Escherichia coli (n=10), Pseudomonas aeroginosa (n=6),
Klebsiella pneumonia (n=6) idi. Seksen yedi (%26,3) hastada ise kan kiiltiiriinde

{ireme olmad. iki yiiz dokuz hastada kan kiiltiirii calisilmamusti.

Olgularin tam kan sayimu istatiksel incelemesi Tablo 4.6 da degerlendirildi.
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Tablo 4.6. Hasta grubunun laboratuvar sonuglarinin tanimlayica istatistiksel verileri

n Ortalama Std. Sapma Ortanca ~ Minimum Maksimum
WBC(10%/L) 331 11,8 6,5
RDW(%0) 331 15 11,7 27
Monosit(10%/L) 328 0,62 0,46
Lenfosit(10%/L) 328 1 0,15 5,7
MPV(fL) 324 9,2 1,7
Notrofil(%) 331 81 45 96
Notrofil(10%/L) 331 9,8 6,3
PLT(10%L) 331 258,1 116,5
NLO 328 8,3 11 78,7
PLO 328 248,7 11,5 1761,3
MPV/PLT 325 3,6 0 1154

Hasta grup ile saglikli kontrol grubun tam kan sayimi parametrelerinin

karsilastirmasinda veriler normal dagilima uymadigi i¢in ortanca(minimum-
maksimum) seklinde gosterildi (Tablo 4.7). WBC, RDW, lenfosit, notrofil, nétrofil
yiizdesi, PLT, NLO, PLO, MPV/PLT degerleri i¢in hasta grup ile kontrol grubu

arasinda anlamli farklilik saptandi(p<0,001). MPV degeri i¢in her iki grubun

arasindaki fark istatiksel olarak anlamli degildi(p=0,30).

Tablo 4.7. Gruplara gore laboratuvar parametrelerinin Karsilagtirilmasi

Hasta(n=331) Kontrol(n=300) P

WBC (10%L) 10,3(1,7-50,2) 6,5(3,7-43,0) <0,001
RDW (%) 15,0(12,0-27,0) 13,9(13,0-18,0) <0,001
Monosit(10%/L) 0,52(0,05-6,3) 0,5(0,2-7,0) 0,01

Lenfosit(10%/L) 1,0(0,15-5,7) 2,1(1,0-4,0) <0,001
MPV (fL) 9,2(6,0-20,0) 9,1(5,0-11,0) 0,30

Nétrofil (%) 81,0(45,0-96,0) 59,0(38,0-75,0) <0,001
Nétrofil (109/L) 7,9(1,1-47,7) 3,9(1,9-9,5) <0,001
PLT (10%L) 244,0(13,0-784,0) 217,0(130,0-799,0) <0,001
NLO 8,3(1,1-78,7) 1,8(0,7-4,5) <0,001
PLO 248,7(11,5-134,2) 100,9(48,1-399,5) <0,001
MPV/PLT 3,6(1,0-115,4) 4,2(1,0-251,3) <0,001

Hasta grup ile kontrol grubu arasinda NLO, PLO, RDW ve MPV/PLT degerlerine
ait ROC analizi yapildi (Tablo 4.8) (Sekil 1). Her bir parametre igin analiz

sonucunda bulunan duyarlilik ve 6zgiilliik farkinin en az oldugu deger kesme deger

olarak belirlendi.
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Tablo 4.8.Akut kolanjit i¢in tami testi sonuglar

MPV/PL
NLO PLO RDW T
Kesme Degeri  >2,64 >130,98 >14,05 >4,02

AUC
o))

Duyarlilik
Ozgiilliik
PPV

NPV

(%95

Dogruluk
Orani

0,94(0,92-0,96)
89,0(85,1-92,2)
88,6(84,5-92,0)
89,6(86,2-92,2)
88,4(84,4-91,0)

88,8(86,1-92,0)

0,91(0,88-0,93)
85,7(81,1-89,3)
85,6(81,1-89,4)
86,7(83,2-89,6)
84,5(80,6-87,7)

85,7(82,6-88,3)

0,65(0,61-0,70)
63,4(58,0-68,6)
81,2(76,3-85,5)
79,0(74,5-82,8)
66,7(63,2-70,0)

71,9(68,2-75,3)

0,59(0,54-0,63)
42,2(36,7-47,7)
42,1(36,5-48,0)
44,2(40,3-48,2)
40,1(36,3-44,1)

42,2(38,2-46,1)

AUC:Area Under Curve,PPV:Pozitif Prediktif Deger,NPV:Negatif Prediktif

Deger
ROC Curve
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Sekil 4.1. Parametreleriicin ROC analizi grafigi

Akut kolanjit tanili hastalar ile saglikli kisileri ayirt etmede NLO degeri icin AUC
(%95 CI): 0,94 olarak hesaplandi. NLO degeri i¢in kesme degeri >2,64 olarak
belirlendi. Belirlenen kesme noktasina gore testin duyarlilign %89,0, 6zgulligi
%88,6, pozitif prediktif deger %89,6, negatif prediktif deger %88,4 olarak
hesaplandi. Testin tanisal dogruluk orant %88,8 idi. PLO degeri icin AUC (%95
Cl): 0,91 idi. Kesme degeri >130,98 olarak belirlendi. Testin duyarliligi %85,7,
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ozgilligl %85,6, pozitif prediktif degeri %86,7, negatif prediktif degeri %84,5
olarak hesaplandi. Testin dogruluk orani %85,7 olarak bulundu. RDW degeri igin
AUC (%95 Cl): 0,65 olarak bulundu. Kesme noktasi >14,05 olarak belirlendi.
Testin duyarlilign %63,4, 6zgilligi %81,2, pozitif prediktif degeri %79,0, negatif
prediktif degeri %66,7 idi. Testin dogruluk orami %71,9 olarak hesaplandi.
MPV/PLT orani i¢gin AUC (%95 CI): 0,59 olarak hesaplandi. Kesme degeri >4,02
olarak belirlendi. Testin duyarlilign %42,2, 6zgilligi %42,1, pozitif prediktif
degeri %44,2, negatif prediktif degeri %40,1 idi. Testin dogruluk oran1 %42,2 idi.

Tablo 4.9. Hastalik giddetine gore tam kan sayinmi parametrelerinin degerlendirilmesi

Hastalik Siddeti
Test

Tetkik 1. Derece (Hafif) 2. Derece (Orta) 3.Derece (Siddetli)  Istatistigi p

WBC (10%L) 8,9+3,7° 13,1 +6,3% 14,7 +£9,0? 30,555 <0,001*
RDW (%) 14,7+ 2,00 15,7+2,38 15,8 42,08 7,689 <0,001*
Monosit(10%L) 0,57 +0,58 0,66 +0,35 0,63+ 0,36 1,214 0,298*
Lenfosit(10%L) 1,2(0,19-3,4* 1,0 (0,15-5,7)> 0,74 (0,29-2,7)° 22,017 <0,001~
MPV (fL) 9.2+1,8° 9,0+ 1,6 99+1,8° 6,356 0,002*
Notrofil(%)  74,0(45,0 -95,0)* 84,0(53,0-96,0)° 88,0 (60,0-96,0° 42,173 <0,0017
Nétrofil(10%/L) 6,8 +3,7° 11,1+ 6,22 12,8 + 8,42 33,199 <0,001*
PLT (10%L) 273,0 + 105,00 274,7 £ 114,9° 186,7 £ 118,42 14,917 <0,001*
NLO 47(1,1-72,8)% 9,7 (1,2-78,7)° 14,6 (1,9 -70,0)° 47,037 <0,0017
PLO Séggas“_ iggfgfl 228,7(115-835,7)° 8,092 0,017/
MPV/PLT 4,6+ 8,8° 3,8+1,8° 10,5 + 16,62 5,145 0,007*

a-c:Her bir 6l¢iim degeri i¢in ayni1 harfe sahip gruplar arasinda fark yoktur.

*One-Way ANOVA,; "Kruskal Wallis H Testi

Tokyo Kriterleri’ne gore siddet siniflamasi yapildiktan sonra gruplarin tam kan
sayimi verileri karsilastirildi (Tablo 4.9). Lokosit sayisi ortalamasi 1. derece
kolanjit grubunda 8,9 + 3,7(10%L), 2. derece kolanjit grubunda 13,1 £ 6,3(10%L),
3. derece kolanjit grubunda 14,7 + 9,0(10%L) olarak hesaplandi. 1. derece kolanijit

grubu ile diger gruplar arasinda 10kosit sayist farki istatiksel olarak

anlamliydi(p<0,001). Ancak 2. ve 3. derece kolanjit gruplar1 arasindaki
karsilagtirmalarda anlamli farklilik izlenmedi. Yogun bakim iinitesi yatis1 olan akut

kolanjit hastalarmin WBC ortalamasi ise 17,1% 12,7 (10%/L) idi.
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U¢ grubun karsilastirmasinda RDW  degerleri farki  istatiksel —olarak
anlamliydi(p<0,001). Orta ve siddetli kolanjit gruplarinin karsilastirmasinda

anlaml fark gériilmedi.

Hastalik siddeti gruplari arasinda lenfosit degeri i¢in bulunan fark istatiksel olarak
anlamliydi(p<0,001).

Notrofil sayisi ortalamalari 1. derece kolanjit grubunda 6,8 + 3,7(10%L), 2. derece
kolanjit grubunda 11,1 £ 6,2(10%L), 3. derece kolanjit grubunda 12,8 + 8,4 (10%L)
olarak hesaplandi. Her ii¢ grup arasindaki fark istatiksel olarak anlamliydi
(p<0,001). 2. ve 3. derece kolanjit gruplari arasinda istatiksel olarak anlamli fark
yoktu. Notrofil yilizdesi karsilastirildiginda ti¢ grubun arasinda anlamli farklilik
oldugu goriildii(p<0,001). Yogun bakim {initesi takibi olan hastalarin nétrofil
degeri ortalamas1 15,4 + 12,5 (10°%/L), nétrofil yiizdesi ortalamas1 %85,7 + 9,8 idi.

PLT degeri her ii¢ siddet grubu arasinda karsilastirildiginda farkin istatiksel olarak
anlamli oldugu goriildii(p<0,001). Ancak bu farklilik hafif ve orta siddetli kolanjit
gruplari arasinda goriilmedi. PLT ortalamasi 1. derece kolanjit grubunda 273,0 +
105,0(10%L), 2. derece kolanjit grubunda 274,7 + 114,9 (10%L) ve 3. derece
kolanjit grubunda 186,7 + 118,4 (10%L) olarak hesaplandi. Yogun bakim yatist
olan hastalarin PLT degeri ortalamasi ise 242,6 + 132,8 (10%L) olarak hesaplandh.

Her ii¢ grubun MPV degeri farklar istatiksel olarak anlamliydi(p=0,002). Ancak
hafif ve orta derece kolanjit gruplar1 arasinda benzer anlamli fark izlenmedi. Hafif
siddetli kolanjit grubunda ortalama MPV degeri 9,2 + 1,8 (fL), orta siddetli kolanjit
grubunda 9 + 1,6 (fL), siddetli kolanjit grubunda ise 9,9 + 1,8 (fL) olarak
hesaplandi. Yogun bakim iinitesinde takip edilen hastalarin MPV degeri ortalamasi

9,3+ 1,2 (fL) idi.

NLO degeri i¢in tiim gruplarin karsilastirmasinda istatiksel olarak farkin anlaml
oldugu goriildii(p<0,001). Ancak orta ve siddetli kolanjit gruplar1 arasinda benzer
anlamli farklihik goriilmedi. Yogun bakim {initesinde takipli hastalarin ortalama

NLO degeri 25,7 £22,1 idi.

Kolanjit siddetine gore gruplanan hastalarin PLO degeri farki istatiksel olarak
anlamlhiydi(p=0,017). Yogun bakim {initesinde tedavi alan hastalarin PLO degeri
ortalamas1 366,2 + 328,1 idi.
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MPV/PLT degerine gore akut kolanjit siddet gruplar1 arasinda istatiksel olarak

bulunan fark anlamliydi(p=0,007). Ancak bu deger ic¢in hafif ve orta dereceli

kolanjit gruplar1 arasinda benzer anlamli fark bulunamadi.

Monosit degerlerinin {i¢ grup icin karsilastirmasinda gruplar arasinda istatiksel

olarak anlamli fark gézlenmedi(p=0,298).

Akut kolanjit hastalarinin hastalik siddetine gore biyokimya ve akut faz reaktanlar

degerleri karsilastirildi (Tablo 4.10).

Tablo 4.10. Hastalik siddetine goére biyokimyasal parametrelerinin ve

akut faz reaktanlarinin

degerlendirilmesi

Hastalik Siddeti

3.Derece Test

Tetkik 1.Derece (Hafif) 2.Derece (Orta)  (Siddetli) Istatistigi p
Glukoz (mg/dL) 120 (71-420) 125 (51 -513) 119(57-399) 1,689 0,43"
Kreatinin(mg/dL) 0,8 +0,32 0,8 + 0,32 1,9+1,8° 11,850 <0,001*
D.Bil(mg/dL) 3,1(0,1-19,4)* 6,2(0,1-23)° 5,0(0,2-19,4)° 51,750 <0,001"
T.Bil(mg/dL) 38(0,2-22)*  7,2(0,2-29)° 6,4(0,4-21,6)° 57,730 <0,001"
ALT (U/L) 124(4,8- 1038)* 105 (11-989)*  71(9,2- 460)* 9,361 0,009"
AST (U/L) 102 (11- 1072) 96 (14 -1378) 84 (12- 724) 2,923 0,232»
GGT (U/L) 347 (20- 2126)* 351 (14 -1755)* 224 (9 - 961)° 18,253 <0,001"
ALP (U/L) 249,5(48-433)% 337 (68 -3034)> 272(50-1098)* 9,946 0,0077
Albumin (gr/dL) 3,5+0,5° 3,0+0,5° 2,8 +0,5¢ 31,658 <0,001*
INR 1+£0,1° 1,1+0,2° 1,4 +0,5¢ 20,128 <0,001*
CRP (mg/L) 48,5(0,3- 413)* 59 (1,2-331)* 131(1,1-393)° 8,471 0,014n
PCT (ng/mL) 1,2 (0 -61) 0,6 (0,1 -50) 2,5(0,1-180) 5,240 0,073»
ESR(mm/sa) 59,5 (5-129)* 74 (4-128)° 69 (7 -140)®® 7,100 0,029"

a-c:Her bir 6l¢iim degeri i¢in ayn1 harfe sahip gruplar arasinda fark yoktur.

*One-Way ANOVA,; *Kruskal Wallis H Testi

Akut kolanjit hastalarinin 317’sinde ilk degerlendirme aninda glukoz diizeyi
Ol¢iilmiistii. Bu degerler incelendiginde akut kolanjit siddetine gore glukoz diizeyi

acisindan anlamli fark goriilmedi(p=0,43).

Hastalarin 327‘sinde kreatinin diizeyi ¢alisilmisti. Kreatinin degeri her ii¢ grupta

karsilastirildiginda bulunan fark anlamliydi(p<0,001).

Akut kolanjit tanis1 alan tiim hastalarin total bilirubin, direkt bilirubin, ALT ve
AST degerleri mevcutken, GGT degeri 318 hastada, ALP degeri 281 hastada

calisiimisti.  Her lic grup arasinda total ve direkt bilirubin degerleri agisindan
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bulunan fark anlamliydi(p<0,001). Ancak hem total hem de direkt bilirubin diizeyi
icin 2. ve 3. derece kolanjit gruplari arasinda anlamli fark bulunamadi. ALT, GGT
ve ALP acgisindan gruplar arasindaki fark anlamliydi(p<0,009) (p<0,001)
(p<0,007). Ancak AST degeri i¢in gruplar arasinda istatiksel agidan anlamli fark
bulunmadi(p=0,232).

Albumin degeri verileri 252 hastada mevcuttu. Albumin degeri ortalamasi hafif
kolanjit grubunda 3,5+0,5 gr/dL, orta siddetli kolanjit grubunda 3,0+0,5 gr/dL,
siddetli kolanjit grubunda ise 2,8+0,5 gr/dL olarak hesaplandi. Gruplar arasinda
albiimin degeri acisindan istatiksel olarak fark anlamliydi(p<0,001).

CRP degeri 236, eritrosit sedimestasyon hizi 150, prokalsitonin degeri 110 hastada
calisilmisti. Akut kolanjit siddet gruplar1 arasinda CRP degeri agisindan istatiksel
olarak anlaml fark vardi(p=0,014). Akut kolanjit siddetine gére ayrilan gruplar
arasinda  eritrosit sedimentasyon hizi agisindan fark istatiksel olarak
anlamliydi(p=0,029). Prokalsitonin degeri agisindan gruplar arasinda anlamli fark
bulunamadi(p=0,073). Yogun bakim iinitesinde takip edilen akut kolanjit
hastalarinin ortalama CRP degeri 137,9+ 121 (mg/L), ortalama prokalsitonin degeri
7,5 £ 10,2 (ng/mL) ve ortalama eritrosit sedimentasyon hizi 79,3 = 17,5 (mm/sa)
idi.
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5. TARTISMA

Akut kolanjit biliyer sistemin staz ve enfeksiyonuna bagli olarak ortaya ¢ikan,
hayat1 tehdit edici sonuglara varabilen tablodur(1). Akut kolanjit siiphesi olan her
hastanin ilk Once yasamsal verileri incelenmeli, eger acil miidahale edilmesi
gereken organ ya da sistem yetmezligi bulgusu saptanirsa kesin tan1 konulmasi
beklenmeden destek tedavisi baslanmalidir (25). Kolanjit atagi o6liimciil
sonuglanabilir ve eger sebep olan obstriiksiyon tedavi edilmezse tekrarlayabilir,

karaciger absesine veya biliyer siroza ilerleyebilir (1).

Literatiirde akut kolanjit vakalarinin ortalama yasi 50-60 yil araliginda oldugu,
kadin ve erkek cinsiyet arasinda kolanjit sikligi agisindan farklilik olmadigi
bildirilmistir(40). Ulkemizde yapilan bir calismada ortalama yas 58 yil bulunmus,
cinsiyet ile kolanjit sikligi agisindan anlamli  fark bulunmamistir(41).
Calismamizda da akut kolanjit tanisi alan hastalarin yas ortalamast literatiire benzer
olup (50,5+9,2 yil), her iki cinsiyet arasinda istatistiksel olarak anlamli fark

olmamakla birlikte erkek hasta orani (%53,8) daha yiiksek bulunmustur.

Safra yolu tikanikliklarinin en sik sebebi koledokolitiazistir (%28-70), bunu benign
ya da malign darliklar, gecirilmis operasyonlara bagl striktiirler, sklerozan kolanjit,
gecmiste takilmig biliyer stent tikanikliklari takip etmektedir(3, 5, 17). Benign
darliklara akut veya kronik pankreatit, otoimmiin kolanjit, dogumsal anomaliler
sebep olurken, malign darliklara pankreas kanseri, safra kesesi kanseri,
kolanjiokarsinomlar, karaciger metastazlari sebep olmaktadir(16). Calismamizda
akut kolanjit tanis1 alan hastalarin 179(%54,1)’unda koledokolitiazis etiyolojik
neden olarak saptandi, oran literatiir ile benzerdi. Seksen (%24,2) hastada

maligniteye sekonder darlik oldugu gortildii.

Akut kolanjit tanis1 almis olan hastalarda en sik goriilen semptom ve bulgular
Charcot Triadi da denilen ates, karin agrisi ve sariliktir. Ates ve karin agrisi
vakalarda %80, sarilik ise %60-70 oraninda goriilmektedir. Triadin birlikte
goriilme oran1 vakalarda %15,4- %72 araligindadir. Charcot Tiradi’na ek olarak
biling degisikligi ve sok tablosunun bulunmasi (Reynolds Pentati1) vakalarda %3,5-
%7,7 oraninda goriilmektedir(2). Charcot Triadi diisik o0zgillik ve yiksek
duyarlilik oranina sahiptir. Bu oranlar gostermektedir ki akut kolanjit tablosundaki

her hasta kriterleri karsilamamaktadir. Bu da tan1 ve tedavide gecikmeye yol
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acmaktadir (5). Bu nedenle Tokyo Kriterleri kullanildiginda akut kolanjit tanisi i¢in
%90’1in iizerinde duyarlilik oldugu goriilmistiir(32). Calismamizda ates 158
(%47,7), karin agris1 255 (%77) ve sarilik 283 (%86) hastada goriildii. Uciiniin
birlikte goriildiigii yani Charcot Tiradi’nm1 karsilayan hasta sayis1 124 (%37,3) idi.
Reynolds Pentati ise 7(%2,2) hastada goriildii. Literatiirlere benzer olarak Charcot
Triad1 ve Reynolds Pentati’nin akut kolanjit tanisinda yetersiz oldugu goriildi.
Calismamiza dahil edilen ve ERCP’de piiy drenaj1 izlenmis olan hastalarin tamami
Tokyo Kriterleri’ne gore akut kolanjit tanisin1 karsilamis olup, siddet siniflamasi
yapildiginda 126 (%38,1) hasta hafif (1. derece), 145(%43,8) hasta orta (2. derece),
60 (%18,1) hasta siddetli (3. derece) kolanjit olarak degerlendirildi.

Jiang ve arkadaslar tarafindan sepsis tablosunda olan ya da septik olmayan akut
kolanjit hastalarinin, enfektif olmayan kontrol grubu ile karsilastiriimasinin
yapildig1 ¢calismada, WBC sayisi septik olan ya da septik olmayan her iki grupta
kontrol grubuna gore anlamli olarak yiiksek bulunmustur, ancak septik grup ile
septik olmayan akut kolanjit tablosundaki grup arasinda anlamli farklilik
goriilmemistir(42). Qin ve arkadaslar1 ¢alismalarinda akut kolanjit vakalarinda
16kositoz (>15x10%L) ya da ldkopeni (<1x10%L) goriilmesinin ciddi bakteriyel
enfeksiyonu isaret ettigini gostermistir(43). Boey ve arkadaglarinin ¢aligmasinda
akut kolanjit vakalarmin %82’sinde  WBC sayist 10(10%L)’un  {izerinde
saptanmistir(1). Calismamiza dahil edilen akut kolanjit olgularinin ortalama WBC
sayist1 11,8(10%L) olarak hesaplandi. Akut kolanjit grubu ile kontrol grubu
arasindaki fark istatiksel olarak anlamliydi(p<0,001). Literatiire benzer sekilde
kolanjit siddeti ile ortalama WBC sayis1 arasindaki iligki istatiksel olarak
anlamliydi(p<0,001).

Neonatal sepsis tanis1 almis yenidoganlar ile kontrol grubunun karsilastirildig: bir
calismada RDW diizeyi silipheli ya da kanitlanmis neonatal sepsis tanili grupta
kontrol grubuna goére anlamli olarak yiiksek bulunmustur (ortalama RDW
degerleri; siipheli neonatal sepsis:18,6£2,1, kanitlanmis neonatal sepsis:19,2+2,9,
kontrol grubu:16,9+1,3)(44). Miadindan 6nce dogan ve geg baslangicl sepsis tanisi
konulmus yenidoganlarda yapilan bir calismada RDW simir1 19,5 olarak
belirlendiginde %87 duyarlilik ve %81 06zgillik ile iliskili bulunmustur(45).
Calismamizda akut kolanjitli hasta grubu ile kontrol grubunun RDW degeri

karsilagtirmasinda istatiksel agidan anlamli fark bulundu(p<0,001). Akut kolanjit
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siddetine gore hastalar gruplandirildiginda RDW degeri agisindan gruplar
arasindaki fark anlamliydi(p=0,001). Hastalik siddeti artttkca RDW ortalamasinin
da arttig1 gortldi. Kolanjit grubu ile saglikli grubu ayirt edebilecek RDW degeri
icin ROC analizi yapildiginda AUC (%95 CI):0,65 idi, kesme deger >14,05 olarak
belirlendi. Kesme degere gore duyarlilik %63,4, oOzgillik ise %81,2 olarak
hesaplandi. RDW degerinin yiiksek Ozgiillige sahip olmasi nedeniyle enfektif
grubu saghkli gruptan ayirt etmek i¢in kullanilabilir bir parametre oldugu

diistiniildii.

Qin ve arkadaslarinin galismasinda akut kolanjit vakalarinda trombosit sayisinin
50x10%L altinda olmasi ciddi enfeksiyon bulgusu olarak gdsterilmistir(43). Yogun
bakim hastalarinda yapilan bir ¢aligmada, yatis sebebinden bagimsiz olarak %23
hastada PLT<100x10°%L, %10 hastada PLT< 50x10°%L bulunmus ve
trombositopeninin daha uzun siireli hastane yatis1 yaninda yiiksek mortalite ile de
anlamli derecede iligkili oldugu gosterilmistir(46). Vazopresor ihtiyact olan ve
yogun bakim tiinitesinde takip edilen septik hastalarda yapilan bir baska calismada
hastalarin %58’inde trombositopeni (<15x10%L) saptanmistir(47). Calismamizda
hasta grubunun ortalama trombosit sayis1 258,8x 10%L olarak hesaplandi. Hasta
grubu ile kontrol grubunun karsilastirmasinda her iki grup arasindaki fark istatiksel
olarak  anlamlydi(p<0,001). Siddet smiflamasi sonrast hasta gruplar
kargilagtirildiginda 3. derece kolanjit grubunda PLT ortalamas: 1. ve 2. derece
kolanjit gruplarina gore daha diisiikti ve bu farklilik anlamliydi(p<0,001).
Literatiirde goriilen calismalarla benzer sekilde siddetli enfeksiyon durumunda
trombosit sayisinin diistigii goriildii. Trombosit sayisinin hastalik siddetini 6n
gormede yardimct olmasi ve kolay elde edilebilir olmas1 nedeniyle akut kolanjit

tan1 ve prognoz tahminindeki 6nemi teyit edildi.

Golwala ve arkadaglarinin hastanede hayatin1 kaybetmis 40 pediatrik hasta ile 40
saglikli cocugu kiyasladiklar1 ¢calismada her iki grup arasinda MPV diizeyi benzer
bulunurken, MPV/PLT oran1 >3,45 olarak hesaplanan hastalarda %65 oraninda
mortalite izlenmistir(48). Yogun bakim iinitesinde takip edilen 1143 hastanin
geriye doniik incelendigi calismada hastalar 1 yillik mortalite durumlarina gore
simiflandirilmis ve yogun bakim iinitesindeki 1. giin tetkikleri incelenmistir.
Inceleme sonucunda hayatini kaybeden grupta hem MPV hem de MPV/ PLT orani
hayatta kalan gruba gore yiiksek bulunmustur (MPV:10,46+1,13'e karst
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10,16+0,97, p <0,001; MPV/PLT orani1:8,97+9,55'e kars1 7,20+11,78, p =0.011)(8).
Calismamizda tiim kolanjit hastalarinin MPV ortalamas1 9,2 olarak bulundu. Hasta
grubun saglikli kontrol grubu ile karsilastirmasinda MPV acisindan anlamli fark
bulunmadi(p=0,30). Ancak kolanjit hastalar1 arasinda hastalik siddetine gore MPV
degerleri arasindaki fark istatiksel olarak anlamliydi(p=0,002). Calismamizda
kolanjitli grup ile kontrol grubunun MPV/PLT degeri karsilastirildiginda fark
istatiksel olarak anlamli bulundu(p<0,001). Kolanjit siddetine gore MPV/PLT
degeri incelendiginde 1. derece kolanjit grubunda ortalama 4,6+8.8, 2. derece
kolanjit grubunda 3,8+1,8, 3. derece kolanjit grubunda 10,5+16,6 olarak
hesaplandi. Her {i¢ grup arasindaki fark istatiksel olarak anlamliydi(p=0,007). ROC
analizine gore saglikli kisiler ile akut kolanjit vakalarini ayirt etmek i¢cin kesme
deger MPV/PLT >4,02 olarak belirlendi ve AUC (%95 ClI): 0,59 olarak hesaplandi.
Belirlenen kesme degere gore testin duyarlilign %42,2, ozgilligi %42,1, pozitif
prediktif degeri %44,2, negatif prediktif degeri %40,1 idi. Testin dogruluk orani
%42,2 idi

Pediatrik yas grubunda bakteriyemisi olan hastalarin incelendigi bir calismada
notrofil sayisi/lenfosit sayisi oran1 (NLO) sepsisi gosteren bir belirte¢ oldugu,
antibiyoterapi siiresi ile ilgili belirleyici oldugu sonucu ¢ikarilmistir(49). Sepsiste
NLO ile prognoz arasindaki iligskinin arastirildigr 14 calismanin meta analizinin
yapildig1 bir ¢aligmada artmis NLO ile yiliksek mortalite arasindan anlamli iliski
bulunmustur. incelenen c¢alismalarda NLO igin sinir deger 4,36 ile 23,8 arasinda
oldugu goriilmiis ve meta analiz sonunda ideal bir sinir deger verilmemistir(50).
Giiney Kore’de 10.000’in {lizerinde saglikli insanlarin tam kan sayimi sonuglarinin
incelendigi bir ¢alismada ortalama NLO degeri 1,65 olarak saptanmistir. Ayni
calismada ortalama MPV ve PLO swrasiyla 10,02 ve 132,40 olarak
bulunmustur(51). Ni ve arkadaslar1 acil servise basvurusunda septik tabloda olan
hastalarda yaptiklar1 bir retrospektif calismada diisiik NLO ile yiiksek mortalite
arasinda iligki bulmuslardir. Bu sonucu nétropenik hastalarin siddetli sepsis ve
septik sokta yeterli yanit olusturamamasi, lenfositozun asir1 immiin yanitt
tetiklemesi ve T hiicrelerinin asir1 aktivasyonunun doku hasarini artirmasi ile
iliskilendirmislerdir(52). Calismamizda kolanjitli grubun NLO ortanca degeri 8,3,
saglikli grubun ortanca degeri 1,8 olarak hesaplandi ve iki grup arasindaki fark

istatiksel olarak anlamliydi(p<0,001). Akut kolanjit vakalarinin kendi igindeki
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karsilagtirmasinda NLO agisindan fark anlamliydi(p<0,001). ROC analizinde NLO
>2,64 olarak kesme deger belirlendi ve AUC (%95 Cl1):0,94 olarak hesaplandi.
Belirlenen kesme deger kullanildiginda testin akut kolanjit vakalarin1 ayirt
etmedeki duyarliliginin %89,0 ve ozgiilliiginiin %88,6 oldugu goriildi. NLO
degerinin tam kan sayimindan elde edilebilir olmasi, ¢calismamizdaki verilere gore
yiiksek duyarlilik ve 6zgiilliigliniin olmasi nedeniyle akut kolanjit tanisinda ve

takibinde kullanilabilir bir parametre oldugu diistiniildii.

Yiiksek PLO degeri sepsisin erken taninmasinda yardime1 test olarak kullanilabilir.
Ulkemizde neonatal sepsis tanis1 almis yenidoganlar ile kontrol grubunun
karsilastirildigr bir ¢alismada neonatal sepsis tanisi almig olan grupta PLO anlamli
derece yiiksek bulunmustur(11l). Akut mezenter iskemi nedeniyle opere edilen
hastalarin 30 giinlilk mortalite karsilastirilmasinin yapildig1 bir calismada yiiksek
PLO ile yiiksek mortalite arasinda anlamli iligki bulunmustur(53). Toplum kokenli
pnomoni tanili hastalar ile kontrol grubunun karsilagtirildig1 caligmada hastanede
yatarak ya da ayaktan tedavi alan grupta kontrol grubuna gore daha yiiksek PLO
diizeyi gosterilmistir. Ancak hastanede yatan ya da ayaktan tedavi alan grup
arasinda farklilik saptanmamistir. PLO kesim degeri 105,17 olarak alindiginda
duyarliligr %75, ozgilligi %46 olarak belirlenmistir(p<0,05)(54). Kemoterapi
sonrast febril nétropeni nedeniyle graniilosit koloni uyarici faktor (G-CSF)
kullanilan hastalarda septik sok icin erken prognostik parametrelerin arastirildig
bir ¢alismada yiikksek PLO diizeyi ile 1 aylik mortalite arasinda anlamli iligki
saptanmistir(55). Diger taraftan amfizematoz piyelonefrit hastalari iizerinde yapilan
bir ¢aligmada diisiik PLO diizeyi ile sepsis arasinda anlamli iliski bulunmustur.
Calismada PLO<18,4 kesim noktas1 kullanilmis ve septik sok i¢in bagimsiz risk
faktorii olarak degerlendirilmistir(12). Ancak acil batin cerrahisi sonrasi yogun
bakim tinitesinde takip edilen 249 hastanin geriye doniik verilerinin incelendigi bir
calismada mortalite ile PLO arasinda anlamli iliski bulunmamistir(13).
Calismamizda hasta grubun PLO ortalamas1 297,8 olarak hesaplandi. Hasta grup
ile kontrol grubu karsilagtirildiginda PLO degeri acisindan goriilen fark anlamli
idi(p<0,001). Hafif siddetli kolanjit grubunda PLO ortanca degeri 212, siddetli
kolanjit grubunda ortanca deger 228,7 olarak hesaplandi. Fark istatiksel olarak
anlamliydi(p=0,017). PLO degeri i¢in ROC analizi ¢alisildiginda saglikl kisiler ile
hasta kigileri ayirmak i¢in kesme deger >130,98 olarak belirlendi. AUC
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(%95C1):0,91 idi. Belirlenen kesme degere gore duyarlilik %85,7, 6zgillik %85,6
olarak hesaplandi. Calismamizin sonucunda yiikksek PLO degerinin enfektif
hadiseyi gosterdigi, akut kolanjit tanisinda yiiksek duyarlilik ve 6zgiilliige sahip
oldugu goriildi. Bu nedenle tamida ve hastalik siddetini O6ngormede

kullanilabilecegi diisiiniildii.

Karaciger nakli sonrasi akut kolanjit tablosu gelisen hastalarin incelendigi bir
calismada C-reaktif protein (CRP) akut kolanjit i¢in kullanilan diger inflamatuar
belirteglere gore en duyarl belirte¢ oldugu gosterilmistir(56). Endoskopik islem ile
kolanjit tanis1 kesinlestirilmis hastalarin incelendigi Beliaev ve arkadaslarinin
yaptig1 bir bagka ¢alismada da CRP, lenfosit sayis1 ve notrofil/lenfosit oran1 (NLO)
en ylksek duyarlilifa sahip biyobelirtegler oldugu gosterilmistir. Ayni1 ¢alismada
beyaz kiire sayisinin ve albliminin yetersiz belirtegler oldugu belirtilmistir(57).
Jiang ve arkadaslar1 tarafindan sepsis tablosunda olan ya da septik olmayan akut
kolanjit hastalarinin, enfektif olmayan kontrol grubu ile karsilastirilmasinin
yapildig1 ¢alismada her {i¢ grup arasinda CRP diizeyinde anlamli farklilik oldugu
gosterilmistir. Calismada CRP degeri igin kesme degeri 9,45 mg /L olarak
belirlendiginde duyarlilik ve 06zgiillik %100 bulunmustur. Ayni c¢alismada
prokalsitonin (PCT) diizeylerinde sepsis ile seyreden akut kolanjit grubunda
anlamli yiikseklik saptanmistir(42). Loonen ve arkadaslarinin yirittigi, acil
servise basvuran ve SIRS kriterlerinden en az 2 tanesini karsilan hastalarin
incelendigi bir c¢alismada bakteriyemisi olan ya da olmayan iki grup
degerlendirilmistir. Iki grup arasinda anlamli CRP farklilig1 goriilmemistir. Ancak
PCT diizeyleri arasindan anlamli farklilik izlenmistir(58). Calismamizda CRP
degeri akut kolanjit tanis1 almis ve kolanjit siddetine gore siniflandirilmis gruplar
arasindaki fark istatiksel olarak anlamli bulunmustur(p=0,014). Akut Kkolanjit
siddetine gore ayrilan gruplar arasinda eritrosit sedimentasyon hizi acisindan fark
istatiksel olarak anlamliydi(p=0,029). Ancak literatiir 6rneklerinden farkli olarak
prokalsitonin degeri i¢in istatiksel anlamli fark bulunmamistir. Calismamizda hafif
siddetli akut kolanjit grubunda 31 hasta, orta siddetli akut kolanjit grubunda 52
hasta, siddetli akut kolanjit grubunda 27 hastada prokalsitonin degeri ¢alisilmisti.
Calismamizda prokalsitonin agisindan gruplar arasinda anlamli istatiksel sonug

elde edilememesi vaka sayisinin az olmasina baglandi.
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Boey ve arkadaslarinin ¢aligmasinda akut kolanjit vakalarinin ALP diizeyi referans
ist sinir degerinin 2 katindan daha yiliksek, ALT ve AST diizeylerinin referans tist
siir diizeyinin yaklasik 2 kati kadar yiikseldigi goriilmiistiir(1). Biiyiikasik ve
arkadaslarinin ~ llkemizde yaptiklart akut kolanjit hastalar1 {izerindeki
caligmalarinda  hastalarin =~ %70’inde  ALP  yiiksekligi  saptanmistir(41).
Calismamizda akut kolanjit tanist almis hastalarin ALT degeri ortalamasi 156,3
U/L, AST degeri ortalamas1 145,3 U/L, ALP degeri ortalamas1 394,3 U/L, GGT
degeri ortalamasi ise 411,9 U/L olarak hesaplandi. ALT ve AST degerlerinin
merkez laboratuvarimizin iist sinir diizeyinin yaklasik 2 kati yiikseklikte, ALP ve
GGT degerlerinin 2 katindan daha yiiksek oldugu bulundu. Bulgular literatiirdeki

benzer ¢alismalar1 destekler nitelikteydi.

Sonug olarak ERCP sirasinda pily drenaji izlenerek akut kolanjit tanis1 konmus
hastalarin degerlendirildigi bu calismada kolanjit tanisinda WBC, RDW, PLT,
NLO, PLO testlerinin duyarlilik ve ozgilliikklerinin yiiksekligi yaninda kolay
ulagilabilir olmalar1 nedeniyle daha dikkatli ve yakindan degerlendirilmesinin
hastalifin erken tanisinda ve etkili tedavisinde fayda saglayacagi sonucuna
varilmistir. Ayrica calismamizda diger klinik skorlamalarin yetersizlikleri yaninda
Tokyo Kriterleri’nin akut kolanjit tanmisindaki yiiksek dogruluk orani da teyit

edilmistir.
5.1. Calismanin Kisithhiklar:

Calismamiz tek merkezli ve retrospektif modelde bir ¢alisma olup hasta verilerine
bilgi islem sistemi iizerinden ulasilmistir. Hastalarin tanisal tetkiklerindeki eksik

verilerin olmasi parametrelerin karsilastirilmasinda kisitliliga sebep olmustur.
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6. SONUC

Calismamiza Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi ERCP
biriminde 01.01.2005- 01.08.2021 tarihleri arasinda ERCP yapilan hastalardan
islem esnasinda piiy drenaji izlenen 331 hasta ve 300 saglikli goniillii dahil edildi.
Calismaya alinan tiim hastalarin demografik 6zellikleri, hastalarin klinik tablolari,
tan1 anindaki laboratuvar tetkikleri ve YBU’nde yatis durumlar1 incelendi. Bu

inceleme sonucunda;

1. Hastalarin yas ortalamasi 50,5 yil olarak bulundu. Istatiksel olarak anlamli
olmamakla birlikte erkek hasta orani (%53,8) kadin hasta oranindan (%46,2) daha

fazlaydi.

2. Akut kolanjit etiyolojisinde en sik sebebin koledokolitiazis (%54,1) oldugu
gortldii.

3. Hastalarin tiimii Tokyo Kriterleri’ni karsilarken, 124(%37,3) hastanin klinigi
Charcot Triadi ile, 7(%2,2) hastanin klinigi Reynols Pentat: ile uyumluydu.

Hastalarin 126(%38,1)’s1 hafif (1. derece), 145(%43,8)’i orta (2. derece), 60
(%18,1)’1 ise siddetli (3. derece) kolanjit olarak degerlendirildi.

4. WBC sayis1 akut kolanjitli hasta grubunda saglikli gruba gore daha yiiksek
bulundu. Ayrica akut kolanjit siddeti arttikca WBC sayisinin arttigi goriilldi. Artig
istatiksel olarak anlamliydi(p<0,001).

5. Hasta grup ile saglikli grubun RDW degeri agisindan karsilastirmasinda gruplar
arasindaki fark anlamliydi(p<0,001). ROC analizinde RDW degeri igin kesme
deger >14,05 olarak belirlendi. AUC (%95 CI):0,65, 6zgiilliik %81,2 duyarlilik
%63,4 idi. Akut kolanjit siddet siniflamasina gore gruplar arasinda RDW degeri
acisindan bulunan fark anlamliydi(p=0,001).

6. Akut kolanjit tanis1 alan grubun PLT sayis1 saglikli gruba gore diistiktii, fark
istatiksel olarak anlamliydi(p<0,001). Hastalik siddetine goére PLT degerleri
karsilastirildiginda siddetli akut kolanjit grubunda PLT sayisinin daha diisiik
oldugu goriildii, gruplar arasindaki fark istatiksel olarak anlamliydi(p<0,001).

7. Akut kolanjitli grup ile saglikli kontrol grubu arasinda MPV degeri acisindan
istatiksel olarak anlamli fark yoktu(p=0,30). Her iki grup arasinda MPV/PLT orani1
acisindan istatiksel fark anlamliydi(p<0,001). Akut kolanjit siddetine gore gruplar
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MPV ve MPV/PLT degerleri i¢in karsilagtirildiginda aradaki fark istatiksel olarak
anlamliydi(p=0,002) (p<0,001). MPV/PLT degeri i¢in ROC analizi ¢alisildiginda
saglikl kisiler ile akut kolanjit vakalarini ayirt etmek i¢in kesme deger MPV/PLT
>4,02 olarak belirlendi ve AUC (%95 CI): 0,59 olarak hesaplandi. Belirlenen
kesme degere gore testin duyarliligi %42,2, 6zgiilliigl %42,1 idi.

8. Akut kolanjitli grup ile saglikli grup arasinda NLO degeri agisindan fark
istatiksel olarak anlamliydi(p<0,001). ROC analizinde NLO >2,64 olarak kesme
deger belirlendi ve AUC (%95 CI):0,94, duyarliliginin %89,0 ve 6zgiilliik %88,6
idi. Akut kolanjit siddet siniflamasina gore gruplar arasinda NLO degeri agisindan

bulunan fark anlamliydi (p<0,001).

9. PLO degeri agisindan kolanjitli grup ile saglikli grup karsilagtirildiginda fark
istatiksel olarak anlamliydi(p<0,001). ROC analizi PLO degeri i¢in ¢alisildiginda
saglikli kisiler ile hasta kisileri ayirmak i¢in kesme deger >130,98 olarak belirlendi.
AUC (%95 CI): 0,91, duyarlilik %85,7, 6zgiillik %85,6 idi. Siddetli akut kolanjit
grubu ile hafif siddetli kolanjit grubu PLO degeri acisindan karsilastirildiginda fark
istatiksel olarak anlamliydi(p=0,017).

10. Hafif, orta ve siddetli kolanjit gruplar arasinda CRP degeri agisindan istatiksel
fark anlamliydi(p=0,014). Akut kolanjit siddetine gore ayrilan gruplar arasinda
ESR acisindan fark istatiksel olarak anlamliydi(p=0,029). Gruplar arasinda PCT
degeri acisindan istatiksel fark anlamli degildi(p=0,073).

11. Akut kolanjitli hastalarin ALT ve AST degerleri normal {ist sinirin yaklasik 2
kati, ALP ve GGT degerlerini normal {ist sinirin 2 katindan daha yiiksekti.

12. ERCP sirasinda pily drenaji izlenerek akut kolanjit tanist konmus hastalarin
degerlendirildigi bu ¢alismada kolanjit tanisinda WBC, RDW, PLT, NLO, PLO
testlerinin duyarlilik ve Ozgiilliiklerinin yiiksekligi yaninda kolay ulasilabilir
olmalar1 nedeniyle daha dikkatli ve yakindan degerlendirilmesinin hastaligin erken
tanisinda ve etkili tedavisinde fayda saglayacagi sonucuna varilmistir. Ayrica
calismamizda diger klinik skorlamalarin yetersizlikleri yaninda Tokyo

Kriterleri’nin akut kolanjit tanisindaki yiiksek dogruluk orani da teyit edilmistir.
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