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OZET

GIRIS VE AMAC: Bu ¢alismada karm agris1 sikayetiyle acil servise basvuran ve
akut kolesistit tanisi1 konulan hastalarin basvuru anindaki istenen inflamatuvar
belirteg sonuglarmin akut kolesistit siddetini Ongdrmedeki basarisinin ortaya
konulmas1 amaglandi.

GEREC VE YONTEM: Retrospektif ve tanimlayici nitelikteki bu calisma, Sakarya
Universitesi Egitim Arastirma Hastanesi Acil Tip Klinigi’ne karin agrisiyla basvuran
ve akut kolesistit tanis1 konulan 301 hastayla gergeklestirildi. Hastalara ait veriler
kayit altina alindi. Hastalar Tokyo Kilavuzu 18 (TK 18) siddet derecelerine (Grade 1:
Hafif, Grade 2: Orta ve Grade 3: Siddetli) gore ii¢ gruba ayrildi. Veriler istatistiksel
olarak analiz edildi ve p<0.05 degerler anlamli olarak kabul edildi.

BULGULAR: Hastalarin 157’si (% 52,2) erkek ve yas ortalamalar1 ise 58,41+16,51
idi. Grade 1’e gore Grade 2’de lokositin (p<0,001), nétrofilin (p<0,001), lenfositin
(p<0,001), RDW’nin (p=0,043) ve monositin (p=0,036); Grade 1’e gore Grade 3’te
I6kositin  (p<0,001), notrofilin (p<0,001), Notrofil Lenfosit Oraninin (NLO)
(p<0,001), Trombosit Lenfosit Oraninin (TLO) (p=0,002), INR’nin (p<0,001),
CRP’nin (p<0,001) ve glukozun (p=0,014); Grade 2’ye gore Grade 3’te ise notrofilin
(p=0,011), NLO’nin (p<0,003), TLO’nin (p=0,016), INR’nin (p<0,001) ve CRP’in
(p=0,006) anlamli sekilde yiiksek oldugu saptandi. Albuminin ise Grade 3’e gore
Grade 1 ve Grade 2’de (sirasiyla; p<0,001, p=0,006) artan siddet derecesi ile ters
orantili olarak anlamli sekilde diisiik oldugu bulundu.

SONUGC: Akut kolesistit siddet seviyesini ongormede en degerli parametre
notrofildir. Ancak Grade 1’den Grade 2’ye gecisi ongdrmede lenfosit, RDW ve
monosit degerlerindeki yiikselmeler, Grade 2’den Grade 3’e geciste ise NLO, TLO,
INR ve CRP degerlerindeki yiikselmeler kullanilabilir. Albumin diisiis ise siddetin

Grade 3 oldugunu gosterir.

Anahtar Kelimeler: Acil servis, akut kolesistit, inflamatuvar belirtecler, karin agrisi,

Tokyo Kilavuzu.



SUMMARY

Success of Inflammatory Markers in Prediction of The Severity of Acute
Cholecystitis

INTRODUCTION AND AIM: In this study, it was aimed to reveal the success of
the desired inflammatory marker results at the time of admission in predicting the
severity of acute cholecystitis in patients who applied to the emergency department
with the complaint of abdominal pain and were diagnosed with acute cholecystitis.
MATERIALS AND METHODS: This retrospective and descriptive study was
conducted with 301 patients who were diagnosed with acute cholecystitis and
admitted to Sakarya University Training and Research Hospital Emergency Medicine
Clinic with abdominal pain. The data of the patients were recorded. Patients were
divided into three groups according to Tokyo Manual 18(TK 18) severity (Grade 1:
Mild, Grade 2: Moderate and Grade 3: Severe). The data were analyzed statistically
and p<0.05 values were considered significant.

RESULTS: 157 (52.2%) of the patients were male and their mean age was
58.41+16.51. According to Grade 1, in Grade 2, leukocyte (p<0.001), neutrophil
(p<0.001), lymphocyte (p<0.001), RDW (p=0.043) and monocytin (p=0.036);
according to Grade 1, in Grade 3, leukocyte (p<0.001), neutrophil (p<0.001),
Neutrophil Lymphocyte Ratio (NLR) (p<0.001), Platelet Lymphocyte Ratio (TLR
(p=0.002), INR ( p<0.001), CRP (p<0.001) and glucose (p=0.014); according to
Grade 2, in Grade 3, neutrophil (p=0.011), NLR (p<0.003), TLR (p=0.016), INR
(p<0.001) and CRP (p= 0.006) was found to be significantly higher. Albumin was
found to be significantly lower in Grade 1 and Grade 2 (respectively; p<0.001,
p=0.006) compared to Grade 3, inversely proportional to the increasing severity.
CONCLUSION: The most valuable parameter in predicting the severity of acute
cholecystitis is the neutrophil. However, elevations in lymphocyte, RDW and
monocyte values can be used to predict the transition from Grade 1 to Grade 2, and
increases in NLR, TLO, INR and CRP values can be used in the transition from

Grade 2 to Grade 3. Albumin decline indicates that the severity is Grade 3.



Key Words: Abdominal Pain, Acute Cholecystitis, Emergency Room, Inflammatory

Markers, Tokyo Guidelines.
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1. GIRIS VE AMAC

Acil servis basvurular1 arasinda en sik rastlanan sikayetlerden biri karm agrisidir.
Karmn agris1 olan hastalarin 6nemli bir kisminda safra sistemi ile ilgili patolojiler
saptanmaktadir (Ziessman 2003). Bu patolojiler arasinda en sik tas ve tasla ilgili
sorunlar dikkati cekmektedir (Roslyn et al, 1980). Genel niifusun yaklasik olarak %
10’unda, acil servise akut karin agris1 ile bagvuran hastalarda ise % 60 oraninda safra
sisteminde tasa rastlanmaktadir (Ziessman 2003, Catalano et al. 2008). Safra
sisteminde tas goriilme olasihigi kadinlarda erkeklere gore iki kat daha fazla ve
ilerleyen yasla birlikte sikligi artmaktadir. Obezite, hizli kilo kaybi, gebelik ve
Ostrojenler ise safra sisteminde tas goriilme olasiligini arttiran bilinen risk

faktorleridir (Catalano et al, 2008).

Safra sistemindeki taglar en sik safra kesesi ve safra yollarinda tikanikliga neden
olmaktadir. Tag nedeni ile ortaya ¢ikan safra acilleri ele alindiginda ise en sik dort
klinik patolojinin karsimiza ¢iktig1 goriilmektedir. Bunlar; biliyer kolik, kolesistit,
kolanjit ve biliyer pankreatittir (Roslyn et al, 1980). Literatiir, karmn agris1 sikayeti ile
acil servise basvuran hastalarm % 3 ile % 10'unun akut kolesistit oldugunu

gostermektedir (Kimura et al, 2007).

Akut kolesistit, safra kesesi inflamasyonu olup en sik safra kesesi veya yollarindaki
tagsa bagl olarak (% 90) meydana gelen obstriiksiyondan kaynaklanan klinik bir
durumdur (Bedirli ve ark. 2001, Gharaibeh et al. 2002). Baslangicta obstriiksiyona
bagli olarak safra kesesinde distansiyon ve duvar ¢demi, ilerleyen surecte ise iskemi
ve nekroz (kangrenli kolesistit olarak adlandirilir) meydana gelebilir (Strasberg
2008). Akut kolesistit tedavi edilmedigi takdirde perforasyona, apse olusumuna ve
peritonite ilerleyebilir. Mortalite oranlar1 ise yaklasik olarak % 0-10 araligindadir

(Bedirli ve ark. 2001, Gharaibeh et al. 2002).



Akut kolesistit tanisi; Oykii, fizik muayene bulgulari, laboratuvar ve radyografik
goriintiileme yontemlerinin birlikte degerlendirilmesiyle konulur. Ilave olarak Tokyo
Kilavuzu gibi rehberlerde kullanilabilmektedir (Takada et al, 2007). Akut kolesistitte
en sik goriilen bagvuru sikayetleri; sag iist kadran agrisi, bulanti, ates ve kusmadir
(Bedirli ve ark. 2001, Gharaibeh et al. 2002). Fizik muayenede de en fazla saptanan
bulgu sag iist kadran hassasiyetidir. Baz1 hastalarda ise murphy bulgusu (sag iist
kadran muayenesinde safra kesesinin palpe edilmesi ile derin inspirasyonun
kesilmesi) saptanabilir. Murphy bulgusunun akut Kkolesitteki spesifitesi % 87 ve
sensitivitesi ise % 65°tir. Klinige rebound ve rijidite de eslik edebilir (Trowbridge et
al, 2003). Laboratuvar tetkikleri agisindan tanisal yaklasimda genellikle lokosit,
CRP, NLO ve TLO gibi inflamatuvar belirtecler ile bobrek fonksiyon testleri (BFT)
ve karaciger fonksiyon testlerinden (KCFT) faydalanilmaktadir. Goriintiileme
yontemleri arasmda en sik kullanilanlar ultrasonografi (USG) ve bilgisayarh
tomografidir (BT). Her iki yontemde de safra kesesinde tas (kolelitiyazis), safra
kesesi duvar kalinlagmasi, anormal kese distansiyonu, perikolesistik sivi ve komsu
yumusak dokularda inflamatuvar kirlenme gorulebilir (Imamoglu ve ark, 2002).
Tokyo Kilavuzu akut kolesistitte tanisal yaklasima ilave olarak hem siddeti hem de
tedaviyi planlamada da kullanilabilmektedir (Takada et al. 2007, Yokoe et al. 2012).

Akut kolesistitte halen bilinen en kesin tedavi yontemi kolesistektomidir. Cerrahi
acidan yiiksek riskli hasta gruplarinda ise basarili kolesistostomi tiipii yerlestirilmesi

de kesin tedavi olarak uygulanabilmektedir (Mori et al. 2017, Okamoto et al. 2018).

Bu c¢alismada acil servise karin agris1 sikayetiyle bagvuran ve akut kolesistit tanisi
konulan hastalarin bagvuru anindaki istenen inflamatuvar belirte¢ sonuglarinin akut

kolesistit ~siddetini Ongdrmedeki basarismin  ortaya konulmasi amaglandi.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. SAFRA KESESi ANATOMISi VE FiZYOLOJiSi

2.1.1. Anatomi

Safra kesesi karacigerin sag ve sol lobunu birlestiren anatomik ¢izgi lizerinde ve
sistik ¢ukurluga (fossa vesicae fella) yerlesmis, safra depolayan armut seklinde ince
duvarl bir organdir (Heller & Lee 2005, Graaff 2001). Normalde kontrakte degilken
genisligi 3 cm, uzunlugu 7-10 cm, hacmi ise 30-60 ml arasindadir (Arinct & Elhan
1995, Sancak & Cumhur 2002). Ancak hacmi safra kesesi duvarinin saglam ve
genisleme yeteneginde olmasindan dolay1 200-250 cm®’e kadar da ¢ikabilir (Arinct
& Elhan 1997).

Safra kesesinin iist yiizli areolar bag doku ve igerisinde yer alan lenfatikler ve kiigiik
venler araciligiyla ile sikica karacigere baghdir ve periton yoktur. Alt yizi ise
karacigerin viseral yiliziinde bulunan safra kesesi fossasina bag dokusu uzantilari ile
tutunur.  Bu kisim Kkaracigerin viseral yiiziinii kaplayan periton tarafindan
Ortlilmiistiir (Putman & Ravin 1994). Safra kesesi nadiren mezenter ile sarili bir

sekilde asilmis ve periton ile tamamen Ortiilii sekilde de bulunabilir (Frierson 1989).

Safra kesesi fundus, korpus, infundibulum (Hartman posu) ve kollum (boyun) olmak
tizere dort boliimden olusur (Sabiston & Townsend 2008).

e Fundus: Karacigerin alt kenarmda bulunup tamamen peritonla ortalGdur.
Fundusun izdiigiimii 9. Kkosta ile sag midklavikular ¢izginin kesigiminde
bulunur. Bu bdlge murphy noktasi olarak adlandirihir (Songur 2009). Safra
kesesi distansiyonunda bu nokta palpe edilir. Bazen fundus bir kivrinti
yaparak “Frigyali Sapkasi” denilen deformiteyi de olusturabilir. Bu hal safra
kesesinin en sik goriilen konjenital varyasyonudur (Frierson 1989, Hawn
2001).



o Korpus: Arkaya, yukariya ve ice dogru uzanir. Bu kisim daha cok elastik
dokulardan olugmaktadir. Safra kesesinin en genis boliimiidiir. Duodenum,
pilor ve transvers kolonla komsuluk halindedir. Ekstrahepatik olarak peritonla

ortuluddr. (Hawn 2001).

o Infundibulum: Korpus ve kollum arasinda bulunan genislemis boynun
konkavitesi ‘Hartmann posu’ veya ‘Infindibulum’ olarak isimlendirilir. Safra

taglar1 en sik bu bolime yerlesir (Clemente 1985).

e Kollum: Siklikla “S” seklinde olan son kisimdir ve sistik kanal ile birlesir
(Hawn 2001).

Safra kesesinin boyun boélimu sistik kanal olarak devam eder. Ana hepatik kanalla
birlikte koledok kanalini meydana getirir. Nadiren birlesmedikleri ve ayri ayri
duodenuma agildiklar1 da goriilebilir (Burrell et al., 1991). Ana hepatik kanali ile
sistik kanalin birlesim noktasindaki varyasyonlar cerrahi a¢idan 6nemlidir (Sanag
1991). Koledok kanali ortalama 8,5 ¢cm uzunlugunda ve dis ¢ap1 4-10 mm arasindadir
(Snell 1998). Supraduodenal, retroduodenal, pankreatik ve intraduodenal olmak
Uzere dort boliimden olusur. Pankreatik kanal % 70 oraninda intraduodenal koledok
kanali ile birleserek duedenumda bulunan papilla vateriye, % 25 oraninda
duodenuma direkt agilir (Hawn 2001). Safra akimmin kontroliinii koledokoduodenal
birlesimde duktusun etrafini ¢evreleyen sirkuler diiz kaslardan olusan oddi sfinkteri

saglar (Skandalakis et al, 1995).

Safra kesesinin dolasimi: Safra kesesinin beslenmesini sistik arter saglar. Sistik
arter % 95 sag hepatik arterden ve % 5 siklikta ise sol hepatik arter, ortak hepatik
arter, gastroduodenal arter veya superior mezenter arterden ¢ikabilmektedir (Arinci
& Elhan 1995). Venoz drenajimni portal sistem, lenfatik drenaji ise ¢6lyak ve preaortik
lenf nodlar1 saglar (Hawn 2001).

Safra kesesi innervasyonu: Hem sempatik hem de parasempatik sistem tarafindan

uyarilir. Sempatik innervasyonu ¢olyak pleksus saglar (Skandalakis et al., 1995).



Parasempatik innervasyonundan ise vagusun dallar1 sorumludur ve safra kesesi

kontraksiyonunun diizenlenmesinde rol oynar (Hawn 2001).

2.1.2. Fizyoloji

Safra kesesinin absorpsiyon, konsantrasyon, sekresyon ve bosaltim olmak (zere
temelde dort fizyolojik fonksiyonu vardir (Hofmann 1977). Absorpsiyon ve
konsantrasyon islevleri birbirine baglidir. Safra kesesi mukozasi ile devamli olarak
sodyum klorir, su ve diger elektrolitler absorbe edilir. Bu sayede safra tuzlari,
kolesterol, lesitin ve bilirubin konsantre edilir (Toth et al., 1990). Safra kesesinde
safra genellikle bes kata kadar, maksimum ise 12-18 kata kadar konsantre edilebilir.
Karacigerdeki safranin pH's1 7,1-7,3 ve dansitesi 1008-1016,; safra kesesindeki
safranin pH's1 ise 6,9-7,7 ve dansitesi 1012-1040'dir. Kesesi mukozasi araciligi ile
yapilan sekresyonlar ise; glikoprotein, musin, hidrojen iyonlari, klor ve kalsiyumdur.
Safra tim bu surecler sonunda gerektik¢e duodenuma salinir (Friedman & Dachman
1990). Safra kesesinin hacmi normal sartlarda 30-60 ml kadardir. Gunlik toplam
safra sekresyon miktari ise 250-1000 ml arasinda degiskenlik gosterebilir (Y1lmaz ve
ark, 2012).

Safranin % 80’ini su, % 10’unu safra asiti, % 4-5’ini lesitin ve diger fosfolipidler, %
1’ini kolesterol ve geri kalan kismuin1 elektrolitler, konjuge biliriibin, mukus ve bazi
proteinler olusturur (Tintinalli et al., 2020). Kenodeoksikolik asit ve kolik asit gibi
primer safra asitleri karacigerde kolesterol kaynakl tiretilir. Sekonder safra asitleri
ise; deoksikolik, litokolik ve ursodeoksikolik asit olup primer safra asitlerinin
bagirsak bakterileri tarafindan enzimatik modifikasyonu ile dretilir ve portal ven
yoluyla karacigere geri dondiiriiliir. Primer ve sekonder safra asitleri karacigerde
taurin ve glisin ile birleserek yaglarin yikiminda ve absorbsiyonunda rol alirlar
(Sanag 1991).

Safra akim diizenlenmesi: Karacier sekresyonu, safra kesesi kontraksiyonu ve
oddi sfinkterininin direng etkisine baghdir. Asit pH’daki gastrik kimusun, yaglarmn ve
aminoasitlerin duodenuma ilerleyisi buradan sekretin ve kolesistokinin sekresyonunu

aktifler. Kolesistokinin uyaris1 ile safra kesesi depoladigi konsantre safrayi



duodenuma bosaltir. Oddi sfinkteri bu uyar: ile gevser, safra kesesini kasimaya
zorlar. Sekretininin etkisiyle safra kanalikillerinden bikarbonat ve sudan zengin safra
akimi saglanir. Yiyeceklerde yag yoksa safra kesesi daha az bosalir, yag yeterli
miktarda ise safra kesesinin tamamu bir saatte bosalir (Aerts and Penninckx 2003).

2.2. SAFRA TASLARI VE OLUSUMU

Safra tagina bagl hastaliklar 0zellikle bati toplumlarinda 6nemli ve maliyeti yiiksek
bir saglik sorunudur (Diehl 1991). Safra taslar1 yaygin gorulip, Asya'da % 3-11 ve
Avrupa'da % 10-15 gibi yiksek bir prevalansa sahiptir (Ciaula et al. 2013, Chuang et
al. 2013). Safra tasi olusumu, safra bilesenlerinin siipersatiirasyonu, Kristal
nikleasyonu ve safra kesesi dismotilitesini kapsayan multifaktoriyel bir suregtir
(O'Connell & Brasel 2014).

Safra taslari, bilesimlerine gore pigment taslar1 ve kolesterol taslar1 olarak iki
kategoriye ayrilir. Bat1 toplumlarinda safra taslarinin % 80’1 kolesterol, % 15- 20’si

ise pigment taslaridir (Karayalgin 2009).

2.2.1. Kolesterol Safra Taslan

Safra kesesinde meydana gelirler ve % 60-70 kolesterol iceren genellikle radyolusen
goriinen taslardir. Siklikla safra kesesinde tek bir tas olarak goriiliirler. Safradaki
kolesteroliin slipersaturasyonu, safra stazi, mukus, bakteri, hiicre kalntilar, kalsiyum
tuzu ve parazit yumurtasi gibi uygun ¢ekirdek varliginda kolesterol taslar1 meydana
gelir. Risk faktorleri arasinda kadin cinsiyet, obezite, yaslanma, DM,

hipertrigliseridemi, insiilin direnci, 6strojen tedavisi ve etnik koken yer alir (Ciaula et

al, 2013).

2.2.2. Pigment Taslan

Siyah ve kahverengi taglar olarak ikiye ayrilirlar. Siyah pigment taslar1 safra kesesi
icinde meydana gelir ve hemolitik anemi, karaciger sirozu, kalp kapak¢ik replasmani
ya da bilinmeyen nedenlere baglh metabolik dengesizliklerde olusurlar (Gl 2005).
Kahverengi pigment taslar1 yumusak, sar1 veya kahverengi, toprak rengindedir.

Parlak degillerdir ve kotii kokular1 vardir. Genellikle safra yollarinda bulunurlar ve



siklikla safra kiiltiirlerinde Escherichia coli tGremektedir. Strikturler, bilioenterik
anastomozlar ya da paraziter hastaliklar sonucu sekonder meydana gelirler
(Sugerman et al, 1995).

2.3. AKUT KOLESISTIT

2.3.1. Giris ve Epidemiyoloji

Safra kesesinin akut inflamasyonu akut kolesistit olarak adlandirilir. Vakalarm %
95'ini safra kesesi boynunda veya Kistik kanalda obstriiksiyona neden olan tas
olusturur (Kimura et al, 2007). Safra kesesi taslarmin biiyik ¢ogunlugu
asemptomatiktir. Bu ylizden de asemptomatik safra kesesi taglar1 genellikle tesadiifen
tanisal goriintiilemeler sirasinda kesfedilirler. Prevalans yasla ve viicut Kitle indeksi
arttikca artar. Siklikla 30-60 yas aras1 kadinlarda goriiliir. Yas artisiyla birlikte
erkeklerdeki goriilme orani giderek artmasma ragmen kadin hakimiyeti devam eder.
Nitekim yapilan ¢alismalarda Kadin/Erkek orammnin 50 yas altinda 3/1, 50 yas
Uzerinde ise 1,5/1 oldugu ortaya konmustur. Safra kesesi taslarinin olusumunda
bariatrik cerrahi de risk olusturur (Li et al., 2009). Safra tasinin asemptomatik oldugu
hastalarda, her sene % 1-3 oraninda hafif-orta siddette semptomlar meydana
gelirken, % 1-2 oraninda ise akut kolesistit, akut pankreatit ve akut kolanjit gibi ciddi

komplikasyonlar ortaya ¢ikabilir (Friedman 1993).

Akut akalkiiloz kolesistit, safra kesesi taslarmin yoklugundaki safra kesesi
inflamasyonudur. Kalkiloz kolesistitten ¢ok daha az gorulir ancak komplikasyon
ihtimali daha ylksektir. Etyolojisi net olarak bilinmemekle birlikte septik sok, yanik,
major travma, major cerrahi girisim, DM, yaslilik, immiinsiipresyon gibi kritik
durumlara bagli meydana gelir. Altta yatan nedenler mevcut durumu maskeleyerek
sinsi seyredebilir (Adsay 2004).

2.3.2. Patofizyoloji

Akut tash kolesistit, safra kese duvarmin safra akimmin obstriiksiyonuna bagh
meydana gelen kimyasal tahris ve inflamasyondan kaynaklanir. Safradaki lesitin
mukoza fosfolipazlar1 ile mukoza Uzerinde toksik etkisi olan lizolesitine cevirir.

Mukoza stabilitesini saglayan glikoprotein mukus tabakasi bozulur ve mukoza epiteli



safra tuzlarmin deterjan etkisiyle direkt olarak bas basa kalir. Gergin durumdaki kese

duvarindan salinan prostaglandinler, mukozadaki ve kese duvarindaki inflamasyonu

siddetlendirir. Kesenin gergin ve liimen i¢i basincinin yiiksek olmasi mukozanin

kanlanmasini zorlastirir. Tiim bu degisiklikler bakteri enfeksiyonu olmaksizin gelisir

ve bakteri kontaminasyonu ise daha sonra meydana gelir (Aster 2013). Safra

kesesinde hidrops, mukus birikimine bagli olan ve uzun sureli sistik kanal

tikanikligina isaret eden bir durumdur (Strasberg & Drebin 2001). Safra kesesinin

tim katlarinin enflame olmasi sonrasi gangren ve perforasyon meydana gelebilir

(Roslyn 2001). Safra kesesi perforasyonu nadir gorulir fakat hayati tehdit eden bir
komplikasyondur (Tintinalli 2020).

Akut kolesistitin patolojik inceleme sonuglarma gore dort asamasi vardir;

Odematoz kolesistit: Ik evredir (2-4 giin). Safra kesesi, dilate kapiller ve
lenfatikler ile interstisyel siviya sahiptir. Kese duvar1 6demlidir. Safra kesesi
dokusu histolojik olarak saglamdir ve subserozal tabakada 6dem bulunur.
Nekrotizan kolesistit: Ikinci evredir (3-5 gin). Safra kesesinde kanama ve
nekroz alanlar1 ile 6dematdz degisiklikler vardir. Artan internal basing safra
kesesi duvarinda vaskiiler akima engel olur ve buna bagh histolojik olarak
vaskiiler tromboz ve okliizyon goriiliir. Yiizeysel dagmik nekroz alanlari
vardir. Safra kesesinin tiim duvar kalinhigini icermez.

Supdaratif kolesistit: 7-10 gun sirer. Safra kesesi duvarinda siipiirasyon ve
nekroz alanlar1 vardir. Bu evrede, inflamasyonun aktif onarim siireci
belirgindir. Genigleyen safra kesesi kontraksiyona baglar ve fibroz
proliferasyona bagl duvar kalinlig1 artar. Duvar i¢i apseler mevcuttur ve tiim
duvar kalinligin1 kapsar. Perikolesistik apseler goriilebilir.

Kronik  kolesistit:  Kronik  kolesistit, hafif kolesistit ataklarinin
tekrarlanmasindan sonra meydana gelir. Mukozal atrofi ve safra kesesi
duvarinin fibrozisi ile karakterizedir. Ayrica biiylik safra taglarinin kronik
tahrisinden de kaynaklanabilir ve siklikla akut kolesistit ataklarina sebep
olabilir (Aster 2013).



2.3.3. Klinik Ozellikler

2.3.3.1. Oykii

Hastalar biliyer kolik ad1 verilen, epigastrium ve karnin sag iist kadraninda yer alan
bazen de sirta yayilan agri ile bagvururlar. Agri her ne kadar kolik agri olarak
adlandirilsa da cogunlukla devamli vasiftadir (Tintinalli 2020). Agriya disinda
genellikle bulanti ve kusma sikayetleri de bulunur. Besin alimi ile iligkisi
degiskendir. Bu ylizden yagli gida intoleransi safra tasi varligmin giivenilir bir
gostergesi degildir (Berger et al, 2000). Agr1 belirgin bir sekilde sirkadyen ritme
sahipti ve sikayetler gece yarisinda artig gosterir (Rigas et al, 1990). Agri tipik olarak
birka¢ saat veya daha kisa siirer. Agrinin daha uzun stirmesi ise akut kolesistit veya
kolanjit gibi safra tagina bagl ciddi komplikasyonlar1 akla getirmelidir. Agr1 her ne
kadar baslangigta sag list kadranda lokalize olsa da peritoneal irritasyon meydana
geldikge siddeti artar (Silen & Cope 2010).

2.3.3.2. Fizik Muayene

Biliyer kolik hastalarinda tipik olarak peritoneal irritasyon belirtileri olmaksizin hafif
sag lst kadran hassasiyeti vardir. Akut kolesistitte ise hassasiyet daha belirgindir,
rebound ve rijidite eslik edebilir. Akut kolesistit i¢in murphy bulgusu (sag iist kadran
muayenesi sirasinda safra kesesinin palpe edilmesi ile derin inspirasyonun kesilmesi)
% 87 spesifite ve % 65 sensitiviteye sahiptir. Ates biliyer koligi olan hastalarda
gozlenmez. Klasik olarak akut Kkolesistitte ates tanimlanir ancak vakalarin sadece
Ucte birinde gorilir. Akut Kolesistitte sarilik nadiren goriiliir. Sariligin sebebi akut
kolesistit ile % 7-15 oraninda birlikte goriilebilen koledokalitiazis olabildigi gibi oddi
sfinkteri spazmi, kolanjit veya Hartman posunun koledok kanalina kompresyonu

(Mirizzi sendromu) da olabilir (Trowbridge et al, 2003).

2.3.4. Tam

Akut kolesistit tanisi, OykU ve fizik muayene bulgularinin laboratuvar ve radyografik
calismalarin sonuglarinin birlikte degerlendirilmesiyle konur. Teshisi dahil etmek
veya dislamak icin glvenilebilecek tek bir klinik veya laboratuvar bulgusu yoktur

(Trowbridge et al, 2003). Sag iist kadran agris1 veya epigastrik agrisi, ates ve



laboratuvar tetkiklerinde I6kositozu olan her hastada akut kolesistit akla
getirilmelidir (Okamoto et al, 2018).

Akut kolesistitin ayirict tanisi biliyer kolik, koledokolitiyazis ve kolanjit gibi safra
yollarmimn diger hastaliklariin yanisira hepatit, pankreatit, gastrit, peptik Ulser ve
fonksiyonel dispepsi gibi gastrointestinal traktin diger hastaliklarmi da kapsar.
Apandisit bazen sag iist kadran agrisi ile kendini gosterebilir. Pndmoni, plorezi veya
pulmoner emboli gibi gdgiis hastaliklari, Gist karin agrist ile semptom verebilir
(Tintinalli et al, 2000).

2.3.5. Laboratuvar

Laboratuvar bulgular1 biliyer kolikte genellikle normaldir. Akut Kolesistitte tam kan
sayimmda lokositoz gorulebilir, ancak yoklugu taniyr diglatmaz. Lokosit sayist
10.000/mm? iizerinde, % 57 spesifite, % 63 sensivite, 0,6 negatif olasilik oran1 ve 1.5
pozitif olasilik oranina sahiptir (Trowbridge et al, 2003). Ortalama 16kosit sayis1
12600/mm?>’tiir (64). Lokositoz perforasyon ve gangren gibi komplikasyonlar: akla
getirir. Notrofil/Lenfosit Orani, sistemik inflamasyonun bir gostergesi olarak
kullanilabilen inflamatuvar bir biyobelirtectir. Akut kolesistitte NLO ile ilgili yapilan
calismalarin sayisi sinirli olsa da NLO >3 olmasmin ciddi kolesistit gdstergesi
oldugunu belirten yaymlar mevcuttur (Lee et al, 2014). inflamatuar hastaliklarin
saptanmasinda tanisal degere sahip olan MPV akut kolesistit tanili hastalarda yapilan

caligmalarda belirgin olarak diisiik bulunmustur (Sayit ve ark, 2015).

Akut kolesistitte bilirubin, Aspartat Aminotransferaz (AST), Alanin Aminotransferaz
(ALT), Gama Glutamil Transpeptidaz (GGT) ve Alkalen Fosfataz (ALP) dahil
KCFT genellikle normal araliktadir. Ancak KCFT’nin koledokolitiazis veya diger
safra kanali obstriikksiyonu nedenlerine bagli yikselme ihtimali daha fazladir (Padda
et al. 2009, Videhult et al. 2011). AST ve ALT seviyelerinin (> 1000 IU / L) belirgin
yikselmesi koledokolitiazis varhiginda ortaya ¢ikabilir ancak daha ¢ok hepatoseltler
nekrotik sirecle birlikte gorlir (Nathwani et al, 2005). Anormal GGT seviyeleri
koledokolitiazisin en spesifik ve sensitif serum belirtecidir (Peng et al, 2005). Akut

kolesistitte kreatinin ve Ure gibi BFT genellikle normal seviyelerdedir. Yetersiz
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tedavi, gecikmis tani1 veya ¢oklu organ yetmezligine bagl goriilen akut akalkiiloz
kolesistit gibi durumlarda ise yiksek seviyeler gorilebilir (Laurila et al, 2004). CRP
yiikselmesi akut kolesistit ile iligkilidir, ancak spesifik degildir (Juvonen et al, 1992).

2.3.5.1 Goruntileme Yontemleri

Sadece fizik muayene ve laboratuvar tetkikleri, inflamasyon ve agri kaynagmin
odagmi belirlemekte yetersizdir. Bu yiizden akut kolesistitten siiphelenilen hastalarda
taniy1 kesinlestirmek i¢in abdominal goriintiilemeye basvurulmalidir. Safra kesesi ve
yollar1 ile alakali hastaliklarin tanisinda Diiz Karin Grafisi, Ultrasonografi (USG),
Oral Kolesistografi, Intravendz Kolanjiografi, Bilgisayarl Tomografi (BT),
Magnetik Rezonans Goruntiileme (MRG), Perkutan Transhepatik Kolanjiografi
(PTK), Kolesintigrafi ve safra yollarinin girisimsel radyolojik islemleri gibi
goruntuleme teknikleri kullanilabilir.

Diiz Karin Grafisi

Safra yolu tas1 hastaligimin degerlendirilmesinde Diiz Karin Grafisi minimum degere
sahiptir. Cogu safra tasi, diiz grafide goriintiilenebilecek kadar yeterli miktarda
kalsiyum icermez. Safra taglarmm yalnizca % 10-15’1 kalsiyum igerdiginden diiz
karin grafisinde goriilebilir. Amfizemat6z kolesistitte ise kese Iimeninde ve

duvarinda gaz (pnémobilia) goriilebilir (Akhan 1995).

Ultrasonografi

Safra tas1 hastaliklarinin noninvaziv tanmisinda altin standarttir. USG klinik olarak
akut kolesistitten sliphe edilen durumlarda, tercih edilecek baslangic goriintiileme
yontemidir. USG’nun avantajlar1 arasinda, hasta yatagi basinda uygulanabilmesi,
iyonize radyasyon icermemesi, kisa ¢aligma siiresi ve uygun maliyete sahip olmasi
bulunur. Akut Kolesistit icin spesifite ve sensitivite sirasiyla % 83 ve % 81'dir
(Kiewiet et al, 2012).

Akut kolesistitte USG bulgulari; safra ¢amuru varhigi, safra kesesi veya sistik
kanalda tas, kese duvar kalinliginda artis (> 4 mm), genislemis kese (uzun eksen> 8

cm, kisa eksen> 4 cm), sonografik Murphy bulgusu, 6dem veya perforasyona bagli
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perikolesistik sivi ve ampiyem varliginda kese i¢cinde belirgin internal eko goriiniimii

bulunur (Ralls et al. 1985, Bree 1995).

Akut kolesistit de Sonografik Murphy Bulgusu 06zgiilliiginiin % 35- 98,
duyarliligmin ise % 63-96 oldugunu gosteren c¢alismalar vardir (Bree 1995),
(Everhart et al, 1999). Akut kolesistit igin sonografik Murphy bulgusu ve safra kesesi
taglarinin varhigr % 92'lik bir pozitif prediktif degere, hem sonografik Murphy
isaretinin hem de safra kesesi taslarinin yoklugu % 95'lik bir negatif prediktif degere
sahiptir (Ralls et al, 1985). Sonografik degerlendirmede safra kese duvar kalinliginin
artisi ve perikolekistik sivi kolesistit i¢in spesifik degildir. Bu durum asit, kalp
yetmezligi, hipoalbuminemi, karaciger hastalig1 veya pankreatit gibi hastaliklarda da
goralebilir (Tintinalli et al, 2020).

Bilgisayarh Tomografi

Yiiksek kolesterol igerikli taglarin etraflarmin safra ile ¢evrili olmasi ve bunlarin da
izodens olmasmdan dolayr BT de goriilmeleri zordur. Buna karsin kalsifiye taslar,
BT’de kolaylikla goriilebilir (Tintinalli et al, 2020). Akut kolesistit ise abdominal BT
intravendz (IV) kontrasthi sekilde c¢ekildiginde gosterilebilir. Akut kolesistit icin
istenilen BT de; kolelitiyazis, safra kesesi duvar kalinlasmasi (> 3-5 mm), anormal
kese distansiyonu, perikolesistik sivi ve komsu yumusak dokularda inflamatuvar
kirlenme ve duvar veya mukozada asir1 kontrast tutulumu goriilebilir (Fidler et al,
1996). Aymi zamanda USG'de giivenilir bir sekilde gosterilmeyen amfizematdz
kolesistit, gangrentz kolesistit, safra tasi ileusu ve safra kesesi perforasyonu gibi
kolesistit komplikasyonlarmi1 gostermede daha basarihdir. Iyonize radyasyon

icermesi ve daha uzun stirmesi gibi dezavantajlar1 vardir (Charalel et al, 2011).

Kolesintigrafi

Safra kesesi igine karacigerden ortak hepatik kanalla taginan radyoaktif maddenin
(hepatik 2,6-dimethyliminodiacetic acid) konsantre edilerek safra kesesinin
goriintiilenmesi esasina dayanan goriintiileme yontemidir. Akut kolesistit igcin % 90
spesifite ve % 96 sensitiviteye sahiptir (Kiewiet et al, 2012). Akut kolesistitte tikali

kistik kanal, safra kesesinin gériinmemesine neden olur. Kolesintigrafide ayrica safra

12



kesesinin gecikmis bosalmasi (biliyer diskinezi) da gorulebilir. Kolesintigrafinin

uygulanmasi saatler gerektirir ve bu da acil serviste kullanimini sinirlar (Tintinalli et
al, 2020).

MRG ve Magnetik Rezonans Kolanjiopankreatografi (MRCP)

Safra kesesini, intrahepatik ve ekstrahepatik safra yollarini degerlendirmek igin
noninvaziv bir goruntileme yontemidir. Kolesistit i¢in 1V gadolinyumlu MRG’in
spesifite ve sensitivitesi USG ile benzerdir (Kiewiet, ve digerleri, 2012). Bununla
birlikte MRG, safra yollarmi1 daha iyi goriintiilemesi ve daha az yorumlayici
degiskenligine sahip olmasi nedeniyle USG ile gorintiilenemeyen hastalar igin iyi bir
alternatiftir (Yarmish et al, 2014).

Tablo 1. Akut Kolesistitte Goriintiileme Bulgular1 (Tintinalli et al, 2020)

Yontem Bulgular Yorum
UsG Sonografik muphy bulgusu Tercih edilecek ilk goriintileme
Safra kesesi duvar kalinligi > 3mm yontemidir.

Perikolisistik s1vi

Safra kesesi genislemesi kisa aks > 40mm

BT Safra kesesi duvar kalinlig1 > 3mm Gangren, gaz goruntisu, perforasyon
Perikolisistik sivi gibi komplikasyonlar1 gostermede
Perikolisistik yagli dokuda artig faydalidur.

Hiperdens safra kesesi duvari

Safra kesesi genislemesi

HIDA Safra kesesinin goruntiilenememesi Miikemmel sensitivite ve spesitivite
MRG/MRCP  Safra kesesi duvar kalnligi >3mm USG ile benzer sensitivite ve
Perikolisistik sivi spesitivite

Perikolisistik yagli dokuda degisiklikler

Safra kesesi genislemesi kisa aks >40mm

(USG: Ultrasonografi, BT: Bilgisayarli Tomografi, MR: Manyetik Rezonans Goriintiileme, MRCP:
Manyetik Rezonans Kolanjiopankreatografi, HIDA: Hepatik 2,6-Dimethyliminodiasetik Asit)

2.3.6. Akut Kolesistit Tamisinda Tokyo Kilavuzu
2006 yilna kadar biliyer enfeksiyonun (kolanjit ve kolesistit) tanisi, siddeti ve

yonetimine odaklanan diinya ¢apinda hicbir kilavuz yaymlanmamaigtir.
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Kilavuz olusturma siireci ilk olarak 2003 yilinda baglamistir. Bu tarihte olusturulan
ilk ¢aligma grubu ‘Kolanjit ve Kolesistit Yonetim Kilavuzu’ nu olusturmak igin bir
araya gelmistir (bas arastirmaci, Tadahiro Takada). Bu c¢alisma ‘Japon Saglik,
Calisma ve Refah Bakanlhigi’ tarafindan finanse edilmis ve Japon Abdominal Acil
Tip Dernegi, Japonya Biliyer Dernegi ve Japon Hepato-Biliyer-Pankreatik Cerrahi
Dernegi tarafindan desteklenmistir. Calisma grubu, ana iiye olarak Gastroenteroloji,
Dabhiliye, Cerrahi, Acil Tip, Yogun Bakim ve Klinik Epidemiyoloji ile ugrasan
hekimlerden olusturulmus ve kilavuzun hazirlanmasi i¢in ¢aligmalara baslanmistir
(Kimura et al, 2007). Japonya'nin Tokyo kentinde 1-2 Nisan 2006'da ‘Uluslararasi
Akut Kolesistit/ Kolanjit Yonetimi Konsensus Toplantisi® yapilmig ve tani kriterleri,
hastalik siddetinin belirlenmesi gibi birgok konu tartisilmistir. Komite tarafindan
cesitli dizenlemeler yapilarak “Akut Kolanjit ve Kolesistit i¢in Uluslararasi

Kilavuz” olarak ilk klavuz yayinlanmistir (Kimura et al. 2007, Mayumi et al. 2007).

Tokyo Kilavuzu 2007 (TK 07)’ye Gore Akut Kolesistit Tam Kriterleri:
A. Lokal inflamasyon bulgular1
1) Murphy Bulgusu
2) Sag iist kadranda agri/ hassasiyet/kitle
B. Sistemik inflamasyon bulgular1
1) Ates
2) CRP yiiksekligi
3) Beyaz kiire yiiksekligi
C. Radyolojik bulgular: Akut kolesistite 6zgii bulgularin bulunmas:.
*4 ve B’den birer ozelligin olmasi pozitif olarak kabul edilir.

*C kliniginde akut kolesistitten siiphe ediliyorsa dogrulamak icin kullanilir.

TK 07’ye Gore Akut Kolesistitin Siddet Derecelendirilmesi
Hafif Siddetli Akut Kolesistit (Grade 1)

e Grade 2 ve 3 karsilama kriterleri yoktur.
e Organ disfonksiyonu eslik etmez ve hafif derecede safra kesesinde

inflamatuvar bulgularr vardir.
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e Kolesistektomi giivenli bir sekilde, diisiik riskle yapilabilir.

Orta Siddetli Akut Kolesistit (Grade 2)

Asagidaki bulgulardan herhangi biri eslik eder;
e Beyaz kiire yiiksekligi (> 18000/mm?)
e Sag iist kadranda palpabl kitle varlig1
e Sikayetlerin siiresinin 72 saatten uzun stirmesi
e Belirgin lokal inflamasyon belirtileri (perikolesistik apse, biliyer peritonit,
gangrendz kolesistit, hepatik apse, amfizamatoz kolesistit)

Siddetli Akut Kolesistit (Grade 3)

Asagidaki organ/sistemlerden herhangi birinin disfonksiyonu vardir;
e Kardiyovaskuler disfonksiyon (> 5 ug/kg/dk dopamin ya da herhangi bir
dozda dobutamin tedavisine ihtiyag gosteren hipotansiyon)
e Norolojik disfonksiyon (Biling durumunda kotiilesme)
e Respiratuar disfonksiyon (PaO2/ FiO2 < 300)
e Renal disfonsiyon (Oligiri ya da kreatinin > 2 mg/dl)
e Hepatik disfonksiyon (PT-INR > 1.5)
e Hematolojik disfonksiyon (Trombosit < 100 000 mm?®)

Akut kolesistit ve kolanjitin yonetimi ile ilgili olusturulan ilk evrensel kilavuz bu
rehberdir. TK 07'deki tan1 kriterleri, gok sayida hastaya uygun tibbi bakim saglamak
icin yliksek hassasiyet elde etmek lizere belirlenmistir. TK 07 tani kriterlerinin
duyarliliginin % 84,9 oldugu bildirilmistir (Yokoe et al, 2012). Ancak yeni veriler
ortaya ciktikca ve zaman gectikge tan1 ve siddet degerlendirme GSlgiitlerine yapilan
elestiriler nedeniyle giincellenmesi gerektigi kanaati olusmustur. Ozellikle tani
kriterleri ile ilgili iki problem gorilmistiir. Bu problemlerden ilki; kesin taniya karar
vermek i¢in iki kategorinin kullanilmasmnm klinik uygulamada belirsizlige sebep
olmasi, ikincisi ise ‘klinik olarak akut kolesistitten siipheleniyorsa’ kismmnm tam
olarak agiklanmamis olmasidir (Yokoe et al, 2012). TK 07’ye gore kesin tani iKi
sekilde konulabilir. Birincisi; A'dan bir madde ve B'den bir madde pozitif olmalidir.

Ikincisi; akut kolesistitten siiphe edilmeli ve bunu gériintiileme bulgular1 (B6lim C)
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desteklemelidir. ‘Tokyo Kilavuzu Gozden Gegirme Komitesi’, “kesin tan1” teriminin,
pozitif ~ tamisal  goriintiileme  ¢aligmalart  olmadan mevcut uygulamada
desteklenemeyecegi sonucuna varmustir. Kilavuzlarin 6mriiniin yaklasik bes yil
oldugunu tespit eden ¢aligmalara dayanarak, ‘Tokyo Kilavuzlar1 Revizyon Komitesi

2013 yilinda TK 07 kilavuzunu revize etmistir (Yokoe et al, 2012).

TK 13 tani kriterlerine gore bolim A'dan bir madde ve bolim B'den bir madde
mevcut oldugunda “siipheli” olarak kabul edilir. Akut kolesistitin (Bolim C)
karakteristik goriintiileme bulgular1 da mevcut oldugunda ise tani “kesin” olarak
kabul edilir. TK 07 ile karsilagtirildiginda, tami kriterlerinin =~ gegerliligi
iyilestirilmistir. Klinik uygulamada TK 07 siddet degerlendirme Kkriterlerinin
kullanimiyla ilgili hi¢cbir 6nemli sorun bildirilmemistir ve yeni bir kanit mevcut
degildir; bu nedenle, siddet degerlendirme kriterleri TK 13'te degistirilmeden
benimsenmistir (Yokoe et al., 2012).

9 Haziran 2017 tarihinde Yokohama Kongre Merkezi'nde diizenlenen ‘Asya-Pasifik
Hepato-Pankreato-Biliyer Dernegi Kongresi’nde ise akut kolesistit i¢in tani kriterleri
ve siddet derecelendirmesi ile ilgili tartismanin sonucunda kamuya agik bir oturum
yapilmis ve TK 13 tan1 kriterlerinin ve siddet derecelendirmesinin nihai oylama ile
herhangi bir degisiklik yapilmadan TK 18'e uyarlanmasina karar verilmistir (Yokoe
et al, 2018).

TK 13/18’e Gore Akut Kolesistit Tam1 Kriterleri
A. Lokal inflamasyon bulgular1
1. Murphy Bulgusu
2. Sag iist kadranda agri/ hassasiyet/kitle
B. Sistemik inflamasyon bulgular1
1. Ates
2. CRP yiiksekligi
3. Beyaz kiire yiiksekligi
C. Radyolojik bulgular: Akut kolesistite 6zgu belirtilerin bulunmasi.
*Stipheli tani: A’dan bir ézellik + B den bir ozellik ya da C’den en az bir 6zellik
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* Kesin tani: A dan bir ozellik + B+ C’den en az bir 6zellik

TK 13/18 Akut Kolesistitin Siddetine Gore Derecelendirilmesi

Hafif Siddetli Akut Kolesistit (Grade 1)

e Grade 2 ve 3 kriterleri mevcut degildir.
e Organ disfonksiyonu mevcut degildir ve hafif derecede safra kesesinde
inflamatuvar degisiklikler vardir.

e Kolesistektomi giiveli bir sekilde, diisiik riskle yapilabilir.

Orta Siddetli Akut Kolesistit (Grade 2)

Asagidaki bulgulardan herhangi biri vardir.
e Beyaz kiire sayist> 18000/mm?®
e Sag list kadranda palpabl kitle varligi
e Sikayetlerin siiresinin 72 saatten uzun strmesi
e Belirgin lokal inflamasyon belirtileri (perikolesistik apse, biliyer peritonit,

gangrenoz kolesistit, hepatik apse, amfizemat6z kolesistit)

Siddetli Akut Kolesistit (Grade 3)

Asagidaki organ/sistemlerden herhangi birinin disfonksiyonu vardir.
e Kardiyovaskiiler disfonksiyon (> 5 ug/kg/dk dopamin ya da herhangi bir
dozda dobutamin tedavisine ihtiya¢ gsteren hipotansiyon).
e Norolojik disfonksiyon
e Respiratuar disfonksiyon (PaO2/FiO2 < 300)
e Renal disfonsiyon (Oligiri ya da kreatinin > 2 mg/dl)
e Hepatik disfonksiyon (PT-INR > 1,5)
e Hematolojik disfonksiyon (Trombosit < 100 000 mm?d)

Tanidan siipheleniliyorsa, taniya ulasincaya kadar TK 18 tani kriterlerini kullanarak
6-12 saatlik araliklarla tan1 degerlendirmesi yapilmalidir. Tan1 koymak i¢in gerekirse
abdominal USG, daha sonra BT taramas1 ya da HIDA taramasi yapilabilir (Yokoe et
al, 2018).
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2.3.7. Tedavi
Akut Kkolesistit, halen zamaninda uygun bir sekilde tedavi edilmedigi siirece 6lumcil
olabilen hastaliklar arasinda yer almaktadir. Uygun tedaviye kolesistit siddeti,

hastanin genel durumu ve komorbiditesi degerlendirildikten sonra baglanilmalidir.

2.3.6.1. Medikal Tedavi

Ilk olarak hastanin orali kapatilmali, bulant1 kusma varsa nazogastrik tiip takilmali, 1v
swvilar, analjezikler ve antibiyotikler de eklenerek medikal tedaviye baslanmall,
solunum ve hemodinami takibi igin ise hasta monitorize edilmelidir (Yokoe et al,
2018).

Akut kolesistitte antimikrobiyal tedavinin ilk amaci hem lokal inflamasyonu hem de
sistemik septik yanit1 sinirlamaktir. Ayni zamanda yuzeyel yara, fasya veya organ
araligindaki cerrahi alan enfeksiyonlarini ve intrahepatik apse olusumunu 6nlemektir.
Akut kolesistit icin antimikrobiyal tedavi secimi siddet ve patolojiye bagl olarak
degisir. Siddetli olmayan vakalarda (TK 18 Grade 1 akut kolesistiti olan hastalarda),
gorilen patolojilerdeki bakterilerin roli belirgin olmayip en iyi yaklasim
enfeksiyonun ilerlemesini Onlemek amagli profilaktik antimikrobiyal tedavidir.
Antimikrobiyal tedavi sistemik inflamatuvar yanitin klinik bulgulari olan orta siddetli
(Grade 2) ya da siddetli (Grade 3) vakalarda terapotiktir. Safra kesesi alinincaya
kadar antimikrobiyal tedavi gerekebilir (Sawyer et al, 2015).

Antimikrobiyal ajanlari segerken hedef organizmalar, farmakokinetik ve
farmakodinamik, lokal antibiyogram, antimikrobiyal ila¢ kullanim hikayesi,
karaciger ve bobrek fonksiyonlari, alerji hikayesi ve diger advers olaylar
degerlendirilmelidir. Buna kargi biliyoenterik anastomoz varhiginda ise anaerobik

tedavi mutlak suretle 6nerilmektedir (Yokoe et al, 2018).
Baslangigta ampirik amaglt verilen antibiyotik direng gelismesi riski nedeniyle genis

spektrumlu tercih edilmemeli ve kultir antibiyogram sonucuna gore uygun ilacla

degistirilmelidir. Safra kilturl, grade 1 olanlar disindaki akut kolesistit tanili
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hastalarda ve kolesistektomi sirasinda amfizemat6z degisiklikler, perforasyon ya da
safra kesesi nekrozu varliginda alimmalidir. Kan kulttrleri, Grade 1 toplum kokenli
akut kolesistit icin rutinde tavsiye edilmez (Yokoe et al, 2018).

TK 13’te yaymlanan kullanima uygun antimikrobiyal ajanlar Tokyo Kilavuzu
Revizyon Komitesi ile yeniden degerlendirilmis ve TK 18’de liste degistirilmeden
kabul edilmistir. Tablo 2°de TK 13/18’¢ gore hem toplum koékenli hem de saglik
bakimiyla iligkili kolanjit ve kolesistiti olan hastalarin tedavisinde kullanima uygun

antimikrobiyal ajanlar listelenmistir.

Tablo 2. TK 18’e gore antimikrobiyal ajan se¢imi (Gomi et al, 2017).

Saghk Bakimyla
iliskili Biliyer®
Enfeksiyonlar

Toplum Kaynakh Biliyer Enfeksiyonlar

Antimikrobiyal

Ajanlar Grade 1 Grade 2 Grade 3° Kolanjit ve Kolesistit
Penisilin Ampisilin/Sulbaktam Piperasilin/ Tazobaktam  Piperasilin/ Piperasilin/
> % 20 diren¢ varsa Tazobaktam Tazobaktam
onerilmez.
Sefalosporin Sefazolin® Seftriakson Sefepim veya Sefepim

Karbapenem

Monobaktam

Florokinolon

veya Sefotiam®
veya Sefuroksim®
veya Seftriakson
veya Sefotaksim
+ Metronidazol
Sefmetazol®
Sefoksitin®
Flomoxef
Ertapenem

Siprofloksasin,
Levofloksasin,
Pazufloksasin
Metronidazol®
Moksifloksasin

veya Sefotaksim

veya Sefepim

veya Sefozopran

veya Seftazidim

+ Metronidazol
Sefoperazon/Sulbaktam

Ertapenem

Siprofloksasin
Levofloksasin
Pazufloksasin £
Metronidazol®
Moksifloksasin

Seftazidim veya
Sefozopran
+ Metronidazol®

Imipenem/Silastatin
Meropenem
Doripenem
Ertapenem
Aztreonam*

+ Metronidazol

veya Seftazidim
veya Sefozopran £
Metronidazol?

Imipenem / Silastatin
Meropenem
Doripenem
Ertapenem
Aztreonam*

+ Metronidazol

aGrade 3 toplum kaynakl: kolanjit ve kolesistitte Enterokoklara yonelik Vankomisin dnerilmektedir ve
hastane kaynakli akut safra enfeksiyonlarinda ise hastada bilinen vankomisin rezistan enterokok
(VRE) kolonizasyonu varsa Linezolid veya Daptomisin 6nerilmektedir.

PEschericihia coli’ye karsi ampisilin/sulbaktam ¢ok az aktivitesi kalmistir. Kuzey Amerika daki
kilavuzilardan tamamen cikarilmistir

‘Bolgesel antibiyotik duyarlilik durumlari(antibiyogram) mutlaka gézden gecirilmelidir.

Safia yolu ile barsak arasinda anastomoz varsa antianaerobik tedavi (metronidazol, tinidazol veya
klindamisin) kullanilmalidir. Karbapenem, piperasilin/tazobaktam, ampisilin/sulbaktam, sefmetazol,
sefoksitin, flomoksef ve sefoperozon/sulbaktam in bu durum igin yeterli antianaerobik etkisi vardir.
¢Izole edilen mikroorganizmalarin duyarlihg biliniyorsa ya da hastada beta-laktam alerjisi varsa
Florokinolon kullamimi tavsiye edilmektedir. ESBL Ureten gram negatif bakterilerin  ¢ogu
florokinolonlara direnclidir.

19


https://onlinelibrary.wiley.com/doi/full/10.1002/jhbp.518#jhbp518-note-0011_66

TK 18’e gore Grade 1 ve 2 akut kolesistit tanili hastalarda antimikrobiyal tedavi
sadece ameliyattan 6nce ve ameliyat sirasinda &nerilmektedir (Oneri 1, seviye B).
Enfeksiyon kaynagi Grade 3 akut kolesistit tanili hastalarda belirlendikten sonra 4-7
gin siireyle antimikrobiyal tedavi énerilmektedir (Oneri 1, seviye D). Perikolesistik
apse veya safra kesesi perforasyonu olan hastalarda, Tablo 2’de de listelendigi gibi
bir antimikrobiyal ajan ile tedavi 6nerilmektedir. Tedaviye normal I6kosit seviyesiyle
birlikte normal viicut sicakligr ve abdominal muayene dogal oluncaya kadar devam
edilmelidir. Bu asamada oral alimi tolere edebilen hastalar oral tedavi ile de tedavi
edilebilir.  Tanimlanan organizmalarin duyarlhiliklarma gore, florokinolonlar
(siprofloksasin, levofloksasin veya moksifloksasin), amoksisilin/klavulanik asit veya
sefalosporinler gibi oral antimikrobiyal ajanlar kullanilabilir. Tablo 3’te, iyi
biyoyararlanimlara sahip siklikla tercih edilen oral antimikrobiyal ajanlar

listelenmistir (Gomi et al, 2017).

Tablo 3. TK 13 /18’e gore hastane kaynakli ve toplum kékenli akut kolanjit ve
kolesistitte oral antimikrobiyal ajanlar (Gomi et al, 2017)

Antimikrobiyal Simf Antimikrobiyal Ajan

Penisilinler Amoksisilin / Klavulanik asit
Sefolosporinler Sefaleksin + Metronidazol
Florokinolonlar Levofloksasin/ Siprofloksasin + Metronidazol

Moksifloksasin

2.3.6.2. Cerrahi Tedavi

Giliniimiizde kolesistektomi  yontemleri geleneksel acik kolesistektomi ve
laparoskopik  kolesistektomi  (Lap-K) olarak iki ana bashk seklinde
siniflandirilmaktadir. Akut kolesistit i¢in en iyi tedavinin Lap - K mi yoksa agik
kolesistektomi mi olduguna dair tartigmalar uzunca bir stredir devam etmektedir.
Her ne kadar 1993'te yaynlanan ‘Amerikan Gatrointestinal ve Endoskopik Cerrahlar
Dernegi (Society of American Gastrointestinal and Endoscopic Surgeons)
Kilavuzu’nda Lap-K’nin akut kolesistitte rolatif kontrendikasyon olarak kabul
edildiginden bahsedilmis olsa da aradan gecen zaman sirecinde cerrahi teknikler,
optik cihazlar ve cerrahi aletlerdeki meydana gelen ilerlemeler sayesinde bu
yaklagim terkedilmistir. Nitekim TK 13/18’de de Lap - K'nin agik kolesistektomiye
gore tercih edildigi belirtilmektedir. TK 13'ten bu yana, akut kolesistit ile ilgili
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yapilmig olan ii¢ farkl ¢alismada; 2004 ve 2011 yillar1 arasinda Kanada'da yapilan
bir ¢aligmada, akut kolesistit nedeniyle ameliyat edilen 22 202 hastanin 21.280' (%
95,8) icin laparoskopi secildigi, ‘isve¢ Safra Tas1 Cerrahisi ve Endoskopik Retrograd
Kolanjiyografi’ kayitlarina gore, 2006 ve 2014 yillar1 arasinda 15 760 hastanin 12
522'si (% 79) igin laparoskopinin secildigi ve 2011 ve 2013 yillar1 arasinda Tayvan
ve Japonya’da gerceklestirilen ¢ok merkezli ortak bir ¢alismada, opere olan akut
kolesistitli 3325 hastanin 2356's1 (% 71) igin laparoskopinin se¢ildigi rapor edilmistir
(Yokoe et al, 2017).

Lap-K insizyon alaninda agrinin daha az, hastanede kalis ve iyilesme siirelerinin
daha kisa ve yasam Kkalitesinin daha iyi olmasi bakimindan ag¢ik kolesistektomiden
ustundur.  Maliyetler agisindan  karsilastirildiginda  ise  Lap-K’nin  agik
kolesistektomiye gore daha yuksek cerrahi maliyetlere (tek kullanimlik ekipman
maliyeti) sahip olmas1 beklenir. Halbuki hastanede kalig siiresinin daha kisa olmasi
ve topluma daha hizli déniise neden oldugu goz oniine alindiginda Lap-K maliyetinin
(dogrudan ve dolayl tibbi maliyetler) acik kolesistektomi ile yaklasik olarak ayni
oldugu goriilmektedir (Johansson et al, 2005).

Akut kolesistit tedavisinde hasta cerrahi miidahaleye uygun goriiliirse, baslangigtan
itibaren ne kadar siire gectigine bakilmaksizin erken cerrahi onerilmektedir (Weiss et
al, 2002). Hastanin operasyona uygunlugu prediktif faktorler, Charlson Comorbidity
Index (CCI) skoru ve The American Society of Anesthesiologists Physical Status
Classification (ASA-PS) ile degerlendirilmelidir (Yokoe et al, 2018). CCI skoru,
Uluslararas1 Hastalik Siniflandrmasi (ICD) kodlarina dayali olarak hastanin
komorbiditelerini kategorize eden bir skorlama ydntemidir. Bu ydntemde her bir
komorbid durum mortalite ve risk oranina gore (1-6) puanlandirilmaktadir. Bu
puanlarin toplam1 hastanin komorbidite skorunu belirlemektedir. Sifir puan,
herhangibir komorbiditenin olmadigimi gdstermektedir. Skor yikseldikce, 6ngoérilen
mortalite oran1 yiikselir ve tedavi igin daha fazla saghik hizmeti kaynagi
gerekmektedir (Charlson et al, 1987).
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Tablo 4. Charlson Comorbidity Index (Charlson et al, 1987)

Puanlama Hastahk

1 Konjestif Kalp Yetmezligi
Miyokardiyal Enfarkts
Periferik Vaskiiler Hastalik
Demans
Serebrovaskiiler Hastalik
Peptik Ulser
Diabetes Mellitus (Komplike Olmayan)
Hafif Karaciger Hastalig1
Kronik Akciger Hastaligi
Bag Dokusu Hastalig1

2 Hemipleji
End Organ Hasar1 ile Birlikte Diabetes Mellitus
Orta veya Agir Kronik Bobrek Hastaligi
Herhangi Bir Solid Timor

Malign Lenfoma

Losemi
3 Orta veya Siddetli Karaciger Hastalig1
6 Kazanilmis Bagisiklik Yetersizligi Sendromu (AIDS)

Metastatik Solid Tumor

ASA - PS skoru, bir hastanin preoperatif saglik durumunu ortaya koymak icin
Amerikan Anestezistler Dernegi’nce gelistirilmis bir skordur. Tablo 5°te, dernegin
web sitesinde bulunan ASA - PS skoruyla ilgili grafigin tablo halindeki bir versiyonu

yer almaktadrr (www.asahqg.org/resources/clinical-information/asa-physical-status-

classification-system).
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Tablo 5. The American Society of Anesthesiologists Physical Status Classification
(ASA-PS)

ASA-PS Tanim Bunlarla simirh olmamakla birlikte 6rnekler
siiflandirmasi
ASA 1 Normal saglikli hasta Saglikl, sigara kullanmayan, hi¢ ya da az miktarda
alkol kullanimi
ASA 2 Hafif sistemik hastaligi ~ Hafif hastalik, 6nemli fonksiyonel kisitlamalar yok.
olan hasta Ornekler (bunlarla sinirli olmamak {izere): mevcut

sigara kullanimi, sosyal alkol icicisi, gebelik, obezite
(30<BMI<40), hafif akciger hastaligi, iyi kontrol
edilmis HT/DM
ASA 3 Siddetli sistemik Onemli fonksiyonel smirlamalar; Bir ya da daha fazla
hastalig1 olan hasta orta ila siddetli hastalik. Ornekler (bunlarla smirh
olmamak (zere): KOAH, kéti kontrolli DM/HT,
morbid obezite (BMI >40), alkol bagmmliligi ya da
kotiye  kullanimu, aktif  hepatit, ejeksiyon
fraksiyonunun orta dereceli azalmasi, implante edilmis
kalp pili, diizenli olarak diyalize giren KBY, prematiire
infant, MI (>3 ay), SVO, TIA ya da KAH/ stent dykisi
ASA Hayati surekli tehdit Ornekler (bunlarla smirli olmamak iizere) igerir: devam
edici ciddi sistemik eden kardiyak iskemi ya da ciddi kapak disfonksiyonu,
hastalig1 olan hasta son g ay iginde MI, SVO, TIA, KAH/ stent, ciddi
azalmis ejeksiyon fraksiyonu, sepsis, DIC, ARDS,
diizenli araliklarla diyalize giren KBY

ASA 5 Ameliyat olmadan Omekler (bunlarla smirli olmamak iizere): masif
hayatta kalmasi travma, riptlire abdominal/ torasik anevrizma, Kitle
beklenmeyen hasta etkisiyle intrakraniyal kanama, Onemli kardiyak

patoloji veya ¢oklu organ / sistem fonksiyon bozuklugu
iskemik barsak
ASA 6 Beyin 6limi
gerceklesmis organlari
dondr amactyla

cikarilmig hasta

Akut kolesistit i¢cin kolesistektomi zamaninin belirlenmesine dair ¢ok fazla ¢alisma
mevcuttur. Erken kolesistektomi semptomlarin ilk 72 saatinde yapilan operasyon,
gec kolesistektomi ise 72 saatten sonra yapilan operasyon olarak tanimlanmaktadir

(Gutt et al, 2013). Erken kolesistektomi ge¢ kolesistektomiye gore daha az maliyete
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ve daha az hastanede kalis slresine sahiptir. Gecikmis kolesistektomide tekrarlayan
inflamasyon ataklar1 ile dokular giderek daha fazla zarar gorebilir ve ameliyat daha
zor hale gelebilir. Bu agidan gecikmis kolesistektomi daha biiyiik risk ile iliskilidir
(Okamoto et al, 2018).

2.3.6.3. Akut kolesistit siddet derecelerine gore tedavi yaklasim

Bu boliimde TK 18 kullanilarak yapilan siddet derecelendirmesinin tedavi ile iliskisi
anlatilmaktadir. Buna gore;

Grade 1:

Sekil 2°de, Grade 1 akut kolesistitli hastalardaki tedavi akis semas1 gosterilmektedir.
Grade 1 hastalarda erken Lap-K birinci basamak tedavidir. Ancak, CCl ve ASA-PS
skorlarina gore cerrahi riski yiksek olan hastalarda oncelikle antibiyotik ve genel
destek tedavisi, bu tedavi ile hastalar diizeldikten sonra ise Lap-K yapilmasi
onerilmektedir (Okamoto et al, 2018).

Antibiyotik ve -
G% Genel destekleyici | ———)

tedavi ﬂ
GRADE 1

(HAFIF) : >[ ERKEN Lap-K © ]

O,

Sekil 1. TK 18’e gore Grade 1 akut kolesistit tedavisi i¢in akis semasi.

a. CCI 6 veya iistii ve/veya ASA simif Il veya iistii (diisiik riskli degil);

b. CCI 5 veya daha az ve/veya ASA sunif Il veya daha az (diistik risk);

c. Ciddi bir operasyon giicliigii durumunda, doniigiim de igcinde olmak (zere kurtarma
prosediirleri kullanilmalidir.

Grade 2:

Sekil 3’te Grade 2 akut kolesistitli hastalarda tedavi akis semasi gosterilmektedir.
Grade 2 (orta) akut kolesistitte genellikle siddetli lokal inflamasyon vardir. Cerrahlar
tedavi yontemini belirlerken operasyonun zorluguna dikkat etmelidir. Kolesistektomi
karar1 hastanin genel durumuna, CCl ve ASA-PS skoruna baglidir. Eger hastanin
durumu uygunsa erken LAP-K yapilmalidir. CCI 6 veya iistii, ASA-PS skoru 3 veya

ustu olan hastalar kolesistektomi icin yuksek risklidir. Genel durumu kotu, riskli
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hastalarda akut inflamatuvar siire¢ 1iyilestikten sonra elektif kolesistektomi
planlanmalidir. Hasta ilk tibbi tedaviye cevap alinmazsa, acil ya da erken safra kesesi

drenaj1 uygulanmalidir (Okamoto et al, 2018).

ACIL/Erken®

LAP-K
Antibiyotik"
GRADE 2
ve Genel
e I et »

(ORTA) destekleym
tedavi

Gecikmis /A

N Acil/Erken Safra Elektif

\\ . . #
Kesesi Drenaji Lap-K

Sekil 2. TK 18’e gore Grade 2 akut kolesistit tedavisi i¢in akis semasi.

a. Genel destekleyici bakim ve antibiyotikler basarili,

b. CCl5yada alti ve/ veya ASA-PS simif Il ya da aln (diisiik riskli),

c. CCI 6 yada Ustii ve/ veya ASA-PS sumif 111 ya da distii (diisiik riskli degil),

d. Safra kesesi drenaji sirasinda safra kiiltiirti yapumalidir,

e. Antibiyotikler ve genel destekleyici bakim inflamasyonu kontrol etmekte basarisizsa,
K. Antibiyotik uygulamasina baslamadan énce kan kiiltiirii dikkate alinmalidr,

o. Ciddi operasyonel zorluk durumunda, doniistiirme dahil kurtarma prosediirleri
kullanilmalidr.

Grade 3:

Sekil 4’te Grade 3 akut kolesistitli hastalardaki tedavi akis semasi gosterilmektedir.
Grade 3 akut kolesistite organ disfonksiyonu vardir. ilk tibbi tedaviye ek olarak
dolasim ve solunum (non invaziv/ invaziv pozitif basingh ventilasyon ve vazopresor
kullanim1 vb.) destegi gereklidir. Yogun bakimda erken veya acil kolesistektomi
prediktif faktorler, CCl ve ASA-PS skorlar1 uygunsa mimkin olabilir. Grade 3'teki
prediktif faktorler; sarilik (total bilirubin > 2), ndrolojik fonksiyon bozuklugu ve
solunum fonksiyon bozuklugudur. Kilavuz hizli geri doniisiimlii kardiyovaskiiler
ve/veya bobrek yetmezligi (Favorable Organ System Failure (FOSF)) olan hastalarda
erken operasyon dnermektedir. FOSF, akut kolesistitte kabulden sonra ve erken Lap-

K'den once hizla geri dondiiriilebilen kardiyovaskiiler veya renal organ sistemi

yetmezligi anlamina gelir. Normalde CCI 6 ¢ok yilksek puan olmasina karsin Grade
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Il hastalarda bir ya da daha fazla organ disfonksiyonu oldugundan bu deger tek
bagina kolesistektomi icin yiiksek riskli kesme degeri olarak kabul edilmez. CCI
skoru 4 veya Usti olan hastalar ile ASA-PS skoru 3 veya ustu olan hastalar
kolesistektomi agisindan yuksek riskli oldugu kabul edilir. Yiiksek riskli hastalarda
acil safra kesesi drenaji ile akut hastalikta diizelme saglandiktan sonra elektif
kolesistektomi yapilabilir. Grade 3 hastalarda Lap-K; temel genel cerrahi egitimi
uzerine ilave olarak yogun bakim egitimi almig uzman cerrahlarca yapilmalidir. Aksi
takdirde hasta ileri merkeze transfer edilmelidir (Okamoto et al, 2018).

- a . -
NeQa.l.tlf Prediktif fleri Merkez / Erken
Faktor Yok ve ivi PS* o
FOSE® y Lap-K

GRADE 3 Antibiyotik" ve
(SIDDETLI) Genel

Kétu PS/

Destekleyici degil®
Tedavi
l l Gecikmis/®
Elektif

Negatif
Prediktif

Acil/Erken
Safra Kesesi

Faktor Varlig
/FOSF* Yok

Drenajr*

Sekil 3. TK 18’e gore Grade 3 akut kolesistit tedavisi i¢in akis semast.

K. Antibiyotik uygulanmadan énce kan kiiltiirii dikkate almmalidir,

o. Negatif ongériicii faktorler: norolojik disfonksiyon varligi, sarilik (Total Bilurubin>
2), solunum fonksiyon bozuklugu,

. FOSF: Favorable Organ System Failure. Akut kolesistitte basvurudan sonra ve erken
Lap-K'den énce hizla geri dondiiriilebilen kardiyovaskiiler veya renal organ sistemi
yetmezligi,

*. Grade 3, CCl 4 veya lzeri, ASA-PS 3 veya Uzeri durumlarda yuksek risk,

¥ Safra kesesi drenaji sirasinda safra kiiltiirii yaptmalidir,

&. Ciddi operasyonel zorluk durumunda, doniistiirme dahil kurtarma prosediirleri
kullanilmalidir.
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2.3.8. Akut Tash Kolesistit Komplikasyonlari

Gangreno6z Kolesistit ve Safra Kesesi Perforasyonu

Gangrendz kolesistit, akut tagh kolesistitli hastalarn yaklasik % 39'unu etkileyen,
akut kolesistitin nispeten yaygin bir komplikasyonudur (Chawla et a., 2015).
Ozellikle yasli, DM Gykiisii olan ve 16kosit sayisinm 15.000 hiicre/mL iizerinde olan
hastalar basvuru an1 da dahil olmak Uzere gangrentz degisiklikler agisindan risk
altindadir (Fagan et al, 2003). BT'de safra kesesi duvarmn i¢ membranlariyla iliskili
olarak saptanan fokal defekt tanida patognomoniktir (Aerts & Penninckx 2003).

Alternatif olarak, safra kesesi perforasyonu genellikle duvar gangrenine sekonderdir
ve en sik safra kesesi fundusunda meydana gelir (Aerts & Penninckx 2003). Akut
kolesistit hastalarinin % 2-11'inde perforasyon gorilebilir (Chawla et al, 2015).
Perikolesistik apse, flegmon veya daha az siklikla periton bosluguna dogrudan
perforasyon ile ortaya ¢ikabilir. BT'de direkt perforasyon saptanabilir. Ancak apse
veya kompleks sivi varligi da perforasyon agisindan siiphe olusturur (Aerts &
Penninckx 2003). Perfore kolesistitin tedavisi, peritonite yonelik abdominal lavaj ile

acil kolesistektomidir (Gunasekaran et al, 2015).

Amfizematoz Kolesistit

Safra kesesinin gaz ilireten organizmalar tarafindan enfeksiyonu sonucu meydana
gelir (Shakespear et al, 2010). Clostridium Welchii en sik kiiltiire olan organizmadir
(Grayson et al.,, 2002). Siklikla DM’lu hastalar1 etkiler (% 30-50) ve erkeklerde
yaklagik iki kat daha fazla gorulir (Shakespear et al. 2010, Grayson et al. 2002).
Amfizemat6z kolesistitin ¢ evresi tanimlanmigtir. Safra kesesi liimeninde gazin
gozlendigi Evre 1; safra kesesi duvarinda gaz varligi ile karakterize asama Evre 2 ve
perikolesistik dokularda gaz gorinimu Evre 3’tiir (Grayson et al, 2002). BT, safra
kesesi duvarinda veya liimeninde gaz varligini gosteren en spesifik ve sensitif tani
yontemidir (Shakespear et al. 2010, Grayson et al. 2002). Gangrenli kolesistite
benzer sekilde, kolesistektomi amfizematoz kolesistit i¢in de kesin tedavidir.
Amfizematdz kolesistitin genellikle daha kotl prognozu vardir ve % 25 mortalite
oranina sahiptir. Akut kolesistitteki mortalite oran1 ise yaklasik olarak % 4'tlir (Smith
et al, 2009).
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Safra Kesesi Ampiyemi

Safra kesesi ampiyemi, akut inflame safra kesesindeki durgun safranin ply
olusumuna yol acan mikroorganizmalarla siiperenfekte olmasiyla ortaya c¢ikan
siddetli bir akut kolesistit seklidir. Akut kolesistit teshisi konan vakalarmn % 5 ile %
15'inde meydana geldigi tahmin edilmektedir. Safra kesesindeki puy, lumen igi
basinci arttirir ve acil miidahale edilmezse duvar nekrozuna ve perforasyona yol
acabilir. Safra kesesi ampiyeminin BT bulgular1 akut kolesistitten ayirt edilemez
(Ambe et al, 2016). Safra kesesi ampiyemi septik soka egilimi arttirdigindan hizlica
tedavi gerektiren acil cerrahi bir durumdur (Supit et al, 2007).

Bilio-Enterik Fistul

Bilio-Enterik Fistlllerin % 90" kolelitiazis komplikasyonlarina sekonderdir ve safra
kesesinin dogrudan sindirim sistemine perforasyonu ile meydana gelebilir. Kronik
kolesistitte daha sik olmakla birlikte bu durum akut kolesistitle de iliskili olabilir. En
sik gérilen biliyo-enterik fistuller kolesistoduodenal ve kolesistokoloniktir. Herhangi
bir manipiilasyon Oykiisii olmaksizin safra kesesi ve/veya safra kanalinda gazin
(pnémobili) varhg: biiyiik oOlgiide fistiilu distindiiriir (Pickhardt et al. 2002,
Shakespear et al. 2010, Bennett & Balthazar 2003)

Hemorajik Kolesistit

Hemorajik kolesistit, mukozal llserasyon ve nekrozun bir sonucu olarak safra kesesi
limeninde olan kanamay: ifade eder. Hemofili tanili veya antikoagulan kullanan
hastalarda meydana gelen birkag izole hemorajik kolesistit vakasi tanimlanmistir
(Kwon 2012, Morris et al. 2008, Chen et al. 2010). Ancak kolesistite bagl kanama
son derece nadirdir ve kolesistit ile iligkili inflamasyonun vaskiiler tromboza neden

olabilecegi varsayilmaktadir (Reddy 1983, Smague et al. 1990, England et al. 1998).
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. AMAC

Bu ¢aligmada karin agris1 sikayetiyle acil servise bagvuran ve akut kolesistit tanisi
konulan hastalarin basvuru anindaki istenen inflamatuvar belirte¢ sonuglarinin akut

kolesistit siddetini dngdrmedeki basarisinin ortaya konulmasi amaglandi.

3.2. ETiK KURUL iZNi

Bu calisma, Sakarya Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulunun
16.04.2021 tarih ve 259 sayili karar1 ve Helsinki Deklarasyonuna uygun olarak, 1
Ocak 2019-31 Mart 2021 tarihleri arasindaki toplam 27 aylik donemi kapsayacak
sekilde, T.C. Saglik Bakanligi Sakarya Egitim ve Arastirma Hastanesi (SEAH) Acil
Tip Klinigi’nde gerceklestirildi.

3.3. CALISMA DiZAYNI

Calisma retrospektif ve tanimlayic1 6zelliktedir. Calisma kapsaminda hastalarin;
demografik verileri (yas, cinsiyet), ek hastaliklar1 (Hipertansiyon (HT), DM,
Serebrovaskuler Olay (SVO), Koroner Arter Hastahigi (KAH), Kalp Yetmezligi
(KY), Kronik Bobrek Yetmezligi (KBY), Kronik Obstruktif Akciger Hastaligi
(KOAH), Hiperlipidemi, Astim ve diger), fizik muayene bulgular1 (Murphy bulgusu,
sag Uist kadran agris1), laboratuvar analiz sonuglar1 (l6kosit, nétrofil, lenfosit,
trombosit, RDW, MPV, monosit, AST, ALT, amilaz, lipaz, albimin, INR, CRP,
glukoz, NLO, TLO), goriintilleme bulgular1 (perikolesistik sivi, safra kesesi tast,
safra kesesi duvar kalinlik artis1, genislemis kese), TK 18’e gore siddet dereceleri
(Grade 1, Grade 2, Grade 3), sonlanim (servis veya yogun bakim yatis), Klinik
takipleri (medikal tedavi, agik ameliyat, kapali ameliyat, Kkolesistostomi) ve

maliyetleri 6nceden hazirlanmis olan veri formuna kaydedildi.
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3.4. HASTA SECIMI

Hastalar dahil edilme ve dislama kriterleri dikkate alinarak se¢ildi.

Dabhil edilme kriterleri: 18 yas tstii, TK 18’e gore akut kolesistit tan1 kriterlerini
kargilayan ve otomasyon sisteminden verilerine tam olarak ulasilabilen hastalar
calismaya dahil edildi.

Dislama kriterleri: Malignite, kronik karaciger hastaligi, ek enfeksiyon odagi,
verileri eksik olan, tedaviyi reddeden ve yanlislikla akut kolesistit tanisi girilen
hastalar ¢alisma dis1 birakild:.

Hasta seciminde izlenen yol tablo 6’da gosterilmistir.

Tablo 6. Hasta segimi

HASTA OTOMASYON SiISTEMINDE AKUT KOLESiSTiT OLARAK
SECIMI KAYDEDILMIS HASTA SAYISI: 506

CALISMA DISI BIRAKILAN HASTA SAYISI: 205

Malignite: 35 hasta

Kronik karaciger hastalii: 6 hasta
Ek enfeksiyon odagi: 9 hasta

Eksik veri: 24 hasta

Tedavi red: 7 hasta

Yanhs tan1 kodu: 124 hasta

CALISMA KRITERLERINI KARSILAYAN HASTA SAYISI: 301
Hastalar TG 18 siddet derecelerine gore ii¢ grup olarak siniflandirildi:
Grade 1 (hafif siddetli): 123 hasta

Grade 2 (orta siddetli): 117 hasta

Grade 3 (siddetli): 61 hasta

Istatistiksel analizler:
Verilerin istatistiksel analizi i¢in IBM SPSS 21.0 yazilimi kullanildi. Kalitatif verileri

belirtmek i¢in sayilar ve yilizdeler kullanildi. Kantitatif verileri belirtmek ic¢in ise
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Ortalama + Standart Sapma degerleri kullanild. Iki grup arasindaki farkin analizinde
Kalitatif veriler igin Ki-kare ve Fischer testi kullanildi. Kantitatif veriler i¢in ise
Bagimsiz Ornekler T Testi ve Mann Whitney U testi kullanildi. Tiim testler % 5'lik
iki tarafli anlamlilikla yapildi. Her son nokta i¢cin mutlak ve goreceli etkiler ve
bunlara karsilik gelen % 95 giiven araliklari, Altman ve meslektaslarinin onerdigi

sekilde hesapland1.

31



4. BULGULAR

Calismaya dahil edilme Kriterlerini karsilayan ve acil serviste akut kolesistit tanisi
konulan toplam 301 hasta dahil edildi. Hastalarin istatistiksel sonuglar1 asagida

gosterilmistir.

4.1. TANIMLAYICI BULGULAR

Calismamiza dahil edilen hastalarin yas ortalamasi1 58,41 (+16,51) olarak saptandi.
Cinsiyet agisindan ise % 52,2’si erkekti. (Tablo 7.)

Tablo 7. Yas ve cinsiyet durumu

n=301
Yas (Ortalama+SS) 58,41+16,51
Cinsiyet Erkek n (%) 157 (52,2)
Kadmn n (%) 144 (47,8)

Tablo 8’de ¢alismamiza dahil edilen hastalarin ek hastalik durumlari1 yer almaktadir.

Buna gore en sik tespit edilen ek hastaliklar; HT, DM ve KAH oldugu belirlendi.

Tablo 8. Hastalarin ek hastalik dagilimi

n=301
Hipertansiyon n (%) 106 (35,2)
Diyabet Mellitus n (%) 63 (20,9)
Serebrovaskiiler Hastalik n (%) 26 (8,6)
Koroner Arter Hastaligi n (%) 33 (11,0)
Kalp Yetmezligi n (%) 17 (5,6)
Ek Hastahklan Kronik Bébrek Yetmezligi n (%) 10 (3,3)
Kronik Obstriiktif Akciger Hastaligi n (%) 21 (7,0)
Hiperlipidemi n (%) 26 (8,6)
Astim n (%) 15 (5,0)
Diger n (%) 72 (23,9)
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Tablo 9.°’da galismamiza katilan hastalarin laboratuvar parametreleri incelendiginde
16kosit sayis1 normal araligin iizerinde 13,40 K/uL (IQR: 11,40-17,20), nétrofil
sayisinin normal araligin tizerinde 11,00 K/uL (IQR: 7,90-14,40), monosit sayismnin
normal araligin tizerinde 0,85 K/uL (IQR: 0,63-1,13), CRP diizeyinin normal araligin
uzerinde 98,15 mg/L (IQR: 28,38-203,60) ve glukoz diizeyinin normal araligin
Uzerinde 130 mg/dL (IQR: 109-187) oldugu tespit edildi.

Tablo 9. Laboratuvar parametreleri

Normal n=301
Lokosit (K/uL) (ortanca (IQR)) 4-10 13,40 (11,40-17,20)
Nétrofil (K/uL) (ortanca (IQR)) 2-7 11,00 (7,90-14,40)
Lenfosit (K/uL) (ortanca (IQR)) 0,8-4 1,52 (1,04-2,10)
Trombosit (K/uL) (ortanca (IQR)) 100-400 231,00 (187,50-287,00)
RDW (%) (ortanca (IQR)) 11-16 15,70 (14,60-17,60)
MPV (fL) (ortanca (IQR)) 6,5-12 8,56 (7,68-9,62)
Monosit (K/uL) (ortanca (IQR)) 0,3-0,8 0,85 (0,63-1,13)
Laboratuvar AST (U/L) (ortanca (IQR)) 0-50 26,00 (17,00-48,00)
Parameterleri
ALT (U/L) (ortanca (IQR)) 0-50 24,00 (16,00-58,00)
Amilaz (U/L) (ortanca (IQR)) 28-100 50,00 (33,00-62,00)
Lipaz (U/L) (ortanca (IQR)) 0-67 14,00 (8,00-25,00)
Albumin (g/L) (ortanca (IQR)) 35-52 35,50 (31,00-39,00)
INR (ortanca (IQR)) 0,9-1,3 1,20 (1,13-1,28)
CRP (mg/L) (ortanca (IQR)) 0-5 98,15 (28,38-203,60)
Glukoz (mg/dL) (ortanca (IQR)) 70-100 130,00 (109,00-187,00)

Tablo 10.’da TK 18’¢ gore akut kolesistit tan1 kriterlerinin varhigir gosterilmistir.
Lokal inflamasyon bulgular1 arasinda yer alan Murphy bulgusu ve sag (st kadran
agrisinin sirasiyla 102 (% 33,9) ve 301 (% 100) hastada pozitif oldugu saptandi.
Sistemik inflamasyon bulgular1 arasinda yer alan ates, CRP yiiksekligi ve lokosit
yiiksekliginin ise sirasiyla 16 (% 5,3), 280 (% 93) ve 238 (% 79,1) hastada pozitif
oldugu belirlendi. Radyolojik bulgular olarak safra kesesi duvari kalinlagmasi
ve/veya 0demi, safra kesesinin distansiyonu ve perikolesistik siv1 birikimi varligina

bakildiginda 294 (% 97,7) hastada akut kolesistite 6zgu bulgular oldugu tespit edildi.
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Tablo 10. TK 18 tani kriterleri

n=301
Bolum A: Lokal Inflamasyon Bulgular Murphy Bulgusu n (%) 102 (33,9)
Sag tist kadran agrisi n (%) 301 (100)
Bolum B: Sistemik inflamasyon Bulgulari Ates n (%) 16 (5,3)
CRP Yiiksekligi n (%) 280 (93)
Lokosit Yiiksekligi n (%) 238 (79,1)
B&lim C: Radyolojik bulgular Akut Kolesistite 6zgl bulgular (%) 294 (97,7)

Tablo 11’de akut kolesistit tanisi alan hastalarda siddet smiflamasi kriterlerinin
varlig1 gosterilmistir. Hastalarda en sik goriilen organ disfonksiyonun respiratuar
disfonksiyon (PaO2/FiO2 oranmi 2,0 mg/dl) (69 hasta, % 23) oldugu tespit edildi.
Belirgin lokal inflamasyon bulgusu (gangrentz kolesistit, perikolesistik apse, hepatik
apse, biliyer peritonit, amfizemat6z kolesistit) 56 hastada (% 18,6) gbzlendi. 76
hastada ise l16kosit saymin 18 000 hiicre/ml’nin tzerinde oldugu saptandi.

Tablo 11. Tokyo Kilavuzu Siniflamasi

n=301
Kardiyovaskuler Disfonksiyon n (%) 0 (0)
Norolojik Disfonksiyonu n (%) 2 (0,7)
Respiratuar Disfonksiyon n (%) 69 (23)
Renal Disfonksiyon n (%) 19 (6,3)
Hepatik Disfonksiyon n (%) 26 (8,6)

Tokyo Kriterleri Siniflama L .

Hematolojik Disfonksiyon n (%) 5(1,7)
WBC> 18.000 n (%) 76 (25,2)
Sag tist kadranda ele gelen kitle n (%) 0 (0)
72 saatten uzun sikayet olmasi 48 (15,9)

Belirgin lokal inflamasyon bulgusu n (%) 56 (18,6)

Tablo 12’de akut kolesist tanisi alan hastalarin TK 18’e gore siddet dereceleri
gosterilmistir. Buna gore 123 (% 40,9) hasta Grade 1 (hafif siddetli), 117 (% 38,9)
hasta Grade 2 (orta siddetli) ve 61 (% 20,3) hasta ise Grade 3 (siddetli) oldugu tespit
edildi.
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Tablo 12. TK 18’e gore siddet siniflamasi

n=301
Grade 1 n (%) 123 (40,9)
Tokyo Simiflandirmasi Grade 2 n (%) 117 (38,9)
Grade 3 n (%) 61 (20,3)

Tablo 13’de akut kolesistit tanisi konulan hastalarin acil servis sonlanimi
gosterilmistir. 295 hastada, (% 98) servis yatisi, 6 hastada (% 2) ise yogun bakim
yatis1 yapildig tespit edildi.

Tablo 13. Hastalarin acil servis sonlanimi

n=301
Sonlamim Servis Yatis n (%) 295 (98)
Yogun Bakim Yatis n (%) 6 (2)

Tablo 14’de gorildigi tizere hastalarin ¢ogunlugunun (n=163, %54,2) medikal
tedavi ile takip edildigi gozlendi.

Tablo 14. Hastalara yattig1 klinikte takibi sirasinda yapilan islemler ve maliyetler

n=301

Klinik Takip Medikal Tedavi n (%) 163 (54,2)
Acik Ameliyat n (%) 5(,7)

Kapal1 Ameliyat n (%) 101 (33,6)

Kolesistostomi n (%) 32 (10,6)

Tablo 15’de akut kolesistit tanisi ile hastaneye yatirilan hastalarin ortalama
maliyetleri ve hastanede kalig siiresi gosterilmistir. Bu ¢alismada ortalama maliyet

1396,5 TL ve hastanede kalis siiresi dort giin olarak tespit edildi.

Tablo 15. Hastalarin maliyetleri ve hastanede kalig siiresi

n=301
Maliyet / TL (ortanca (IQR)) 1395,50 (992,39-1914,71)
Hastanede kahs siiresi/giin (ortanca (IQR)) 4 (3-6)
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42. TK 18’E GORE SIDDET SINIFLARI ARASI KARSILASTIRMA
SONUCLARI

Tablo 16’da TK 18’¢ gore siddet smiflarmin laboratuvar parametreleri

karsilastirilmistir.

Lokosit degerlerine bakildiginda gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
farkin oldugu saptandi (p<0,001). Alt grup analizi yapildiginda ise; Grade 1 ile
Grade 2 ve 3 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark oldugu gozlendi (sirasiyla;
p<0,001, p<0,001).

Notrofil degerleri incelendiginde gruplar arasinda anlamli fark oldugu tespit edildi
(p<0,001). Alt grup analizi yapildiginda ise; Grade 1 ile Grade 2, Grade 1 ile Grade
3, ve Grade 2 ile Grade 3 arasinda anlamli fark oldugu bulundu (sirasiyla; p<0,001,
p<0,001, p=0,011).

Lenfosit degerlerine bakildiginda gruplar arasi anlamli farklilik saptandi (p<0.001).
Alt grup analizi yapildiginda ise; Grade 3 ile Grade 1 ve 2 arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark oldugu tespit edildi (sirasiyla; p<0,001, p<0,001).

RDW degerlerine bakildiginda gruplar arasi anlamli farklilik gézlendi (p=0,033). Alt
grup analizi yapildiginda ise; Grade 1 ile Grade 2 arasinda istatiksel olarak anlamli
fark oldugu belirlendi (p=0,043).

Monosit degerleri incelendiginde gruplar arasi anlamli farklilik gézlendi (p=0,026).
Alt grup analizi yapildiginda ise; Grade 1 ile Grade 2 arasi anlamli farklilik oldugu
saptand1 (p=0,036).

Albumin degerlerine bakildiginda gruplar arasi anlamli fark oldugu bulundu
(p<0,001). Alt grup analizi yapildiginda ise; Grade 3 ile Grade 1 ve Grade 2 arasinda
anlamli farklilik oldugu tespit edildi (sirasiyla; p<0,001, p<0,001).
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INR degerleri incelendiginde gruplar arasi anlamli fark oldugu goézlendi (p<0,001).
Alt grup analizi yapildiginda ise; Grade 3 ile Grade 1 ve Grade 2 arasinda anlamli
farklilik oldugu belirlendi (sirasiyla; p<0,001, p<0,001).

CRP degerlerine bakildiginda gruplar arasi anlamli fark oldugu gézlendi (p<0,001).
Alt grup analizi yapildiginda ise; Grade 3 ile Grade 1 ve Grade 2 arasinda anlamli
farklilik tespit edildi (sirasiyla; p<0,001, p=0,006).

Glukoz degerlerine bakildiginda gruplar arast anlamli fark oldugu saptandi
(p=0,016). Alt grup analizi yapildiginda ise; Grade 1 ile Grade 3 arasi anlamli
farklilik oldugu gozlendi (p=0,014).

Notrofil Lenfosit Orani incelendiginde gruplar arasi anlaml fark oldugu tespit edildi
(p<0,001). Alt grup analizi yapildiginda ise; Grade 3 ile Grade 1 ve Grade 2 arasinda
anlamli farklilik oldugu tespit edildi (sirasiyla; p<0,001, p<0,003).

Trombosit Lenfosit Oranina bakildiginda gruplar arasi anlamli fark oldugu gézlendi

(p=0,002). Alt grup analizi yapildiginda ise; Grade 3 ile Grade 1 ve Grade 2 arasinda
anlamli farklilik oldugu belirlendi (sirasiyla; p=0,002, p=0,016).
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Tablo 16. Laboratuvar parametrelerinin TK 18 Siiflamasina gore karsilastiriimasi

Grade 1
Ortanca (IQR)

Grade 2
Ortanca (IQR)

Grade 3
Ortanca (IQR)

p
degeri*

Lokosit
Trombosit
Notrofil
Lenfosit
RDW
MPV
Monosit
AST
ALT
Amilaz
Lipaz
Albumin
INR
CRP
Glukoz
NLO
TLO

12,55 (9,47-14,15)5
227,25 (184,75-27)
9,13 (7,37-11,55)%

1,5 (1,22-2,34)
15,5 (13,72-18,25)°
8,94 (8,21-10,02)
0,8 (0,57-0,98)°
20(16,50-76,75)

19,5 (14,75-102,25)

49 (35,25-61,25)
15 (8,75-27,25)
37,7 (31,95- 41,7)°
1,16 (1,11-1,21)

98,52 (14,86-191,23)°
1245 (108,75-166,75)°

5,91 (3,6-8,27)°

130,51 (88,09-181,81)°

14,8 (11,5-19,57)¢
226 (180,25-265,5)
12,1 (8,63,17,27)°
1,6 (1,13-2,1)°
16,20 (15,52-17,27)
8,24 (7,71-9,45)
0,85 (0,65-1,12)°
27 (18,25-47,75)
31 (14,5-54)
51,5 (33-66)

11 (5,75-24)
35,35 (31,17-37,45)°
1,21 (1,07-1,37)°

68,39 (16,86-292,15)"

135 (111,25-188,25)
7,75 (4,16-13,78)°

18,6 (15,7-30,38)°
291 (193-392,75)
16,5 (13,38-27,75)
1,04 (0,79-1,74)2
15,5 (14,4-17,55)°
7,35 (7,01-8,02)
0,98 (0,64-1,52)
27 (17-152)

20 (16-117)

50 (32,5-107,5)
8 (4,5-33,5)
30,8 (25,8-32,8)%
1,28 (1,18-1,79)2°

124,64 (58,61-261,92)%

155 (106-212)
17,89 (9,72-31,9)2°

139,13 (99,96-194,16)° 214,91 (102,08-370,7)*"

<0,001
0,089
<0,001
<0,001
0,033
0,275
0,026
0,56
0,661
0,134
0,083
<0,001
<0,001
<0,001
0,016
<0,001
0,002

abC Aymi harfle belirtilen gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark mevcuttur.

*n degerleri Kruskal Wallis testiyle hesaplanmig olup alt grup analizleri Mann Whitney U testi

kullanilarak yapilmistir.

38



5. TARTISMA VE SONUC

5.1. TARTISMA

Safra kesesi hastaliklar1 yaygin gorulen saglik sorunlarindan biridir ve acil servise
karin agris1 sikayeti ile bagvuran hastalarin 6nemli bir kismini bu hastaliklar i¢inde
yer alan akut Kkolesistit olusturmaktadir (Strasberg & Drebin 2001, Roslyn 2001).
Akut kolesistit gelisimi kalitsal ve etnik faktorlere bagli olmasma ragmen prevalansi
yagla birlikte artmaktadir (Roslyn 2001). Pinto ve arkadaslarmin yaptigi bir
calisgmada yas ortalamasi 58, Cameron ve arkadaslarmm yaptig1 ¢aligmada 62 ve
Yizbasioglu ve arkadaslarmin yaptigi baska bir ¢alismada ise 59,97 olarak
bulunmustur (Pinto et al. 2000, Cameron et al. 2002, Yiizbasioglu ve ark. 2016).
Bizim galismamizda ise yas ortalamasi 58,41 olarak tespit edilmis ve bu durum

literatiirdeki diger ¢alisma sonuglari ile uyumludur.

Akut kolesistitin 50 yasa kadar kadinlarda erkeklerden ii¢ kat daha fazla gériilmesi
ve ardindan yasla birlikte bu farkin azalmasi beklenir. Gercekten de Pakdaman ve
arkadaslarinin yapmis olduklar1 bir ¢alismada akut kolesistitli hastalarin % 77,9 unun
kadmn oldugunu, Giirbulak ve arkadaslar1 tarafindan yapilan bir diger ¢alismada ise
akut kolesistitli hastalarm % 60,8’inin kadin oldugunu rapor edilmistir (Pakdoman et
al. 2019, Gurbulak ve ark. 2015). Bunun aksine Soreide ve arkadaslarinin yaptigi
baska bir ¢aligmada ise akut kolesistitli hastalarm % 55’inin erkeklerden olustugu
bildirilmistir (Sgreide et al., 2020). Bu veriler akut kolesistit agisindan cinsiyet yonlii
yapilan ¢aligmalarin  kendi Ozellerinde degerlendirilmesi gerektigi kanaati
olusturmaktadir. Nitekim bizim calismamizda da akut kolesistitli hastalarm %

52,2’sini erkekler olusturmustur.
Akut kolesistit nedeni ile yatis verilen hastalarda bazi ek hastaliklarin daha yiiksek

oranda oldugu gbze carpmaktadir. Ek hastaliklar igerisinde prevelansi en yiiksek

olanlarin basinda HT ve DM’un yer aldig1 goriilmektedir (Adsay 2004). Ozellikle
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DM akut kolesistit igin risk olusturan hastaliklarin da basinda gelmektedir (Adsay
2004). Bu baglamda, Aune ve arkadaslarinin DM’un safra kesesi hastaliklari i¢in risk
faktori olup olmadig: Uizerine yaymlamis olduklar: bir meta-analiz sonucuna goére
DM biliyer tas olusumu i¢in kesin bir risk faktoridir (Aune & Vatten 2016). Bu
konudaki suglanan mekanizmalar; insulin direnci, yuksek kolesterol ve trigliserit
seviyelerine yol agan lipid metabolizmasi bozukluklaridir. Benzer sckilde ek
hastaliklara iliskin Imanzade ve arkadaslarinin yapmis oldugu bir calismada
hastalarda en stk DM (% 60) ve HT’un (% 40) goriildiigii rapor edilmistir (Imanzade
et al,2021). Bizim yaptigimiz ¢alismada ise en sik goriilen ek hastaliklar HT ve DM

olup bu sonug literattirle uyumludur.

Akut kolesistit tanisi, Oykl ve fizik muayene bulgularinin laboratuvar ve radyografik
caligmalarin  sonuglarmm birlikte degerlendirilmesiyle konur. Tani koymaya
yardimci olan laboratuvar tetkikleri arasinda tam kan sayimi, biyokimya ve serolojik
testler yer alir. Tam kan sayimu igerisindeki l6kosit ve notrofil sayilarindaki artislar
en fazla dikkati ¢geken parametrelerdir. Akut kolesistitte de bunlarin artmasi beklenir.
Nitekim bizim yaptigimiz ¢alismada da bu veriyi destekleyecek sekilde lokosit ve
notrofil sayilarinda artis oldugu gorilmiistir. Bu sonu¢ Naidu ve arkadaslarinin
yaptiklar1 ¢alisma sonuglari ile uyumludur (Naidu et al, 2016). Naidu ve arkadaslar1
akut kolesistit hastalarinda l6kosit sayisini ortalama 12,7 K/uL, nétrofil sayismi
ortalama 10,1 K/uL bulduklarini rapor etmislerdir. Buna karsin Sahin ve arkadaslar1
yaptiklar1 bir ¢alismada akut kolesistit tanili hasta grubunda l6kosit sayisinin normal
referans aralikta, notrofil sayisinin ise artmis oldugunu bildirmislerdir (Naidu et al.
2016, Sahin ve ark. 2020). Tim bu sonuglar dikkate alindiginda akut kolesistit
tanisinda l0kosit ve notrofil sayilarinda her ne kadar artis olmasi beklense de segilen

hasta popiilasyonuna gore normal sinirlarda olabilecegi de anlagilmaktadir.

Akut kolesistitte AST, ALT, ALP, amilaz, lipaz ve bilirubin gibi biyokimyasal
parametrelerin genellikle normal sinirlarda olmasi beklenir. Ancak etyolojide
koledokolitiazis veya diger safra kanali obstritksiyonu gibi herhangi bir durumun
olmas1 durumunda ise yiikselmeleri beklenir (Tintinalli et al, 2020). Akut kolesistitte

KCFT her ne kadar tanisal yonden fayda saglamasa da tedavinin seklini belirlemede
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faydali olabilecegine dair yaymlar mevcuttur. Ornegin Akbulut ve arkadaslarmin
yaptig1 bir calismada acil cerrahi yapilan grupta elektif cerrahi yapilan gruba gore
AST ve ALT degerlerinin daha yiliksek oldugu rapor edilmistir. Benzer bir sonug
Barut ve arkadaglarinin gebelerde yaptigi bir ¢alismada da bulunmustur. Bu
calismada AST ve ALT diizeylerinin normal araligin iizerinde, amilaz ve lipaz
diizeylerinin ise normal aralikta oldugu bildirilmistir (Barut ve ark, 2019). Bizim
yaptigimiz c¢alismada tedavi gruplar1 arasinda KCFT degerlerinin farkliligina
bakilmamis olsa da akut kolesistit tanis1 acisindan AST, ALT, amilaz ve lipaz

acisindan literatiirii destekleyecek sekilde normal aralikta olarak saptanmistir.

Biyokimya i¢inde bakilan baska bir deger de glukoz seviyesidir. Baz1 ¢aligmalarda
hipergliseminin bir stres reaksiyonundan ve hiperglisemik yanitta yer alan baslica
glukoz diizenleyici hormonlarin (katekolaminler, glukagon ve kortikosteroidler)
seviyelerinin artmasindan kaynaklanabilecegi ileri siirlilmiistiir (Bessey et al. 1984,
Kang et al. 2019). Katekolaminler, hasar ve stres sonrasinda biiyiik nem tasir ¢iinkii
glukagon salgismi artirarak kan sekeri konsantrasyonlarini yiikseltirler (Kurtz et al,
2013). inflamatuvar hastaliklar da viicutta strese sebep olarak hiperglisemiye neden
olabilirler. Oymac1 ve arkadaslar1 yaptig1 bir ¢alismada akut kolesistitli hastalarda
glukoz diizeyini normal araligin iizerinde bulmuslar hatta Lap-K’den agik
kolesistektomiye doniisiim yapilan hastalarda; sadece Lap-K yapilan hastalara gore
glukoz diizeyinin daha yiiksek oldugunu bildirmislerdir (Oymaci ve ark, 2014).
Bizim calisma sonuglarimiz da yapilan agiklamalar1 destekleyecek nitelikte olup

glukoz degerinin normal araligin tizerinde oldugu goriilmektedir.

Inflamatuvar hadiselerde iizerinde en fazla ¢alisma yapilan serolojik testlerden birisi
de CRP olup, yar1 omrii yaklasik olarak 19 saat olan bir akut faz proteinidir
(Vigushin et al, 1993). CRP, interlokin-6 ve diger proinflamatuvar sitokinlere yanit
olarak karaciger tarafindan sentezlenir ve salgilanir (Cole et al, 2008). Cesitli
inflamatuvar nedenlere bagl olarak diizeyi artar, klasik kompleman kaskadini ve
fagositozu uyarr (Cole et al, 2008). Akut kolesistit ve CRP arasindaki iligkiyi
inceleyen ¢aligmalara bakildiginda CRP’nin akut kolesistit hastalarmda yiikselmesi

beklenmektedir. Gergekten de Gokge ve arkadasinin yaptigi bir ¢alismada akut
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kolesistit hastalarinda CRP’nin ortalama degerinin 25.6+£55.5 mg/ L oldugu, Basol ve
arkadaglarinin yaptigi baska bir calismada ise ortalama CRP’nin 41+6.3 mg/L oldugu
bildirilmistir (Gokce & Gokge 2019, Basol ve ark. 2015). Bizim yaptigimiz ¢alisma
sonuglar1 da literatliri destekler nitelikte olup bu sonu¢ akut Kkolesistitin bir

inflamatuvar bir hadise olmas1 nedeni ile normal olarak karsilanabilir.

Akut kolesistit tan1 ve siddetini belirlemede TK’lari kullanilabilir. Tanisal amagli
kullanimda; lokal inflamasyon bulgularindan (Murphy Bulgusu, sag iist kadranda
agri/hassasiyet/kitle) en az birinin, sistemik inflamasyon bulgularindan (ates, CRP
yiiksekligi, lokosit yiliksekligi) en az birinin ve akut kolesistite 6zgi gorintuleme
bulgularinin var olup olmadiginda bakilmaktadir (Yokoe et al, 2018). Bizim ¢alisma
sonuglarimiza bakildiginda TK 18’de yer alan sag iist kadran agrismin, CRP
yiiksekliginin ve akut kolesistite 6zgii radyolojik bulgularin hastalarda en sik
saptanan bulgular oldugu goriilmektedir. Bu sonuglar arasinda yer alan sag st
kadran agris1 ile ilgili benzer sonuglarin literatiirdeki baska calismalarla uyumlu
oldugu goriilmektedir. Nitekim Trowbridge ve arkadaslari ile Saglam’in yapmis
oldugu caligmalarda da sag iist kadran agri/hassasiyet varligi en fazla saptanan

bulgular arasinda yer almaktadir (Trowbridge et al. 2003, Saglam & Atilla 2019).

TK 18’de yer alan ve bizim calisma sonuglarimiza goére en fazla saptanan bulgular
arasinda yer alan CRP yiiksekligine dair yayinlara bakildiginda, bizim sonuglarimizi
destekleyecek sekilde akut kolesistitte ylikselmesinin beklendigine dair yayinlar
mevceuttur. Sacli’nin yaptig1 calismada hastalarin % 15’inde, Yazici ve arkadaslarimin
yaptig1 bir ¢alismada hastalarin % 64,3’linde, bizim ¢aligmamizda ise hastalarin %
93’iinde CRP artis1 saptanmis olmas1 bu veriyi desteklemektedir (Sach 2017, Yazici
ve ark, 2015).

Bizim calismamizdaki en fazla saptanan diger bir bulgu olan akut kolesistite 6zgii
radyolojik bulgulara bakildiginda; pozitif sonografik Murphy isareti, kalinlagmis
safra kesesi duvar1 (> 4 mm), genislemis safra kesesi (uzun eksen ¢apr> 8 cm, kisa
eksen ¢apr> 4 cm), inkarsere safra tasi, debris eko, perikolesistik sivi koleksiyonu,

safra kesesi duvarindaki sonolusent tabaka ve ¢izgili intramural lusens goérinumintn
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yer aldigi goriilmektedir (Hirota et al, 2017). Bizim ¢aligmamizda hastalarin %
97,7’sinde pozitif bulgu saptanirken, Saglam’in yaptigi ¢alismada bu oran % 98
olarak bulunmus olup bu sonuglar birbirlerini destekler niteliktedir (Saglam & Atilla
2019). Tim bu sonuglar bizim hasta se¢imi ve sonug¢larimizin TK 18 ile uyumlu
oldugu ve bu bulgular igerisinde ise en degerli olan bulgunun akut kolesistite 6zgii

radyolojik bulgularin oldugu goriilmektedir.

Akut kolesistit icin TK 13/18’in  siddet derecelendirmesinde kullanilan
degerlendirme kriterleri; hastaligin prognozu, hastanede kalis siiresi, acik cerrahiye
gecis ve tibbi maliyetler gibi parametrelerle 6nemli olciide iliskili ve klinik
uygulamada faydali oldugu c¢ok sayida c¢alismada dogrulanmistir. Siddet
derecelendirmesinde kullanilan degerlendirme kriterleri arasinda kardiyovaskuler
disfonksiyon (> 5 ug/kg/dk dopamin veya herhangi bir dozda dobutamin tedavisine
ihtiya¢ gosteren hipotansiyon), norolojik disfonksiyon, respiratuar disfonksiyon
(PaO2/FiO2< 300), hepatik disfonksiyon (PT-INR> 1.5), renal disfonksiyon
(oliguri/kreatinin> 2mg/dl), hematolojik disfonksiyon (trombosit sayisinin< 100 000
mm?), l6kosit> 18 000 hiicre/ml, sag iist kadranda ele gelen kitle, 72 saatten uzun
stiren sikayetin olmasi ve belirgin lokal inflamasyon bulgusunun (Biliyer peritonit,
perikolesistik apse, hepatik apse, gangrendz kolesistit, amfizemat6z kolesistit) varlig
yer alir (Yokoe et al, 2018). Gonzalez-Castillo ve arkadaslar1 yaptiklar1 bir ¢alismada
en sik goriilen organ disfonksiyonlarinin renal, nérolojik ve hepatik disfonksiyon
oldugunu bildirmislerdir (Gonzélez-Castillo et al., 2021). Calisma sonuglarimiz
Gonzalez-Castillo ve arkadaglarmm yapmis oldugu calisma sonuglari ile uyumlu
olup en sik goriilen organ disfonksiyonlar1 arasinda renal ve hepatik disfonksiyonlar
oldugu saptanmistir. ilave olarak bizim hastalarimizda respiratuar disfonksiyonun da
fazlaca gorlilmiis olmasi akut kolesistitte ¢oklu organ tutulumu acisindan dikkat

edilmesi gerektigi kanaati olugturmaktadir.

TK 18 akut kolesistit tanisinin yani sira siddet derecesini de belirleyerek hastaligin
prognozunu 6ngordr. Kilavuz, akut kolesistitli hastalar1 siddet derecesine gore Grade
1 (hafif), Grade 2 (orta) ve Grade 3 (siddetli) olmak Uzere U¢ gruba ayirir. Pal ve

arkadaslarimim yaptig1 bir ¢alismada hastalarin % 60,7’sinin Grade 1, % 32,3’in0n
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Grade 2 ve % 6,6’smin ise Grade 3 oldugu bildirilmistir (Pal et al, 2019). Giles ve
arkadaglarinin yaptig1 bir ¢alismada ise hastalarin % 69’unun Grade 1, % 30’unun
Grade 2 ve % 1’inin ise Grade 3 oldugu tespit edilmistir (Giles et al, 2020). Kim ve
arkadasmin yaptigi baska bir ¢alismada hastalarin % 57’sinin Grade 1, % 42’sinin
Grade 2 ve % 1’inin ise Grade 3 oldugu saptanmistir ( Kim & Yoo 2018). Tim bu
caligma sonuglar1 dikkate alindiginda akut kolesistit hastalarmin en fazla Grade 1 en
az Grade 3 siddetinde oldugu goriilmektedir. Bizim g¢alisma sonuglarimizda da en
fazla Grade 1 siddetinde hasta goriilmesi literatiirle uyumludur. Ancak bu sonuca
ilave olarak bizim ¢alismamizda Grade 3 hastalarin % 20,3 gibi yiiksek bir oranda

bulunmasi literatiirden ayrigmakta ve bu sonu¢ ¢alismamizi 6zellikli kilmaktadir.

Akut kolesistit tanisi konulan hastalar igin genel 6neri hastaneye yatis1 yapilarak
takip edilmesi seklindedir. Grade 3 siddetindeki hasta popilasyonunun genellikle
daha az gorilmesi nedeni ile hastalarin daha gok serviste takip edilmesi seklinde
yaklasim s6z konusudur. Nitekim bu konuda yapilmis bir ¢alismada hastalarin %
91’inin servise, %9 unun ise yogun bakim iinitesine yatis1 yapilarak takip edildigi
rapor edilmistir (Dogan & Oztiirk 2017). Ancak hastalarin % 43.2’sinin serviste, %
45.3’tinin yogun bakim {initesinde takip edildigini bildiren ¢aligmalar da mevcuttur
(Sakalar & Ozakm 2015). Bizim calismamizda ise hastalarm buyiuk bir
cogunlugunun serviste takip edilmis olmas1 genel beklentiyle uyumlu goriilmektedir.
Ancak farkli sonuglarin olmasi bu sonucun ¢alisma yapilan popilasyondan

etkilendigini gostermektedir.

Akut kolesistitte uygun tedaviye kolesistit siddeti, hastanin genel durumu ve
komorbiditesi degerlendirildikten sonra baglanilmalidir. Tedavi genel olarak medikal
ve cerrahi tedaviden olusur. Gonzélez-Mufioz ve arkadaslar1 yaptiklar1 bir caligmada
hastalarin % 61,7’ sinin Lap-K, % 19,6’sinin medikal, % 10,7‘sinin kolesistostomi
ve % 8’inin agik kolesistektomi ile tedavi edildigini bildirmislerdir (Gonzalez-Mufioz
et al, 2016). Kortram ve arkadaslar1 yaptiklar1 bagka bir ¢alismada hastalarin %
72,3’tiniin Lap-K, % 26,7’sinin kolesistostomi ve %1’inin medikal olarak tedavi
edildigini saptamiglardir (Kortram et al, 2011). Yaptigimiz g¢alismamizda ise
hastalarin % 54,2’si medikal, % 33,6’s1 Lap-K, % 10,6’s1 kolesistostomi ve % 1,7’si
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acik kolesistektomi ile tedavi edildigi bulunmustur. Bu sonuclar akut kolesistit
tedavisinde TK 18’de de belirtildigi gibi Lap-K'nin ac¢ik kolesistektomiye gore tercih
edildigini desteklemektedir. Ancak bizim ¢alisma sonuglarimizda medikal tedavinin
daha fazla goriilmesinin cerrahlarm klinik yaklasimlarinin da uygulanan ilk tedavi

secimine etki edebilecegini gostermektedir.

Hastanede kalig siiresi hastanin genel durumuna, hastalik siddet derecesine ve
uygulanan tedaviye gore farklilik gosterebilir. Bu konuda iilkemizde yapilan bir
caligmada akut kolesistit nedeni ile yatirilan hastalarin hastanede kalig siirelerinin
ortalama 6,3 giin, yine iilkemizde yapilan bir diger ¢alismada ise 7,7 glin olarak rapor
edilmistir (Dogan & Oztiirk 2017, Sakalar & Ozakin 2015). Ayrica Yazici1 ve
arkadaslar1 yaptiklar1 bir ¢alismada medikal ve cerrahi olarak tedavi edilen hasta
gruplarin karsilastrmiglar ve medikal olarak tedavi edilen hasta grubunda ortalama
yatig siiresini 4,7 giin, cerrahi olarak tedavi edilen hasta grubunda ise 3,7 gln
oldugunu bildirmislerdir (Yazic1 ve ark, 2015). Yaptigimiz ¢alismada ise ortalama
yatig siiresinin dort gin oldugu ve bu surenin tipki tedavi se¢iminde oldugu gibi

tedaviden sorumlu cerrahin yaklasimindan etkilendigi anlasilmaktadir.

Akut kolesistit vakalarmin dogru bir sekilde yonetilebilmesi i¢in hastaligin hangi
siddette oldugunun ortaya konmasi 6nem arz eder. Bunun i¢in giincel pratikte en sik
kullanilan ve kabul gormiis skorlama sistemlerinden birisi de TK 18’dir. TK
kapsaminda degerlendirme kriterlerinden biri de l6kosittir. Akut kolesistitte I6kosit
yiiksekligi taniy1r destekler ve siddet smiflamasinda da yeri vardw. Er ve
arkadaslarmm yaptig1 bir ¢aligmada lokosit ortanca degeri gruplara gore Grade 1°de
11.1 K/uL, Grade 2 de 16.6 K/uL, Grade 3 ‘te 17.5 K/uL olarak hesaplanmis ve
Grade 1 ile Grade 2 ve 3 arasinda anlamli farklilik saptanmustir (Sadettin Er ve ark,
2018). Yiizbasioglu ve arkadaslarinin yaptigi bagka bir ¢alismada ise hastalardaki
I6kosit ortanca degerleri Grade 1°de 9,3 K/uL, Grade 2’de 12,3 K/uL ve Grade 3’te
13,2 K/uL oldugu rapor edilmistir (Yiizbasioglu ve ark, 2016). Yaptigimiz ¢alismada
ise lokosit ortanca degeri Grade 1 hasta grubunda 12,55 K/uL, Grade 2 hasta
grubunda 14,80 K/uL ve Grade 3 hasta grubunda 18,6 K/uL olarak tespit edilmis

olup, Grade 1 ile Grade 2 ve 3 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark oldugu
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goriilmiistiir. Tim bu sonuglar dikkate alindiginda Iokosit diizeylerinin siddetle
dogru orantili olarak arttig1 ve bunun da istatistiksel yonden anlamli oldugu
gorilmektedir. flave olarak Hayama ve arkadaslar1 tarafindan yapilan bir ¢calismada
da geciktirilmis cerrahide yiiksek l0kosit oraninin operasyon sirasinda Lap-K’den
acik kolesistektomiye doniisim igin risk faktorii oldugu bildirilmis ve l6kosit
degerinin tan1 ve siddeti belirlemeye ek olarak akut kolesistit vakalarmin
yonetiminde de yol gosterici olabilecegini iddia edilmistir (Satoshi Hayama et al,
2016). Sonug olarak I6kosit diizeyleri akut kolesistitte tani, siddetini 6ngdrme ve

yonetimde kullanilabilen son derece degerli bir parametredir.

Akut kolesistitte oldugu gibi inflamatuvar sistemin devreye girdigi durumlarda
bunun ortaya konmasina yonelik olarak CRP gibi belirtegler yaygm olarak
kullanilmaktadir. Ancak CRP’de oldugu gibi bunlardan bazilarmin semptom
baslangicindan 48 saat sonra artmaya baglamasi acil serviste kullanim agisindan
dezavantaj olusturmaktadir (Seker ve ark, 2013). Bu dezavantajlarin ortadan
kaldirilabilmesi ve hizla taniya ulasabilmek icin arastirmacilar tarafindan siirekli
olarak yeni inflamatuvar belirte¢ arayislar1 sirdurilmektedir. Guncel literatire
bakildiginda iizerinde arastirma yapilan belirteclerden birisi de trombositlerdir.
Trombositler, inflamatuvar belirteglerle yakindan iliskili olan ve hem vaskiler hem
de inflamatuvar hastaliklarda anahtar rol oynayan protrombotik ajanlardir (Suvak et
al, 2013). Trombositler, doku yaralanmasindan sonra inflamatuvar mediatorleri
serbest birakmalar1 i¢in aktive edilir. Trombosit fonksiyonunu ve aktivasyonunu
goOsteren en iyi belirtec MPV olup rutin tam kan saymmu testleri ile kolaylikla
Olcllebilmektedir (Coskun ve ark. 2012, Yesil ve ark. 2012, Dixon 1997).
Literatlrdeki MPV ilizerine yapilan ¢alismalarda ¢6lyak hastaligi, romatoid artrit,
ankilozan spondilit, Glseratif kolit ve akut pankreatit gibi inflamatuvar hastaliklarin
saptanmasinda tanisal degeri oldugu bildirilmistir (Purnak et al. 2011, Yesil ve ark.
2012, Beyazit ve ark. 2012, Yiksel ve ark. 2009, Kisacik ve ark. 2008). Sayit ve
arkadaglar1 yapmis olduklar1 bir calismada akut kolesistitli hasta grubunun saglikli
bireylerden olusan kontrol grubuna gore trombosit oranlarinin daha yiiksek ama
istatistiksel olarak anlamsiz oldugunu, MPV degerlerinin ise anlamli derecede diisiik

oldugunu bildirmislerdir (Sayit et al., 2015). Seker ve arkadaslarinin yaptigi bir
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calismada ise MPV degerinin akut ve kronik kolesistitli hastalarda anlamli olarak
diistik oldugu tespit edilmistir (Seker ve ark, 2013). Bu ¢aligmalarin aksine Gokce ve
Gokee’nin yaptig1 baska bir ¢alismada ise MPV degerinin akut kolesistitli hasta
grubu ile saglikli bireylerden olusan kontrol grubu arasinda anlamli bir farklilik
olmadigr bulunmustur (GOkge & Gokge 2019). Bizim yaptigimiz ¢alismada ise
trombosit ve MPV degerleri her ii¢ grupta da normal degerler arasinda olup gruplar
arasinda anlamli farklilik saptanmamistir. TUm sonuglardan hareketle trombosit ve
MPYV degerlerinin akut kolesistit yonetiminde acil servise ek bir katk1 saglamayacagi

anlasilmaktadir.

Akut inflamasyona birincil yanit veren ajanlardan biri olan nétrofil dolasimdaki
I6kositlerin % 50-70’ini olusturur ve akut kolesistitte de genellikle notrofil artisi
beklenir (Mestas & Hughes 2004). Gergekten de Naidu ve arkadaslar1 yaptiklari bir
caligmada akut kolesistit nedeniyle kolesistektomi yapilan hastalarda histolojisi akut
kolesistitle uyumlu olan hasta grubunda nétrofil sayisinin yiiksek (ortanca degeri;
10,1 K/uL), histolojik olarak normal safra kesesine sahip hasta grubunda ise nétrofil
sayisinin normal aralikta (ortanca degeri 6.0 K/uL) oldugunu tespit etmislerdir
(Naidu et al, 2016). Sato ve arkadaslar1 yaptiklari bir ¢alismada TK 18 siddet
derecelerine gore ili¢ gruba ayirdiklar1 akut kolesistit tanili hastalarin nétrofil
degerlerinin istatistiksel olarak anlamli farkliliga sahip oldugunu tespit etmislerdir
(Grade 1: 8,9 K/uL, Grade 2: 14.3 K/uL, Grade 3: 13.3 K/uL) (Sato et al, 2018).
Bizim yaptigimiz ¢alismadaki nétrofil ortanca degerleri ise; Grade 1’de 9,13 K/uL,
Grade 2’de 12,1 K/uL ve Grade 3’te 16,5 K/uL olarak tespit edilmis olup her (¢
grupta da gruplar arasi anlamli farkliligin oldugu ortaya konmustur. Bu sonuclar
notrofil degerinin akut kolesistitin hem tanisinda hem de siddet tayininde yol

gOstereci olarak kullanilabilecegini gostermektedir.

Lenfositler immaniteyi temsil eden belirtecler arasinda yer alir (Chandrashekara et
al, 2017). Bu yuzden akut kolesistitte de lenfosit diizeyini tayin etmeye yonelik
olarak caligmalar yapilmistir. Ornegin, Mahmood ve arkadaslar1 176 akut kolesistitli
hastada siddeti ngoérme basarist agisindan lenfosit diizeylerine bakmuslar ve lenfosit

dizeylerinin akut kolesistit siddetini belirlemede yeri olmadigmi iddia etmislerdir
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(Mahmood et al, 2021). Ertok ve arkadaslar1 yaptiklar1 bir ¢aligmada akut kolesistit,
kolelitiazis ve saglikli hastalardan olusan gruplarda lenfosit diizeylerini
karsilagtirmiglar ve akut kolesistitli hastalardan olusan grupta lenfosit diizeyinin diger
iki gruba gore anlamli olarak diisiik oldugunu tespit etmislerdir (Ertok ve ark, 2016).
Bizim ¢alismamizda ise tim gruplarda lenfosit diizeyi normal aralikta olarak
bulunmustur. Bu sonuglar akut kolesistitli hastalarda lenfosit degerlilerine iliskin bir

sOylem birlikteliginin olmadigini ortaya koymaktadir.

Tam kan sayiminda degerlendirilen ndtrofil ve lenfosit degerlerinin birbirlerine orani
ve kolaylikla hesaplanabilen bir parametre olan NLO yapilan ¢aligmalarda major
kardiyak olaylarda mortalitenin siniflandirilmasinda, ¢esitli kanser tiirlerinin
prognozununun belirlenmesinde, inflamatuvar veya enfeksiydz patolojilerin tanisinda
(pediatrik apandisit gibi) ve postoperatif komplikasyonlarin belirlenmesinde
yararliligi kanitlanmistir (Gibson et al. 2007, Azab et al. 2012, Hung et al. 2011,
Tomita et al. 2011, Sharaiha et al. 2011, Kim et al. 2010, Kahramanca ve ark. 2014,
Ishizuka et al. 2012). Bu orana akut kolesistitte de bakilmis ve Onemli sonuglar
bulunmustur. Nitekim Bilgi¢ ve arkadaslarinin kolelitiazis ve akut kolesistit tizerine
yaptiklar1 bir calismada NLO degerinin akut kolesistitli hastalarda belirgin sekilde
daha yiiksek oldugu ortaya konulmustur (sirasiyla; 13,09 ve 2,37) (Bilgi¢c ve ark,
2021). Bu veri, akut kolesistit tizerine yapilmis ve akut kolesistitte NLO’nin arttigima
iliskin bagkaca ¢alismalarla da desteklenmistir (sirasiyla; 5,37; 5,8 ve 8,06) (Basol ve
ark. 2015, Gokce & GoOkge 2019, Bedel 2019). Lee ve arkadaslar1 ise, yaptiklari
calisma ile NLO’nin ¢ ve tizerindeki degerlerinin siddetli akut kolesistiti basit akut
Kolesistitten ayirabilecegini ortaya koymuslardir (Lee et al, 2014). Tim bu
caligmalara ilave olarak TK dikkate almarak yapilmis ¢aligmalara bakildiginda da
NLO’nin siddeti gosterme bakimindan da kullanish oldugu goriilmektedir. Nitekim
Sato ve arkadaslar1 yaptiklar1 bir ¢galismada NLO’nin ROC analizinde Grade 1’den
Grade 2 ve 3'i ayirt etmek i¢in optimum kesme degerini 10,25 olarak bulmuslar ve
bu degerin sensitivite ve spesifitesini sirasiyla % 81.5 ve % 57.0 oldugunu rapor
etmiglerdir. NLO'nin Grade 1 ve 2’yi Grade 3’ten ayirt etmesi igin optimum kesme
degerini 11,26 olarak saptamislar ve bu degerin sensitivite ve spesifitesini sirasiyla %

93,3 ve % 56,9 oldugunu belirtmislerdir (Sato et al., 2018). Yaptigimiz ¢aligmada
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ortanca NLO’lar1 Grade 1’de 5,91; Grade 2’de 7,75; Grade 3’te 17,89 olarak
bulunmus ve Grade 3’ii Grade 1 ve 2’den ayirmada istatistiksel olarak anlamli
oldugu tespit edilmistir. Bu sonuglar literatiirle uyumlu olacak sekilde NLO’nin akut
kolesistitte hem tani hem de siddeti Ongérme agisindan kullanilabilecegini
gostermektedir.

Tam kan saymminda degerlendirilen trombosit ve lenfosit degerlerinin birbirlerine
oranlanmasi ile kolaylikla hesaplanabilen bir parametre olan TLO’nin akut apandisit,
miyokard enfarktust gibi inflamatuvar hastaliklar i¢in yararli bir belirteg
olabilecegini bildiren ¢aligmalar mevcuttur (Bedel 2018, Seving ve ark. 2016, Goh et
al. 2016, Kiriyama et al. 2013, Temiz ve ark. 2014). Gokge ve Gokee’nin yaptiklar
calismada TLO’nin acik kolesistektomiye doniilen inflamasyon derecesi daha fazla
olan akut kolesistit tanili hasta grubunun Lap-K yapilan akut kolesistit tanili hasta
grubuna gore ve tiim akut kolesistit tanil1 hasta grubunun kronik kolesistit tanili hasta
grubuna gore istatistiksel olarak anlamli derecede daha yiiksek degere sahip
oldugunu saptamuglardir (Gokge & Gokce 2019). Bedel yaptigi ¢alismada TLO’ nin
akut kolesistit tanisinda yeri oldugunu kanitlamis ve % 77,9 sensitivite ve % 76,2
spesifite ile kesme degerini 148,13 oldugunu tespit etmistir (Bedel 2019). Turhan ve
arkadaglar1 yaptiklar1 bir ¢alismada TLO dizeyini komplike grupta basit akut
kolesistit grubuna gore anlamli olarak yiiksek bulmuslar ve % 66.7 sensitivite ve %
66.2 spesifite ile kesme degerini 146,9 olarak bildirmislerdir (Turhan ve ark, 2021).
Yaptigimiz ¢alismada ortanca TLO degerleri Grade 1°de130,51; Grade 2’de 139,13;
Grade 3’te 214,91 olarak bulunmus ve Grade 3’ti Grade 1 ve 2’den ayirmada
istatistiksel olarak anlamli oldugu tespit edilmistir. Akut kolesistitte TLO degerine
dair yapilan calismalar kisithh olsa da sonuglar taniy1 koymada yararli oldugunu
kanitlamaktadir. Literatire bakildiginda TLO ve TK 18’¢ gore siddet smiflari
arasidaki iliskiye dair herhangi bir ¢alisma bulunamamstir. Calismamiz bu konuda
istatistiksel olarak anlamli sonuca sahip olmasi nedeniyle TLO’nun hem tanida hem
de siddeti belirlemede yeri oldugunu gdstermektedir. Ancak bu verinin ilave

caligmalarla desteklenmeye ihtiyaci vardir.
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RDW tam kan sayimmda kirmizi kan hiicresinin dagilim genisligini gosterir ve
siklikla hematolojik hastaliklarin degerlendirilmesinde kullanilan laboratuvar
parametrelerinden birisidir. Son yillarda RDW’ye dair yapilan c¢alismalarda;
inflamatuvar durumlarda artan proinflamatuvar sitokinlerin dolasimdaki eritrositlerin
yart Omriinii azalttigini, zarlarma zarar vererek ve olgunlasmasini bastirip daha
biiyiik ve daha yeni retikiilositlerin dolasima girmesiyle RDW’nin artmasina neden
oldugu bildirilmistir (Felker et al., 2007, Tonelli et al. 2008, Lippi et al. 2009, Patel
et al. 2010, Hong et al. 2012). Bunun disinda solunumsal veya kardiyak problemleri
olan, ileri yastaki hastalarda morbidite ve mortalite oranlarindaki koétii sonuglarin
RDW ile uyumlu olabilecegini gosteren ¢aligmalar da mevcuttur (Patel et al. 2010,
Hong et al. 2012, Demirkol et al. 2013). Yazici ve arkadaglar1 yaptiklari bir
calismada akut kolesistit hastalarinda yapilacak tedavi protokollerine gére RDW
degerindeki degisiklikleri incelemisler ve akut kolesistit nedeniyle takip ve tedavisi
diizenlenen hastalardan cerrahi tedavi uygulanan grupta cerrahi sonrast RDW
degerlerinde istatistiksel agidan anlaml diisiis gozlemislerdir (Yazici ve ark, 2015).
Gokee ve Gokee'nin yaptigr calismada, akut ve kronik kolesistit hastalar1 arasinda
RDW degerlerinin karsilastirilmasinda anlamli fark bulunmamus, fakat akut kolesistit
olup acik ameliyata doniilen hastalarda ameliyat1 Lap-K ile bitirilenlere gére RDW
degerlerinin belirgin olarak yiiksek oldugunu rapor etmislerdir (Gokce & Gokge
2019). Yaptigimiz ¢alismada ise akut kolesistit tanili hastalar siddet derecelerine goére
siniflandirilarak RDW degerleri agisindan incelenmistir. inceleme sonucuna gore,
RDW degerlerinde Grade 1 ve Grade 2 hasta gruplarinda siddet derecesiyle uyumlu
artig gozlenmis ve aralarinda anlamli farklilik bulunmustur. Bu sonuglara gére RDW

siddet diizeyinin tayini ve agik cerrahi karar1 vermede yol gosterici olabilir.

Monositler antimikrobiyal savunmada rol alirlar ve ateroskleroz dahil bir¢ok
inflamatuvar hastalikta rol oynarlar (Serbina et al, 2008). Safra kesesi patolojilerini
ongdrmede inflamatuvar belirteclerin tanisal degerine iligkin yapilan bir calismada
kronik tash kolesistit grubunun monosit diizeyinin kronik aktif tash kolesistit
grubuna gore istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek oldugu, kanser ve displazi
acisindan monosit diizeyleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark olmadig:

bulunmustur (Kucuk & Mizrak 2021). Buna karsin bizim yapmis oldugumuz literatiir
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taramasinda akut kolesistit ile monosit arasindaki iliskiyi gdsteren bir ¢aligmaya ise
rastlanmamistir. Bu yiizden bizim ¢alismamizda akut kolesistit siddeti ile monosit
diizeyi arasindaki iliski incelenmis ve Grade 1 ile Grade 2 hasta gruplarinda siddet
derecesiyle uyumlu artis gozlenmis Ve aralarindaki iligkinin anlamli farklilik
olusturdugu ortaya konmustur. Bu durum her ne kadar inflamatuvar olaylarda rol
oynayan monositin akut kolesistitte yeri oldugunu ortaya koymus olsa da bu konuda
yeterli sayida c¢alismanin yapilmamis olmasi bu verinin ilave c¢alismalar ile

desteklemesi gerektigi kanaatini olusturmaktadir.

Safra tagina bagli akut kolesistite, koledokolitiazis veya safra kanali tikanikligmimn
eslik ettigi durumlar haricinde tipik olarak karaciger enzimlerinin yiksekligi
beklenmez (Padda et al. 2009, Videhult et al. 2011). Gergekten de hem bizim
calismamizda hem de Beliaev & Booth tarafindan yapilan akut kolesistitli hastalarda
ALT ve AST degerleri normal aralikta bulunmustur (Beliaev & Booth 2015). Ayrica
calismamizda TK 18’e¢ gore yapmis oldugumuz degerlendirmede gruplar arasi
herhangi bir farkin tespit edilmemis olmasi da ALT ve AST degerlerinin siddeti
ongormede basarili olmadigini diisiindiirmektedir. Bizim bulmus oldugumuz bu
sonu¢ Peng ve arkadaslarmin yapmis olduklar1 calisma sonuglar1 ile de
ortismektedir. Peng ve arkadaslar1 akut tasli kolesistit hastalarindaki inflamasyon
siddetini 6ngdrmesi bakimindan AST ve ALT dizeylerine bakmiglar ve siddet ile
herhangi bir iliskinin olmadigini ortaya koymuslardir (Peng et al, 2005). Bu sonuclar
akut kolesistitte ALT ve AST duzeylerinin genellikle yiikselmedigini ve

inflamasyonun siddetini yansitmadigimi kanitlamaktadir.

Akut tash kolesistitte amilaz ve lipaz genellikle normal aralikta olup yiiksekligine
siklikla biliyer pankreatit gibi obstruktif nedenlerin eslik etmesi beklenir (Carroll et
al, 2007). Gergekten de bizim g¢alisma sonuglarimiza bakildiginda hem kolesistit
acisindan hem de TK 18’e gore yapilan siddet smiflamasi yonii ile amilaz ve lipaz
diizeylerinin anlamli bir farklilik olusturmadig1 goriilmektedir. Elde edilen bu sonug
literaturt destekler niteliktedir. Ancak yapilan bir ¢alismada akut kolesistit nedeni ile
Lap-K’den agik kolesistektomiye doniisiim yapilan hasta grubunun Lap-K yapilan

hasta grubuna gore amilaz seviyesinin yiiksek oldugu bildirilmis olmas1 bu konuda
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ilave caligmalarm yapilmasi gerektigi kanaatini olugturmaktadir (Oymaci ve ark,
2014).

Alblimin insan plazmasinda bulunan predominant bir proteindir (Fanalia et al, 2012).
Normal serum albiimin diizeyi yetiskinlerde 3.5 ila 5.0 g/dl arasindadir. 3.5 g/dI'nin
altindaki ~ serum  albiimin  diizeyi  hipoalbiiminemi  olarak  tanimlanir.
Hipoalbiminemiye genellikle yetersiz beslenme, inflamasyon veya kaseksi neden
olur (Levitt & Levitt 2016). Yilmaz ve arkadaslar1 yaptiklar1 bir ¢alismada perfore
akut kolesistit vakalarinda alblimin degerini diisiik bulmuslar ve perforasyon i¢in
hipoalbuminemiyi bir risk faktorl olarak gdstermislerdir. Ausania ve arkadaslari
perfore akut kolesistit hastalarinda yaptiklar1 calismada albiimin diisiikliigiiniin
morbiditeyi ve mortaliteyi arttirdigimi rapor etmislerdir (Ausania et al, 2015). Mok ve
arkadaslar1 akut kolesistitli hastalarda yaptiklar1 bir ¢aligmada albiimin seviyesinin
gangrentz akut kolesistiti olan hasta grubunda non-gangrendz akut kolesistit hasta
grubuna gore daha diisiik oldugunu saptamislardir (Mok et al, 2014). Lipman ve
arkadaslar1 yaptiklar1 caligmada akut kolesistitli hastalarda preoperatif alblimin
diistikligiiniin Lap-K’den agik kolesistektomiye doniistim igin risk faktorii oldugunu
ve histopatolojik olarak da akut kolesistit tanisi dogrulanan hastalarda albiimin
seviyesinin daha diisiik oldugunu bildirmislerdir (Lipman et al, 2007). Tim bu
calisma sonuglar1 dikkate alindiginda albiimin diizeyinin akut kolesistitin siddeti ile
ters orantili oldugu ve agik cerrahiye gecis icin cerraha yol gosterici olabilecegi
anlasilmaktadir. Gergekten de bizim yapmis oldugumuz ¢alismada da alblmin
seviyesinin en fazla Grade 3’te diisik bulunmus olmasi literatiirdeki veriler ile
ortiismekte olup, bu sonuglar albimin seviyesinin akut kolesistit tanisinda, siddeti

tayininde ve hasta yonetiminde kullanilabilecegini diisiindiirmektedir.

INR koagiilasyon testlerinden birisidir. Karaciger hasarma bagh pihtilasma
faktorlerinin sentezinin yapilamamasi INR’yi uzatir (Beyazit ve ark, 2012). Bizim
tarafimizdan yapilan literatir taramasinda akut kolesistit ve INR arasindaki iligkiye
dair yalnizca bir ¢aligma bulunabilmistir. Bu ¢alismada 110 akut kolesistit hastas1 TK
18 siddet derecelerine gore incelenmis INR seviyesinin Grade 3’te Grade 1’e gore

istatistiksel agidan anlaml bir sekilde yiiksek oldugu rapor edilmistir (Er ve ark,
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2018). Yapmis oldugumuz calismada da INR’nin siddet derecesiyle orantili bir
sekilde artis gosterdigi saptanmis olup bu sonuglar INR dizeyinin akut kolesistit
siddet tayininde kullanilabilecegini diisiindiirmektedir.

Inflamatuvar siireclerde artis gdsterdigi iyi bilinen akut faz reaktanlarindan biri olan
CRP (zerine Boussadia ve arkadaslari tarafindan yapilan bir calismada CRP’nin
basit kolesistiti komplike akut Kkolesistitten ayrmada ve Lap-K’den agik
kolesistektomiye doniisiimii 6ngérmede iyi bir inflamatuvar belirte¢ oldugu rapor
edilmistir (Bouassida et al, 2019). Yapilan baska bir ¢alismada ise bu sonuglar1
destekleyecek sekilde yiiksek CRP degerinin Lap-K’den agik kolesistektomiye
dontisimde preoperatif bir risk faktorii oldugu bildirilmistir (Terho et al, 2016).
Giirbulak ve arkadaslarimin yaptiklar1 682 akut kolesistit hastasindan olusan bir
calismada CRP’nin akut kolesistitin siddet derecesiyle orantili olacak sekilde artis
gosterdigi ve CRP ortalama degerlerinin Grade 1’de 18,96 mg/L, Grade 2’de 70,65
mg/L ve Grade 3’te ise 198,95 mg/L oldugu tespit edilmis ve bunun da istatistiksel
acidan anlamli farklihga sahip oldugu bildirilmistir (Gurbulak ve ark, 2015).
Yaptigimiz ¢alismada en yiiksek CRP seviyesi Grade 3’te gozlenmis olup diger
gruplardan istatistiksel olarak anlamli farkliliga sahip oldugu tespit edilmistir. Tiim
bu sonuclar, akut kolesistit tanisina ek olarak, siddeti 6ngdrme ve tedavi yonetiminde

CRP’nin yeri oldugunu desteklemektedir.

Inflamatuvar hastaliklarm glukoneogenezde ve insulin direncinde artisa yol acarak
kan glukoz seviyesini yiikseltmesi beklenir (Sezgin & Ozgakar 2012). Gergekten de
inflamatuvar bir hastalik olmasi sebebiyle akut kolesistitte de glukoz seviyeleri
yiikselmektedir. Basol ve arkadaslar1 akut kolesistitli hastalarda yapmis olduklar1 bir
calismada hastalarda saptanan glukoz diizeyini ortalama 128 mg/dL oldugunu rapor
etmiglerdir (Basol ve ark, 2015). Bizim yapmis oldugumuz ¢alismada ise ortalama
glukoz duzeyinin 130 mg/dL oldugu saptanmustir. Siddet smiflamasmma gore
bakildiginda ise en yiiksek diizeyin 155 mg/dL ile Grade 3’te oldugu goriilmiistiir.
Bu sonuglar glukoz seviyesinin akut kolesistit tan1 ve siddetinde yol gosterici olarak

kullanilabilecegini gostermektedir.
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5.2. SONUC ve ONERILER

T.C Saglk Bakanligi Sakarya Egitim ve Arastirma Hastanesi Acil Tip Klinigine
bagvuran ve akut kolesistit tanis1 konulan 301 hasta {izerinde retrospektif olarak
gerceklestirilen bu ¢alisma sonuglarina gore;

1. Akut kolesistit prevalansi yagla birlikte artmaktadir.

2. Akut kolesistitte en sik goriilen ek hastaliklar HT ve DM’tur.

3. Akut kolesistitte l16kosit ve nétrofil sayilar1 anlamli artis géstermektedir.
4. Akut kolesistitte biyokimyasal parametreler normal smirlardadir.

5. Inflamatuvar hastaliklar da oldugu gibi akut kolesistit de hiperglisemi

gorulmektedir.
6. Akut kolesistit hastalarinda CRP diizeyi yiikselmektedir.
7. Akut kolesistit tan1 ve siddetini belirlemede TK 18 kullanilabilir.

8. TK 18’de yer alan sag tist kadran agrisi, CRP ytiksekligi ve akut kolesistite 6zgii
radyolojik degisiklikler hastalarda en sik saptanan bulgulardir.

9. Akut kolesistite artan siddet derecesiyle orantili olacak sekilde organ
disfonksiyonlar1 eslik edebilir ve bu yiizden ¢oklu organ tutulumu agisindan dikkatli

olunmalidir.

10. Akut kolesistitli hastalarn biiylik bir cogunlugu TK 18’e¢ gore Grade 1 (hafif
siddetli) kategorisinde olup genel Oneri hastaneye yatis yapilarak takip edilmesi
seklindedir.

11. Akut Kolesistit tedavisi medikal veya cerrahi olabilir. Cerrahi tedavide daha ¢ok

Lap - K tercih edilmektedir.

12. Akut kolesistitte hastanede kalis siiresi hastanin genel durumuna, hastalik siddet

derecesine ve uygulanan tedaviye gére degismektedir.

13. LoOkosit diizeyleri akut kolesistitte tani, siddeti Ongérme ve yoOnetimde
kullanilabilir.
14. Trombosit ve MPV degerlerinin akut kolesistit tanisinda ek bir katkis1 yoktur.
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15. Notrofil degerleri, akut kolesistit tan1 ve siddet tayininde yol gosterici olarak
kullanilabilir.

16. Akut kolesistitli hastalarda lenfosit degerlilerine iliskin bir sdylem birlikteligi
yoktur.

17. Akut kolesistitte NLO, hem taniy1 hem de siddeti 6ngérmede kullanilabilir.

18. Akut kolesistitte TLO, hem taniy1 hem de siddeti 6ngérmede kullanilabilir.

19. Akut kolesistitte RDW dizeyi siddeti 6ngérmede kullanilabilir.

20. Monosit, akut kolesistitte siddeti ongdrmede kullanilabilir.

21. Biyokimyada bakilan ALT, AST, amilaz ve lipaz degerlerinin akut kolesistit
siddet diizeyini belirlemede rolii yoktur.

22. Albiimin akut kolesistit tan1 ve siddet tayininde kullanilabilir.

23. Koagiilasyon testlerinden birisi olan INR akut kolesistit siddet tayininde
kullanilabilir.

24. CRP akut kolesistit tan1 ve siddet tayininde kullanilabilir.

25. Akut kolesistit kan glukoz seviyesini yiikseltir ve artig gosteren glukoz seviyesi
akut kolesistitin tani ve siddetinde yol gosterici olarak kullanilabilir.

26. Tum bu sonuclar dikkate alindiginda; I6kosit, nétrofil, NLO, TLO, albimin,
CRP, glukoz dlzeyleri tanida; l6kosit, notrofil, NLO, TLO, RDW, monosit, albimin,
INR, CRP ve glukoz duizeyleri ise siddeti 6ngérmede kullanilabilir.
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