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Hipertrigliseridemiye bagl akut pankreatit hastalarinin acil serviste yonetimi
Management of hypertriglyceridemia induced acute pancreatitis in emergency department

ilhan Uz Enver Ozgete Meltem Songur Kodik Murat Ersel Glgla Selahattin Kiyan
Ege Universitesi Tip Fakiiltesi, Acil Tip Anabilim Dali, izmir, Turkiye

Amag: Bu yazida, hipertrigliseridemik akut pankreatit (HTGAP) tanisi alan hastalarda acil servis yonetimi ile ilgili
deneyimlerimizi paylasmayi amacladik.

Gereg¢ ve Yontem: Ekim 2015-Ekim 2016 tarihleri arasinda, acil servisimize basvuran ve HTGAP tanisi alan
hastalarin lipaz, amilaz, trigliserid degerleri ve aldiklari tedavi rejimleri incelendi. Ortalama 1 giin/24 saat boyunca acil
serviste takip edilen hastalarin, klinik durumlari ve baslangi¢ ile 24 saat sonraki trigliserid, amilaz, lipaz dizeyleri
degerlendirmeye alindi.

Bulgular: Calisma siresi boyunca acil servisimize toplam 142.482 hasta basvurdu. Bu hastalardan akut pankreatit
(AP) tanisi alan hasta sayisi 370’ ti. Bu hastalar igerisinde HTGAP tanili 23-56 yas araligindaki 10 hastanin yas
ortalamasi 36.2+19.8 olup 6' si kadindi. Hastalarin 7’ sinde hiperlipidemi, 6' sinda diyabet, 2' sinde hipotroidi 6ykisi
vardi. Alti hasta daha 6nce pankreatit atagi gegirmisti. Hastalarin hepsine, tani anindan itibaren acil serviste insilin
inflizyon tedavisi baslandi. Ortalama 1 giin boyunca acil serviste takip edilen hastalarin, klinik durumu ve 24 saat
sonraki trigliserid, amilaz, lipaz dizeylerinin geriledigi goruldui.

Sonug: Acil serviste AP’ li hastalarda, etiyolojide hipertrigliseridemi akilda bulundurulmalidir. HTGAP tanisi alan
hastalarda komplikasyonlari azaltmak icin acil serviste erken tedavi baslanabilir ve insilin inflizyonu tedavisi, aferez
tedavisine gore daha pratik ve takibi daha kolay oldugu i¢in tim hastalarda ilk secenek olarak tercih edilebilir.

Anahtar Sozciikler: Acil servis, hipertrigliseridemiye bagl akut pankreatit, insulin tedavisi.

Abstract

Aim: In this report, we aimed to share our experience on the treatment of hypertriglyceridemia induced acute
pancreatitis (HTGIAP).

Materials and Methods: Between October 2015-October 2016, treatment protocols and lipase, amylase and
triglyceride levels of the patients who admitted to our emergency department (ED) and diagnosed as HTGIAP were
included in the study. Patients’ basal and after 24 hours lipase, amylase and trigelyceride results and clinical findings
were also recorded.

Results: During the study period, 142.482 patients were admitted to our emergency department. Of this overall
number, 370 patients were diagnosed as acute pancreatitis (AP). Among these patients, the mean age of 10 patients
who were diagnosed with HTGAP was 36.2+19.8 and six of them were female. Seven of these patients had a history
of hyperlipidemia, 6 had diabetes mellitus, 2 had hypothyroidism and 6 patients had a prior acute pancreatitis attack.
In ED, after the diagnosis of HTGIAP, insulin infusion treatment was started to all the patients. Average follow-up time
in the ED is about one day and after 24 hours, severity of clinical signs were regressed and levels of triglyceride,
amylase, and lipase were decreased in all patients.

Conclusion: Emergency physicians should kept hypertriglyceridemia in mind in differential diagnosis of acute
pancreatitis. To reduce the complication rate in patients who diagnosed as HTGIAP in the ED, early treatment
protocol should be applied. Insulin infusion treatment may be preferred as first choice in these cases, because it is
more practical and is easier to follow than apheresis treatment in the ED conditions.
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Giris

Hipertrigliseridemi (HTG), serum trigliserid diizeyinin 150
mg/dL’ nin Uzerinde olmasi durumudur. Primer olabildigi
gibi; kronik alkol tuketimi, diyabet, gebelik veya ilaglar
gibi sekonder nedenlere bagl gelisebilir. Trigliserid
diizeyi 1000 mg/dL’ nin Ustl ise ciddi HTG var demektir
).

Ciddi trigliserid (TG) yuksekligi, non-biliyer akut
pankreatit (AP) gelisiminde énemli bir risk faktéridur.
Safra kesesi tagi AP’ in en sik nedeni olmakla birlikte;
kronik alkol tiketimi ve HTG dider sik nedenler arasinda
yer almaktadir (2,3).

Literatire gore hipertrigliseridemik akut pankreatit
(HTGAP) batili Ulkelerde %1.3-5 oraninda gorilmekte
iken, uzak doguda bu oran %13-25 gibi yliksek
degerlere ¢ikmaktadir (1,4). Son yillarda yapilan
calismalarda da diger etiyolojik nedenlere gore sikligi
giderek artmaktadir (5).

Pankreatite bagli komplikasyonlarin engellenmesi ve
pankreatitin tedavisi i¢in trigliserid dlzeyinin hizla
dusuridlmesi 6nemlidir (6). Aferez, insilin infUzyonu ve
heparin, tedavi segeneklerinde ilk siralarda yer almasina
ragmen, son yillarda vyapilan vyayinlarda HTGAP
tedavisinde, instlin infliizyon tedavisinin sik kullanildigi
gOrulmektedir.

Biz, bu yazida, acil servisimize basvuran HTGAP tanisi
alan hastalarimizin geriye doéndk klinik izlemlerini
paylasmayi amagladik.

Gereg ve Yontem

01.10.2015-01.10.2016 tarihleri arasinda acil servisimize
basvuran ve HTGAP tanisi alan hastalarin lipaz, amilaz,
trigliserid degerleri, batin ultrasonografisi ve batin
tomografisi tetkikleri incelendi.

Hastalarin hepsine, tani anindan itibaren acil serviste,
0,05-0,1/ kg/ h Uniteden insilin inflizyon tedavisi
baslandi. Kan glukoz dizeylerini 150-200 mg/dL
seviyesinde tutacak sekilde dekstroz inflizyonu yapildi.
Tedavi basladigimiz 2 hasta daha sonra yattigi klinikte
plazmaferez tedavisi aldi. Ortalama 1 gin boyunca acil
serviste takip edilen hastalarin, klinik durumu ve 24 saat
sonraki trigliserid, amilaz, lipaz dizeyleri
degerlendirmeye alindi.

Bulgular

Calisma siresi boyunca acil servimize toplam 142.482
hasta bagvurdu. Bu hastalardan AP tanisi alan hasta
sayisl 370’ ti. Bu hastalar igerisinde HTGAP tanisi alan
hasta sayisi 10’ du.

Yas aralii 23-56 olan 10 hastanin yas ortalamasi
36.2+19.8 idi. Dordu erkek, 6 si kadin olan hastalarin
acil servis basvuru anina kadar gegen sure, yaklasik 32
saatti. Hastalarin 7’ sinde hiperlipidemi, 6’ sinda DM, 2’
sinde hipotroidi Oykisi vardi. Alti hasta daha Once
pankreatit atagi gegirmisti. Ug hastanin kolesistektomi, 3

X

hastanin da apendektomi operasyonu 6ykusi mevcuttu.
HTGAP tanisi alan 10 hastanin hi¢ birisinde kronik veya
dizenli alkol tuketim 6ykusu yoktu.

Genel olarak hastalarin agri karakterleri bulanti ve
kusmanin eslik ettigi, epigastrik bélgeden baglayip sirta
yayllan kusak tarzinda agrilardi. Diger sistem
muayeneleri ve vital bulgulari normal olarak saptandi.

Yapilan batin ultrasonografilerinde, 5 hastada grade 2-3
hepatosteatoz izlenirken hastalarin hi¢ birisinde biliyer
patoloji tespit edilmedi. Calismaya alinan 10 hastanin,
kontrastli ¢ekilen batin tomografileri non-biliyer akut
pankreatit olarak degerlendirildi. CT Severity Index
(CTSI) (Balthazar score), tim hastalarda <6 idi (7). On
hastanin acil serviste kalig sureleri ortalama 35.4 saat
olup, hastane yatis suresi ortalamalari 11.6 gun olarak
hesaplandi. Hastalarin demografik verileri, Tablo-1" de
sunulmustur.

Tartisma

Akut pankreatit etiyolojisi ile ilgili literatir gdzden
gecirildiginde yeme icme aligkanhgi, genetik faktorlerin
Ulkeden Ulkeye degismesine bagll olarak insidans
oranlari da farkl toplumlarda degiskenlik gostermektedir
(4,5).

Safra kesesi taslarindan sonra alkol ve
hipertrigliseridemi, akut pankreatit etiyolojisinde en sik
gOrulen nedenlerdir ve son yillarda yapilan ¢alismalarda,
HTGAP insidansi, batidan doguya dogru gittikce (%1.3-
25) arttigi gorulmektedir (4,5). Bizim c¢alismamizda bu
oran %2.7 olarak tespit edilmistir. Bazi hastalarda daha
disUk seviyelerde olsa da, yaklasik 1000 mg/dL veya
daha yuksek bir serum TG seviyesi AP riskini artirir. AP
gelisme riski TG>1000 mg/dL oldugunda yaklasik %5 ve
TG>2000 mg/dL oldugunda ylizde 10-20' dir (8).

Fransa ve Almanya’ da yapilan galismalarda, TG> 1000
mg/dL olan 129 ve 306 sayllilk hasta gruplan
incelendiginde HTGAP oranlar sirasiyla %20 ve %19
(58/306) bulunmustur (9,10). Biz de, bircok galismada
sinir deger olarak TG> 1000 mg/dL alinmasi nedeniyle,
calismamiza bu degerin Uzerinde olan hastalari dahil
ettik. Su ana kadar siddetli HTG olan hastalarin,
hangisinin pankreatit olup olmayacagi konusunda net bir
kanit bildiriimemistir. Temel patofizyolojik kavramlar, TG
'nin pankreatik lipaz tarafindan hidrolize edilmesi ve
inflamatuvar degisiklikler ve kilcal vaskuler hasar ile agiri
serbest yag asidi olusumunu icerir. Ek olarak
hiperviskozite ve iskemi de belirleyici rol oynayabilir (11).

HTG nedenleri, hiperlipidemilere bagli primer olabildigi
gibi diyabet, Uremi, kortikosteroid fazlaligi, ekzojen
ostrojenler, alkol tuketimi, nonalkolik steatohepatit,
nefrotik sendrom, akromegali, hipotiroidizm, tiazid
diuretikler, beta adrenerjik bloker ilaglar gibi sekonder
nedenlere bagli da gelisebilir (12). Hastalarimizin hemen
hepsinde, hiperlipidemi ve diyabet dykisi mevcuttu. Hig
birisinde duzenli alkol tiketimi yoktu.
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Tablo-1. Caligmaya Alinan Hastalarin Demografik Verileri.

Olgular 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
Yas/Cinsiyet 46/E 56/E 42/E 23K 44/K 34/K 32/K 24/K 31/E 30K
Ek KKY, HT, DM, HT, DM, HiTr, "
Hastalik/Operasyon HLPIA K HT,DM, HTG,P  HT,DM,HPL HTG, P/A P, HTGIK PIA, K HTG, HiTr DM, P DM HTG, P
bagvuru anina kadar 48 48 48 4 72 2% 2% 4 2 2%
gegen agri siiresi/saat
Grade 2-3 Grade 2 , Normal Grade 2-3 Grade 3 Grade 3 Normal Normal
Normal SK'de ) Normal \ \

USG hepatosteatoz hepatosteatoz tas vok SK'detas  hepatosteatoz SK yok hepatosteatoz hepatosteatoz ~ SK'detas  SK'de tag

SK yok SK'de tas yok sy yok SK yok Y SK'de tas yok SK'de tas yok yok. yok.
g:;'r':‘ BT-Balthazar AP- 1 AP-2 AP-3 AP-3 AP-1 AP-3 AP-1 AP-3 AP-3 AP-1
Glukoz 466 234 295 163 330 268 163 263 156 280
AST 12 262 <5 26 30 <5 25 28 20 10
ALT 9 237 <5 29 28 <5 51 30 <5 <5
ALP 122 286 64 68 62 58 66 56 84 83
Total biliriibin 0.65 3.34 0.47 0.38 0.16 3.31 0.83 0.70 0.23 0.25
Direkt biliriibin 0.37 3.08 0.84 * 0.14 3.77 0.34 0.30
Serum albiimin 47 48 338 3.7 31 28 42 35 4.2 37
Kalsiyum 8.4 10 8.3 8.2 9.4 5.6 8.6 6.6 77 8.2
Sodyum 127 135 122 132 132 121 130 130 126 122
LDL 14 97 123 28 95 16 19 1
1.serum amilaz
(28-100 UIL) 207 122 122 86 100 379 147 260 196 100
1.Serum lipaz
(<60 ULL) 665 297 506 712 979 981 403 1036 208 236
1.serum trigliserid
(<150 mgfdL) 2742 1074 6472 3154 1546 2280 1797 1034 6201 5412
*2.serum amilaz N
(28100 UIL) 388 81 35 54 151 59 124 46
*2.Serum lipaz
(<60 UIL) 557 142 63 107 199 199 143 405 22
*2.serum trigliserid
(<150 mg/dL) 1408 497 2200 479 231 933 755 606 1509

*2. kontrol degerleri acil servis takiplerinin ortalama 24.saatinde alinmis tetkikleridir. E: Erkek, K:Kadin, KKY: Konjestif Kalp Yetmezligi, HT: Hipertansiyon, DM: Diyabetes
mellitus, HLP: Hiperlipidemi, A: Apandektomi, K: Kolesistektomi, P: Pankreatit, HTG: Hipertrigliseridemi, HiTr: Hipertiroidi, SK: Safra Kesesi.
Normal degerler: Total biliriibin 0.1-1 mg/dL, direkt biliriibin <0.25 mg/dL, serum alblimin 3.5-5.2 mg/dL, kalsiyum 8.6-10.2 mg/dL.

Tani alan hastalarin klinik bulgulari, genellikle diger
etiyolojilere bagli AP' li vakalardan farkh degildir.
Bununla birlikte, bazi calismalar, HTGAP' li hastalarin
diger nedenlerden dolayi, AP olan hastalara goére
genellikle daha geng olabilecegini géstermektedir (13).
Hastalarnimizin ~ klinik ~ bulgulari  diger  pankreatit
vakalarinda farkli olmamakla birlikte, yas ortalamasi
oldukga geng olmasi literatir ile uyumluydu.

Cin ve Macaristan’ da yapilan calismalarda, HTGAP
vakalarinin, diger etiyolojilere bagli pankreatitlere goére
daha ylksek mortalite ve morbidite oranlari oldugu,
hastanede kalig surelerinin  daha uzun oldudu
belirtimektedir (14,15). Bizim hastalarimizin geriye
donuk takiplerinde mortalite gérilmedi.

Artan TG seviyeleri sodyum, lipaz, amilaz ve dusuk
yogunluklu lipoproteinin ~ (LDL) rutin  Olglimlerini
degistirebilir. Yuksel trigliserid seviyesi,
psOdohiponatremi olusturabilir (17). Hastalarimizin da
hemen hepsinde hiponatremi, disik LDL degerleri
dikkatimizi gekmisgtir.

Literatlr incelendiginde, afarez, insulin, heparin, oral
farmakolojik ajanlar gibi c¢oklu tedavi yontemleri
gérilmektedir (16). Pahali ve invaziv bir yontem olan

aferez tedavisinde mekanizma, TG' nin direkt
eliminasyonu, nedensel ajan g¢ikarilmasidir. Insilin
mekanizmasi lipoprotein lipazin (LPL) aktivasyonu,
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silomikron emiliminin hizlanmasina yol acar. Heparin ise,
endoteliyal LPL salinimini uyarir (16).

Guncel aferez kilavuzlarinda, HTGAP vakalari igin
aferez kullanimi endikasyon kategorisi llI’ tir (17). Hicbir
randomize c¢alismada, HTGAP tedavisinde, aferezin,
insulin ve heparin ile olan etkinligi karsilastiriimis degildir
ve siddetli HTG' nin tedavisi igin kesin bir kilavuz
bulunmamaktadir. Plazmaferezin yararl kullanimi birgok
calismada defalarca bildirimekte ve Onerilmektedir.
Bununla birlikte, randomize ve kontrolli g¢alismalarin
bulunmamasi nedeniyle, HTGAP' nin klinik ortaminda
plazmaferezin, morbidite ve mortaliteyi arttirip
arttirmayacagi henuz bilinmemektedir (6,16).

HTG hastalarinda ilk hedef, TG seviyesini kontrol ederek
HTG' nin onlenmesi olmaldir. Biz, acil serviste tani
koyulmasi ile beraber ftrigliserid dizeylerinin hizla
digurulmesi icin diger yontemlere goére daha pratik ve
daha az komplikasyonlari olan insulin infuzyon
tedavisinin baslanabilir oldugunu distiinmekteyiz.

Literatlirde, insulin tedavisinin, &zellikle hiperglisemisi
olan vel/veya aferezi tolere edemeyen normoglisemik
hastalar icin 6nerilse de, bazi yayinlarda normoglisemik
hastalarda da etkili oldugu yazilmistir (18,19). Cesitli
yayinlarda gesitli dozlarda instlin infizyonu uygulandigi
gOrulmektedir. Jabbar ve ark. (18), normoglisemik ve
hipertrigliseridemik bir hastada gemfibrozil, balik yagi ve



insilini farkh zaman dilimlerinde trigliserid dizeylerini
distrmeyi karsilastirmak igin kullandilar ve akut
dénemde insulinin, TG duzeyini hizli dusdrdidguni
bildirdiler. Subkutan tek doz insulinin (doz 0.1 U/kg), 4
saatte TG dizeyini 1893 mg/DI 'den 1015 mg/dL 'ye
disirduguni ancak, TG seviyesinin <1000 mg/dL'nin
altinda tutulmasinda zorluk yasadiklarini yazdilar.
Mikhail ve ark. (19), normoglisemik bir hastada TG
dizeyini 7700 mg/dL' den 246 mg/dL' ye dusirmek igin 4
glin boyunca 3-9U/saat intraven6z insulin infiizyonu ve
glikoz dizeyini 120-160 mg/dL olacak sekilde dekstroz
verildigini  yayinladilar. Tamez-Perez ve ark. (20)
calismalarinda, yedi hastada, intravendz insulin (0.05-2
U/kg/giin) kullanarak, 2,5 ginde TG>1000 mg/dL'den
400 mg/dL'nin altina disurduklerini bildirdiler.

Hastalarimizin kan sekerleri, 150-500 mg/mL arasinda
olmasi nedeniyle potasyum ve dekstroz replasmani ile
birlikte 0.05-0.1 /kg /saat seklinde basladigimiz insulin
inflizyonu tedavisi, acil serviste kaldigi yaklasik 24 saat
boyunca verilmis ve kan ftrigliserid dizeylerinin yari
yarlya dustudd, lipaz, amilaz degerlerinin ve Klinik
bulgularinin geriledigi gozlenmistir. Yattiklar kliniklerde
de 10 hastanin, 8’ i insilin infizyonu ile takip edilerek,

2’si klinisyenin tercihine bagl olarak aferez yapilarak sifa
ile taburcu edilmigtir. Calisma gurubunu olusturan
hastalarda mortalite gérilmemistir. Ancak HTGAP tanisi
alan ve sadece AP tedavisi verilerek takip edilen bir
karsilagtirma grubumuz mevcut degildir.

Geriye donik olarak yazilmis ve hasta sayisinin az
oldugu bir calisma olmasi, HTGAP tanisi alan hastalara
tek tip tedavi yapiimis olmasi, HTG tedavisi veriimeyen
hastalarla kargilastirlmamasi ¢alismamizin kisithliklarini
olusturmaktadir. Ayrica sadece hidrasyon ve analjezi ile
takip edilen dider pankreatit hastalarindan farkli olarak
hastanede kalis slreleri ve mortalite oranlar
kiyaslanamamistir.

Sonug

HTGAP, acil servislerde giderek artan oranlarda
gorilmektedir. Tani konulan hastalarin insdlin infizyon
tedavisi acil servislerde  baslanabilir. HTGAP
vakalarinda, TG dizeylerinin digme sireleri, hastanede
kalig sureleri ile mortalite ve morbiditelerinin insdlin
inflUzyonu veya diger tedavi gruplariyla karsilastirildigi
randomize kontrolli ¢alismalara ihtiyag vardir.
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