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HIiPERLIPIDEMIYE BAGLI AKUT PANKREATIT

ACUTE PANCREATITIS DUE TO HYPERLIPIDEMIA
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SUMMARY
Hypertriglyceridemia is a rare cause of acute pancreatitis. In this study, two patients with

acute pancreatitis induced by primary hyperlipidemia of Frederickson type 5 were reported.
The diagnosis is based upon history, physical signs and concomitant increments in both
plasma triglyceride and urinary amylase levels. Patients were treated initially by con-
servative measures and Total Parenteral Nutrition (TPN). After oral feeding resumed Clo-
fibrate (1 gm/day) is added to the treatment. Restriction of dietary saturated fat and cho-
lesterol and adding Clofibrate when necessary, prevented the elevations of lipid values and
reccurent pancreatitis in both patients. In two-year follow -up period reccurent pancreatitis
and abnormal triglycerid values is not observed with the use of Clofibrate and fat-free diet
in both patients.
(Key words : Lipid abnormalities, Hyperlipoproteinemia)

OZET

Hipertrigliseridemi akut pankreatitin nadir goriilen bir nedenidir. Bu caligmada, Fre-
derickson Tip 5 primer hiperlipidemi ile olugmus, 2 akut paankreatit olgusu sunulmaktadir.
Tan1 anamneze, fizik bulgulara, yiiksek serum ve idrar amilaz diizeyleri ile eszamanh plazma
trigliserid artislarina dayanmaktadir. Hastalar baslangicta konservatif yontemler ve Total Pa-
renteral Beslenme (TPB) ile tedavi edilmislerdir. Oral beslenmeye gecildikten sonra 1 gm/giin
dozda klofibrat tedaviye eklenmistir. Diyetteki satiire yaglari, kolesterolii kisitlamak ve gerekli
oldugunda Klofibrat vermek, her iki hastada lipid degerlerinin yiikselmesini ve pankreatit
niikslerini onlemistir. 2 yillik gozlemde diet yapan ve Klofibrat kullanan her iki hastada anor-
mal trigliserid diizeyleri ve pankreatit niiksleri olusmanustir.

(Anahtar Sozctikler : Hiperlipoproteinemi, Lipid anomalisi)
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Bu ¢alismada hiperlipidemiye bagh pan-
kreatitlerin Ozellikleri gozden gecirilmistir.
Tany; akut tist abdominal agri ve kusma gibi
klinik bulgulara, normalin 3 katindan fazla
diizeylerdeki serum ve/veya idrar amilazi-
na ve normalin 5 katindan fazla trigliserid
seviyelerine dayarularak konmustur (3, 4, 5,
6). Erken evrede konservatif tedavi ve TPB
uygulanan olgularda, remisyonu takiben
pankreatit niikslerini énleme amact ile Klo-
fibrate kullanimi 6nerilmistir. Klofibrate an-
tihiperlipidemik bir ila¢ olup etkisini iki
yolla gostermektedir. Bunlar; kolesterol ve
safra asitlerinin fegesle atilimin arttirmak ve
serbest yag asitlerinin karacigerde oksida-
syonunu arttirarak triasilgliserol ve koles-
terol iceren Cok Diisitk Dansiteli Lipop-
roteinlerin karacigerden salmuminu azalt-
maktir (7). 1987 - 91 yillar1 arasinda, SSK/
Buca Hastanesi 1. Cerrahi Kliniginde akut
pankreatit nedeni ile tedavi gbren 46 has-
tada etyolojik faktdr olarak hiperlipidemi
yalnizca iki olguda sorumlu bulmustur. Bu
iki hastada plazma trigliserid diizeylerinde
artiglara neden olan dstrojen ve kronik alkol
kullanimi saptanmarnustir.
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OLGU 1

47 yaginda, HIK, erkek, protokol no:
11423, yatig tarihi: 29/8/88.

Yakinmast: Karin agrisi, bulanti-kusma,
karinda siskinlik, istahsizlik,, 36 saat &nce
epigastriumda baslayip, sol st kadrana ve
sol lomber bolgeye vuran delici-koparici
tarzda agris1 olan hasta, agriy: takiben sid-
detli bulant: ve safrali kusmalar oldugunu,
karninda giderek artan bir siskinlik olus-
tugunu ifade ediyor. Ik kez bu tip agrs:
olan hasta 11 yullik diabetli olup, oral an-
tidiabetikler ve diyetle regiiledir. Fizik baki-
da; karn distandii, epigastrium ve sol fist
kadran derin palpasyonda agrili, barsak ses-
leri azalmis, muskiiler defans yok. T.A: 90/
60 mmHg, Nabiz: 136/dak. '

EKG: Siniis tasikardisi mevcut, ateg 36.5
°C. Laboratuar; Kan ve idrar amilaz degerle-
ri sirastyla 970 U/L ve 4780 U/L  (N: 140-
390 U/L, 50-1400 U/L) olup, plazma trigli-
serid ve kolesterol degerleri yine sirasiyla
980 mg/dl ve 490 mg/dl'dir. (N: 10-160 mg/
dl ve 140-270 mg/dl olan hasta bu bulgular-
la akut hiperlipemik pankreatit olarak klini-
gimize yatirilmg, tedavi altina alinmustir.

Tablo . Primer Hiperlipoproteinemilerin Ozellikleri (12).

Genetik Biosimik Plazma Lipoprotein ~ Ksantom Pankreatit Ateroskleroz

Bozukluk Eksiklik Lipoprotein Artigi Tipi

Lipoproteinlipaz Lipoproteinlipaz ~ Silomikronlar | Yaygin + -

eksikligi

Disbetalipoproteinemi  VLDL*/Apoprotein - Artiklar I Ayaktabani - +

Elll fraksiyonu elayasi kiv.

Hiperkolesterolemi LDL reseptori LDL* lla Tendonlar - +
(Nadiren lib)

Hipertrigliseridemi ~ Bilinmiyor VLDL \Y Yaygin + +

(Nadiren silomik.)  (Nadiren V)

Kombinehiperlipidemi  Bilinmiyor VLDL ve LDL lla, Ilb, IV - - +

(nadiren V)

* Cok Dustik Dansiteli Lipoproteinler
** Dustik Dansiteli Lipoproteinler
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Olguya ilk 48 saat siiresince medikal te-
davi (nazogastrik aspirasyon, sivi-elekrolit
replasmani, antibiyotik ve analjezik) ve To-
tal Parenteral Beslenme (TPB) uygulanmus-
tir. TPS protokoliinde 1.5 - 2.0 gm/kg/giin
diizeyinde protein hidrolizat soliisyonlari ile
nonprotein kalori olarak Harris-Benedict
formiiliine gore hesaplanmig bazal enerji ha-
racanuminun 1.8-2.0 katr oraninda % 100 glu-
koz rejimi ile hipertonik dekstroz (% 30-50)
tatbikleri yapilmistir. Harrris-Benedict for-
miildi; Erkek: 66.5 + 13.8 Agirlik (kg) + 5. boy
(cm) - 6.8. (yas) Kadin: 65.5 + 9.6. Agirlik
(kg) + 1.8. boy (cm) - 4.7. (yas) (8). Bu has-
tada glukoz inftisyon huz1 7 mg/kg /dak dii-
zeyinde tutulmus ve giinliik 40 1U kristalize
insiilin inflizyonu ile kan glukoz diizeyi 180
mg/dlI'nin altinda tutulmustur. Basvuru a-
nindan itibaren ilk 24 - 48 saat icinde kom-
piiterize tomografik tetkik yapilmig, Ran-
son'un prognostik kriterleri incelenmis ve
kompiiterize tomografi sonuglari ve prog-
noz kriterleri birlikte degerlendirilerek te-
davi plani belirlenmistir.

OLGU 2

54 yasinda, HY, kadmn Protokol no:
12732, yatis tarihi: 13/10/987.

Yakinmast: karin agrisi, bulanti, kusma
ve igtahsizlik son 12 saat icinde epigast-
riumda baslayip sirta ve her iki bel bdl-
gesine vuran delici tarzda agrilar1 baslayan
hasta, agriy: takiben siddetli istahsizlik, bu-
lanti ve kusma tarif ediyor. 6 ay Once ayni
tip agri nedeni ile bir cerrahi kliniginde te-
davi goren hasta 12 yil 6nce kolesistektomi
gecirmis. Klinikte yattigi stire iginde ERCP
(23/10/87'de Ege Universitesi Tip Fakiiltesi
Gastroenteroloji A.B.D) vyapilan hastada
pankreas kanali, koledok ve bilier sistem
normal bulunmus. Hastada ayrica KOAH
mevcut. Fizik bakida, batin yumusak, mus-
kiiler defans yok, derin palpasyonda epi-
gastriumda hassasiyet mevcut. Barsak ses-
leri azalmus, ates: 37.2 °C, Nabiz: 76/dak,
T.A: 120/80 mmHg. Laboratuar: Serum ve
idrar amilaz degerleri sirasiyla 1338 U/L ve

172

1841 U/L olan olgunun plazma trigliserid -
ve kolestercl diizeyleri sirasiyla 824 ve 420
mg/dl'dir. AKS: 84 mg/dl olarak tespit edil-
mistir. Bu olguya ilk 48 saat icinde, birinci
olgudaki genel tedavi plani ayn: sekilde uy-
gulanmis, ancak TPB esnasinda Kristalize
insiilin tatbiki yapilmamustir. Yine hastada
ilk 48 saat sonras: tedavi kompiiterize karin
tomografisi ve Ranson'un prognostik kriter-
lerine dayanilarak planlanmuistir.

Olgularimizda Ranson kriterleri ince-
lendiginde, 48 saat sonu pozitif kriter sayisi
2 vakada da 3 olarak bulunmustur ve orta
siddette pankreatit sinifina girmektedirler
(5). Kompiiterize tomografide hastalarda
safra yollar1 normal bulunmus, ancak pank-
reas basinda 6dem ve biiytime, kontiir dii-
zensizligi, retroperitoneal ¢evre dokuda ge-
nisleme ve yangisal sivi birikimi saptan-
mustir. Medikal tedavi esnasinda hasta-
larimizda diizelme goriilmiistiir. TPB'nin 48.
saat ve 5. giiniinde kadin ve erkek olguda
trigliserid diizeyleri sirasi ile 222, 200 ve 307,
167 mg/dl'dir. Azot dengesi, her vakada 48.
saatte ortalama -70 mg/kg/giin iken 5.
glinde ortalama -13 mg/kg/giin olarak bu-
lunmustur. Hastalarda 5. gilin sonunda
agizdan beslenmeye gecilmis ve 7. giin ta-
burcu edilmislerdir. Doymus yaglar ve basit
sekerlerden fakir diet uygulayan ve ek ola-
rak aralikli 1 gm/giin dozda Klofibrat kul-
lanan vakalarin 2 yil siireyle yapilan aylik
kontrollerinde kan lipidleri normal diizey-
lerde seyretmis ve tekrarlayan pankreatit
ataklar1 gbzlenme-mistir.

TARTISMA

Hipertrigliseridemi ile seyreden &strojen
ve kronik alkol kullanimi gibi kosullarda
pankreatitin sikga goriilmesi, bu olay: bas-
latan faktoriin hipertrigliseridemi olabilece-
gini distindiirmiistiir (3, 4, 9). Frederick-son
ve Lees tarafindan siniflandirilan familyal
hiperlipoproteinemilerden &zellikle tip 1 ve
5 hastalarinda tekrarlayan akut pankreatit
ataklariin gelistigi ve diyet ya da ilaclar-la
serum trigliserid diizeyleri diistirtilmedikge
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niikslerin dnlenemedigi saptanmustir (2). Li-
teratlirde Tip 4 hiperli lipoproteinemi ile de
akut pankreatit olustugu bildirilmistir (23).

Bizim serimizde de s6zkonusu 2 hasta tip
5 lipoprotein yapisina sahiptir. Bu olgularda
primer biokimyasal bozukluk bilinmemekte,
plazma lipoproteinlerinden ¢ok diisiik dan-
siteli lipoproteinler (VLDL) ve silomikron-
larda; lipidlerden ise kolesterol ve trigilise-
ridlerde major artiglar gdzlenmektedir (12).
Gilintimiizde hiperlipidemiye bagli pank-
reatit olusumunu agiklayan en gegcerli goriig
Havel tarafindan 6ne siiriilmiig ve Cameron
tarafindan deneysel olarak kanitlanmistir (3,
22). Pankreas ve ¢evre bag dokusunda trig-
liseridlerin en yogun dagilim gosterdikleri
bolge, lipaz aktivitesinin en yiiksek oldugu
interstisyel bolgedir. Serbest-yag asitleri al-
bumine bagh olduklan siirece hiicre dii-
zeyinde toksik etki olusturmazlar. Buna kar-
sin hipertrigliseridemi varliginda, pankrea-
tik lipaz etkisi ile asirt miktarda serbest yag
asitlerinin aciga ¢ikmasi, albumin baglayict
kapasitenin agilmasina neden olur. Sonugta,
dolagimda serbest kalan yag asitleri, pank-
reatik asiner hiicre ve kapiller bazal memb-
ranlarm gecirgenligini arttirarak sitotoksik
etkilerini gostermekte ve pankreatiti bas-
latmaktadir. Yukaridaki olaylar dizisi hay-
van deneylerinde ortaya konmusg ve eskiden
diigliniilenin tersine, serbest yag asitlerinin
mikrotrombiis olusturup kiiciik kapillerler-
de tikanma ve iskemi meydana getirmedik-
leri ispatlanmugtir (2, 3, 22). Akut pankrea-
titte hiperlipidemi insidansi % 0-38 arasinda
degisim gostermekle birlikte yiiksek insi-
dans bildiren ¢alismalarda, etyolojide kronik
alkol kullanimu 6n plandadir (10, 14, 15). Fa-
milyal  hiperlipoproteinemili hastalarda
pankreatit insidanst % 0-4.5 arasinda olup
(4, 14), alkolik pankreatitin bulunmadig: se-
rimizdeki 46 akut pankreatitli hastada in-
sidans % 4.3 olarak saptanmustir. Hiper-
lipidemik serum varhgmda serum amilaz
degerleri, amilaz aktivitesinin inhibisyo-
nuna bagh olarak siklikla normal bulun-
makta ve akut pankreatitin tanisin
dogrulamak giliclesmektedir (9, 11, 22).
Yapilan ¢alismalarda pankreatit klinigi olan,

173

hipertrigliseridemili hastalarin % 45 - 75'in -

" de serum amilazi normal olarak bulun-

mugtur (9, 10}. Bunun yaninda, idrar amilaz
aktivitesinin hiperlipidemiden etkilendigi
ve hiperlipidemik pankreatitlerde tam ka-
pasitesi ve duyarlhiliginin % 90'in {izerinde
oldugu klinik caligmalarda ortaya konmus-
tur (4). Hiperlipidemili olgularda idrar ami-
lazinin yiiksek olmasi ve seri dilusyonlar
sonrast serum amilaz degerlerinin progresif
olarak artmasi akut pankreatit lehinedir (9).
Akut pankreatitin erken evresinde uy-
gulanan Total Parenteral Beslenme (TPB)
son yillarda genis bir ilgi alani bulmustur.
Pankreatitli hastalarin  metabolik olarak
ciddi septik hastalara ileri derecede ben-
zerlik gosterdigi (16), pankreatitin erken ev-
resinde enerji ihtiyacinin bazal diizeylerden
% 20 - 50 oranmnda yiiksek oldugu ve TPB-
nin  net protein sentezini  arttrarak,
hizlanmig net protein katabolizmasini den-
geledigi cesitli calismalarda rapor edilmistir
(12,17, 19, 20). Glukoz infuzyonlari ile bu ol-
gularda protein yikumu azalmakta, stire ile
dogru orantili olarak viicutta oksidasyona
ugrayan glukoz yiizdesinde artis olmakta;
ayrica serbest yag asitlerinin déniistimii ve
oksidasyonu progresif olarak azalirken, kli-
rensi artmaktadir (17).

Bu fizyolojik mekanizmalardan vola
cikarak, serimizdeki farkli etyolojilere sahip
diger pankreatitlerde oldugu gibi, hi-
perlipidemik pankreatitli iki olguda da
erken evrede medikal tedaviye bagvurulmusg
ve buna ek olarak toksik serbest yag asit-
lerinin mobilizasyon ve dontistimiint azalt-
mak, klirensini arttirmak ve artmug ka-
tabolizmay1 kompanze etmek amaci ile TPB
uygulanmustir. Her iki hastanin klinik ve la-
boratuar belirteclerinde ve azot bilanco-
larinda progresif diizelme, kolesterol ve trig-
liserid serum diizeylerinde anlamli azalma
ve komplikasyon gelismeksizin iyilegsmeleri
saglanmugtir. 5 giinliik tedavi sonrast roral .
beslenmeye gecilen olgularimiza, bir¢ok
caligmada Onerildigi sekilde doymus yag ve
basit sekerlerden fakir diyet ile 1-2 gm/giin
dozunda kontrollii ve aralikli Klofibrat kul-
lanmalari salik verilmistir (3, 12, 21). 2 yillik
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kontrollerde heriki olguda tekrarlayan pank-
reatit atagi, anormal serum lipid diizeyleri
ve ge¢ komplikasyon gelismedigi gozlen-
mistir.

Hiperlipidemiye bagh akut pankreatitler,
etyolojide safra tasi ve alkolizm'den sonra
tictincii sirada yer almaktadir. Bu calismada,
hiperlipidemiye bagh akut pankreatit ol-
gularinda Klofibrat kullaniminin, plazma
trigliserid yiizeylerini normal sinirlarda tu-
tarak, ntiksleri onledigi ortaya konmustur.
Ayrica akut pankreatit etyolojisinde ilk iki
faktoriin tespit edilmedigi durumlarda hi-
perlipideminin varligi arastirilmalidir.
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