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Gebelik s›ras›nda geliflen hipertrigliseridemiye ba¤l› akut
pankreatit tedavisinde heparin ve insulin faydal› m›d›r?

Are heparin and insulin beneficial in the treatment of hypertriglyceridemia-induced acute 
pancreatitis during pregnancy?

Muhsin KAYA1, Sedat ÇET‹N2, Remzi BEfiTAfi1

Dicle Üniversitesi T›p Fakültesi, 1Gastroenteroloji Bilim Dal›; 2‹ç Hastal›klar› Anabilim Dal›, Diyarbak›r
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Hipertrigliseridemiye ba¤l› geliflen akut pankreatit nadir
olup, gebelik s›ras›nda geliflti¤inde anne ve fetusda yüksek
oranda mortalite ve morbiditeye sebep olabildi¤inden do-
lay› ciddi bir klinik durumdur (1). Hem primer (genetik) ve
hem de sekonder lipoprotein metabolizmas› bozukluklar›
(diyabet, obezite, hipotiroidi ve ilaçlar gibi nedenler) hiper-
trigliseridemik pankreatitle beraber olabilir. Ayr›ca akut
pankreatit sonras› hafif veya orta derecede hipertrigliseri-
demi geliflebilir. Serum trigliserit düzeyi 1000 mg/dL’yi
geçmedikçe akut pankreatit geliflimine sebep olmad›¤› dü-
flünülür. Her ne kadar bu seviye eflik de¤er olarak kabul
edilse de, bunun üzerindeki hangi seviyede akut pankrea-
tit geliflece¤i tam belli de¤ildir. Hipertrigliseridemiye ba¤l›
geliflen akut pankreatit tedavisinde bir çok tedavi metodu
önerilmifltir (2). Bunlar aras›nda insulin ve/veya heparin te-
davisi, aferesis, oral antihiperlipemik ilaç tedavisi ve diyet
de¤ifliklikleri önerilmifltir (2, 3). 

Bu çal›flmada gebelik s›ras›nda hipertrigliseridemiye ba¤-
l› akut pankreatit geliflen ve biri glukoz-insulin ve heparin-
le ve di¤eri ise konservatif olarak tedavi edilen iki vaka su-
nulmufltur. 

OLGU SUNUMU-1

K›rk iki yafl›nda ve 22 haftal›k dördüncü gebeli¤i olan has-
ta 12 saat önce aniden bafllam›fl fliddetli kar›n a¤r›s› ve
kusmayla klini¤imize yat›r›ld›. Hastan›n a¤r›s› fliddetli, sü-
rekli, s›rta ve her iki yan tarafa yay›lan karakterdeydi.
Hastada daha önce üç kez normal vajinal do¤um ve kon-
jenital hipertrigliseridemi hikayesi vard›. Hastada diabetes
mellitus, alkol alma ve pankreatit hikayesi yoktu. 

Hastan›n fizik muayenesinde atefl 37 °C, tansiyon 120/70
mmHg, nab›z 88/dakika, solunum say›s› 18/dakika olarak
saptand›. Abdomen muayenesinde hafif epigastrik hassa-
siyet d›fl›nda patoloji yoktu. Uterus ele geliyordu. Hasta-
n›n di¤er sistem muayenelerinde patolojik bulgu saptan-
mad›. 

Hastan›n serumu lipemik görünümdeydi (lactescent se-
rum). Hastan›n ilk yat›fl› s›ras›ndaki laboratuvar de¤erlen-
dirmesinde patolojik olarak afla¤›daki de¤erler saptand›:
Lökosit say›s› 14,800/mm3, nötrofil oran› %90, hematok-
rit %31.7, hemoglobin 10,2 g/dL, glukoz 130 mg/dL,
amilaz 523 U/L (normal: 25-123 U/L), lipaz 270 U/L (nor-
mal: 8-78 U/L), trigliserit >1420 mg/dL, total kolesterol
381 mg/dL, alanine aminotransferaz (ALT) 72 U/L, as-
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Gebeli¤in komplikasyonu olarak geliflen akut pankreatit nadir olup, da-
ha önce yüksek mortaliteyle seyretti¤i bildirilmifltir. Dördüncü gebelik-
lerinde konjenital hipertirigliseridemiye ba¤l› akut pankreatit geliflen iki
vaka sunulmufltur. Vakalardan biri klasik tedaviye ilaveten düflük lipitli
diyet ve di¤eri de klasik tedaviye ilaveten düflük lipitli diyet, glukoz-in-
sulin ve düflük molekül a¤›rl›kl› heparinle tedavi edildi. Her iki hasta da
klinik ve laboratuvar tam düzelmeyle hastaneden taburcu edildi.
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Acute pancreatitis complicating pregnancy is rare and has previously
been associated with high mortality rates. We report two patients
with congenital hypertriglyceridemia and hypertriglyceridemia-indu-
ced acute pancreatitis in their fourth gestation. Conventional treat-
ment modality plus fat restriction diet was used in one of the patients,
while conventional treatment, fat restriction diet, glucose-insulin and
low molecular weight heparin were used in the other. Both patients
were discharged from the hospital with complete clinical and labora-
tory improvement.
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partat aminotransferaz (AST) 16 U/L, gamma glutamil
transferaz (GGT) 25 U/L, alkalen fosfataz (ALP) 63 U/L,
total bilirubin 0.6 mg/dL ve laktat dehidrogenaz (LDH)
346 U/L olarak saptand›. Serum kalsiyum, sodyum, po-
tasyum, kreatinin ve protrombin zaman› düzeyleri nor-
maldi. 

Hastan›n ilk yat›fl› s›ras›ndaki Ranson skoru s›f›rd›. Bat›n
ultrasonografisinde pankreasda yayg›n fliflme ile beraber
pankreas çevresinde az miktarda serbest s›v› ve 22 hafta-
l›k canl› fetus saptand›. Safra kesesi tafl›, safra çamuru ve
safra yollar›nda geniflleme saptanmad›. Pankreatitin bili-
nen tüm sebepleri d›flland›ktan sonra hastaya hipertrigli-
seridemiye ba¤l› akut pankreatit tan›s› konuldu. 

Hastan›n oral al›n›m›n›n kesilmesiyle beraber intravenöz
s›v› replasman›, analjezik, proton pompas› inhibitörleri
(PP‹) ve anti emetikler baflland›. Serum trigliserit düzeyi
tedavinin beflinci gününde 736 mg/dL’ye düfltü. Tedavi-
nin ikinci gününde hastan›n a¤r›s› azald› ve kusmas› kesil-
di. ‹kinci günden sonra hastaya oral düflük ya¤l› diyet
(günde total 2 gr ya¤) baflland›. Hasta tam klinik ve labo-
ratuvar düzelmeyle tedavinin alt›nc› gününde taburcu
edildi. Sa¤l›kl› bir erkek bebek do¤uran hastay› do¤um-
dan sonraki birinci aya kadar ayaktan aral›kl› olarak takip
ettik ve bu süre içinde hastada baflka pankreatit ata¤› ge-
liflmedi. 

OLGU SUNUMU-2

Yirmi üç haftal›k dördüncü gebeli¤i olan 36 yafl›ndaki
hasta 24 saat önce bafllam›fl fliddetli kar›n a¤r›s›, bulant›
ve kusma flikayetleriyle klini¤imize yat›r›ld›. Hastan›n a¤r›-
s› fliddetli ve sürekli olup s›rta ve her iki yan tarafa yay›l›-
yordu. Hasta daha önce 3 normal vajinal do¤um yapm›fl-
t›. Hastan›n konjenital hipetrigliseridemi ve flilomikrone-
mik sendroma sekonder hepatosplenomegali hikayesi
vard›. ‹ki çocu¤unda da konjenital hipertrigliseridemi hi-
kayesi vard›. Hastan›n diabetes mellitus, alkol al›m› ve
pankreatit hikayesi yoktu. 

Hastan›n fizik muayenesinde atefl 36,5 °C, tansiyon
110/70 mmHg, nab›z 86/dakika, solunum say›s› 18/ada-
kika saptand›. Abdomen muayenesinde patolojik olarak
hafif epigastrik hassasiyet, 4 cm hepatomegali, 5 cm
splenomegali ve büyümüfl uterus d›fl›nda patoloji saptan-
mad›. Hastan›n di¤er tüm sistem muayeneleri normaldi. 

Üç y›l önce hastanemiz Endokrinoloji klini¤inde al›nan la-
boratuar tetkiklerinde trigliserit düzeyi 5566 mg/dL ve to-
tal kolesterol düzeyi 641 olarak saptanm›flt›. Hastan›n kli-
ni¤e yat›fl› s›ras›ndaki serumu lipemik görünümde (fiekil
1) olup, yap›lan laboratuar tetkiklerinde patolojik olarak

afla¤›daki de¤erler saptand›: Lökosit say›s› 16,800/mm3,
nötrofil %92, hematokrit %35.7, hemoglobin 11,7 g/dL,
glukoz 93mg/dL, amilaz 622 U/dL (normal: 25-123 U/L),
lipaz 252 U/L (normal 8-78 U/L), total kolesterol 356
mg/dL, trigliserit >1420 mg/dL, ALT 17 U/L, AST 32 U/L,
GGT 10 U/L, ALP 62 U/L, total bilirubin 1.6 mg/dL ve
LDH 436 U/L saptand›. Serum üre, kreatinin, kalsiyum,
sodyum, potasyum ve protrombin zaman› normal seviye-
deydi. Hastan›n ilk yat›fl› s›ras›ndaki Ranson skoru iki idi. 

Bat›n ultrasonografisinde patolojik olarak pankreasda
yayg›n fliflme, pankreas çevresinde orta derecede serbest
s›v› ve 23 haftal›k canl› fetus saptand›. 

Bilinen tüm pankreatit ve hepatosplenomegali sebepleri-
nin d›fllanmas›ndan sonra hastaya hipertrigliseridemiye
ba¤l› akut pankreatit ve hepatosplenomegali tan›s› ko-
nuldu. 

Hastan›n oral al›m›n›n kesilmesiyle beraber intravenöz s›-
v› replasman›, analjezik, PP‹ ve anti emetikler baflland›.
Ayr›ca trigliserit düzeyini düflürmek için, insulinle nötrali-
ze edilmifl %5 dekstroz ile beraber (1000 cc %5 dekstro-
za 10 U regüler insulin konuldu) düflük molekül a¤›rl›kl›
heparin (Fraxiparine 0.6 cc, günde iki kez, cilt alt›na) te-
davisine baflland›. Tedavinin üçüncü gününde hastan›n

fiekil 1. Konjenital hipertrigliseridemi hikayesi olan ve akut pankrea-
tit ata¤› nedeniyle hastanemize yat›r›lan hastan›n olgu-2 tedavi ön-
cesi süt görünümündeki (lactescent serum) serumu görülmektedir.
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Gebelikte akut pankreatit tedavisi

kusmas› ve beflinci gününde kar›n a¤r›s› geçti. Tedavinin
alt›nc› gününde serum trigliserit düzeyinin 683 mg/dL’ye
kadar düflmesiyle heparin ve insulin tedavisi kesildi. Has-
tan›n kar›n a¤r›s›, bulant› ve kusmas›n›n geçmesinden
sonra, tedavinin beflinci gününde a¤›zdan beslenmeye
geçilerek düflük lipit (günde iki gr ya¤) içeren diyet teda-
visine baflland›. Hastan›n laboratuar de¤erleri tedrici ola-
rak düzeldi. Tedavinin dokuzuncu gününde hasta tam kli-
nik düzelmeyle taburcu edildi. Sa¤l›kl› bir erkek bebek
do¤uran hastay› do¤umdan sonraki birinci aya kadar
ayaktan aral›kl› olarak takip ettik ve bu süre içinde hasta-
da baflka pankreatit ata¤› geliflmedi. 

TARTIfiMA

Genetik olarak iyi tarif edilmifl fliddetli hipertrigliseridemi
lipoprotein lipaz ve apolipoprotein (Apo) C-II yetmezli¤i-
ne ba¤l› olup, genelde kendisini flilomikronemik sendrom
fleklinde gösterir. fiilomikronemik sendrom, açl›k s›ras›n-
da al›nan kanda flilomikron düzeyinin artmas› nedeniyle
plazman›n süt görünümü almas›, ciltte ksantomalar ve
hepatosplenomegaliyle karakterize bir klinik durumdur.
fiiddetli akut pankreatit geliflimi flilomikronemik sendro-
mun potansiyel olarak hayat› tehdit edebilen bir kompli-
kasyonudur (2, 4, 5). Bu durum muhtemelen birçok ge-
netik faktörle iliflkili olup, klinik bulgular›n ortaya ç›kma-
s›yla yaflam tarz› ve çevresel faktörler aras›nda iliflki olabi-
lir. Gebelik, hipotiroidi, diabetes mellitus, estrojen içeren
ilaçlar›n al›nmas› ve alkol gibi trigliserit düzeyini artt›rabi-
len ikincil bir hadise olmad›kça flilomikronemik sendrom
klinik olarak aflikar hale gelmeyebilir (2). Artm›fl estrojen
düzeyinin karaci¤erde trigliserit içeren lipoprotein sente-
zini artt›rmas› ve endotelial lipoprotein lipaz aktivitesinin
azalmas› nedeniyle gebelik s›ras›nda kan trigliserit düzeyi
normalin 2-4 kat› kadar artabilir (6, 7). ‹lk gebelikte (5),
ikinci gebelikte (8) ve hem birinci ve hem de ikinci gebe-
likte (9, 10) konjenital hipetrigliseridemiye ba¤l› akut
pankreatit geliflimi bildirilmifltir. 

Hipertrigliseridemiye ba¤l› akut pankreatit gelifliminin
mekanizmas› henüz tam belli de¤ildir. Kan trigliserit dü-
zeyi 1000 mg/dL’den fazla olanlarda akut pankreatit ge-
liflme riski fazlad›r (4, 11). En fazla kabul gören teori Ha-
vel taraf›ndan ileri sürülmüfl olup, buna göre kanda afl›r›
artm›fl trigliseritlerin pankreatik lipaz taraf›ndan hidrolize
olmas› pankreas kapiller dolafl›m›nda afl›r› serbest ya¤ asi-
ti art›fl›na sebep olmaktad›r. Serbest ya¤ asitlerinin afl›r›
art›fl› albuminlerin ba¤lama kapasitesini aflar. Serbest ya¤
asitleri deterjan etkisi olan miçellerin oluflmas›na sebep
olur. Bu oluflan serbest ya¤ asiti miçelleri trombositleri,
vesküler endotelial hücreleri ve asiner hücreleri etkileye-
rek pankreasda iskemi ve zedelenmeye neden olur. Olu-

flan iskemi sonras› oluflan asidik ortam serbest ya¤ asitle-
rinin toksik etkisini daha da art›r›r. Kabul edilen di¤er te-
oriye göre, yüksek flilomikron düzeyine ba¤l› olarak art-
m›fl plazma vizkositesi pankreas kapiller yata¤›nda iskemi
ve asidoz oluflturarak akut pankreatit geliflimine neden
olur (2). Bizim her iki hastam›zda da konjenital hipertrig-
liseridemi ve üç normal gebelik hikayesi olmakla beraber
ilk akut pankreatit ata¤› geliflmiflti. Birinci vakam›z›n akut
pankreatit ata¤› öncesi kan trigliserit düzeyi hakk›nda ke-
sin bilgi edinemedik. Fakat ikinci hastam›z›n pankreatit
ata¤›ndan üç y›l öncesine ait 5566 mg/dL kadar yüksek
kan trigliserit düzeyi ve hepatosplenomegali hikayesi
mevcuttu. Bu nedenle hipertrigliseridemiye ba¤l› akut
pankreatit gelifliminde yüksek trigliserit düzeyinin d›fl›nda
baflka faktörlerin de gerekli olabilece¤i kanaatindeyiz. 

Akut pankreatit tan›s› uygun klinik hikaye, semptom ve
radyolojik bulgular›n varl›¤›yla beraber amilaz düzeyinin
normalin üç kat›ndan fazla artmas› ile konulur (5). Plaz-
ma trigliserit düzeyinin 500 mg/dL’den fazla olmas› ami-
laz düzeyinin yalanc› olarak normal ölçülmesine neden
olabilir. Afl›r› artm›fl kan trigliseritlerinin amilaz düzeyinin
kolorometrik yöntemle do¤ru ölçülmesini engelledi¤i ve
bu nedenle hipertrigliseridemiye ba¤l› akut pankreatit va-
kalar›nda serum amilaz düzeyinin oldu¤undan düflük
saptand›¤› bildirilmifltir. Afl›r› artm›fl trigliserit düzeyinin
›fl›k yans›mas›n› engelleyici etkisini azaltmak amac›yla afl›-
r› lipemik hasta serumunun ard arda seyreltilmesi sonra-
s› amilaz ölçülmesi daha do¤ru amilaz de¤erini göstere-
bilir (12). Klinik semptomlar, afl›r› artm›fl kan trigliserit dü-
zeyleriyle beraber amilaz seviyesinin beklenenden çok da-
ha az artmas›, akut pankreatitle uyumlu ultrasonografi
bulgular›n›n varl›¤› ve di¤er tüm bilinen akut pankreatit
sebeplerinin d›fllanmas›yla hastalar›m›za hipertrigliseride-
miye ba¤l› akut pankreatit tan›s› konuldu. 

Hipertrigliseridemiye ba¤l› akut pankreatit vakalar›n›n di-
¤er sebeplere ba¤l› akut pankreatit gibi tedavi edilmesi
önerilmifltir. Pankreatik nekroz geliflmesi, komplikasyon
ve klinik seyir aç›s›ndan hipertrigliseridemiye ba¤l› olan ve
olmayanlar aras›nda herhangi bir fark bildirilmemifltir.
A¤›zdan beslenmenin kesilmesinden sonra kan trigliserit
ve flilomikron düzeyleri h›zl› bir flekilde düflmekle beraber,
tedavi amac›yla artm›fl lipoprotein düzeylerinin h›zl› bir
flekilde düflürülmesi önerilmifltir (1). Kan trigliserit düzeyi-
nin 1000 mg/dL’nin alt›na düflürülmesi yeni pankreatit
ataklar›n›n geliflimini önler. Hipertrigliseridemiye ba¤l›
akut pankreatit tedavisinde bir çok tedavi yöntemi öneril-
mifltir. ‹nsulin ve/veya heparin, aferesis, oral antihiperlipi-
demik ilaçlar ve lipitten fakir diyet verilmesi en s›k öneri-
len tedavi yöntemleridir (2). Lipoprotein lipaz aktivitesi
plazma trigliserit düzeyinin düflürülmesinde en önemli



belirleyici faktördür. Heparin ve insulin lipoprotein lipaz
aktivitesini art›r›r. Gebelik s›ras›nda geliflen hipertrigliseri-
demiye ba¤l› akut pankreatit tedavisinde sürekli intrave-
nöz insulin ile glukoz (5) ve sürekli intravenöz heparin in-
füzyonu (6) tedavisi uygulanm›flt›r. ‹lk vakam›z› klasik
konservatif akut pankreatit tedavisiyle beraber ya¤ k›s›t-
lay›c› diyetle; ikinci vakam›z› da sürekli intravenöz glukoz-
insulin ile beraber düflük molekül a¤›rl›kl› heparin ile (sub-
kutan) tedavi ettik. Hem klasik akut pankreatit tedavisi
ve hem de glukoz-insulin infüzyonu ile beraber heparin
tedavisi kan trigliserit düzeyini etkili bir flekilde düflürdü.
Her iki hastam›zda da tam klinik ve laboratuvar düzelme
sa¤lanmakla beraber, klasik ya¤ k›s›tlay›c› diyetle tedavi

edilen birinci hastam›z sürekli gluko›z-insulin ve heparinle
tedavi edilen ikinci hastaya göre daha k›sa sürede iyileflti.
Fakat birinci hastam›zda ikinci hastaya göre bafllang›çta
daha hafif pankreatit ata¤› mevcuttu. Glukoz-insulin ve
heparin tedavisinin hipertrigliseridemiye ba¤l› akut pan-
kreatit tedavisinde klasik tedaviye göre ilave fayda sa¤la-
y›p sa¤lamad›¤›n›n daha genifl serili çal›flmalarda araflt›r›l-
mas› gerekti¤i kanaatindeyiz. 

Sonuç olarak, konjenital hipertrigliseridemi akup pan-
kreatit gelifliminin önemli bir sebebi olup, kan trigliserit
düzeyini h›zl› düflürücü yöntemlerin tedavideki etkinli¤i
genifl serili çal›flmalarda araflt›r›lmal›d›r.
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