Kartal Egitim ve Arastirma Hastanesi T1p Dergisi

ERITROSIT SEDIMANTASYON HiZI (ESH) VE C-REAKTIF PROTEIN (CRP)’NiN
ORTOPEDIK CERRAHIDEKI POSTOPERATIF ENFEKTIF KOMPLIKASYONLARIN
TAKIBINDEKI YERI

Giiven BULUT', Davud YASMIN', Sirm AKSU?

ESH ve CRP akut faz yanitin1 6lgmede en sik kullanilan
yontemlerdir!?. Bakteriyel ve viral enfeksiyonlar sonucu
bozulan homeostazi saglamak i¢in konakta bircok fizyolojik
degisiklikler olur. Bu sistemik biyokimyasal degisiklikler
genel olarak akut faz yaniti1 olarak bilinirler. Bu
degisikliklerin ¢cogu enfeksiyon basladiktan saatler ve
giinler sonra goriiliir. Enfeksiyon etkeninin yaptig1 uyariya
bagli olarak aktive olan makrofajlar salgiladiklari
sitokinlerle (TNF, IL-1, IL-6) olay1 baslatirlar. Akut faz
yanitinin lokal cevabi olarak vazodilatasyon, platelet
agregasyonu, notrofil kemotaksisi ve lizozomal enzimlerin
salinimi; sistemik cevabi olarak da ates, 16kositoz ve
karacigerde akut faz proteinlerinin sentezlenmesi
gerceklesir. Akut faz yaniti1 infeksiyon disinda,
immunoallerjik reaksiyon, termal injuri, travma, cerrahi,
malignite gibi doku hasarina yol acan bir¢ok sebep
sonrasinda da stimule olabilir!-.

Akut faz proteinleri klinikte taniya yardimci olarak
kullanmilirlar®. Akut faz cevabinin birgok faktdérden
etkilenmesinden dolayi, akut faz proteinleri
nonspesifiktirler’>. Klinikte enflamasyonun derecesini,
hastaligin aktivitesine bagli olarak akut faz proteinlerinin
degerlerindeki degisimleri takip ederek gozlemleyebiliriz.
Akut faz proteinleri igerisinde en ¢ok bilinenleri CRP ve
ESH’dir. Bu iki akut faz proteinini bu kadar popiiler yapan
akut faz yanit1 sonrasit bazal konsantrasyonlarindan ¢ok
yiiksek degerlere ¢ikmalari, bunun icin gegen siirenin ¢ok
kisa olmasi ve stimulus sona erdiginde kisa bir siirede
normal bazal konsantrasyon degerlerine donmeleridir'.

Tablo I. Akut faz proteinleri

Pozitif akut faz proteinleri | Negatif akut faz proteinleri

C-reaktif protein * Albumin
Serum amyloid A * Pre-albumin
Serum amyloid P « Transferin
Alfa 1 antitripsin * Apo At
Alfa 1 antikimotripsin * Apo A2

Alfa 2 antiplasmin
Heparin kofaktér 2
Haptoglobiilin
Seruloplasmin
Fibrinojen
Von-willebrand faktér
Kompleman proteinleri
(C2, C3, C4, C5, C9)

+ Alfa 1 asit glikoprotein
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ERITROSIT SEDIMANTASYON HIZI (ESH)

ESH yaygin olarak kullanilan ucuz ve basit bir
yontemdir.1921 yilinda Westergen tarafindan
bulunmustur!27. Kan érnegindeki eritrositlerin milimetre
cinsinden yarim-bir-iki saat icerisindeki ¢cokme hizini
gosterir. Eritrositlerin agregasyonu ve rulo olusturmalart
ESH’yi etkileyen 6nemli faktdrlerdendir!-2:6.7,

Eritrositler normalde negatif yiiklii olduklarindan
birbirlerini iterler. Birgok plazma proteini ise pozitif yiiklii
olduklarindan dolayi, eritrositlerin yiizeyinde bulunan
negatif yiikii notralize ederek, itici kuvvetleri azaltip
agregasyon ve rulo olusumunu arttirirlar. ESH plazmadaki
makro molekiillerin agirlig1 ve asimetrisi ile dogru orantili
olarak artar!-%6.7, Akut faz proteinlerinden olan fibrinojen
plazmadaki proteinlerin en asimetrigi oldugundan ESH‘nin
artmasinda biiyiik etkiye sahiptir®8, Albumin plazmadaki
en simetrik protein oldugu i¢in ESH’yi minimal etkiler”.
Bu proteinler akut faz yanitinin baglamasindan 24-48 saat
sonra yiikselmeye baglarlar ve yarilanma 6miirleri uzun
oldugu icin uzun siire plazmada yiiksek diizeyde
bulunurlar.

ESH yas, cinsiyet, ates, ilaclar, sigara i¢imi, plazma
proteinlerinin seviyesi, eritrosit morfolojisi ve hematokrit
seviyesinden etkilenirken; CRP bu faktorlerden
etkilenmez!-7. ESH akut faz reaksiyonunu indirek olarak
olger. Hig bir hastalifa karg1 6zgiilliigii yokturZ. Tek bir
anormal degerden ¢ok ESH’daki degisiklikler daha
anlamlidir'.

ERiTBOSiT SEDiMANTASYON HIZININ
ORTOPEDIK POSTOPERATIF CERRAHI TAKIPTE
KULLANIMI

ESH ortopedik cerrahide siklikla enfeksiyonun
tanisi, progresyonu ve tedaviye olan yanitinin
monitérizasyonunda kullanilir®. ESH birgok faktérden
etkilendiginden nonspesifik bir testtir (Tablo II). Tek bir
anormal degerden ¢ok ESH’deki degisiklikler daha
anlamhidir!. Ellitsgaard ve ark.> 1991 yilinda, opere
ettikleri 140 kalga kirikli hastada bir hafta boyunca ESH
hizindaki degisimi takip etmisler ve cerrahi travma
sonrasinda ESH degerlerinde artis gézlemlemislerdir.
ESH ilk bir haftada relatif olarak diiz konveks bir egri
cizmekte olup, maksimum ESH degerleri 56 mm/sa
olarak tespit edilmistir (Grafik 1). ilk bir haftada
ozellikle 3. giinde - belirgin bir artig goriiliirken,
postoperatif komplikasyonlarin ESH’ya bir etkisini
gbzlemlememiglerdird.
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Grafik 1. Kalga kirig: cerrahisi uygulanan 103 olgunun,
birinci haftadaki ortalama CRP ve ESH degerlerindeki
degisimin diagrams’.

Larsson* 1992 yilinda yaptig1 ¢alismada, total kalca ve
diz artroplastisi sonrasinda ilk 5 giinde ESH’ nin pik
yaptigini gozlemlemis; pik degerine ulastiktan sonra
ESH’nin CRP’ye gore daha yavas ve diizensiz bir sekilde
azaldigin tespit etmistir. Komplike olmayan artroplasti
hastalarinin %35‘inde operasyondan 42 giin sonra ESH
degerleri ortalama 10 mm/sa iizerinde olup, preoperatif
degerlerden yiiksek olarak tespit edilmistir. Kullanilan
kemik cimentosunun (polimetilmetakrilat) ESH’ya bir
etkisi gozlenmemistir.

Yapilan ¢aligmalar ESH nin cerrahi travmadan biiyiik
oranda etkilendigini gostermistir. Cerrahi sonrast ESH nin
yavas bir diistis gostermesi, bu sirada geligebilecek enfektif
komplikasyonlar1 gizlemektedir. Bu yiizden CRP
ile kiyaslandiginda, ESH postoperatif cerrahi
komplikasyonlarin takibinde ve tanisinda daha az kesin
sonug veren bir endikatordiir®. Benzer olarak romatoid
artritli hastalarda, ESH giin icerisinde diurnal bir varyasyon
gostermesinden dolay1 bu hastalarin da postoperatif enfektif
komplikasyonlarmn takibinde yetersiz kalmistir®.
ESH’n1 etkileyen faktorler tablo II'de goriilmektedir.

Tablo IL Eritrosit sedimantasyon hizim etkileyen faktorler’

Arttiranlar Azaltanlar Etkilemeyenler
+ Anemi * Orak hiicreli anemi « Viicut 1s1s1
* Hiperkolesterolemi | *Anizositoz + Aspirin
+ Disi cinsiyet + Sterositoz + Nonsteroid
* Hamilelik * Akantositoz antiinflamatuar laglar
+ Yiksek odaisisi | *Polisitemi + Kan alindigi sirada
+ Inflamatuar hastalik | * Ekstrem Iokositoz hastanin yeni yemek
. Y[Jkseg doz adrenal yemis olmas
steroi

* Kan alindiktan sonra
teste 2 saat ge¢
baslanmasi

* Dusiik oda Isis!

* Kisa eritrosit
sedimantasyon tlipl

* Hipofibrinojenemi

* Mikrositoz

* Konjestif kalp yetmezligi

* Kageksi
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C-REAKTIF PROTEIN (CRP)

CRP karacigerde sentezlenen her biri 187 aminoasit iceren
5 alt iiniteden olusan, molekiil agirligi 106 kilodalton
olgiilen bir proteindir. i1k defa 1930 yilinda Tillet ve
Francis, kalsiyum iyonlarinin varliginda S. pneumoniae’nin
somatik c-polisakkariti ile presipitasyon veren bir protein
bulmuslar ve buna C-reaktif protein adin1 vermislerdir*®.

Saglikli bireylerin serumunda ¢ok az miktarda bulunurlar
(<1mg/dl) ve degeri giin igerisinde degisiklik gostermez.
CRP inflamasyonun baglamasindan 4-6 saat sonra
yiikselmeye baslar ve 36-50 saat sonra en yiiksek degerine
ulagir. Sitokinlerden ozellikle IL-6 CRP’nin karacigerde
sentezini indiikler. CRP diizeyi, inflamasyon ve doku hasari
devam ettigi siirece yiiksek kalir; yar1 omrii 24 saatten
kisa oldugundan enflamasyon sonlandiginda ancak 3-7
giin icerisinde normale doner3. CRP metabolizmasindaki
bu hizli degisiklik doku zedelenmesi ve tamiri ile sik1 bir
paralellik gosterir.

Giinlimiizde bir¢ok laboratuarda laser nefelometrik
yontemle cabuk, giivenilir ve kolaylikla 6lciilebilir. Bu
yiizden enflamasyonun aktivitesinin gosterilmesinde CRP,
degisim hizi ¢ok daha yavag ve az olan diger akut faz
reaktanlarina gore iistiinliik saglar!-3. CRP, ESH nin aksine
akut faz reaksiyonunun direk ve kantitatif 6l¢timiinii saglar.
Seri CRP ol¢iimleri enfeksiyon tanisinin konmasinda,
tedavi efektinin monitorizasyonunda ve relapsin erken
tespitinde faydalidur.

CRP diizeyi genel olarak invaziv akut bakteriyel
enfeksiyonlarda yiiksek saptanirken, viral enfeksiyonlarda
daha diisiik bulunmaktadir; fakat bu kesin bir kural degildir.
Adenovirus, sitomegalovirus, influenza, kabakulak, kizamik
viriisli ve diger viriislere baglh enfeksiyonlarda yiiksek
olarak saptanabilir’. Ayrica CRP diizeyinin diisiik olmas:
bakteriyel infeksiyon olasiligini ortadan kaldirmaz.
Hastaligin baglangicindan itibaren 12 saat icerisinde CRP
degerine bakilmigsa negatif bulunabilir. Genel olarak
bakteriyel enfeksiyonlarda CRP diizeyindeki yiikselme
doku hasari ile paralellik gosterir; akat enfeksiyonun
etyolojisini gostermez’.

CRP’NIN ORTOPEDIK CERRAHIDE
POSTOPERATIF KOMPLIKASYON TAKIBINDE
KULLANIMI

CRP 1930’larda Tillet ve Francis‘in kesfinden uzun bir
zaman sonra, 1970’lerde enfeksiyon markir1 olarak kabul
edilmeye baslanmistir’. Plasmada iki katina ¢ikma
zamaninin 10 saat ve yar1 dmriiniin ortalama bir giin
civarinda olmas1 CRP’yi inflamatuar problemlerde klinik
gidisi en iyi gosteren akut faz proteini yapmistir. CRP
ortopedik cerrahide siklikla enfeksiyonun tanisi,
progresyonu ve tedaviye olan yanitinin moniterizasyonunda
kullanilir.
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Ortopedik cerrahide bazen postoperatif enfeksiyona veya
cerrahi prosediire bagh CRP artigin1 ayirt etmek zordur?.
Ciinkii CRP komplike olmayan cerrahiler sonrasinda
digerlerinden farkl1 bir patern izlemektedir>. Bu yiizden
enfeksiyonun erken tespiti i¢cin operasyon sonrast CRP nin
kinetigini bilmemiz gerekir®.

Ortopedik cerrahi sonrasinda CRP kinetigi iizerine ¢cok
sayida ¢calisma yapilmistir. Scherer ve ark.? 2001 yilinda,
330 hastada farkli bolge kiriklarinda postoperatif CRP
kinetigini arastirmiglardir. Preoperatif CRP degerleri hafif
yiliksek olan bu hastalarda (ortalama 1.1 mg/dl), CRP
degerlerinin postoperatif 2. giinde en yiiksek degerlerine
ulasip, ortalama 12. giinde normal degerlerine indigini
gozlemlemislerdir. Farkli kirik tiirlerini i¢eren gruplar
arasinda CRP kinetigi agisindan bir fark gozlemlememisler
(Grafik 2); ayn1 zamanda hastanin yasi, operasyon zamant,
kanama miktari, transfiizyon, kullanilan ilaglar ve anestezi
tipinin CRP kinetigi lizerine etkisi olmadigini
belirtmislerdir.
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Grafik 2. CRP degerlerinin postoperatif degisimi. Grup
A: Femur kiriklari, Grup B: Tibia kiriklari, Grup C: Ayak
bilegi kiriklar®.

Ellitsgaard ve ark.’, 140 kalca kirikli hasta iizerinde
yaptiklar: ¢alismada benzer sonuclara ulagmiglardir.
Komplike olmayan kalga kirikli hastalarda postoperatif
2. giinde CRP degerlerinde ciddi bir artig ve takiben
7. glinde bir azalma gézlemlemislerdir. Erken postoperatif
bronkopnomoni ve derin doku enfeksiyonlar1 CRP
degerlerinde artmaya neden olurken, kiiciik enfeksiyonlarin
CRP degerlerini etkilemedi§ini gozlemlemislerdir?.

Diger bir galigma Larsson ve ark.* tarafindan yapilmugtir.
193 hastayr 4 farkli gruba ayirarak postoperatif CRP
kinetigini incelemislerdir. 1. grupta primer total kalca
artroplastisi yapilan hastalar (N=109), 2. grupta revizyon
artroplasti hastalart (N=9), 3. grupta unikondiler diz
artroplastisi hastalar1 (N=39), 4 grupta ise lomber
diskektomi yapilacak hastalar (N=36) alinmistir. CRP
degerleri 0-5,10,14,21 ve 42. giinlerde 6l¢iilmiis; en yliksek
CRP degerleri Grup 1°de post op 3. giinde 116 mg/l , Grup
2’de 3. giinde 136 mg/l, Grup 3°de 2. giinde 140 mg/l,
Grup 4’te 2. giin 48 mg/1 olarak olciilmiigtiir. 4. gruptaki
en yliksek degerin digerlerine kiyasla az olmasi operasyon
sirasinda daha az yumusak doku hasari olmasina
baglanmistir. Ttim gruplarda pik CRP degerlerine 2 ve 3.
giinlerde ulagilmustir ve bifazik hizli azalma gozlenmistir.
IIk hizl1 azalma fazi operasyondan sonra 3-5 giinler
arasinda, 2. azalma fazi ise digerinden daha biiyiik olup
14. ve 21. giinler arasinda gozlenmistir. 4 gruptaki CRP
degerlerinin pik degerlerine ulasmasinda gegen siirenin
farkli olmasi, farkli doku gruplarinda c¢aligilmasina
baglanmistir. Ciinkii CRP yapimini uyaran makrofajlar
kemik iliginde kas dokusundan daha fazla bulunmaktadir®.
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Tiim cerrahi branglarda oldugu gibi ortopedik cerrahide
de postoperatif gelisen enfektif komplikasyonlar ve bunlarin
erken tanist ve takibi halen 6nemli bir problem
olusturmaktadir. ESH ve CRP giintimiizde ortopedik
cerrahide postoperatif komplikasyon takibinde en ¢ok
kullanilan parametrelerdir. Yapilan ¢alismalar CRP’nin
ESH’ya gore postoperatif enfeksiyonun erken tanisinda
daha giivenli bir parametre oldugunu gostermistir. CRP,
operatif kirik tedavisinde preoperatif ve postoperatif
monitorizasyonda ESH’dan daha kullaniligli bir
parametredir®.

Preoperatif CRP degerlerindeki yiikseklik postoperatif
komplikasyon olusma riskinin arttiginin gostergesidir’.
Postoperatif 2. giinde cerrahi travmaya bagli olarak CRP
degerlerinde enfeksiyondan bagimsiz artis
gerceklesmektedir. Bunun haricinde, bu degerden daha
yiiksek ikinci bir artigin gdzlenmesi bizi derin enfeksiyon
gelisimi konusunda uyarmalidir®.

Giintimiizde mevcut enfeksiyon markirlarinin spesifitesi

ve sensitivitesinin yetersiz olmasindan dolayi arastirmacilar
halen yeni markirlar tizerinde ¢alismaya devam etmektedir.
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