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OZET

Amag: Akut apandisitin 6zellikleri ve tedavisi tam olarak tanimlanmasina ragmen negatif apendektomi oranlar yiiksek olan acil cerrahi bir durumdur.
Cesitli inflamatuar belirtecler kullanilmakla birlikte 6zgiil bir test yoktur. Bu ¢aligmada C-reaktif protein, prokalsitonin ve neopterinin akut apandisitte
tek tek veya birlikte kullaniminin taniya katkisini ortaya koymay1 planladik.

Gerec ve Yontemler: Firat Universitesi Genel Cerrahi klinigine karmn sag alt kadran agrisi ile bagvuran ve akut apandisit 6n tanistyla yatirilan 100
ardisik hasta takibe alindi. Hastalar bes gruba ayrildi. Grup 1 (n:16):konservatif tedavi edilenler, grup 2 (n:6): patolojik olarak apandiksi normal
olanlar, grup 3 (n:38): fokal apandisit olanlar, grup 4 (n:32): siipiiratif apandisit olanlar, grup 5 (n:8): perfore apandisit olanlar. Tiim hastalarda basvu-
ru aninda serumda C-reaktif protein, prokalsitonin ve neopterinin ¢aligildi.

Bulgular: C-reaktif protein, prokalsitonin ve neopterinin seviyeleri grup 3’de grup 1’e gére anlaml olarak yiiksekti. Grup 4 ve grup 5’de C-reaktif
protein ve prokalsitonin seviyeleri grup 1’e gore yiiksek iken neopterin seviyelerinde anlaml fark goézlenmedi. Grup 3 ve grup 4 arasinda da her ii¢
parametrede de farklilik gézlenmedi.

Sonug¢: Akut apandisitte serum C-reaktif protein, prokalsitonin ve neopterin seviyelerinin tek basina veya ticlii test halinde kullanilmasi tan1 koymada
yeterli degildir. Bu belirtecler akut karin i¢in nonspesifik belirteclerdir. Akut apandisitin semptom ve klinik bulgular tanida énemlidir.
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ABSTRACT
Role of C-reactive Protein, Procalsitonin and Neopterin in the Diagnosis of Acute Appendicitis

Objective: Although the clinical features and the treatment of acute appendicitis has been described negative appendectomies are still high. Several
inflammatory parameters are in clinical use but they are not specific. In this study serum C-reactive protein, procalsitonin and neopterin were used to
evaluate the role in the diagnosis of acute appendicitis.

Materials and Methods: A hundred consecutive patients who admitted to Firat University Medical Faculty General Surgery Department with right
lower quadrant pain were included to the study. Patients were divided to five groups. Group 1 (n:16):conservative treatment, group 2 (n:6): normal
appendix, group 3 (n:38): focal appendicitis, group 4 (n:32): supurative appendicitis, grup 5 (n:8): perforated appendicitis. Serum C-reactive protein,
procalsitonin and neopterin were studied at admission.

Results: C-reactive protein, procalsitonin and neopterin levels were high in group 3 when compared with group 1 (P<0,05). C-reactive protein and
procalsitonin levels in group 4 and 5 were high when compared with group 1(P<0,05) but neopterin did not differ. When compared group 3 and 4
three parameters were not statistically different (P>0,05).

Conclusion: In the diagnosis of acute appendicitis C-reactive protein, procalsitonin and neopterin levels have value with the sign and symtomps of
the disease. These markers are nonspesific for acute abdomen. Clinical signs ands symtomps are more important for the diagnosis for acute
apandicitis.
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Tﬁm ozellikleri ve cerrahi tedavisi 100 yildan daha uzun bir
stire 6nce tam olarak tanimlanmis olmasina ragmen, apandisit
hala en yiiksek yanlig tan1 oranmna sahip acil cerrahi durum-
dur (1,2). Akut apandisitte 6nemli olan, taninin komplikas-
yonlar gelismeden konarak, apendektominin yapilmasidir.
Son yillarda akut apandisite bagli dliimlerde belirgin azalma
olmasina ragmen geligsen teknoloji ve artan tan1 yontemlerine
ragmen perforasyon orani ve negatif apendektomide azalma
olmamustir (3, 4).

Akut bakteriyel inflamasyonu diger tip inflamasyonlardan

ayirmada giivenilir parametreler, viicut 1sis1, beyaz kiire say1-
s1, eritrosit sedimentasyon hizi, C-reaktif protein (CRP)
nonspesifik ve degisken giivenilirlige sahiptir (5-7). Mevcut
inflamatuar cevap indikatorlerinden farkli yeni bir diagnostik
parametre prokalsitonindir (PCT). PCT’in indiiklenme mikta-
r1 ve plazma seviyesi inflamatuar reaksiyon ile orantilidir.
Inflamatuar etkenin cerrahi eliminasyonu ve antibiyoterapinin
etkinligiyle PCT seviyeleri diisiis gosterir (7, 8). Hiicresel
immunitenin aktivasyonuyla iliskili viral infeksiyonlar, trans-
plantasyon komplikasyonlari, tiimorler ve oto immun hasta-
liklar gibi gesitli klinik durumlarda serum neopterin (NPT)
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diizeyinde artiy oldugu bilinmektedir. Serumda artmis
neopterin diizeyi, artmis lenfosit aktivasyonunun indirekt bir
gostergesidir (9).

Bu calismada, CRP, PCT ve NPT nin akut apandisitte
tek veya birlikte kullanimlarinin taniya katkilarmi ortaya
koymay1 planladik.

GEREC VE YONTEM

Bu klinik ¢alisma Firat Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Ku-
rul’'undan onay alindiktan sonra subat 2002 ile temmuz 2005
tarihleri arasinda Firat Universitesi Tip Fakiiltesi Acil Servis
birimine sag alt kadran agris1 ile bagvuran, akut apandisit 6n
tanist ile Genel Cerrahi servisine yatirilip takip edilen veya
takip sonucunda ameliyat edilen hastalar dahil edilerek
prospektif olarak yiiriitiildii. Caligmaya 12 saatten daha uzun
zamanda sag alt karin agris1 sikayeti olan, 16 yasindan biiyiik,
gebeligi mevcut olmayan ve ilk degerlendirme sonucunda
ayirict tanilarn yapilarak akut apandisit 6n tanisi ile Genel
Cerrahi Klinigine yatirilan ardisgtk 100 hasta dahil edildi.
Bagvuru aninda serum &rnekleri alinarak PCT, CRP ve NPT
parametreleri ¢alisild.

Gruplarin olusturulmasi

Grup 1 (n=16): semptomlari gerileyen ve ameliyat edilmeyen
hastalardan olusturuldu. Apendektomi yapilan hastalar ise
ameliyat materyalinin histopatolojik inceleme sonuglarina
gore gruplandirildi. Grup 2 (n=6): normal apandiks, Grup 3
(n=38): fokal apandisit, Grup 4 (n=32): siipiiratif apandisit,
Grup 5 (n=8): perfore apandisit.

Biyokimyasal 6l¢iimler

Prokalsitonin 6l¢limii: Hastalardan elde edilen serumlar
70°C’de derin dondurucuda muhafaza edilip tekrarlayan erime
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ve donmalar Onlendi. Tim serumlar PCT LUMItest
(B.R.AAHM.S Hennigsdorf, Germany) kiti kullanilarak
Immunoluminometric metod ile (Diagnostica Lumitest, Berlin-
Germany) calisildi. CRP o6l¢iimii: Calismada CardioPhase
hsCRP (DADE BEHRING Marburg GmbH Emil-von-
Behring-Str. D-35041 Marburg, Germany) yontemi ile BN-II
(USA, Newark) calisildi. Neopterin 6lgiimii: Calismada
Neopterin ELISA (DRG Diagnostics International, Inc. USA)
kiti kullanildi ve ELx 800 Plate Reader ( USA) galisildi.

istatistiksel degerlendirme

Gruplardan elde edilen degerler ortalamatstandart sapma
(SD) olarak gosterildi. Istatistiksel analiz icin SPSS 12.0
versiyonu bilgisayar paket programi, gruplar arasindaki
farkliliklarin degerlendirilmesinde de Kruskal-Wallis testi
kullanildi. P<0,05 degeri anlaml1 kabul edildi.

BULGULAR

Grup 1 hastalar ile Grup 2 hastalarinin serum PCT, CRP ve
NPT seviyesi arasinda anlaml: farklilik gézlenmedi (P>0.05).
Grup 1 hastalart ile Grup 3 hastalar1 arasinda dlgiilen serum
PCT, CRP ve NPT seviyeleri anlamli olarak yiiksekti
(P<0.05). Grup 1 hastalar1 ile Grup 4 ve 5 hastalar1 arasinda
6lgtilen serum PCT ve CRP seviyeleri anlamli olarak yiiksek
iken NPT seviyeleri karsilastirildiginda anlamli farklilik
gozlenmedi (P<0.05) (Sekil 1-3).

Grup 2, 3, 4 hastalari ile Grup 5 hastalar1 arasinda PCT
ve CRP i¢in anlaml artma gozlendi (P<0.05). Grup 3 hastala-
r1 ile Grup 4 hastalar1 arasinda her 3 parametrenin serum
degerleri arasinda anlamli farklilik goézlenmedi (P>0.05)
(Tablo 1).

Tablo 1. Gruplardaki PCT, CRP ve NPT’in ortalama degerleri (ortalama + standart hata).

Prokalsitonin (ng/ml) (ortalama+standart hata) CRP (mg/L) (ortalama+standart hata)  Neopterin (ng/ml) (ortalama+standart hata)

GRUP-1I 0,53+0,10 43,50+ 11,82 11,61 £2,71
GRUP-II 1,06 + 0,38 40,41 £ 16,87 11,86 +4,86
GRUP-IIT 1,21+ 0,12 81,56 + 11,56 35,76 £ 6,57
GRUP-1V 1,53 +0,44 92,25 + 12,27 37,30 +9,25
GRUP-V 2,23+ 0,30 108,71+ 14,78 19,62 £ 5,56
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Resim 1. Gruplardaki Prokalsitonin degerlerinin grafiksel olarak
gosterilmesi.

Resim 2. Gruplardaki CRP degerlerinin grafiksel olarak gosterilmesi.
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Resim 3. Gruplardaki Neopterin degerlerinin grafiksel olarak goste-
rilmesi.

TARTISMA

Akut apandisit tan1 ve tedavisindeki gelismeler sayesinde,
akut apandisite bagl dliimlerde %85 azalma, akut apandisit
tanis1 nedeniyle ameliyat olanlarda %63 azalma ve karmn
agris1 nedeniyle taburcu edilen hasta sayisinda ise %88 artma
olmustur (10). Ancak gelisen tani1 yontemlerine ragmen,
ozellikle kiigiik ¢ocuklarda, gen¢ kizlarda, gebelerde ve
yaglilarda halen akut apandisit tanisina yonelik zorluklar
devam etmektedir ve buna bagli negatif apendektomi ve
perforasyon oranlart yiiksek seyretmektedir (11-12). Akut
apandisitte erken donemde yanlis tani ve tanida gecikme
sonucu olusan perforasyon orani %16-20 gibi yiiksek oran-
lardadir. Ge¢ kalinmig akut apandisit olgularinda, flebit,
karaciger absesi, gibi mortal komplikasyonlar giiniimiizde de
goriilebilmektedir. Giiniimiizde akut apandisitte, ameliyat
oncesi kesin tan1 koyduracak, tek basina tani araci yoktur.
Akut apandisitteki tanisal giigliik nedeniyle yapilan negatif
apendektomi ve perforasyon oranlarindaki yiikseklik, aras-
tirmacilart radyolojik gériintiileme yontemlerine, inflamatuar
testlere, skor yontemlerine ve laparoskopi gibi invazif giri-
simlere yonlendirmistir.

Bachmann ve arkadaglarinin (2) literatiir taramalarinda,
akut apandisite yonelik yliksek dogruluk payr olan tanisal
testler bildirilmesine ragmen, negatif apendektomi hizinin
son yirmi yildir degismedigini vurgulamislardir. Akut apan-
disit tanisma yonelik yapilan testlerin ¢ogunun, pratikte
kullanilabilirliginin olmamasi nedeniyle tavsiye niteliginde
oldugunu belirtmislerdir. Calismamizda kullanilan PCT, CRP
ve NPT testi ise non-invazif, kolaylikla uygulanabilecek,
serumda bakilabilen bir test olmasi nedeniyle oldukga pratik
goriinmektedir.

Inflamatuar belirtecler oldukca diisiik hatayla daha ta-
rafsiz Olgiitler olarak gozlemlenmis ve bu belirteglerin dene-
yimsiz hekim ve cerrahlar igin 6nemli tanisal yardim sagla-
yacag belirtilmistir (13). Bu nedenlerle akut apandisit tani-
sinda inflamatuar belirtegler klinik ve deneysel olarak olduk-
ca fazla calisilmis ve ¢alisilmaya devam edilmektedir.
Sitokinlerin, inflamasyon ve immiin sistem {izerindeki diizen-
leyici etkileri son yillarda daha iyi anlagilmasindan sonra,
sitokinler perfore ve perfore olmayan apandisitlerde caligil-
mustir. Yoon ve arkadaslari (14) apandisit siiphesi ile ameli-
yat edilen hastalardan ameliyat dncesi ve ameliyat sonrast 12.
saatte perfore olan ve perfore olmayan hastalarin serumlarin-
da IL-1, IL-2, IL-6, IL-8, IL-10 diizeylerini caligmuslardir.
Perfore apandisit grubunda ameliyat oncesi serum IL-6, IL-
8’in degerlerinin, perfore olmayan apandisitten yiiksek oldu-
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gunu bulmuslardir. Ancak akut apandisit erken tanisinda,
sitokinler yardimeci tanisal yontem olamamistir.

Inflamatuar hastaliklarin teshisinde ve gergek immun ce-
vabi karakterize etmede mevcut yeni bir diagnostik parametre
PCT dir. PCT selektif olarak bakteriyel inflamasyon, sepsis ve
multi organ yetmezligi sendromunda indiiklenir. Esas tetikleyi-
cisi de bakteriyel endotoksindir ve 25-30 saatlik yarilanma
omriine sahiptir. Kafetsiz ve arkadaslar1 (15) Akut apandisit 6n
tanitlh 212 cocuk hasta iizerindeki ¢aligmalarinda 0.5 ng/ml
tizerindeki serum PCT degerlerinin, %73.4 oraninda sensitivite
ve %94.6 oraninda spesifitede perfore veya gangrendz akut
apandisite isaret ettigini ortaya koydular. CRP seviyelerini 50
mg/L’nin, beyaz kiire sayisin1 da 10.000’in iizerinde anlaml
degerlendirip, USG’nin sensitivitesini %82.8, spesifitesini de
%091.2 olarak verdiler. Sonugta Kafetsiz ve arkadaslar1 PCT
Ol¢limiiniin nekrotizan apandisitte veya perforasyonda yararl
olabilacegini ortaya koydular. Bizim ¢aligmamizda da
histopatolojik bulgular1 fokal apandisit ve siipiiratif apandisit
ve perfore apandisit olanlarda PCT seviyeleri anlamli derece de
yliksekti.

Inflamatuar belirteglerin akut apandisit tanisindaki rolii
iizerine ¢alisilan parametrelerden digeri de CRP’dir. Albu ve
arkadaslar1 (16) akut apandisit 6n tanisi ile takip edilen 56
hastadan kan 6rnekleri alarak CRP’nin duyarlilik, dzgiilliik,
pozitif ve negatif tahmin degeri oranlarini incelemislerdir. 12
saat ve tlizeri semptomlar: olan bu hastalarin serum CRP
seviyeleri 2.5 mg/dl lizerinde ise pozitif kabul edildi. Albu ve
arkadaslart CRP’nin sensitivitesini %100, spesifitesini %
84.6, pozitif tahmin degeri % 86.6, negatif tahmin degeri %
100 olarak tesbit ettiler. Albu ve arkadaglari CRP seviyele-
rindeki diisiikliige bakarak ameliyatin ertelenebilecegini bile
savundular. Mikaelsson (17) ve Peltola (18) kendi serilerinde
CRP’nin anormal seviyelerini sirastyla %47 ve %72 olarak
bildirdi. Thimsen (19) ve Ingram (20) CRP seviyelerindeki
artis1 semptomlarin baslangicindan 12 saat sonra, pik seviye-
sinin 24-72 saate kadar uzadigin1 ve CRP seviyelerinin ikiye
katlanma siiresini de 7.3+1.8 saat olarak tespit ettiler. Calis-
mamizda 12 saat ve iizeri semptomlar: olan hastalardan ame-
liyat edilip histopatolojik bulgular: fokal apandisit, siiptiratif
apandisit ile perfore apandisit, abse ve lokalize peritonit
olanlarin serum CRP seviyelerinin yiiksekligi, takipleri sonu-
cunda semptomlar1 azalip taburcu edilen hastalara gore ista-
tistiksel olarak anlamli bulundu (P<0.05).

Hiicresel immiinitenin aktivasyonuyla iliskili olup, ak-
tive olmug makrofajlar tarafindan iretilen, inflamasyonun bir
gostergesi olan NPT’calisildi. Bozkurt ve arkadaslart (21)
koroner arter hastaligina (KAH) sahip 191 hastada serum
NPT diizeyini arastirdilar. Plak i¢indeki makrofaj ve T lenfo-
sitlerin inflamasyon sonucu artan sayisi ve aktivitesinin en iyi
gostergelerinden birisi de bunlardan salinan NPT dir. Sonugta
AKS’li hastalarda aterosklerotik plak inflamasyonunu gos-
termede serum NPT seviyesinin daha iyi bir gosterge olabile-
cegini savundular. Calismamizin sonuglari da bu caligmay1
desteklemektedir. Yaptigimiz ¢alismada ameliyat edilip
histopatolojik bulgusu fokal apandisit olan hastalarin serum
NPT seviyelerini anlamli bulduk. Serum NPT seviyeleri fokal
inflamasyonu, dolayisiyla makrofaj aktivasyonunu goster-
mekteydi ve ilerlemis, siirlandirilmis, aktivasyonunu kay-
betmis, sayist azalmig makrofajlarin bulundugu perfore veya
plastrone apandisite sahip hasta serumlarinda anlaml seviye-
leri yoktu (P<0.05).

Akut apandisit tanisinda gliniimiizde kullanilan
inflamatuar testlerin tek basina veya ikili kombinasyonlar
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halinde kullanilmasinin akut apandisit tanisinda sinirl degeri
vardir (22). Buna karsin iglii testin (CRP+l6kositoz+NPT)
apandisit tanisinda daha etkili oldugu Dbelirtilmistir.
Tirkyilmaz ve arkadaslarinin (23) yapmis oldugu calismada
iclii testin apandisit olgularinda duyarliligt %69, pozitif
tahmin degeri %70 oldugu bulunmustur. Giiniimiizde biitiin
tanisal testler ve goriintiileme yontemlerinin gelisme siirecin-
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