NOBEL

MEDICUS

DERLEME REVIEW

ERITROSIT

SEDIMENTASYON Hizi

Dogc. Dr. Sevgi Kalayoglu Besisik

Istanbul Universitesi, Istanbul Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklar1 AD, Hematoloji BD

OzET

Akut faz cevabina yol acan doku hasart serumda fibrinojen,
C-reaktif protein (CRP) ve serum amiloid A proteini
miktarda belirgin artisa ve albumin miktarmda azalmaya
neden olur. Eritrosit sedimentasyon hizi (ESH) da akut
faz cevabmin varligi, ayrica inflamasyonun yayginhg ve
derecesinin belirlenmesi, tedavi sonrasi akibet hakkinda
bilgi edinilmesinde kullanmlan testlerden biridir. Eritrosit
sedimentasyon hizi testi antikoagulan eklenmis, iyi karns-
tirilmis vendz kanin tiipte dik pozisyonda tutulmast ile
eritrositlerin plazmadan daha fazla 6zgtl agirhga sahip
olmalari nedeni ile asag1 dogru ¢dkmesi esasina dayanur.
Olgiim plazma tist surindan eritrosit tist simrina kadar
olan alam kapsar ve mm/saat olarak ifade edilir. Ust
sturlar 1k (zencilerde hafif ytiksek), yas (ileri yasta daha
ytksek) ve cinsiyete gore degisir. Rutin uygulamalara

Westergren tiipii ile yerlesen bu test, giiniimtize kadar
tantya yardimer olarak laboratuvar islemlerinin arasinda
yer almis, giderek otomatik cihazlarda hata orani en aza
indirgenmis halde ve farkl kullanim alanlar bularak
degerini korumaktadir. Test, plazmada porzitif ytiklu pro-
tein artist ya da eritrositlerin yap1 ve sayisal degisikligi
olmak tizere kann iki farkh elemanmdaki degisikliklerden
etkilenir. Ozellikle akut ya da kronik infeksiyonlar, cesitli
inflamatuvar hastaliklar, habis hastaliklar, doku nekrozuna
yol acan durumlar, globulin yapisimdaki protein miktarmda
goreceli ya da mutlak artis ESHyi hizlandirirken; polistem,
orak hiicreli anemi ve hipofibrinojenemiye yol acan akut
hepatit gibi durumlarda ESH yavaslar.

Nobel Med 2005; 1 (1): 4-9

e Anahtar Kelimeler: Akut faz cevabi, eritrosit sedimen-
tasyon hizi.
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ABSTRACT
ERYTHROCYTE SEDIMENTATION RATE

Inflammatory responses to tissue injury (the acute phase
response) include alteration in serum protein concentration,
especially increases in fibrinogen, serum amyloid A protein
and C-reactive protein, and decrease in albumin. The changes
occur in acute infection, during active phases of chronic
inflammation and following injury. Erythrocyte sedimentation
rate (ESR) is one of the methods which may indicate ongoing
acute phase responses and may determine the severity and
extent of the inflammation. ESR may also indicate some types
of cancer. ESR may correlate with the disease activity. The
principle of the test is that red cells are falling in plasma to
the bottom in a straight, vertical positioned anticoagulated
venous blood tube with a rate due to the difference in specific
gravity between red cells and plasma. The result is the height
of the clear plasma above upper limit of the column of

sedimenting cells and expressed as ESR= X mm in 1 h. The
sedimentation rate is influenced mainly by the extent to which
the red cells form roulox, which sediment more rapidly than
single cells. Other factors, which affect sedimentation include
the ratio of red cells to plasma and some changes related with
tube, and otherwise. The ESR is influenced by age, stage of
the menstrual cycle and drugs. The ESR is higher in women
than in men. It is especially low in polycytaemia, hypofibrino-
genemia and congestive heart failure, and when there are
abnormalities of the red cells such as poikilocytosis, spherocytosis
or sickle cell. Although a normal ESR cannot be taken to
exclude the presence of organic disease, the fact remains that
the vast majority of acute or chronic infections and most
neoplastic and degenerative diseases are associated with
changes in the plasma proteins, which lead to an acceleration
of sedimentation. Nobel Med 2005; 1 (1): 4-9

e Key Words: Acute phase response, erythrocyte sedimenta-
tion rate.

Eritrosit sedimentasyon hizi (ESH) akut faz yanitini
degerlendirmede kullanilan testlerden biridir. Akut faz
reaksiyonu bir uyaran varliginda yanit veren hiicrelerden
(polimorf ntiveli 16kositler, antijen sunan hticreler ve
endotel) agiga cikan sitokinlerle bir takim es zamanl ya
da birbirini izleyen reaksiyonlarin gelismesi ile karakterize
olaylan (inflamasyon, koagulasyon, kompleman aktivasyo-
nu, endotel aktivasyonu) kapsar.! Akut faz reaksiyonunun
gelismesine yol acan uyaranlar doku hasarmna yol acarlar
(Tablo 1). Inflamasyonun baslangicini takiben 1-2 saat
icerisinde sitokin salimmu olur, en erken yanit notrofili
ve ates olarak gozlenir. Takiben serum demiri ve ¢inko
dtizeyi azalir ve karacigerde baz1 proteinlerin sentezi etki-
lenir. Doku hasan gelistiginde ozellikle serum fibrinojen,
serum amiloid A proteini ve C-reaktif protein (CRP)
miktan artar ve albumin miktar azalir. Tablo 2’de akut
faz cevabinda sentezi etkilenen proteinler gosterilmistir.
S6z konusu proteinlerin sentezlerinin etkilenmesi protein
tipine gore degisir (Tablo 3).

Akut faz yanitinin olctilmesi doku hasart varliginin
belirlenmesi icin kullanilabilecek iyi bir veridir; ayrica
inflamasyonun yaygmnlig1 ve derecesi, tedavi sonrast akibet
hakkinda da bilgi verici olabilir. Akut faz yamitmn 6lgiil-
mesine yonelik olarak siklikla ESH olctlir ve/veya CRP
miktar tayin edilir.2

Eritrosit sedimentasyon hizi akut faz yanitim degerlendir-
mede sikhkla basvurulan basit ve pahali olmayan bir testtir.

Mekanizma: Antikoagulan eklenmis iyi karstirilmis

Tablo 1 Akut faz reaksiyonuna yol agan uyaranlar

« infeksiyon

« Travma

« immunolojik /allerjik reaksiyonlar

« (Cerrahi girisim

« Hipoksi
* Yanik
« Habis hastalik

vendz kan tiipte dik pozisyonda tutuldugunda eritrositler
plazmadan daha fazla ¢zgil agirhga sahip olduklarindan
asagl dogru ¢okmeye baglar.

Eritrosit sedimentasyon hizim etkileyen faktorler:

Plazma ile ilgili faktérler: Eritrositlerin ¢tkme hizi en
cok fibrinojen dtizeyinden, daha geri planda ise a,-, -,
ve Y-globulin diizeyinden etkilenir. Bu asimetrik yapida
molekiillerin eritrositlerin negatif yiikleri (zeta potansiyel)
nedeniyle birbirinden ayn durmaya egilimlerini azaltict
etkileri diger proteinlere gore daha fazladir. Zeta potansiyel
azalinca eritrositler kiimelesmeye baslar (rulo formasyonu).
Ktime halindeki eritrositler tek tek haldeki eritrositlere
gore daha hizh ¢oker. Defibrinasyon ile fibrinojenin uzak-
lagtinlmas1 ESH'yi yavaslatr.?

Eritrosit ile ilgili faktorler: Eritrosit kitlesinin azalmast,
plazmaya oraninin azalmasi eritrositlerin ktimelesmesini
kolaylastiracagindan, plazma protein miktarmdan bagimsiz

NOBEL MEDICUS 01 CILT:1, SAYI:1

ERITROSIT
SEDIMENTASYON Hizi



NOBEL

MEDICUS

olarak anemi ESH'yi artinr. ESH
hangi yontemle dlctiltrse olgtil-

Tahlo 2 Akut faz reaksiyonunda sentezi etkilenen proteinler

siin plazma proteinlerindeki

Sentezi artan proteinler

Sentezi azalan proteinler

degisime duyarliligi hematokrit « Fibrinojen

* a2-makroglobulin * Albumin

%30-40 arasinda iken daha faz- « Ferritin

* ou1-antikimotripsin

ladir. Bu nedenle orta ya da agir

« Kompleman komponentleri

« o1-haptoglobin

anemide ESH'nin degeri azalir.  Lipoprotein

« immunglobulin

Bazi calismalarda anemiye gore « C-reaktf protein

* ol -antitripsin

ESH'de diizeltme formiilleri yer

« Serum amiloid A proteini

* Plazminojen

alir. Ancak bu yaklasim giinliik : ;
] . « o1-glikoprotein
hayatta yer edinmemistir.

* Faktor VIII

« Seruloplazmin

* Protrombin

Eritrositlerin sekli ve biyiikliigii:

Ytizey alanv/hacim orant azaldik-
ca ya da eritrosit kiimesinin a-

Tablo 3 Akut faz reaksiyonunda proteinlerin farkli sentez yaniti

Proteinler

« Seriiloplazmin, kompleman komponentleri

« ou1-glikoprotein, ou1-antitripsin, oc1-antikimotripsin, haptoglobin, fibrinojen,

girh@ arttikca ESH artar. Mak- Protein tipi | Sentez artig:
rositlerin zeta potansiyeli agirh- Grup | * U350

gina gore daha azdir. Bu neden- Grup I « -4 katy

le makrositler normal eritrosit- Grup Il « >1000 kat

« (-reaktif protein, serum amiloid A proteini

lere gore daha hizh ¢oker. Orak
hiicre ya da sferosit gibi sekli
bozuk eritrositler ktime olusturamaz, ESH'yi yavaslatir.
Demir eksikligi anemisi plazma miktarindaki artis ve
eritrositlerin ¢okme ozelliginin azalmasi ile ESH'yi birkac
sekilde etkiler. ESH hizlidir.

Cinsiyet ve yas: Yine yashlarda ve kadinlarda ESH biraz
daha fazladir. Tablo 4’te yas ve cinsiyete gore ESH'deki
tist siarlar bildirilmistir 3

Birtakim ilaclar: ESHyi yavaslatir (steroid digt antiinflama-
tuvar ilaglar; yiiksek dozda salisilat, kortizon).

Irklar arasi farkhlik: Zencilerde ESH 2-13 mm/saat daha
ylksek bulunur.

Tablo 4 Saglikl erkek ve kadinlarda Westergren yontemine
gore normal sayilan dst sinirlar

Erkek Kadin

* 50 yas alti * 15 mm/saat * 20 mm/saat

« 50 yas st * 20 mm/saat * 30 mm/saat

* 85 yas st * 30 mm/saat * 42 mm/saat

Eritrosit sedimentasyon hiz1 dl¢iimii
Sedimentasyon ti¢ asamada gerceklesir:

1. 1k dakikalarda kiime olusturma baslar, dolayisi ile
¢6kme cok hafiftir.

2. Takip eden 40 dakika siiresince olusan kiimenin
cokmesi gerceklesir. Cokme hizi sabittir.

3. Son 10 dakikada ttipiin tabaninda eritrositler birikmis

hale gelmistir, ¢cokme yavaglar.

Cokme hiz kisiden kisiye degisir. Yukarida da belirtildigi
gibi zamana gore de ESH degistiginden orantilama ile
ESH hesaplanamaz.

YONTEM
WESTERGREN YONTEMIi

Basit olmasi nedeni ile en yaygin kullanilan yontemdir.!
Kullanilan tiip 30 cm uzunlugunda 2.55 mm i¢ capi o-
lan diiz camdan bir tiptar. Igerigi 1 ml kadardir. 0°'dan
200%e kadar tizerinde isaretler bulunur. Ttiptin ici temiz
ve kuru olmahdir. Kullanildiktan sonra musluk suyu ile
yikanmali, aseton ile ¢alkalanmalidir. Kullanmadan 6nce
tiptin kurumast saglanmahdir.

Kan ornegi antikoagulanh tipe alinir. Antikoagulan
olarak sodyum sitrat (109 mmol/l) kullanihr. Sitrat so-
ltisyonu 4°C'de aylarca saklanabilir.

Test antikoagulanh kan alindiktan sonra en ge¢ 4 saat
icinde ya da 4°C'de saklanirsa en ge¢ 6 saat i¢inde ya-
pilmalidir. Antikoagulan olarak EDTA kullanildiginda
kan 6rnegi 4°C'de saklanirsa bu stire 12-24 saat kadar
uzayabilir.

Antikoagulan ve kan orant 1ml/4ml'dir. Kan 6rnegi tip
alt ust edilerek karistinilir, sonra Westergren ttipiine 200
mm cizgisine kadar doldurulur. Oda 1sisinda (18-25°C)
delikli tutucuda dik pozisyonda yerlestirilir. Giines 1s18ima
maruz kalmamasina ya da sarsilmamasina dikkat edilme-
lidir. 60 dakika sonra plazma kesimi tist kismindan eritro-
sit kitlesinin tepesine kadar olan uzaklik sl¢tlur. Sonug
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ESH= x mm/saat olarak belirtilir. Eger plazma ile eritrosit
kitlesinin tist sinirt net degil ise en yogun gozitken kisim
st smur olarak alnir. Bu durum retikiilositoz varliginda
olur.

ESH yasla birlikte giderek ytikselir. Yenidogan déneminde
ESH genellikle distiktiir, cocukluk cagr ve ergenlik déne-
minde eriskin bir insandaki degerlere rastlanir. Kiz ve
erkek cocuklar arasinda sonuglar farkh degildir. Wester-
gren yonteminde tist smir dtistiktiir (erkeklerde 10 mm/saat,
kadinlarda 20 mm/saat).* Westergren yontemine gore
ESH'daki yasla degisen tist siurlar Tablo 4te bildirilmistir.

MODIFIYE YONTEMLER

Bu yontemler antikoagulan degisimi (Westergren tiiptine
EDTA’L kan alinmasi, Wintrobe yoteminde oksalat kulla-
nilmast), kullamlan ttiptin boyunun kisalmas: (Wintrobe
yontemi), kapiller ttip kullanilmas: (Mikro-ESH) ile karak-
terizedir. Mikro-ESH yonteminde 230 mm uzunlugunda
1 mm i¢ capinda tek kullammlik plastik ttipe 0.2 ml kan
doldurulur. Kapiller kan ile elde edilen sonuclar venoz
kan orneginden elde edilen mikro-ESH ve Westergren
sonuglan ile uyum gosterir. O nedenle ¢ocuk hastalarda
daha sik kullanilan bir yontemdir.

EDTAL iyi kanistirilmis kanin ESH icin de kullanilmast,
kan sayimi ve ESH i¢in kan drneginin aym ttipe alinmast
ile kolaylik saglar.

Guintimtizde ESH otomatik cihazlarda olciilmektedir.
ESH’de hatah sonuclara yol acan nedenler

Antikoagulan miktan onerilenden fazla kullanilmis ise
ESH ytiksek bulunur. Uygun miktarda kullanilan sodyum
sitrat ya da EDTA ESH'yi etkilemez. Ote yandan heparin
membran zeta potansiyelini degistirir. Heparin antikoagu-
lan olarak kullanilamaz.

Tipte birakilan hava kabarciklart ESHYyi etkiler. Hemoliz
de ¢okme hizini degistirir. Tuptin temizligi onemlidir ve
tipiin egik durmast ESH'yi hizlandirir. Alcak kisim bo-
yunca eritrosit kitlesi ktime yapar, tst kisimda plazma
artar. Dikey pozisyondan 3 derece bile sapma %30 artisa
neden olur.

Oleme sirasinda ortam 1sist 20 — 25°C arasinda olmalidir.
Daha yiiksek ya da daha duistik 1s1 ortaminda ESH degisir.
Eger kan buzdolabmda saklanmus ise oda 1s1s1 sicakligina
ulasmast beklenmeli daha sonra 6l¢tim yapilmalidir. Ote
yandan soguk agliitinin varhiginda oda 1sisinda degil,
37°C de ol¢tim yapilmahdir.

Westergren yonteminde elde edilen sonucun anemiye
gore diizeltilmesi icin etkili bir yontem yoktur.

YORUM

Fizyolojik durumlarda ESH artisi: Gebelik sirasinda
10. - 20. haftadan baslayarak ESH artmaya baslar. Artis
orta derecededir. Dogumdan bir ay sonra normale déner.’

Inflamatuvar hastaliklarda hipoalbuminemi de varsa
ESH daha yiitksek cikar.

Infeksiyonlarda ates ve lokositoz akut infeksiyonu gster-
mede ESH'ye gore daha iyi ve erken gostergedir. ESH inf-
lamasyonun baglangicindan 24 saat sonra ytikselir ve in-
feksiyon gerilerken ates ve l6kosit yanitina gore daha gec
dtizelir. Dtizelme bir ay kadar stirebilir.

Multipl myelom ya da makroglobulinemi gibi monoklonal
protein (paraprotein) tiretiminin oldugu hastahklarda, ya
da poliklonal hipergamaglobulinemi ve hiperfibrinojenemi
olan inflamatuvar hastaliklarda ESH oldukea ytikselir. Pa-
raproteinler pozitif ytkliidiir, eritrositlerin kiime olusturma-
sint kolaylastirir. Ayrica plazma akiskanhigim bozar.

Neoplastik hastaliklarda ESH: ESHnin artnus bulundugu
semptomatik hastalarda neoplastik hastalik saptanma
olasihg ytiksektir.

Romatizmal hastaliklarda ESH'nin taniya yaklasimda
fazla bir degeri yoktur. Ancak polimiyaljiya romatika ve
temporal arterit tamsinda ESHnin ¢ok ytiksek degerlere
ulasigr az sayida hastahiklardan olmalan nedeni ile ESHnin
tantya yonlendirici etkisi vardir. Temporal arterit ve poli-
myaljiya romatika birbiri ile iligkili hastahiklardir. Temporal
arterit belirtileri iki ana grupta toplanabilir:

1. Sistemik inflamatuvar hastahk: Sitokinlerle iliskili ates,
yorgunluk, kilo kaybi, ESH artist, anemi, trombositoz.

2. Kas-iskelet sistemi belirtileri: Simetrik tutukluk, boyun
ve omuz agrisy, kalca bolgesi agrisi, bas agrisi, cene kladikas-
yosu, temporal arterin bolgesel kalnlasmasi ya da nabazan
kaybi, gorme ile ilgili degisiklikler.

Tammnin erken dénemde konmas ilerleyen zaman iginde
oftalmik arterin daralmasi ve titkanmast nedeni ile korliigin
gelisme riskinden dolay: énemlidir. Klinik olarak kuvvetle
temporal arterit dustniluyor ise ve ESH cok yiiksek
(> 100 mm/saat) ise temporal arterit tanist yiiksek olasi-
likhidir. Ancak ESHnin > 30 mm/saat olmast tanidan u-
zaklastirmaz. 7

Hastahk aktivitesi takibinde ESH: ESH romatoid artrit,
polimiyaljiya romatika ve temporal arterit ya da kol-
lagenozlarda hastalik aktivitesi hakkinda bilgi verici
olabilir. Dolayisi ile tedavi sonlandinlmasinda klinik de-
gerlendirme ile birlikte olmak tizere yardimei test olarak
kullamhr.
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