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OZET
Amac:

C-reaktif protein, serumda bir-
cok farkli tirdeki inflamasyona
bagli uyaranlara karsi cevap ola-
rak ortaya cikmaktadir. Bu tip
proteinler en cok bakteriyel en-
feksiyon, miyokardiyal enfaktis,
pulmoner embolide oldugu gibi
dokuda iskemik hasari, malin ne-
oplaziler, fiziksel veya travmatik
hasarlar; kemik fraktirleri, cer-
rahi midahale, yaniklar ve bir-
cok enflamatuvar klinik sartlarla
iliskilidir. CRP'nin adli alandaki
onemi ve varligi bircok yazar ta-
rafindan one surulmdustir. Bu ca-
lismada; cesitli 6lim nedenleriy-
le sonuclanan otopsi vakalarinda,
hayatta kalma siirelerinin de dzel
referans olarak alindigi, travma-
tik nedenli olumler goz onine
alinarak serum CRP konsantras-
yonlari ve bunlarin adli tanida uy-
gulanabilirligi calisilmistir.

Yontemler:

Olgular, istanbul Adli Tip Kuru-
mu’'ndaki rutin otopsilerden se-
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cilmistir. Ornekler tam anlamiyla
postmortem intervalleri bilinen
104 olgudan elde edilmistir. Kan
ornekleri, oldukca korunumlu
bir bdlgede oldugu icin, femo-
ral venden toplanmistir. Serum
CRP konsantrasyonlari, Cobas
Integra 400 Analizori'yle de-
gerlendirilmis ve bulgular hasta
kayitlari, olimin meydana gel-
digi olay vyeri, otopsi, tamam-
layici toksikolojik ve histolojik
calismalar,muhtemel miyokar-
diyal hasarin siddeti ve 6lim ne-
deni dikkate alinarak desteklen-
mistir.

Bulgular:

Bitin olgularda Serum CRP
konsantrasyonlari 0.01Tmg/L-
477.16 mg/\ arasinda (4.73 mg/
(,ortalamayla) degismektedir.
CRP degisimleriyle olim cesidi
arasinda p<0.0001 dlzeyinde
anlamli bir fark mevcuttur.

Ayni zamanda ani travmatik olim
grubunda, 6lim sonrasi zamanla
CRP seviyesinde istatistiki olarak
anlamli bir negatif korelasyon (r:
0.453, p<0.05) gézlenmistir.

*

Sonuc:

Bu sonuc; postmortem zama-
nin CRP Uzerindeki azaltici et-
kisini gostermektedir. Bu calis-
ma diger benzer calismalarla
benzer sonuclari ortaya koy-
mustur ve postmortem inter-
valin otolitik degradasyonunu
yansitmaktadir. CRP seviyesi
ile postmortem interval ve bu
markerin  postmortem inter-
valin belirlenmesindeki ayirici
olma ozelligi arasindaki negatif
korelasyon CRP’nin amacimi-
za uygun bir arac olabilecegini
gosterebilmektedir. Adli Tipta;
postmortem intervalin ve olim
nedeninin veya olim cesidinin
belirlenebilmesinde daha has-
sas biyokimyasal markarlere
ihtiyac duyulmaktadir. Daha ileri
calismalarla bu sonuclar kar-
silastirilmali ve yeni cozimlere
imkan saglamalidir.

Anahtar Kelimeler: CRP, post-
mortem, o6lim nedeni, 6lim za-
mani
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ORIGINAL ARTICLE

C- REACTIVE PROTEIN LEVELS IN POSTMORTEM
PERIOD AND ITS RELATIONSHIP BETWEEN

CAUSE OF DEATH AND TIME OF

DEATH

ABSTRACT
Objective:

C-reactive protein (CRP] appears
in serum associated with many
different types of inflammation
and in response to a variety of
stimuli. These are related to
bacterial infection; malignant
neoplasms, particularly when
associated with tissue necrosis;
physical or traumatic injury
and many inflammatory clinical
conditions. Possibility of CRP in
forensic application was originally
proposed by outstanding authors.
In current study, serum CRP
concentration were investigated in
forensic autopsy cases of various
causes of death, with special
reference to the survival time and
cause of death in traumatic death
and we discussed possibility of its
application in forensic diagnosis.

Methods:

Cases selected from routine
necropsies performed in the
Council of Forensic Medicine,

Istanbul. Samples were obtained
from 104 deceased, where exact
postmortem interval (PMI]) was
known. Serum CRP concentration
was assayed by using Cobra
Integra 400 Analyser. Blood
samples were collected from
femoral vein.

Results:

Serum CRP concentration of
total cases ranged from 0.01 to
477.16 mg/l [median, 4.73 mg/l).
Statistically significant difference
was found between mode of
death and titration alterations
of CPR (p<0.0001). On the other
hand alteration in level of CPR
dependent on the period of time
after death showed statistically
significant negative correlation
[r: -0.453, p<0.05] in sudden
traumatic death group

Conclusion:

This result shows us protein
degrading effect of postmortem
autolysis to blood. This is a

.

parallel finding with similar
studies and it's very valuable
to show autolytic degradation
to reflection of PMI. Negative
correlation between level serum
CRP level and PMI; discriminative
properly of this marker for
estimation of PMI should provide
a useful tool for this purpose. In
forensic medicine, there is a need
for more sensitive biochemical
markers in estimation of PMI and
diagnosis for cause of death or
mode of death. Further studies
are required to compare these
results and create possibility for
new conclusions.

Keywords: CRP, postmortem,
cause of death, time of death
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GIRIS

C-reaktif protein (CRP] cok ce-
sitli klinik durumlarin tanisinda
ve yonetiminde kullanilan klinik
bir marker olarak tanimlan-
maktadir ( 1,2,3). Bu bir akut faz
proteindir ve uyaridan yaklasik
6 saat sonra yukselmeye baslar
ve 48 saat icerisinde pik degeri-
ne ulasir. Hizli yanit olusturma-
si, kisa yari omri, cok ylksek
oranda miktarinin artis goster-
mesi (100-1000 kat) nedeniyle
CRP; travma, miyokard enfark-
tisul, tumorler, enfeksiyon ve
diger inflamatuar degisiklilerde
akut faz yanitinin non-spesifik
indikatord olarak kullanisli bir
marker degerine sahiptir (1-4).

CRP’nin diger hiicrelerden de az
miktarda salindigi bildirilmekle

birlikte sadece hepatositlerde
sentezlenir (1). Akut faz reak-
siyonu, yaralanma bolgesinde-
ki monosit ya da makrofajlarin
aktive olmasiyla, interlokin 6 ve
interlokin 1- 'nin saliverilmesi
sonucu baslatilir. interlokin 6
ve interlokin 1- 'nin karacigerde
CRP sentezini stimiile etmesi,
hepatositlerden CRP salinimini
saglar (1,4). Serum CRP sevi-
yeleri; enfeksiyon hastaliklari,
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kronik inflamatuar hastaliklar
gibi bircok hastalik icin genis
kapsamli olarak calisilmis ve
bunlarin  klinik yaklasimlarda
nasil kullanilacagi belirlenmis-
tir. Post- operatif hastalarda ve
yine ciddi travmali olgularda ya-
ralanma ile CRP seviyesinin art-
masinin zamanla olan iliskisi de
bilinmektedir (1).

Serumda saptanan biyokimya-
sal markerlarin tipki klinik uy-
gulamalarda oldugu gibi post-
mortem degerlerinin de adli
patologlar icin anlamli veriler
saglayabilecegi uzun zamandir
bilinmektedir (1,2). CRP deger-
lerinin adli uygulamalarda kul-
lanilabilirligi, itk kez perikardial
sivida konsantrasyon degerleri-
nin olcilmesi sonucu onerilmis-
tir (5). Son yillarda ise postmor-

tem CRP degerlerinin kullanilisi
sepsis tanisi acisindan oneril-
mektedir. Uhlin-Hansen, post-
mortem ve antemortem CRP
seviyelerini degerlendirerek
post-mortem CRP sonuclarinin
antemortem inflamatuar duru-
mu yansittigini teyit etmistir (6).

Ulkemizde postmortem CRP se-

viyelerini analiz ederek, CRP’nin
olim nedeni saptanmasinda ve

¥

postmortem intervalin belirlen-
mesinde kullanilabilirligine ait
bir calisma heniz yapilmamis-
tir.  Enfeksiyon hastaliklarina
bagli 6lim olgulari basta olmak
lizere bazi 6lim olaylarinda an-
lamli bir artis gosteren CRP'nin;
olim nedeni tespitinde ve post-
mortem surenin tayininde hizli
tani koyma ve ucuz olma ozel-
likleri ile kullanilabilir oldugu
gorilmektedir.

Adli patolojide, ana gorev ola-
yin saptanmasi ve olum seklinin
belirlenmesidir. Bu genellikle
anlasilmasi kolay bir islem ol-
makla beraber, bazen icinden
cikilmaz bir hal de alabilir. Bu
gibi durumlarda, otopside do-
gal hastaliklarin indikasyonlari
kolay aciklanamayabilir (2). Adli
uygulamalarda CRP’nin kullani-

Adli patolojide, ana gorev olayin saptanmasi ve dlim seklinin
belirlenmesidir. Bu genellikle anlasilmasi kolay bir islem olmakla
beraber, bazen icinden cikilmaz bir hal de alabilir. Bu gibi durumlarda,
otopside dogal hastaliklarin indikasyonlari kolay aciklanamayabilir.

mi arastirilmis ve bu metodun
uygunlugu ispatlanmistir. Uhlin
ve Hansen, 26 otopsi olgusun-
da antemortem ve postmortem
CRP duzeylerini karsilastirarak
postmortem CRP’nin kullanil-
masini valide etmislerdir (6).
Fujita ve arkadaslari 408 otopsi
materyali ile calisarak CRP’nin
travma sonrasi yasam suresi-
ni yansittigini ve akut ve akut
olmayan olimlerin ayriminda
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uygun bir arac oldugunu goster-
mislerdir (1).Tsokos ve arkadas-
lari sepsis tanili olgularin post-
mortem CRP’sini analiz etmis ve
CRP’nin uygun bir marker oldu-
gunu gostermislerdir (7).Astrup
ve Tomsen 50 otopsi olgusunda
tam kan, serum ve karacigerden
CRP calismis, plazma sonucla-
ri ile karaciger sonuclari birbiri
ile uyumlu cikmistir. Bu sekilde
kan calismanin uygun olmadi-
gl durumlarda karacigerin de
iyi bir postmortem alternatif
oldugu gdsterilmistir (2).Ishi-
kawa ve arkadaslari postmor-
tem serum CRP ve neopterin
degerlerini karsilastirmislar ve
patolojik bulgulari desteklemek
icin kombine CRP ve neopterin
analizlerinin viral enfeksiyon
nedenli ve sistemik inflamasyon
cevap sendromu (SIRS) iliskili
gec olimlerin arastirilmasinda
kullanisti  oldugunu bildirmis-
lerdir (8).

Bu calismada; Adli Tip Morg ihti-
sas Dairesi’'nin genis otopsi ma-
teryalinden yararlanilarak, olim
zamanlari ve travma sonrasi
hayatta kalma sireleri bilinen
cesitli nedenlerle adli otopsile-
ri yapilan farkli 6lim olgularin-
da, postmortem CRP seviyeleri
belirlenerek, CRP dizeylerinin
postmortem incelemelerde kul-
lanilabilirliginin ~ arastirilmasi
amaclandi.

GEREC VE YONTEM

Adli Otopsi Olgularinin Grup-
landirilmasi ve Kan Ornekleri-
nin Temini:

Adli Otopsi Olgularinin Grup-
landiritmasi

1- Zorlamali Olimler

a) Travmatik Aninda Oliimler
b) Travmatik Hizli Olimler (2-8
saat arasinda)

c) Travmatik Gec (belli bir stire
yasadiktan sonraki) Olimler

2-Dogal Olimler

a) Dogal Ani Olimler

b) Organ Patolojisinin Eslik Etti-
gi Dogal Olimler

Istanbul Adli Tip Kurumu'nda
otopsi yapilan 104 olgu calisma-
ya dahil edildi. Olgularin 76si
(%73) erkek, 28'i (%27) kadin-
di. Bu olgularin yas araligr “2
ile 90" arasinda degismekteydi
(46+19,5, ortanca 48). Yiiksekten
disme, atesli silah yaralanma-
lari, kesici-delici alet yaralan-
malari ve trafik kazasina bagli
genel beden travmasi sonucu
olimin gerceklestigi  olgular
“zorlamali 6lim”™ grubu olarak
alindi.  Zorlamali olimler de
hayatta kalma slresi (travma-
tik olayin baslangicindan son-
ra olime kadarki gecen sire)
dikkate alinarak; aninda olim,
hizli 6lum (2-8 saat icerisinde-
ki 6limler) ve bundan sonraki
zaman dilimindeki élimler (gec
élimler) olmak lzere 3 katego-
riye ayrildi. 1-2 saat icerisinde
gelisen, otopsi sonucu dogal
olim olduguna karar verilen
olgular ani olim olarak tanim-
landi. Ancak histopatolojik ola-
rak saptanan pyelonefrit gibi
eslik eden ciddi enfeksiyonlar
ve timoral olusumlar bulunan
olgular dogal olimler icerisinde
ikinci bir gruba aktarildi (organ

*

patolojisi olan dogal &limler).
Boylece 5 ayri grup elde edildi.

Calisma kapsaminda postmor-
tem intervali 29 saatten daha
fazla olan olgu yoktu. En er-
ken olgu 2 saat once olmisti
(13,4£6,7, ortanca 13). Olgular
secilirken adli tahkikat bilgile-
ri ile 6lim zamani kesin olarak
belirlenebilen olgular calismaya
dahil edildi.

Major travmatik yaralanmalar,
patolojik bulgular (enfeksiyon,
karaciger sirozu vb.) otopsi ra-
porlarinda kayitli bulunan his-
topatolojik ve toksikolojik in-
celeme sonuclari goz onlinde
bulundurularak deneyimli bir
ogretim Uyesi adli patolog ta-
rafindan degerlendirildi. Hasta-
nede kalislarinda yogun bakim
tedavisi goren olgularin yogun
bakimda kalma sireleri ile se-
rum CRP seviyeleri arasinda-
ki iliski ayrica arastirildi. Tum
olgularda serum CRP dizey-
lerinin saptanmasi icin otopsi
sirasinda sol femoral venden 5
cc’lik enjektorler ile kapali kan
alinarak, 5 cc’lik jelli kuru tip-
lere aktarildi.

Serum CRP Degerlerinin
Olciilmesi:

Ornekler soguk tasima zincirine
uygun tasima kaplarinda
acilen istanbul Universitesi Tip
Fakiltesi Mikrobiyoloji Anabilim
Dali immunoloji Laboratuarina
transfer edilerek dnce 5000
devirli santrifiijde 5 er dakika3er
kez santrifuj edilerek serumlari
ayristirildi. Bu yontemle
serumlari ayrilamayan 10 olgu
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calismaya dahil edilmedi. Ayrilan
serumlar 2 cc'lik ependorf
tuplere aktarilarak calismanin
yapilacagr ana kadar -20 C
de saklandi. Orneklerin CRP
analizleri Bahcelievler Medical
Park  Hastanesi  Biyokimya
Laboratuarinda yapildi.

Analizler, High sensitivity CRP
analizinde kullanilan ticari ola-
rak Roche tarafindan dretilen
“Cobas Integra (Latex) CRPHS”
kitleri araciligi ile immiunotdr-
bidimetrik yontemle “Cobas In-
tegra 400 cihazinda yapild.

istatistiksel Analiz:

Calisma sonucunda elde edilen
biyokimyasal analiz sonuclar
SPPS 11.5 kullanilarak deger-
lendirildi. Yas, cinsiyet, olim
zamanlari ve postmortem za-
manlarin frekanslari cikartil-

di. Kesikli degiskenler frekans
,% oran, slrekli degiskenler;
aritmetik ortalama, ortanca,
minimum ve maksimum deger-
ler hesaplanarak tanimlandi.
Surekli degiskenlerin  normal
dagiima uygunluk testleri Kol-
mogorov- Smirnov ve Shapiro-
Wilk testi ile yapildi. Degisken-
ler nonparametrik testlerden
‘Mann-Whitney U ve Kruskal
Wallis” varyans analizi ile de-
gerlendirildi ve olim sekilleri
arasindaki CRP degerleri fark-
Liligr "Post hoc testleri ile ince-
lendi. Serum CRP nin zamana
bagli degisimleri Pearson ve
Spearman korelasyon testle-
ri ile incelendi. ‘P<0.05 degeri
anlamllik diizeyi olarak kabul
edildi. Elde edilen veriler tablo
ve grafiklerle gosterildi.

“Bu calisma; Istanbul Univer-
sitesi Cerrahpasa Tip Fakdltesi

Dekanligi, 16 Nisan 2009 tarihli,
11548 sayili yaziyla ilgili enstiti-
ye gonderildigi Uzere B-03 karar
nolu 07 Nisan 2009 tarihli C.T.F.
Tibbi,Cerrahi ve ilac Arastirma-
lari Etik Kurulu Tez Basvurusu
Onayi ile yapilmistir.”

BULGULAR

Postmortem kan orneklerinde
serum CRP’nin stabilitesi

Postmortem kan d&rneklerinde
CRP’nin stabilitesini degerlen-
dirmek icin pilot olarak secilen
ve otopsiden hemen sonra ali-
nan kan orneklerinde calisilan
10 olgunun CRP degeri ile ayni
olgularin -20°C saklanan CRP
degerleri karsilastirildi ve ara-
larinda anlamU bir farklilik sap-
tanmadi (Tablo 1).

Tablo 1. Otopsiden hemen sonra CRP analizi yapilan olgularin CRP degerleri ile ayni
olgularin -20 C’ de saklandiktan sonraki CRP degerlerinin karsilastirilmasi

KAN ALINDIKTAN

-20°C’ DE SAKLANDIKTAN

OLGU NO ?J%gggﬂa%?: SONRAKi CRP DEGERi M/L | ~20°C’ DE BEKLEDIGI SURE
1 168.11 166.79 2,5 Ay
2 0.56 0.55 2,5 Ay
3 0.48 0.46 2,5 Ay
4 0.68 0.67 2,5 Ay
5 5.91 5.86 2,5 Ay
6 0.4 0.39 2,5 Ay
7 2.1 2.00 2,5 Ay
8 1.85 1.81 2.5 Ay
9 7.5 7.3 2.5 Ay
10 3.66 3.55 2.5 Ay
Adli Tip Dergisi Cilt / Vol.:25, Say1 / No:2 (2011)
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Serum CRP Konsantras-
yonlarinin Yas ve Cinsi-
yetten Etkilenimi:

Kadin ve erkek olgularda CRP
ile yas arasinda anlamli bir ko-
relasyon saptanamadi (p=0,723,
p=0,360). Yine kadin ve erkekle-
rin CRP ortalamalarinda da ista-
tistiksel olarak anlamli bir fark-
Ulik gorilmedi (Mann-Whitney
U=1027,0 p=0,786).

Serum CRP Konsantras-
yonlarinin Oliim Sekilleri-
ne Gore Dagilimi:

Tim olgularin serum CRP kon-
santrasyonlari  0.01 mg/l ile
477.16 mg/l arasinda degis-
mekteydi (Ortalama 4.73 mg/l.
Olim sekillerine gdre olgularin
serum CRP degerleri Tablo 2 ve
Grafik 1'de gosterildi. Olgula-
rin olum sekillerine gore CRP

ortalamalari “Kruskal Wallis”
testi ile bakildiginda istatistiksel

olarak

ileri dizeyde anlamli bir

fark saptandi (p = 0.0001).

150,00

Ortalama CRP Seviyesi mg/l

| T |

0,00 [————|

Dogal Ani Oliimler Travmatik Amnda  Travmatik Hizh  Travmatik Belli Bir Organ patolojisinin
Eslik Etigi Dogal
Oliimler

Oliimier Oliimler

Oliim Nedenleri

Siire Yasadiktan
Sonraki Oliimler

Grafik 1. Olim sekillerine gére olgularin ortalama serum degerleri

Post hoc test ile incelendiginde;

- travmatik gec olim grubu ile
ani 6lim grubu (p=0,0001),

- organ patolojisi olan grup
ile travmatik gec olim grubu
(p=0,0001),

"

- travmatik gec 6liim grubu ile
travmatik aninda olum grubu
arasinda (p=0,0001),

Adli Tip Dergisi Cilt / Vol.:25, Say1 / No:2 (2011)
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Grafik 2. Zorlamali 6lim grubunda dlimin hemen gerceklestigi olgularda
serum CRP degerlerinin 6limden sonra gecen siireye gore dagilimi

- organ patolojisi olan grup ile
travmatik aninda olim grubu
arasinda (p=0,0001],

- travmatik gec olim grubu ile
travmatik hizli 6lim grubu ara-
sinda (p=0,0001) ,

- organ patolojisi olan grup ile
travmatik hizli 6lim grubu ara-
sinda (p=0,004),

- travmatik gec olim grubu ile
tim gruplar arasinda anlamli
fark oldugu gordldd.

Zorlamali olim olgulari iceri-
sinde bulunan travma sonrasi
olimin hemen gerceklestigi
30 olguda serum CRP degerleri
1.80 mg/l ile 0.01 mg/l arasin-
da degismekte idi. Ancak ylk-
sekten diisme sonucu odldigu

Adli Tip Dergisi Cilt / Vol.:25, Sayi / No:2 (2011)

bildirilen 3 olguda sirasi ile 7.26
mg/l, 9.67 mg/l ve 10.60 mg/l
degerleri ol¢lildu. Multiple trav-
ma sonucu olen bu olgularda
ayrintili histopatolojik inceleme
yapilmadigindan CRP degerleri-
ni ylikseltebilecek eslik eden bir
organ patolojisi bulunup bulun-
madigi belirlenemedi.

Serum CRP konsantrasyonlari-
nin postmortem intervalden et-
kilenimi:

Zorlamali olimler icerisinde yer
alan olumin hemen gercekles-
tigi grupta olimden sonra ge-
cen siire ile serum CRP deger-
leri arasinda anlamli negatif bir
korelasyon saptandi (r:- 0.453,
p<0.05). Diger 6lim gruplarin-
da 6lim zamani ile serum CRP
degerleri  Spearman korelas-

"

yon testi ile bakildi ve aralarin-
da anlaml bir iliski saptanmadi
(p=0,712).

CRP degerlerinin dagilimi de-
gerlendirildiginde daha ©nce
de belirtilen 3 olguda saptanan
belirgin sapma disinda olimden
sonra titrasyonlarda azalmayi
gosteren bir dagiim bulundugu
saptandi (Grafik 2).

Serum Crp Konsantras-
yonlarinin Antemortem
Hayatta Kalma Siiresin-
den Etkilenimi:

Travmaya maruz kalan olgu-
larda travmadan sonra olime
kadar gecen siure ile CRP kon-
santrasyonlari arasindaki ilis-
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ki degerlendirildiginde anlam-
L bir korelasyon saptanmadi
(p=0,074). Burada olgu sayisin-
daki yetersizlik anlaml bir ko-
relasyona ulasmamizi engelle-
mekle beraber, 1 glin ve sonrasi
olimlerde CRP degerlerinde
yiksek degerler goziikmektedir
(Tablo 2). Ama buradaki olgu-
larda CRP degerlerini distiren

antibiyotik alimi, CRP'nin yari-
lanma sirecine girisi gibi diger
etmenler hakkinda elimizde de-
tayli bir bilgi yoktur.

Ayni sekilde yukarida da belirtil-
digi gibi travmatik aninda olim
grubu ile travmatik hizli olim
grubu arasinda anlamUl bir fark
saptanmadi.

Ancak travmatik hizli 6lim gru-
bu olgularinda serum CRP de-
gerleri biraz daha yiksek olarak
saptandi (Tablo 1).

Tablo 2. Gec o6limin gorildigu olgularda serum CRP ortalama degerleri ile yasam sireleri

OLGU NO | ALINIS SAATi* OLUM SEKILLERI CRPSE\/III_YESI YASAM SURESI*

1 Dismelaritmi sonucu?) 304,53 4 glin
2 4 Trafik Kazasi 220,04 7 gin
3 6 Trafik Kazasi 227,75 2 gin
4 " Minor travma SAK 253,33 5 giin
5 5 Travmatik SAK 477,16 6 gin
6 4 Travma sonrasi (Beyin Olimii) 44,78 4 giin
7 14 Trafik Kazasi 158,3 3 glin
8 8 Reanimasyon sonrasi YB 66,87 1 glin
9 24 Travma? (Beyin Odemi) 339,12 8 glin
10 19 Trafik Kazasi 176,34 6 gin
" 6 Trafik Kazasi 250,79 9 gin
12 (N Suda Bogulma 65,11 2 gin
13 22 Yiiksekten Disme 8,1 14 giin
Yiksekten Disme- .
14 9 [pyelonefri't] 232,6 20 glin
15 19 Delici-kesici Alet Yaralanmasi 29,7 1 gln
16 7 Atesli Silah Yaralanmasi 6,6 1 glin
17 19 Intraserebral Hemoraji Trav- 6,31 5 giin
ma ?
Intraserebral Hemoraji
18 6 59,61 1 glin
Travma ?

*Alinis saati: Oliim sonrasi gecen siire

*Yasam stiresi: Travmaya maruz kaldiktan sonra dlene kadar gecen siire

"
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Tablo 3. Oliim sekillerine gére olgularin serum CRP degerlerinin dagilimi

SERUM CRP OLCUMLERI

OLUM SEKILLERI MAX ORT
Ani 6lim 13 12.5 0.45 7.50 1.41
Organ patolojisi 25 24.0 7.10 205.35 56.5
Travmatik aninda 30 28.8 0.01 10.60 0.54
Travmatik hizli 18 17.3 0.76 9.47 2.13
Travmatik gec 18 17.3 6.31 477.16 198.1
Toplam 104 100

TARTISMA ve
SONUC

Mevcut calismada; farkl klinik
durumlarin tanisinda ve yodne-
timinde kullanilan bir marker
olan C- reaktif proteinin post-
mortem  kullaniminin ~ 6nemi
arastirildi. CRP degerlerinin Adli
bilimler kapsaminda kullanila-
bilirligi, itk kez perikardial sivi-
da konsantrasyon degerlerinin
olcilmesi sonucu &nerilmisti
(5). Son yillarda ise postmortem
CRP degerlerinin kullanilisi sep-
sis tanisi acisindan onerilmistir
(7). Uhlin- Hansen postmortem
ve antemortem CRP seviyeleri-
ni degerlendirerek postmortem
CRP sonuclarinin ante-mortem
inflamatuar durumu yansittigini
teyit etmistir (6). Ozellikle dik-
kat ceken bir baska konu se-
rum CRP degerlerinin 6limden
sonraki slirecteki stabilitesidir
(1,2,6). Bu nedenle calismada
serum CRP degerlerinin post-
mortem degisimi gosterilerek,
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farkli olim sekillerindeki CRP
degerleri arasindaki fark yani
sira postmortem CRP konsant-
rasyonlarini  etkileyen basta
6limden sonra gecen siire dahil
degisik faktorlerin belirlenmesi
hedeflendi.

Sadece 6lim zamani kesin bi-
linen olgularin  secilebilmesi
nedeni ile materyal toplama su-
resinin uzayacagl 6ngorildi. Bu
nedenle oncelikle belirli sayida
pilot olgu secilerek otopsinin he-
men ardindan belirlenen serum
CRP degerleri kaydedildi. Daha
sonra tum olgular gerec ve yon-
tem boliiminde belirtildigi sekil-
de -20 C’ de saklandi. Otopsiden
hemen sonra alinan kan ornek-
lerinde calisilan 10 olgunun CRP
degeri ile ayni olgularin -20°C
saklanan CRP degerleri arasin-
dan anlamli bir farklilik saptan-
madi (Tablo 1). Bu kosullarda
postmortem CRP stabilitesinin
uzun siire korundugu belirlen-
di. Daha once yapilan Fujita ve
arkadaslarinin calismasinda da

"

oda isisinda dahi 48 saate kadar
CRP’nin postmortem stabilitesi-
nin bozulmadig belirtilmisti (1).
Bu bulgular 1siginda -20C" de
saklanan serumlarda CRP de-
gerlerinin glivenle dlcilebilecegi
goruldi.

Serum CRP degerlerinin hizli ve
onemli oranda ylkselmesi, kli-
nik uygulamalarda oldugu gibi
adli bilimler alanindaki kullani-
mi acisindan da ciddi bir avantaj
olusturmaktadir (1,2,6). Post-
mortem biyokimyasal marker-
larin  kullanimi planlandi§inda
tzerinde dnemle durulan baslica
faktor, orneklerin alindigi anda,
bu markerlerin PMI'den etkile-
nen, saptanabilen postmortem
degredasyon urinlerinin  be-
lirlenebilmesidir. Bu calisma-
da -20 C ve diger calismalarda
CRP’nin postmortem stabilitesi
ile ilgili veriler saglanmisti. An-
cak, bu veriler cesetler bekletile-
rek, belirli zaman araliklarindaki
orneklemeleri yansitan sonuclar
degildir (1,2,6). Bu pratik olarak
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ve etik degerler acisindan mim-
kin olmamaktadir.

Yukarida aciklanan calismalarin
kisitiliklarina ragmen serum
CRP degerlerinin antemortem
ve postmortem degerlerinin
kiyaslanabildigi ya da bu calis-
mada oldugu gibi postmortem
sirecin farkli evrelerindeki ol-
gularin gruplandiritarak CRP
degerlerinin izlendigi arastirma-
lar sonucunda; CRP degerlerin-
de postmortem belirgin olmayan
bir disutsun varligi belirtilmek-
tedir (6). Uhlin-Hansen calis-
masinda bu distisin antemor-
tem degerin %35’lerine kadar
oldugunu vurgulamaktadir (6).
Yine cok 6nemli diger bir husus,
postmortem CRP artisinin bildi-
rildigi bir calisma olmamasidir.
Boyle bir artis olasiligi acisindan
en onemli kaynak karacigerden
postmortem diflizyonun gercek-
lesmesi olabilirdi (9). Ancak CRP
ylksek molekdl agirtikli bir pro-
tein oldugundan bayle bir difiiz-
yon mimkiin gorinmemektedir.

Calismada travmatik olimler
icerisinde yer alan olimin he-
men gerceklestigi grupta olim-
den sonra gecen sire ile serum
CRP degerleri arasinda anlamli
negatif bir korelasyon saptandi
(r:- 0.453, p<0.05). Diger olim
gruplarinda 6lim zamani ile se-
rum CRP degerleri arasinda an-
laml bir iliski saptanmadi. Ge-
nel olarak glincel literatdr bilgisi
postmortem CRP degerlerindeki
genel bir azalma disinda, bunun
olimden sonra gecen sire ile
korelasyonu konusunda anlam-
U verilerin olmadigi seklindedir
(1,2,6,7). Calismada saptanan

travma sonucu aninda olimin
goruldigu  olgular, cevresel
kosullar gibi bir cok degisken
acisindan homojen sartlarin bu-
lundugu olgulardir. Clinki bu ol-
gularda adli prosediir cok daha
belirgindir. Hastane tedavisi
gormeyen bu olgular hizla olu
muayenesi icin belirlenmis mer-
kezlere tasinarak gorece stabil
kosullarda bekletilmektedir.
Progresiv anlamli serum CRP
azalmasi, olgu sayisinin disik
olmasi (n=30), korelasyon katsa-
yisinin (r:- 0.453) diisiik olmasi
gibi nedenlerle cesaret verici bir
bulgu olarak gorilmemektedir.
Bununla birlikte, genis olgu se-
rilerinde, cevresel kosullarin bi-
lindigi durumlarda, postmortem
CRP degerlerinin PMI tahminin-
de en azindan diger yontemlerle
kombine edilebilecegini goster-
mektedir.

Vicudun farkli bdlgelerinden
alinan kan orneklerinde CRP de-
gerleri arasinda fark saptanma-
digi bildirilmistir (1,2,6,7). Ancak
Adli bilimler uzmanlarinin mide-
de bulunan alkolin postmortem
diflizyonu nedeni ile postmortem
kalp kani alkol diizeylerinin art-
masina siklikla tanik olduklari,
bunu yadirgamadiklari bilinir. Bu
nedenle adli patologlar kalp kani
yerine femoral veni tercih et-
mektedir. Bu kapsamda gosteri-
len 6zen cercevesinde calisma-
da kan ornekleri femoral venden
alindi. Kan temin edilecek viicut
bolgesinin seciminde elbette ki-
sisel aliskanliklar da onemlidir.
Calismaya dahil edilen olim
sekillerinin onemli bir kismini
olusturan zorlamali 6limlerde
ciddi kan kayiplari olmasi nede-

b

ni ile vicut bosluklarindan kan
temini glclesmektedir. Boyle
durumlarda kalp kani yerine fe-
moral ven tercihi, femoral vene
ulasmak konusunda deneyimli
arastirmaci acisindan avantaj
olusturabilir.  Olgularin  rutin
postmortem incelemeleri icin
siklikla tercih edilen kalp kani
miktarinin az olmasi, calismada
femoral ven tercih edildiginden
ilave kan temini gibi bir sorun
yaratmadi.

Hayatta kalma siresi ya da post-
travmatik intervalin, serum CRP
dizeylerindeki artisla en fazla
iliskili faktor oldugu bildirilmek-
tedir (1,2,6,10). Bu bulgu hay-
van calismalari yani sira klinik
arastirmalarla da kanitlanmistir
(1,10). Yiritilen bu calisma-
da da en yliksek CRP degerleri
gec olimler olarak tanimlanan
cogunlugunun yogun bakim te-
davisi aldigr olgu grubunda sap-
tandi (Tablo 1). Travmatik aninda
olum grubu ile olgularin belirli
bir slire hayatta kaldigi olgula-
rinin bulundugu grup arasinda
anlamli bir fark saptanmamis
olmakla birlikte; hafif de olsa,
2-8 saatlik bir siire hayatta kalan
olgularda, serum CRP ortalama
degerlerinin biraz daha yiksel-
digi saptandi (sirasi ile 0.54 mg/l
ve 2.13 mg/L ).

C- reaktif protein bir akut faz
proteindir ve uyaridan yaklasik
6 saat sonra doku yaralanmasi-
na inflamatuar bir yanit olarak
ylikselmeye baslar ve 48 saat
icerisinde pik degerine ulasir
(4,11,12). Bu kapsamda sadece
2-8 saat yasayan olgularda ha-
fif bir yikselmenin saptanmasi,
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istatistiksel olarak anlaml bir
sonucun elde edilmeyisi anla-
silabilir bir sonuc olarak kabul

edildi. Zira calisilan olgular icin
pik degerlerin gorilecegi kadar
sire yasama sansi olmamisti.
Bu zaman diliminden daha fazla
hayatta kalma siresi olan olgu-
larin grubunda ortalama serum
CRP konsantrasyonu 198.1mg/l
olup oldukca ylksek bir degere
karsilik gelmektedir.

Gec olimlerin goruldiglu bu
gruptaki olgularin (n=18) yogun
bakim tedavisi gordiigi ve 1 ila
20 giin arasinda hayatta kaldigi
goriuldd (Tablo 2). Bu olgularda
yaralanmadan sonra gecen slre
ile CRP degerleri arasinda an-
lamli bir iliski saptanmadi. On-
celikle istatistiksel olarak analiz
yapmak icin 18 olan olgu sayisi-
nin yetersizligi belirtilmelidir. 18
olgunun olum sekilleri de olduk-
ca farkllik arz etmektedir. Bu
gruptaki olim olgulari tek tek
degerlendirildiginde, maksimum
ve minimum degerler arasindaki
ciddi farktan da anlasilabilecegi
gibi onemli bireysel farkllik-
larin devreye girdigi belirlendi.

Adli Tip Dergisi Cilt / Vol.:25, Say1 / No:2 (2011)

Bu bireysel farklliklar arasinda
adli tahkikat bilgileri arasinda
bulunan ve en fazla dikkat ce-

ken unsur, cogunlugu yogun ba-
kim tedavisi goren bu olgularda
bir komplikasyon olarak ortaya
cikan ve farkli agirlikta seyre-
den enfeksiyon varligi idi. Buna
karsilik diger olgularda farkli
nedenlerle enfeksiyon bulgula-
ri saptanmadigi gorilmektedir.
Enfeksiyonlarin CRP degerlerini
en fazla ylikselten faktor oldugu
bildirilmektedir (1-6,11,13). En-
feksiyonlarin ciddiyeti, baslangic
zamani ve vicutta bulundugu
bolgeler farkli oldugundan, CRP
dizeyleri de cok farkli idi. Bu
nedenle calismada travmadan
sonra gecen sire ile serum CRP
dizeyleri arasinda bir iliski bu-
lunup bulunmadigini saptamak
mimkin olmadi.

Olgularin bazilarinin CRP sevi-
yelerinde gerilemeye yol acacak
sekilde tibbi tedavi saglandigi
gorildu (6). Ancak kayitlarda tib-
bi tedavi ayrintilarina ulasilama-
di. CRP degerlerinin yiikselmesi
ile yakindan ilgili diger bir husus
da CRP’nin yarilanma omrudur.

95

CRP’nin yarilanma omrinin 18-
19 saat civarinda oldugu bildiril-
mektedir (4,12,14). Bu nedenle

Gec olimlerin goruldigu bu gruptaki olgularin (n=18] yogun bakim
tedavisi gérdugu ve T ila 20 glin arasinda hayatta kaldigi gordldi. Bu
olgularda yaralanmadan sonra gecen sire ile CRP degerleri arasinda
anlamli bir iliski saptanmadi. Oncelikle istatistiksel olarak analiz
yapmak icin 18 olan olgu sayisinin yetersizligi belirtilmelidir.

bazi olgularda olaydan sonra
yasam siirelerinin cok uzun ol-
masina bagli CRP degerlerinde
pik sonrasi disuslerin olmasinin
kacinilmaz oldugu sdylenebilir.
Tdm bu olumsuzluklar sonucu
serum CRP degerleri ile yasam
sireleri arasinda anlamli bir ko-
relasyon bulunup bulunmadigi-
nin mevcut verilerle saptanama-
digi diistintldd.

Ancak elde edilen postmortem
verilerin, bireylerin hayatta iken
sahip olduklari CRP seviyeleri-
ni yansittigi saptandi. Ozellikle
antemortem sepsis gibi ciddi
enfeksiyon varligi durumunda,
CRP cok yararli bir postmortem
biyokimyasal marker olarak dik-
kat cekmekte idi. Oliimden son-
raki incelemede sepsis varligini
tanimlamak acisindan, CRP’nin
onerilebilecek bir marker olma
potansiyelinin bulundugu goriil-
di. Bu bilgi, hastanede meyda-
na gelen olimlerde onemli ol-
mamakla birlikte, siklikla olim
sekli ve nedeni ile ilgili hicbir
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bilgiye ulasilamadan yapilan
otopsiler acisindan oldukca hiz-
U guvenilir veri elde etmek an-

Adli Tipta; postmortem intervalin ve 6lim nedeninin veya 6lim
cesidinin belirlenebilmesinde daha hassas biyokimyasal markérlere
thtiyac duyulmaktadir. Daha ileri calismalarla bu sonuclar
karsilastirilmali ve yeni c6zimlere imkan saglamalidir.

lamina gelebilir (7). Bir baska
husus, yukarida bahsedildigi gibi
postmortem CRP artisini bildi-
ren bir arastirmanin olmamasi-
dir. Uhlin-Hansen bu avantajin,
olasi yanlis pozitif CRP seviyesi
saptama riskini de ortadan kal-
dirdigini bildirmektedir (6]). Bu
bulgular, artmis postmortem
CRP seviyelerinin, antemortem
influmatuar bir olayin gostergesi
olarak kabul edilmesi gerektigi-
ni gostermektedir. Elbette kli-
nik uygulamalarda oldugu gibi
artmis CRP seviyesi tek basina
enfeksiyon tanisi icin yeterli bir
gosterge olmayacaktir.

Ancak calismada otopside sap-
tanan ve olime katkida bulun-
dugu belirlenen pnomoni, pye-
lonefrit, tumoral olusumlar gibi
organ patolojisi bulunan grupta
belirgin artmis CRP degerleri
(tablo 1) postmortem CRP di-
zeyindeki artis ile antemortem
suren enflamatuar proses ara-
sinda bir iliski kurulmasini daha
da kolaylastirmaktadir (6).

Calismadan odliimden sonra ge-
cen siire ile CRP degerleri ara-
sindaki iliski konusunda veri

elde edilmesi disinda diger bir
beklenti; CRP degerlerinin olim
sekilleri ve nedenleri arasinda
bir ayrim yapmak acisindan veri
saglaylp saglayamayacagl idi.
Oliim sekillerine gore olgularin
serum CRP degerleri Tablo 3
ve Grafik 1'de gosterildi. Grup-
lar arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir fark saptandi (p<
0.001). Asagida ayrintili tarif edi-
len sekilde belirli olgu gruplari
arasinda postmortem CRP ol-
climlerinin énemli veriler sagla-
yabilecegi gozlemlendi.

Travmatik gec 6luim grubuile ani
olim grubu, organ patolojisi olan
grup ile ani 6lim grubu, travma-
tik gec olim grubu ile travmatik
ani olum grubu arasinda, organ
patolojisi olan grup ile travmatik
ani olim grubu arasinda, trav-
matik gec olim grubu ile trav-
matik hizli 6lim grubu arasinda,
organ patolojisi olan grup ile
travmatik hizli 6lim grubu ara-
sinda, travmatik gec olim grubu
ile tim gruplar arasinda anlamli

e

fark oldugu goruldd.

Calismanin onemli verilerinden

biri otopside saptanilan organ
patolojileri ile uyumlu olarak
artmis CRP seviyeleri idi. Grup-
lar arasinda istatistiksel de-
gerlendirme yapilmasini ya da
serum CRP degerlerinin post-
mortem silrecte degisimini iz-
lemimizi oldukca zorlastiran te-
sadufi artislar olarak gorulen bu
bulgu; onemli bir veri saglama
potansiyelini barindiriyordu.

Artmis CRP degerlerinin sik-
likla otopsiler sirasinda gozden
kacabilen pyelonefrit, timoral
olusumlar gibi bulgularin varligi
konusunda, en azindan daha ay-
rintili bir histopatolojik ve mik-
robiyolojik inceleme icin moti-
vasyon saglayacagdi gorildu. Adli
Tipta; postmortem intervalin ve
olum nedeninin veya olum cesi-
dinin belirlenebilmesinde daha
hassas biyokimyasal markorlere
ihtiyac duyulmaktadir. Daha ileri
calismalarla bu sonuclar karsi-
lastinlmali ve yeni cozimlere
imkan saglamalidir.
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