REV BRAS ORTOP.2017;52(2):176-181

SB(}T

SOCIEDADE BRASILEIRA DE
ORTOPEDIA E TRAUMATOLOGIA

www.rbo.org.br

Artigo Original

Avaliacao dos niveis séricos da proteina C-reativa @CMk
apos artroplastia total do joelho™

Jodo Mauricio Barretto*, Fabricio Bolpato Loures, Rodrigo Sattamini Pires e Albuquerque,
Filipe das Neves Bezerra, Rafael Vinagre Faro e Naasson Trindade Cavanellas

Instituto Nacional de Traumatologia e Ortopedia (Into), Rio de Janeiro, R], Brasil

INFORMA(;(":)ES SOBRE O ARTIGO RESUMO

Historico do artigo: Objetivo: Avaliar o comportamento da proteina C-reativa (PCR) sérica nas trés primeiras
Recebido em 2 de margo de 2016 semanas apods artroplastia total do joelho (ATJ) e definir os fatores relacionados a sua
Aceito em 17 de maio de 2016 variagao.

On-line em 30 de setembro de 2016 Métodos: Foram avaliados os valores da PCR em 103 pacientes submetidos a ATJ primaria. A

Palavras-chave:
Proteina C-reativa
PCR

Joelho
Osteoartrite
Artroplastia

PCR sérica foi dosada na véspera da cirurgia, no terceiro e no 21° dia apds o procedimento.
Resultados: A PCR apresentou elevacdo subita no terceiro dia ap6s a cirurgia, atingiu o valor
médio de 111,9mg/L, com mediana de 75,9mg/L. Somente um terco dos pacientes apre-
sentou normalizacdo na terceira semana. No pds-operatério imediato, ndo foi encontrada
correlacdo da PCR com indice de massa corporal (IMC), idade, género, hemotransfusdo
ou complicagdes dos pacientes.
Conclusdo: A PCR sérica permanece elevada na terceira semana apés ATJ na maioria dos
pacientes e essa alteracdo esta relacionada essencialmente ao trauma cirtrgico.
© 2016 Publicado por Elsevier Editora Ltda. em nome de Sociedade Brasileira de
Ortopedia e Traumatologia. Este é um artigo Open Access sob uma licenca CC BY-NC-ND
(http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).

Evaluation of serum levels of C-reactive protein after total knee
arthroplasty
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Objective: To evaluate the behavior of C-reactive protein (CRP) levels in the first three weeks
after total knee arthroplasty (TKA) and define the factors related to its variation.

Methods: We evaluated the CRP values in 103 patients undergoing primary TKA. Serum CRP
was measured on the day before surgery, and on the third and twenty-first days after the
procedure.

* Trabalho desenvolvido no Centro de Cirurgia do Joelho, Instituto Nacional de Traumatologia e Ortopedia (Into), Rio de Janeiro, RJ, Brasil.

* Autor para correspondéncia.
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Results: PCR showed sudden increase on the third day after surgery, reaching the mean value
of 111.9mg/L, median 75.9 mg/L. Only one-third of the patients returned to normal levels in
the third week. In the immediate postoperative period, CRP was not correlated with body
mass index (BMI), age, gender, blood transfusion, or complications.

Conclusion: Serum CRP remains high in the third week after TKA in most patients, and this
change is primarily related to surgical trauma.

© 2016 Published by Elsevier Editora Ltda. on behalf of Sociedade Brasileira de

Ortopedia e Traumatologia. This is an open access article under the CC BY-NC-ND license

(http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).

Introducao

A osteoartrite (OA) é a maior causa de incapacidade muscu-
loesquelética mundial® e o principal fator de limitacédo fisica
em populacdo idosa.”? Esse grave problema de satde puiblica
atinge cerca de 12,4 milhdes de brasileiros.® Devido a fatores
anatomicos e biomecénicos, a articulacdo mais acometida é o
joelho.!

A maior esperanca de vida e o desejo por maior atividade
tém elevado de forma exponencial a procura pela artroplastia
total do joelho (ATJ).* Esse é um dos procedimentos ortopé-
dicos mais bem-sucedidos do século. Apesar do sucesso da
AT]J, ainfecgdo pés-operatéria continua a ser uma complicagdo
devastadora.” O diagnéstico precoce é dificil, pois os sinais do
exame fisico e os marcadores sorolégicos podem estar altera-
dos pelo trauma cirdrgico.

A proteina C-reativa (PCR) é o modelo de proteina da fase
aguda. E sintetizada principalmente pelo hepatécito e tem a
funcdo de ativar o sistema complemento pela via cléssica.”
Apbs estimulo infeccioso ou inflamatério, os niveis séricos
da PCR podem subir de forma abrupta, chegam a atingir
1.000 vezes o valor basal em 48 horas.?

Essa substéncia tem sido usada na pratica clinica ha mais
de 70 anos como marcador de infec¢do e/ou inflamacéo, porém
seus valores séricos e sua resposta aos estimulos apresentam
ampla variacdo e os fatores ligados a essa oscilacdo ainda sdo
pouco conhecidos.’

A avaliacdo da PCR sérica faz parte da propedéutica para
o diagnéstico de infecgdo periprotética.’ O exame apresenta
alta sensibilidade e baixa especificidade,'® pode ser influenci-
ado por fatores como idade, género, comorbidades® e indice
de massa corporal,'’ além do trauma cirdrgico.

O objetivo deste estudo foi avaliar o comportamento da PCR
sérica nas trés primeiras semanas apoés artroplastia total do
joelho e definir os fatores relacionados a sua variagdo.

Material e métodos

Apés aprovacio do projeto pelo Comité de Etica em Pesquisa
da instituicdo, sob o nimero 804.216, avaliou-se, de forma
prospectiva e por conveniéncia, a dosagem da PCR sérica em
103 pacientes submetidos a ATJ primaria entre setembro de
2014 e marco de 2015.

Foram incluidos todos os pacientes submetidos a AT] pri-
maria que aceitaram participar da pesquisa por meio da
assinatura do termo de consentimento livre e esclarecido

(TCLE). Foram excluidos pacientes submetidos a artroplastia
de revisao e portadores de doencas inflamatérias.

Na véspera da cirurgia foi colhida a primeira amostra de
2ml de sangue venoso para a dosagem da PCR quantita-
tiva pré-operatéria (PCRy), feita no laboratério da instituicdo.
Usou-se o método turbidimétrico no analisador de bioqui-
mica BT3000 Plus®(Wiener Lab, Rosdrio, Santa Fé, Argentina),
que tem como valores de referéncia em adultos 5mg/L para
doencas infecciosas. Os pacientes tiveram sua estatura e peso
corporal aferidos. A estatura foi documentada em metros e o
peso corporal em quilogramas. Esses dados foram usados para
o calculo do indice de massa corporal (IMC) de cada paciente,
a fim de categoriza-los segundo os parametros da Organizacédo
Mundial da Satde (OMS)."?

A mesma marca de implante foi usada em todos os casos
(PFC Sigma®DePuy Synthes) e foi escolhido o modelo postero-
estabilizado, com substituicdo patelar. Foram usados os guias
intramedular para o corte femoral e extramedular para o corte
tibial. Os pacientes foram operados com o uso de isquemia
peroperatdria, aplicou-se o manguito no nivel da coxa, com
pressdo de 100 mm/hg acima da presséo sistdlica.

A avalicdo pré-anestésica, arquivada no prontudrio, foi
usada para documentacgao das patologias de base e do estado
clinico dos pacientes.

No terceiro dia apds a artroplastia, ainda com o paciente
internado, o procedimento de coleta de sangue para dosagem
da PCR sérica foi repetido (PCR3).

Os pacientes receberam alta, de acordo com critérios cli-
nicos, e deixaram o hospital com o retorno ambulatorial
agendado para o 21° dia apés a cirurgia. Ao retornar para con-
trole, antes da consulta ou qualquer manipulacao da ferida,
tiveram uma amostra de sangue colhida para a terceira dosa-
gem da PCR (PCRy1).

Foi criada uma planilha com iniciais dos pacientes,
numero do prontudrio, idade, género, cor da pele, patologia
primaéria do joelho, lateralidade, comorbidades clinicas, peso
e estatura corporal, IMC, dosagem da PCRg, PCR3 e PCRy;.

A partir dos dados coletados, construiram-se dois arquivos
que foram analisados pelo programa SPSS (Statistical Package
for the Social Science), versdo 22.0, e pelo aplicativo Microsoft
Excel 2007.

A andlise descritiva se apresentou sob a forma de tabelas
dos dados observados, expressos pela média, desvio padréo,
mediana, minimo e méaximo para dados numéricos, frequén-
cia (n) e percentual (%) para dados categéricos e por graficos
ilustrativos. A PCRy; foi considerada normalizada quando
atingiu o valor menor ou igual a 5mg/L ou um valor menor
ou igual a PCRy.


http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/

178 REV BRAS ORTOP.2017;52(2):176-181

Tabela 1 - Caracterizacdao da amostra

Variavel Numero Porcentagem

Género Masculino 24 23,3
Feminino 79 76,7

Lado Direito 60 58,3
Esquerdo 43 41,7

Cor Branco 35 34
Pardo 51 49,5
Preto 17 16,5

Fonte: Dados da instituicdo.

Na andlise inferencial, para verificar a associagdo entre
varidveis qualitativas, foi aplicado o teste qui-quadrado e
quando esse se mostrou inconclusivo foi usado o teste exato
de Fisher. Para as varidveis quantitativas, a hipdtese de nor-
malidade foi verificada pelos testes de Kolmogorov-Smirnov
e de Shapiro Wilk. Quando a distribuicdo se apresentou nor-
mal, a comparacao entre os dois grupos foi feita pelo teste
t de Student e quando nao normal usou-se o teste ndo para-
métrico de Mann-Whitney. A comparac¢do entre mais de dois
grupos independentes foi feita pelo teste de Kruskall Wallis. As
variaveis quantitativas foram analisadas por duas abordagens:
pelo calculo do coeficiente de correlagdo linear de Pearson para
distribui¢oes normais e pelo coeficiente de correlacédo de Spe-
arman para ndo normais. O nivel de significancia de 5% foi
usado para rejeicdo da hipétese nula.

Resultados

Foram estudados 103 pacientes submetidos a ATJ primaria do
joelho, 24 do género masculino e 79 do feminino. A tabela 1
demonstra a distribui¢do da amostra em relagdo ao género,
lado operado e a cor da pele.

A idade dos pacientes apresentou média de 68,9 anos
(+ 6,4), variou entre 55 e 91. Os pacientes femininos apre-
sentaram média de 69 anos (+ 6,3) e os masculinos 68,3 (+
6,9). O teste de Mann-Whitney revelou que os dois grupos sdo
semelhantes em relacdo a idade (p =0,910). Ndo foi encontrada
associacdo da idade com os valores da PCRg (p=0,688), PCR3
(p=0,455) e PCRy; (p=0,831).

Os pacientes apresentaram IMC médio de 31,4 (+ 5,8),
32,7 (£5,8) para os femininos e 27 (+ 3,2) para os masculi-
nos. O teste t de Student demonstrou que o grupo feminino
apresentou IMC significativamente maior do que o grupo mas-
culino (p=0,000). Essa diferenca encontra-se demonstrada na
figura 1.

Apenas 15,3% dos pacientes apresentaram-se normotrofi-
cos. O restante da amostra se apresentou sobrepesada (31,6%)
ou obesa (53,1%). A taxa de normalizacdo da PCRy; néo apre-
sentou correlagdo com o IMC (p=0,516).

Todos os pacientes eram portadores de gonartrose no
joelho operado, 100 com gonartrose primaria e trés com
gonartrose secunddria. Somente 10,7% dos pacientes néo
apresentaram patologia sistémica. Entre os 89,3% dos pacien-
tes com comorbidades, a hipertensao arterial sistémica (HAS)
foi a mais prevalente, seguida pelo diabetes mellitus (DM), car-
diopatia e hipotireoidismo. A distribuicdo das comorbidades
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Figura 1 - Distribuicdo do IMC por género.
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Figura 2 - Incidéncia de comorbidades.
DM, diabetes mellitus; HAS, hipertensao arterial sistémica.
Fonte: Dados da Instituicao

clinicas mais frequentes, dividida por género e na amostra
total, estd demonstrada na figura 2.

Complicacbes pés-operatérias ocorreram em 10 casos
(9,7%), nove pacientes femininos (11,4%) e um masculino
(4,2%). A necrose de pele foi a complicacao mais frequente,
atingiu seis pacientes, seguida pela trombose venosa pro-
funda (TVP), com trés ocorréncias e rigidez pds-operatdria
(um caso); 14 pacientes (13,6%) receberam transfusao sangui-
nea poés-operatdria, todos concentrado de hemadcias (CH).

Os valores da PCR foram submetidos ao teste de normali-
dade de Shapiro Wilk, que rejeitou a hipétese nula (p =0,000)
e demonstrou a distribui¢do ndo gaussiana. Esses valores na
amostra total e suas varidveis estatisticas estdo demonstrados
na tabela 2.

O indice de normalizacdo da PCR até a terceira semana foi
de 28,2% na amostra total, 26,6% entre as mulheres e 33,3%
entre os homens. Nao houve diferenca significativa entre os
géneros (p=0,520).

A tabela 3 demonstra o indice de normalizacdo apds a ter-
ceira semana na amostra total e divididos por género.

A evolucdo da PCR sérica média do pré-operatério até o
21° dia estd demonstrada na figura 3.

A taxa de normalizacdo da PCRy; ndo apresentou
correlagdo com o IMC (p=0,516) nem com a idade do paci-
ente (p=0,831). O grupo que recebeu transfusdo sanguinea
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Tabela 2 - Valores da PCR

Estatisticas PCRy (mg/L) PCR3 (mg/L) PCRj; (mg/L) A1PCR (%) A2PCR (%)
Média 15,1 111,9 27,4 3.118,6 47,5

IC 95% 10,5 19,6 94,2 129,6 20,1 34,6 2.048,2 4189,0 -70,4 -24,6
Mediana 6,4 75,9 15,4 1.051,9 73,6
Desvio padrao 23,2 90,4 36,9 5.476,9 117,1
Minimo 0,6 48 0,7 -62,8 -99,1
Méaximo 132,5 384,0 263,9 25.242,5 962,5
Variacdo bruta 131,9 379,2 263,2 25.305,3 1061,6
Coeficiente de variagcdo 1,5 0,8 1,4 1,8 -2,5

A1PCR, variagdo entre PCRg e o PCR3; A,PCR, variacao entre PCR3 e 0 PCRy;.

Tabela 3 - Taxa de normaliza¢do da PCR

Classificacdo Género Global
Feminino Masculino
Normalizou a PCRy; 21 8 29
26,6% 33,3% 28,2%
PCRy; até 10mg/L>da PCRg 29 7 36
36,7% 29,2% 35,0%
PCR; de 10 a 20mg/L >da PCRg 14 3 17
17,7% 12,5% 16,5%
PCRj; de 20 a 50mg/L>da PCRg 8 4 12
10,1% 16,7% 11,7%
PCRj; de 50 a 100 mg/L >da PCRg 4 1 5
5,1% 4,2% 4,9%
PCRy; mais de 100mg/L >da PCRg 3 1 4
3,8% 4,2% 3,9%
Total 79 24 103
100% 100% 100%
140 década, foialvo de especial atencdo devido a seu papel preditor
120 112 de vérias doencas.! Tem importante fun¢do na ortopedia, é
& 100 S usada no diagnéstico e no controle de processos infecciosos.*?
% & g T Com o aumento da esperanca de vida e o crescimento
g 60 /I ~~~~~~~~ da obesidade, o indice de OA tem crescido de forma expo-
K S T e . nencial, j4 que esses fatores estdo diretamente ligados a
20 1'5 “ror génese da doenca.'® A artroplastia total é o procedimento
o capaz de promover o efetivo alivio da dor e melhorar a
0 3 6 9 12 15 18 21 funcdo.’® Projecdes sugerem que os americanos fardo cerca de

Dias ap6s a cirurgia

-=-=- Global Feminino Masculino

Figura 3 - Variacio da PCR média do pré-operatério até o
21° dia.

apresentou normaliza¢do em 14,3% dos casos. Entre os que
nao receberam transfusao foi de 30,3%. Apesar da discre-
pancia, o teste de Fisher demonstrou nao haver diferenca
significativa entre os dois grupos (p =0,339).

A taxa de normalizacdo da PCRy; para os individuos
com complicagdes pds-operatérias foi de 40%. No grupo que
nao apresentou complicacoes essa taxa foi de 26,9%. Essa
diferenca nao foi estatisticamente significativa (p =0,462).

Discussao

A PCR é o exemplo de proteina da fase aguda, é usada como
marcador de inflamacdo ou infeccdo desde 1930. Na ultima

3,5 milhdes de artroplastias do joelho, em 2030.° Apesar de ser
uma cirurgia segura, a infec¢do é uma complicagdo potencial-
mente devastadora, atinge entre 0,4% e 2% dos pacientes.'” O
diagnéstico na fase aguda permite o tratamento com debri-
damento, reten¢do do implante e antibioticoterapia,! pode
alcancar indices de sucesso de até 36%,'® desde que feito até
a terceira semana.!

A avaliacdo da infeccdo periprotética se baseia em
achados clinicos e laboratoriais.’®> O reconhecimento dessa
complicacdo de forma precoce é dificil, pois os sinais do
exame fisico ndo estdo confidveis e os marcadores soroldgi-
cos encontram-se elevados no pds-operatério imediato.® A
PCR pode ser uma ferramenta util, apresenta sensibilidade
elevada, porém baixa especificidade.’’ Conhecer o compor-
tamento da PCR no pés-operatério imediato é fundamental
para aumentar a confiabilidade desse marcador no auxilio ao
diagnéstico.

A taxa de normalizacdo da PCR apéds a terceira semana
de pds-operatério foi de 28,2%, 26,6% entre as mulheres e
33,3% entre os homens. A amostra apresentou uma relacao
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de 3,29 mulheres para cada homem, o que é condizente com a
literatura.*'® Ndo houve diferenca na variacdo da PCR quanto
ao género (p=0,520), embora Kraus et al.?® e Choi et al.?!
tenham demonstrado valores significativamente maiores em
mulheres.

A média de idade foi de 68,9 anos (+ 6,4), atinge pacientes
na sétima década de vida. A incidéncia de gonartrose aumenta
com o envelhecimento, atinge 49,7% das pessoas acima
de 65 anos.'”” O comportamento da PRC no pds-operatério
agudo ndo apresentou correlacdo com a idade, embora Par-
vizi et al.’ e Choi et al.?! relatem que essa influéncia pode
OCOITer.

A maior parte dos pacientes apresentou-se sobrepesada ou
obesa, 0 que confirma o papel da obesidade na génese'* e na
progresséo da osteoartrose.?? O tecido adiposo é um produtor
de agentes inflamatoérios, incluindo a PCR. O excesso de gor-
dura corporal perpetua um estado inflamatério subclinico que
pode elevar os valores basais da PCR nesse grupo.”> Nao encon-
tramos diferencas no indice de normalizacdo da PCRy; entre
obesos e ndo obesos (p =0,704). Porém, nossa amostra foi com-
posta por somente 15,3% de pacientes normotréficos, o que
prejudicou essa comparacéo. Liu et al.’ analisaram os valores
da PCR de 1.571 pacientes submetidos a revisdo de ATJ e os
dividiram em quatro grupos, quanto a presenca de infeccdo
e obesidade. Nao encontraram diferenca no valor da PCR
entre os obesos e ndo obesos (p=0,23), porém sugerem que
o aumento do ponto de corte para pacientes obesos aumenta
a especificidade do teste para o diagndstico de infeccdo. Choi
etal.?! encontraram umarelagdo direta entre IMC e PCR, porém
maior em pacientes femininos.

A incidéncia das comorbidades da amostra foi coe-
rente com a distribuicdo na populacao brasileira da mesma
faixa etdria’® e ndo apresentou relagdo com o indice de
normalizacdo da PCRy; (p=0,739).

As complicac¢des ocorreram em 9,7% dos pacientes e ndo
houve relacdo direta com a normalizacdo da PCRy; (p=0,462).
Nenhum paciente apresentou complicacoes infecciosas, o que
pode ter influenciado a auséncia de relacdo. A transfusado
sanguinea na nossa amostra estd de acordo com a litera-
tura nacional” e ndo influenciou na curva da PCR na fase
aguda.

Nosso estudo apresentou dois achados importantes, a
variacdo da PCR no pds-operatério imediata (PCR3), que
atingiu o valor médio de 111,9mg/L (PCRo), e o indice de
normalizacdo apés a terceira semana (PCRy1), que é esperado
somente para um terco dos pacientes. Esse rapido aumento
da PCR3 apds a lesdo tecidual demonstra a participacdo da
proteina no sistema de defesa do hospedeiro. Independen-
temente da normalizacdo, uma nova subida da PCR apéds a
primeira semana é sugestiva de infec¢do.?® Como néo ocor-
reram casos de infec¢do na nossa amostra, esse aumento se
deve exclusivamente ao dano tecidual.

Shen et al.?® sugerem que os niveis da PCR apés artroplastia
estdo diretamente ligados a regido e extensdo do trauma cirir-
gico, independentemente de transfusdo sanguinea, idade ou
género do paciente, o que é concordante com a nossa pesquisa.
Thienpont et al.”’ ndo encontraram diferenca nos valores
da PCR apés ATJ convencional ou minimamente invasiva e
demonstraram que a elevacdo da proteina estd relacionada
ao trauma da medula éssea.

Conclusao

Ovalor da PCR sérica apresenta um aumento suibito no terceiro
dia apds artroplastia total do joelho. Dois tercos dos pacientes
permanecem com a PCR elevada na terceira semana apés a
cirurgia e essa alteracdo estd relacionada essencialmente ao
trauma cirtrgico.
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