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Monitoring inflammatory biomarkers and their prognostic
value in the management of patients undergoing open
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Abstract - During open heart surgery, the contact of blood with the artificial surfaces of the cardiopulmonary
bypass (CPB) circuit activates both cellular and humoral immune responses, which may lead to a systemic inflam-
matory response and, in severe cases, multi-organ dysfunction syndrome. This study aimed to monitor periopera-
tive changes in systemic inflammatory parameters—C-reactive protein (CRP), neutrophil-to-lymphocyte ratio (NLR),
platelet-to-lymphocyte ratio (PLR), and systemic inflammatory index (Sll)—to assess their prognostic value con-
cerning organ dysfunction. Furthermore, we investigated the effect of anti-inflammatory treatment on changes
in immune cell counts. We conducted a prospective clinical study at the Emergency Cardiovascular Diseases
and Transplantation Institute in Targu Mures. A total of 64 adult patients undergoing open heart surgery during
November 1, 2022, and March 31, 2023, were included in our study. Inflammatory and vital parameters were moni-
tored at predetermined intervals, and a subgroup of patients was randomly assigned to receive a single dose of 0.3
mg/kg Dexamethasone to mitigate CPB-induced inflammation. The study comprised 41 men and 23 women, with
a mean age of 65 years, who underwent various open-heart surgical procedures. Preoperative values (NLR = 2.76;
PLR = 128.67; summarized by SIl = 647.85x10%/uL) following surgery (Sll = 2717.99 x10%/uL) increased significantly
(p <0.01); however, this increase was not associated with the type or duration of the procedure. Complications were
notably more severe among patients with elevated NLR values. Among patients who received anti-inflammatory
treatment (Dexamethasone), we observed significantly higher SII (3117.98 + 2288.7 x10%/uL) and NLR (193 + 10.1)
(p < 0.05) values. NLR, PLR, and SlI are sensitive indicators of the inflammatory response that are cost-effective and
suitable as prognostic markers for clinical practice. These parameters facilitate rapid and efficient assessment and
follow-up of patients' conditions.
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Introduction

Cardiac surgical procedures involving cardiopulmonary
bypass (CPB) are currently considered the gold standard
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for various interventions such as valve replacements, cor-
onary revascularization, and the correction of congenital
anomalies. These procedures are commonly associated
with a systemic inflammatory response [1-4]. During
CPB, blood comes into contact with non-physiological
surfaces, triggering both cellular and humoral immune
responses. The body’s cascade system reacts rapidly to
physical stress by initiating a systemic inflammatory
response [2,3].

In addition to an increase in total white blood cell
count, the relative proportions of individual leukocyte
subtypes can provide more detailed insight into disease
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status and prognosis [1]. The neutrophil-to-lympho-
cyte ratio (NLR) is a widely used and easily accessible
marker of immune activation in response to various
infectious and non-infectious triggers. It reflects the bal-
ance between innate and adaptive immunity. An NLR
value greater than 3 is considered elevated, while a value
below 0.7 is considered decreased. Numerous factors can
influence NLR, including age, sex, medication use, and
chronic conditions such as obesity, diabetes, coronary
artery disease, cerebrovascular events, malignancies, ane-
mia, and stress [5].

Although references to the clinical utility of NLR date
back to the 1960s, its prognostic significance has gained
considerable attention only in recent years. Research has
primarily focused on its value in surgical procedures,
sepsis, and oncology, while its role in cardiac surgery
remains less clearly defined [6-8].

Two additional parameters are also of clinical interest:
the platelet-to-lymphocyte ratio (PLR), which reflects the
interaction between immune activation and coagulation,
and the systemic immune-inflammation index (SII =
neutrophils x platelets / lymphocytes), which integrates
elements of both NLR and PLR. Although less extensively
studied, PLR and SII hold promise as predictive biomark-
ers with potential for broader application.

Aim of the Study

The objective of our study was to evaluate perioperative
changes in systemic inflammatory markers—C-reactive
protein (CRP), NLR, PLR, and SII—and their association
with therapeutic efficacy in patients undergoing cardiac
surgery. Additionally, we aimed to determine the prog-
nostic value of these markers in relation to postoperative
organ dysfunction. We also sought to monitor the influ-
ence of intensive anti-inflammatory therapy on immune
cell dynamics.

Materials and Methods

We conducted clinical

the Emergency Institute for Heart, Vascular and

a prospective study at
Transplantation Diseases in Targu Mures. The study
included 64 adult patients (23 women and 41 men) who
underwent open-heart surgery between November 2022
and March 2023. Patients who died during surgery or
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within the first 24 hours postoperatively were excluded.

Inflammatory markers were measured at the follow-
ing time points: the day before surgery (-1), the day of
surgery (0), and on postoperative days 1, 2, 3-4, and
6-7. These values were analyzed in conjunction with the
patients’ clinical status, following a pre-defined protocol.

In addition to inflammatory markers, we documented
each patient’s cardiological diagnosis and any chronic
comorbidities that could influence clinical outcomes.
Special attention was given to identifying and monitor-
ing surgical complications and their associations with
vital signs (blood pressure, pulse, heart rate, temperature,
central venous pressure, respiratory rate), inflamma-
tory markers (white blood cell, neutrophil, lymphocyte
counts, and CRP), inotropic support requirements, and
mechanical organ support.

Key perioperative factors monitored included dura-
tion of surgery, CPB time, myocardial ischemia time, and
the need for postoperative mechanical ventilation. To
assess organ dysfunction severity, we evaluated arterial
oxygen partial pressure (Pa0,), the PaO,/FiO, ratio, pH,
lactate, creatinine, creatine kinase (CK), glutamate pyru-
vate transaminase (GPT), type of dialysis, chest X-ray
findings, and the need for extracorporeal membrane
oxygenation (ECMO). These parameters were assessed
in accordance with the internationally recognized SOFA
(Sequential Organ Failure Assessment) scoring system.

A randomized subset of patients received a single pre-
operative dose of 0.3 mg/kg dexamethasone to mitigate
the inflammatory response associated with CPB. We
analyzed changes in leukocyte and platelet counts and
derived parameters based on the administration of this
intervention.

Statistical analysis was performed using GraphPad
InStat software. Normality was assessed to determine
Gaussian distribution. Correlations between continuous
variables were examined using Spearman’s rank correla-
tion. Group comparisons were made using Fisher’s exact
test, Mann-Whitney, Kruskal-Wallis (non-parametric
ANOVA), and unpaired t-tests, as appropriate. A p-value
of less than 0.05 was considered statistically significant.

Results

Among the 64 patients enrolled in our study, 27 under-
went valve replacement, 16 underwent coronary revas-
cularization, 11 had a combination of both procedures,
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Table 1. Changes in inflammatory and hemodynamic parameters relative to time since surgery

Day -IN ON IN 2N P (ANOVA)
Leukocytes (x10°/uL) 7.67 + 1.91 12.07 £5.13 11.39 £ 3.27 12.87 £ 4.19 <0.01
Neutrophils (x10°/ 4.87 £1.57 9.86 £ 3.05 9.57+2.93 10.57 £ 4.03 <0.01
uL)
Lymphocytes (x10°/ 194 + 0.69 0.91 +0.52 0.82+0.76 1.41 +0.88 <0.01
uL)
Platelets (x10*/pL) 230.5 £ 64.85 137.17 £ 55.58 158.83 + 49.67 137.82 + 42.27 <0.01
NLR 277 £1.23 1571+13.38  17.02+9.98 10.67 + 8.64 <0.01
PLR 128.67 £ 52.55 209.63 £ 152.07 277.56 £ 185.69 125.05 + 81.46 <0.01
SII (x10%/pL) 647.85 + 391.92 2193.46 = 2717.99 £ 2045.80 1442.34 + 1284.54 <0.01
2167.07
CRP (mg/dL) 0.96 +2.94 — 5.42 +3.78 11.76 £ 5.90 <0.01
Hemoglobin (g/dL)  13.08 +2.00 8.63+1.34 9.04 +1.19 8.55+1.21 <0.01
Creatinine (mg/dL) 1.10 £ 0.48 — 1.28 £0.71 1.35+£0.77 0.35
GPT (U/L) 34.00 £ 45.82 — 36.18 + 38.33 36.06 = 40.72 <0.01
CK (U/L) 93.78 £ 63.15 — 919.93 + 814.91 1252.74 + 1270.23 <0.01
pH 7.45+0.03 7.37 £0.07 7.37 £ 0.08 7.36 £ 0.10 0.07
Lactate (mmol/L) 1.95 + 1.04 4.05 +2.53 3.38+243 13.34 + 34.45 <0.01
PaO, (mmHg) 461.98 £ 98.78 167.32 £ 69.27 140.97 £ 8.85 92.91 £ 29.03 <0.01
Pa0,/FiO; ratio 219.90 + 170.38 297.79 £ 103.04 352.43 £158.20 215.08 £90.73 <0.01
Pulse (bpm) 69.5+2.12 102.17 £ 13.88 100.42 £ 20.91 102.09 £17.93 0.03
Systolic BP (mmHg)  115.00 + 4.58 100.17 £ 12.63 109.69 + 18.75 104.82 + 10.15 0.03
Diastolic BP (mmHg) 66.00 + 10.15 54.17 +9.29 61.08 +10.90 57.45+12.24 0.08
Mean Arterial 82.33 £7.67 69.50 £ 9.48 77.28 £12.99 73.24£9.94 0.03

Pressure (mmHg)

8 underwent aortic replacement, and 2 had other types
of cardiac surgeries. The mean age of the cohort was 65
+ 8.75 years, and the mean body mass index (BMI) was
29.38 + 5.35 kg/m?. The average duration of surgery was
275.16 * 82.72 minutes, with a mean cardiopulmonary
bypass (CPB) time of 133.69 + 48.76 minutes and myo-
cardial ischemia duration of 84.13 + 34.61 minutes.

All patients exhibited varying degrees of postoperative
inflammatory response. Table 1 presents the temporal
evolution of the studied parameters following surgery,
which may be associated with the development of organ
dysfunction.

Figure 1 shows the temporal trends in leukocyte, neu-
trophil, lymphocyte counts, and NLR. Notably, NLR
peaked on the first postoperative day, primarily due to a
significant decline in lymphocyte count. Similarly, Figure
2 illustrates marked postoperative increases in PLR and
SII, which also peaked on day one. These elevations were
partially attributed to fluctuations in platelet counts. The
trajectory of these markers, depicted in Figure 3, mirrors

the effects of intensive perioperative management.

To explore the prognostic value of early NLR elevation,
we analyzed outcomes based on NLR values on the first
postoperative day. Only one patient had a postoperative
NLR within the normal range (minimum value: 1.75).
Thus, patients were stratified using a cut-off value of
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Figure 1. Changes in NLR over time following surgery

159



2023, 96(2): 157-170

—&—Mean leukocyte count

== Mean platelet count

Mean lymphocyte count
=—>¢=Mean PLR
300

AENPZAN 2
150 / /&\ki _x

100
50
-1D oD 1D 2D

3D(4D) 7D(6D)

Figure 2. Changes in PLR over time following surgery

7.28, as previously defined in the literature [2], to differ-
entiate between mildly and markedly elevated NLR. No
statistically significant associations were found between
this stratification and the clinical or laboratory variables
analyzed (Table 2).

In the subgroup with NLR < 7.28, five patients had
received preoperative dexamethasone, compared to 32
patients in the group with NLR > 7.28.

Our patient population was also grouped into two
cohorts according to their PLR values on the first post-
operative day, distinguishing whether or not these values
exceeded the established upper limit of the normal range.
The normal PLR range for men is 36.63-149.13, and
for women, it is slightly higher at 43.36-172.68 [9]. As
none of the patients in our cohort had PLR values falling
within the 149.13-172.68 interval, we did not differen-
tiate between male and female subgroups based on this
cutoff value.

Based on this classification, patients with elevated PLR
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Figure 3. Changes in Sl during intensive care unit stay

demonstrated significantly higher mean age, serum cre-
atinine levels, and CPB duration compared to those with
normal PLR values (p < 0.05) (Table 3).

In the normal PLR group, 8 patients received dexa-
methasone, whereas 29 patients in the elevated PLR
group were treated with this medication.

SII values are considered normal when they do not
exceed 410 x 10°/ul. Only one patient had an SII value
within this range (182.385 x 10°/ul), who also had an
NLR within the normal range. Due to the small number
of patients with normal SII values, a comparative analysis
between normal and elevated SII groups was not feasible.
SII is essentially a composite measure that reflects changes
inboth NLR and PLR. While SII increases when either NLR
or PLR rise, it provides a combined signal. However, NLR
and PLR, when evaluated separately, more clearly reveal
the distinct behavior of their individual components and
are therefore more interpretable and clinically informative.

With regard to complications, we found that an

Table 2. Comparison of clinical and laboratory parameters between NLR elevation groups on postoperative day 1

Parameter NLR < 7.28 NLR > 7.28 P-value
Age (years) 63.6 +9.66 65.39 + 8.05 0.54
Body Weight (kg) 91.3 £ 20.01 85.33 £ 18.42 0.14
Myocardial Ischemia Duration (min) 89.8 +46.1 86.56 + 32.19 0.79
CPB Duration (min) 130.7 £ 61.29 139.24 + 45.38 0.62
Total Procedure Time (min) 265.71 + 64.09 284.77 + 87.74 0.59
Creatinine (mg/dL) 0.96 +0.29 1.35+0.74 0.12
GPT (U/L) 36.11 £ 25.39 34.28 £ 35.97 0.84
CK (U/L) 661.78 + 468.83 984.30 + 861.52 0.25
CRP (mg/dL) 6.54 £5.26 5.42 £3.60 0.57
Lactate (mmol/L) 228 £1.19 3.52+2.53 0.54
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Table 3. Comparison of groups by PLR increase on the first postoperative day

Parameter PLR Normal PLR Increased P-value
Age (years) 61.56 +10.39 66.48 + 6.96 0.04
Body weight (kg) 87.63 + 19.08 85.92 + 18.73 0.49
Myocardial ischaemia duration (min) 75.56 + 25.65 91.9 + 36.96 0.11
CPB duration (minutes) 115.56 + 38.18 146.77 + 49.23 0.04
Total intervention duration (min) 266.58 + 65.31 287.6 + 90.55 0.47
Creatinine (mg/dL) 0.95 +0.32 1.42 +£0.77 <0.01
GPT (U/L) 33+19.83 35.23 + 38.88 0.63
CK (U/L) 907 £ 749.19 941.59 + 850.82 0.68
CRP (mg/dL) 6.27 £4.84 532+3.44 0.65

increased NLR was significantly associated with ele-
vated serum creatinine levels, indicating impaired renal
function (p = 0.0011; Spearman's r = 0.43). Although we
did not observe statistically significant differences in the
incidence of renal, pulmonary, or hepatic involvement
between the two groups, the severity of organ dysfunction
was higher in the group with NLR >7.28. The SOFA score
was used to assess the severity of complications. Table 4
illustrates that grade 2 and 3 dysfunctions were almost
exclusively present in the high-NLR group. Specifically,
grade 2 and 3 renal dysfunction and coagulation disor-
ders occurred only in patients with elevated NLR, as did
grade 2 respiratory failure.

Dexamethasone is frequently used in cardiac inten-
sive care to manage inflammatory responses. Therefore,
we analyzed how laboratory parameters varied based on
whether or not patients received dexamethasone. Patients
who received the treatment exhibited significantly higher
leukocyte counts (12,045 + 3,330/ul; p < 0.05), neutrophil
counts (10,273 +2,911/ul; p < 0.01), NLR (19.3 + 10.1; p
< 0.05), and SII values (3,117.98 + 2,288.7x10°/uL; p <

0.05). These patients also had lower lymphocyte counts
(688 + 411/ul) compared to those not receiving dexa-
methasone (1,079 * 1,144/ul), although this difference
did not reach statistical significance (p = 0.13).

Discussions

The total white blood cell count and its subcomponents
are routinely used to predict cardiovascular outcomes.
However, as non-specific markers, they individually limit
the accuracy and depth of interpretation, and they offer
limited insight into the complex interactions between
components. Consequently, examining the ratios
between specific white blood cell subtypes can yield
a more detailed representation of their co-expression.
Elevated neutrophil levels suggest activated, non-spe-
cific inflammation, while decreased lymphocyte counts
are linked to poorer general health, heightened physical
stress, and reduced immune competence [3]. The neutro-

phil-to-lymphocyte ratio (NLR) integrates the prognos-

Table 4. Number and severity of organ dysfunctions based on SOFA score and NLR

Severity of 0 ! 2 > 4
disfunctions NLR<  NLR>  NLR<  NLR> NLR< NLR> NLR< NLR>  NLR<  NLR>
7.28 7,28 7.28 7,28 7.28 7,28 7.28 7,28 7.28 7,28
Kidney <1.2 mg/dl 1.2-1.9 mg/dl 2.0-3.4 mg/dl 3.4-4.9 mg/dl >5 mg/dl
(Creatinine) 7, 59% 30% 26% - 13% - 2% - -
Lungs >400 <400 <300 <200 <100
(PaO,/Fi02) g4, 21% - 35% - 35% 10% 9% - -
Liver (GPT) <56 U/L >56 U/L
80% 91% 20% 9%
Coagulation >150x10°/uL <150x10°/uL <100x10°/uL <50%x10%/uL <20x10%/pL
(Platelets) 40% 56% 60% 32% - 10% - 2% - -
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tic significance of these cell types into a single composite
indicator.

The platelet-to-lymphocyte ratio (PLR), though less
studied, is emerging as a prognostic marker. However,
limited data are currently available regarding its role in
cardiac surgery and intensive care. This parameter pri-
marily reflects the interplay between inflammation and
coagulation abnormalities. It is a low-cost, readily acces-
sible marker that accurately reflects physiological changes
through routine laboratory analysis [10].

The above data indicate that our patients had a mean
body mass index exceeding 25 kg/m?, classifying them
predominantly as overweight, which in itself elevates
inflammatory markers and increases cardiovascular risk.

We hypothesized that the degree of activation of
blood cellular components in contact with the arti-
ficial surfaces of the cardiopulmonary bypass (CPB)
system may be proportional to the duration of expo-
sure. However, the variability in values appears to be
influenced by multiple factors, preventing the estab-
lishment of a direct relationship. Postoperative param-
eters did not correlate with the overall duration of
surgery or with the length of specific critical surgical
phases.

Unlike the NLR, elevated PLR values were significantly
associated with higher mean patient age, elevated serum
creatinine levels, and longer CPB duration (p<0.05).

Any invasive intervention induces physiological stress,
temporarily disrupting normal body functions. The body
maintains a continuous interaction with its environment,
resulting in a state of readiness. Inflammatory marker
values typically rise sharply, followed by a normalization
period, representing a significant physiological response.

Due to the limited sample size, laboratory indicators
of organ dysfunction did not confirm a statistically sig-
nificant association between elevated NLR and the num-
ber of resulting organ dysfunctions. However, in patients
who did develop organ failure, the severity and clinical
manifestation of dysfunction were considerably more
pronounced.

While extracorporeal ~membrane oxygenation
(ECMO) and dialysis can alter NLR, PLR, and the sys-
temic immune-inflammation index (SII) values, but
since none of the patients in our study received ECMO,
and only four underwent haemofiltration, these parame-
ters were not considered. During haemofiltration, blood
elements interact with a foreign surface, triggering the
inflammatory cascade. Nevertheless, some inflammatory
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mediators are removed in the process. Consequently, we
did not include these parameters in our current analysis.
However, future studies should investigate whether hae-
mofiltration primarily promotes inflammatory process
or leads to the development of an immunosuppressed
condition. This area remains insufficiently clarified in the
currently published literature [11].

An excessive immune response can at times be det-
rimental. To mitigate heightened inflammation, many
patients received glucocorticoid-type anti-inflammatory
therapy, which influenced the studied parameters. This
treatment was administered intraoperatively. Importantly,
preoperative values did not differ significantly between
patients who received glucocorticoids and those who did
not. However, significantly elevated leukocyte counts,
neutrophils, NLR, and SII were observed on the first
postoperative day in patients who received the therapy
(p<0.05). This observation emphasizes that special ther-
apy can shift blood parameters, potentially confounding
the interpretation of prognostic markers, which should
therefore be interpreted with caution. [12].

Our findings are consistent with the existing literature,
suggesting that NLR is a more accurate and reliable prog-
nostic indicator than PLR. Nevertheless, drawing firm
conclusions requires larger patient cohorts. Considering
all factors, a combined evaluation of laboratory findings
and clinical presentation is essential for accurate disease
course prediction and targeted organ-specific interven-
tions.

Conclusion

Based on our observations, we conclude that NLR, PLR,
and SII are key markers of the inflammatory immune
response, increasing rapidly in response to physical stress.
Although higher NLR values were not consistently asso-
ciated with increased incidence of organ dysfunction, the
complications that did arise were more severe.

Therefore, NLR, PLR, and SII represent inexpensive,
routinely accessible biomarkers that may become critical
tools in modern clinical practice, particularly for high-
risk populations. Given their ease of determination and
broad applicability, we recommend incorporating these
markers into routine diagnostic and prognostic evalu-
ations. Last but not least, these markers may aid in the
early detection and management of systemic inflamma-
tory response syndrome (SIRS).
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List of Abbreviations

CBP - Cardiopulmonary Bypass

NLR - Neutrophil-to-lymphocyte ratio

PLR - Platelet-to-lymphocyte ratio

SII - Systemic immune-inflammation index
CRP - C-reactive protein

CK - Creatine kinase

GPT - Glutamate-pyruvate transaminase
ECMO - extracorporeal membrane oxygenation
BMI - body mass index

References

Konstantinos Giakoumidakis et al. Perioperative neutrophil to
lymphocyte ratio as a predictor of poor cardiac surgery patient
outcomes, Pragmatic and Observational Research, 2017.
Qixun Wang et al. The neutrophil-lymphocyte ratio is asso-
ciated with postoperative mortality of cardiac surgery, J
Thoracic Disease, 2021; 13(1): 67-75.

Rebecca C. Weedle et al. The use of neutrophil lymphocyte
ratio to predict complications post cardiac surgery. Ann Transl
Med. 2019; 7(23): 778.

Kirolos AJ et al. White blood cell count and new-onset atrial
fibrillation after cardiac surgery, International Journal of
Cardiology, 2017.

R Zahorec, Neutrophil-to-lymphocyte ratio, past, present and
future perspectives, Bratis] Lek Listy. 2021;122(7):474-488.
Zhiwei Huang et al. Prognostic value of neutrophil-to-lym-
phocyte ratio in sepsis: A meta-analysis, Am ] Emerg Med.

10.

11.

12.

13.

14.

2020;38(3):641-647.

Perry LA, Liu Z, Loth ], Penny-Dimri JC, Plummer M, Segal R,
Smith J. Perioperative Neutrophil-Lymphocyte Ratio Predicts
Mortality After Cardiac Surgery: Systematic Review and
Meta-Analysis. ] Cardiothorac Vasc Anesth. 2022; 36(5):1296-
1303. doi: 10.1053/.jvca.2021.07.001.

Maxwell E A, Tariq B. Neutrophil to lymphocyte ratio (NLR)
and cardiovascular diseases: an update, Expert Rev Cardiovasc
Ther. 2016;14(5):573-7.

Wu L, Zou S, Wang C, Tan X, Yu M. Neutrophil-to-lymphocyte
and platelet-to-lymphocyte ratio in Chinese Han population
from Chaoshan region in South China. BMC Cardiovasc
Disord. 2019;19(1):125. doi: 10.1186/s12872-019-1110-7.
PMID: 31132989; PMCID: PMC6537433.

Raffaele Serra et al. Neutrophil-to-lymphocyte Ratio and
Platelet-to-lymphocyte Ratio as Biomarkers for Cardiovascular
Surgery Procedures: A Literature Review. Recent Clin Trials.
2021;16(2):173-179.

Tetta C, Mariano F, Ronco C, Bellomo R. Removal and gen-
eration of inflammatory mediators during continuous renal
replacement therapies. In: Critical Care Nephrology. Springer,
Dordrecht, 1998.

Ohkaru, et al. Acute and Subacute Effects of Dexamethasone
on the Number of White Blood Cells in Rats. ] Health Sci.
20105 56. 215-220. doi: 10.1248/jhs.56.215.

Katherine A Scilla et al. Neutrophil-Lymphocyte Ratio Is a
Prognostic Marker in Patients with Locally Advanced (Stage
IITA and IIIB) Non-Small Cell Lung Cancer Treated with
Combined Modality Therapy, Oncologist. 2017;22(6):737-
742.

Jan Larmann et al. Preoperative neutrophil to lymphocyte
ratio and platelet to lymphocyte ratio are associated with
major adverse cardiovascular and cerebrovascular events in
coronary heart disease patients undergoing non-cardiac sur-
gery, BMC Cardiovascular Disorders, 20, 230 (2020).

163



§ sciendo

Orvostudomanyi Ertesité

Bulletin of Medical Sciences
www.orvtudert.ro

Gyulladasos biomarkerek monitorizalasa és prognosztikai
értekiik nyitott szivmiitéten atesett betegek kezelésében
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Osszefoglalé - A szivsebészetben alkalmazott eljarasok sorén a vér alakos elemei érintkeznek a cardiopulmo-
nalis bypass (CPB) mesterséges felliletével, ami aktivélja mind a sejtes, mind a humoralis immunvalaszt és szisz-
témas gyulladasos reakciot és sulyos esetekben sokszervi elégtelenséget is okozhat. Célunk a szisztémas gyul-
ladasos paraméterek [C reaktiv protein (CRP), neutrophil-lymphocyta arany (NLR), thrombocyta-lymphocyta
arany (PLR) és szisztémdas gyulladasos index (SI)] perioperativ valtozésainak nyomon kdvetése és prognosztikai
értékének meghatdrozésa a szervi diszfunkciokra vald tekintettel. Tovabba vizsgaltuk a gyulladdscsokkentd
kezelés hatasat az immunsejtek szamanak valtozésara. Prospektiv klinikai vizsgalatot folytattunk a marosva-
sarhelyi Strg6sségi Sziv-, Errendszeri és Transzplantéacios Intézetben, ahol 2022, 11. 01. és 2023. 03. 31. kdzott
64 nyitott szivmUtéten atesett beteg dllapotdnak posztoperativ valtozésat kovettik. A gyulladasos és vitélis
paramétereket elére meghatérozott idépontokban monitorizéltuk és a paciensek egy részének randomizal-
tan egyszeri alkalommal 0,3 mg/kg Dexametazont adtunk a CPB okozta gyulladas csokkentésére. Az éltalunk
tanulmanyozott 41 férfi és 23 n6, akik atlagéletkora 65 év volt, kilonbozé nyitott szivsebészeti beavatkozason
estek at. A beavatkozas elétti értékek (NLR=2,76; PLR=128,67; melyet egylittesen az Sll=647,85x10*/uL ir le) a
mtétet kdvetden (SI1I=2717,99x10%/uL) meredeken emelkedtek (p<0,01), azonban ez nem fliggdtt a beavat-
kozés tipusatdl és idétartamatdl. A szovédmeények sulyosabbak voltak az emelkedett NLR értékd paciensek
korében. Kilon térgyaltuk azon betegeinket, akik gyulladascsdkkentd (Dexametazon) terdpidban részesultek.
Naluk szignifikdnsan magasabb SII (3117,98 + 2288,7x10*/uL) s NLR (19,3 + 10,1) értéket talaltunk (p<0,05). Az
NLR, PLR és SlI érzékeny indikdtorai a gyulladasos vélasznak, gazdasidgos és megfelel® prognosztikai markerek,
amelyek eredményesen alkalmazhatdak a klinikai gyakorlatban, lehetévé téve a betegek éllapotanak gyors és
hatékony felmérését, kdvetését.

Kulcsszavak - Neutrophil-lymphocyta arany (NLR), Thrombocyta-lymphocyta arany (PLR), szivm(itét, szisztémas gyul-

ladasos valasz szindréma, kardiovaszkuldris sebészeti eljarasok.

DOI: 10.2478/orvtudert-2023-0013

Bevezetés

A kiilonboz6 invaziv beavatkozasok, miitéti eljardasok
eltér6 mddon aktivaljak szervezetiink immunrendsze-
rét. A szivsebészeti eljarasok a cardiopulmonalis bypass
(CPB) hasznalataval a mai napig “gold standard” beavat-
kozasnak szamitanak a kiilonb6z6 billentyticserék, coro-
naria revascularisatio és kongenitalis anomalidk esetében,
melyek soran gyakori a szisztémas gyulladdsos valaszre-
akcid [1,2,3,4]. A vér alakos elemei érintkezésbe kertilnek
a CPB testidegen feliileteivel, ami egyarant aktivalja a
sejtes és a humoralis immunvalaszt. A kaszkddrendszer
szisztémas gyulladasos reakcié képében rovid idén beliil

Orvostudomdnyi Ertesitd 2023, 96(2): 157-170

érzékenyen valaszol a szervezetet ért fizikai stresszre
[2,3]. A fehérvérsejtszam emelkedésén kiviil az egyes alti-
pusok egymadshoz viszonyitott aranya pontosabb képet
adhat a betegség aktudlis allapotat, kimenetelét illetéen
[1]. A neutrophil-lymphocyta aranyt (NLR) széles kor-
ben hasznaljak az orvostudomany valamennyi teriile-
tén, mint a killonb6z6 fertézé és nem fertéz6 ingerekre
adott immunvalasz megbizhat6 és konnyen hozzaférhetd
markerét, mivel hlien tikrozi a velesziiletett és az adap-
tiv immunvalasz kozotti dinamikus kapcsolatot. Az NLR
emelkedésérdl beszéliink, ha nagyobb, mint 3 és csok-
kenésérél, ha 0,7 alatt van. Az NLR valtozdsat szdmos
tényez6 befolyasolja, tobbek kozott az életkor, a nem, a
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gyogyszeres kezelés, a kronikus betegségek, mint az elhi-
zas, cukorbetegség, koszoruér-betegség, agyi torténések,
parenchymas szervek daganata, vérszegénység és stressz
[5]. Néhany korabbi cikk mar az 1960-as években emli-
tést tesz ezen paraméter megismerésének hasznossagarol,
azonban csak az utébbi években keriilt igazan kozpontba
ezen érték prognosztikai fontossaga. FOképp sebészeti
eljarasok, szepszis és onkologiai vonatkozasban kutattak
ezen paraméter prognosztikai fontossagat, a szivsebé-
szetben ezidaig nem teljesen tisztazott a szerepe [6,7,8].
Masik két konnyen hozzaférheté paraméter a thrombocy-
ta-lymphocyta arany (PLR), ami a kialakult immunreak-
ciok és véralvadas kozotti kapcsolatot jellemezve titkrozi
a korfolyamat alakulasat, illetve a szisztémas gyulladdsos
index (SII=N*P/L), amit az imént emlitett két paramé-
ter egylittesen ad meg, igy pontosabban jellemezheti a
kialakult allapotot, mint azok kiilon-kiilon. Ezen aranyok
kevésbé ismertek és vizsgaltak, mint az NLR, azonban
egyarant megfelel6 és széleskorben alkalmazhaté predik-
tiv biomarkernek igérkeznek.

Tanulmanyunk célja figyelemmel kovetni a szisztémas
gyulladdsos markerek [C-reaktiv protein (CRP), NLR,
PLR, SII] perioperativ valtozasat és az alkalmazott terapia
hatékonysagat szivsebészeti beavatkozason dtesett bete-
gek esetében, illetve meghatarozni ezen markerek prog-
nosztikai értékét a kialakuld szervi diszfunkciok fiigg-
vényében. Emellett fontosnak tartjuk kritikus szemmel
kovetni az intenziv terapias gyulladascsokkentd kezelésre
adott valasz befolyasat az immunsejtek szamanak vélto-
zésara.

Anyag és modszer

Prospektiv klinikai vizsgalatot végeztiink a marosvasar-
helyi Siirgésségi Sziv-érrendszeri és Transzplantacids
Intézetben, ahol 2022. novembere és 2023. marciusa
kozott 64 (23 né és 41 férfi) nyitott szivmutéten atesett
felnétt paciens felépiilését kovettitk. A betegek bevélo-
gatasa soran kizarasi kritériumnak tekintettitk azokat
az eseteket, ahol a paciens a miitét alatt, vagy a mutétet
kovetd elsé 24 éran belill elhaldlozott. Elére elkészitett
protokoll alapjan monitorizaltuk a beavatkozas eldtti
napon (-1), beavatkozas napjan (0) és a beavatkozas utani
els6 (1), masodik (2), harmadik-negyedik (3-4) és hato-
dik-hetedik (6-7) napokon a gyulladdsos markerek napi
valtozasat, osszevetve a klinikai képpel. A gyulladast jelz6
értékek mellett rogzitettitk betegeink pontos kardiolo-

giai diagnodzisat, ismert kronikus betegségeit, amelyek
esetleg befolyasolhattak allapotuk alakulasat. Kiemelt
fontossagot tulajdonitottunk a mitéti szovédmények
felismerésére, kovetésére és ezek kapcsolatdra a vitalis
paraméterekkel (artérids vérnyomds, pulzus, szivrit-
mus, hédmérséklet, kdzponti vénas nyomas, 1égzésszam),
gyulladasos laborértékekkel (fehérvérsejt-, neutrophil-,
lymphocytaszam, CRP), inotropikum igénnyel, a szer-
vek gépi fenntartdsaval. A perioperativ események koziil
fontosnak tartottuk a kdvetni a miitét hosszat, a CPB, a
myocardialis ischaemia, valamint a posztoperativ mes-
terséges lélegeztetés idGtartamat. A kialakult szervi disz-
funkciodk sulyossaganak nyomon kovetésére a kovetkezd
paramétereket hasznaltuk: O2 parcialis nyomasa az arté-
rias vérben, PaO2/FiO2 arany, pH, laktat, kreatinin, CK
(kreatinkinaz), GPT (glutamat-piruvat-transzaminaz),
dializis tipusa, mellkasrontgen, ECMO (extracorporalis
membranoxigenizacio) sziikségessége. Ezen paramétere-
ket a nemzetkozileg elismert SOFA score fliggvényében
értékeltiik ki.

Tanulmanyunk sordn a paciensek egy része (randomi-
zalt mdédon) egyszeri alkalommal, kozvetleniil a sebészeti
beavatkozis el6tt 0,3 mg/ kg Dexametazont kapott a CPB
okozta gyulladasos folyamat mérsékelésére. Megfigyeltiik
a fehérvérsejtek, vérlemezkék és ezekbdl szarmaztatott
paraméterek valtozasat aszerint, hogy a betegek részesiil-
tek ilyen terapiaban vagy sem.

Az adatok feldolgozasat GraphPad InStat statisztikai
program segitségével végeztiik. Csoportjaink Gauss-
eloszlasanak vizsgalatdra normalitdsi tesztet, folytonos
valtozok kozti osszefiiggések vizsgalatara Spearman-féle
rangkorrelacidt, illetve az egyes csoportok egymas kozotti
(Fisher-féle
proba), Mann-Whitney, Kruskal-Wallis (nem paramet-
rikus ANOVA) és Paratlan T teszteket alkalmaztunk. A
p<0,05 értéket tekintettitk szignifikansnak.

Osszehasonlitasara  Khi-négyzet egzakt

Eredmények

A kutatasunkba bevont 64 beteg koziil 27 billentyticse-
rén, 16 coronaria revascularisation, 11 ezek kombindci-
ojan, 8 aorta cserén és 2 egyéb beavatkozason esett at.
Atlagéletkoruk 65 + 8,75 év és az atlagos TTI (testtomeg-
index) 29,38 + 5,35 kg/m” volt. A beavatkozasok teljes
id6tartama atlagosan 275,16 + 82,72 perc, a CPB hosz-
sza 133,69 * 48,76 perc, a myocardialis ischaemia 84,13
+ 34,61 perc volt. A mutétet kovetden minden paciens
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1. tablazat. Gyulladasos laborparaméterek véaltozasa a mdtét idépontjadhoz viszonyitva

Napok -IN ON 1IN 2N P (ANOVA-teszt)
Leukocyta atlag 7,67+1,91 12,07+5,13 11,39+3,27 12,87+4,19 <0,01
(x10%/uL)

Neutrophil atlag 4,87£1,57 9,86+3,05 9,57+2,93 10,57+4,03 <0,01
(x10*/uL)

Lymphocyta atlag 1,94:£0,69 0,910,52 0,820,76 1,41£0,88 <0,01
(x10%/uL)

Thrombocyta 4tlag 230,5+64,85 137,17£55,58 158,83+49,67 137,82+42,27 <0,01
(x10%/uL)

NLR étlag 2,77+1,23 15,71£13,38 17,02+9,98 10,67+8,64 <0,01
PLR étlag 128,67+£52,55 209,63£152,07 277,56£185,69 125,05£81,46 <0,01
SII atlag (x10°/uL) 647,85+391,92  2193,46 £2167,07 2717,99+2045,8 1442,34+1284,54 <0,01
CRP atlag (mg/dL) 0,96+2,94 — 5,42+3,78 11,76+5,9 <0,01
Hgb atlag (g/dL) 13,08+2 8,63+1,34 9,04+1,19 8,55+1,21 <0,01
Kreatinine 4tlag (mg/dL) 1,1+0,48 — 1,28+0,71 1,35+0,77 0,35
GPT atlag (U/L) 34+45,82 — 36,18+38,33 36,06+40,72 <0,01
CK atlag (U/L) 93,78+63,15 — 919,93+814,91 1252,74+1270,23 <0,01
pH 7,45+0,03 7,37+0,07 7,37+0,08 7,36+0,1 0,07
Laktat (mmol/L) 1,95+1,04 4,05+2,53 3,38+2,43 13,34+34,45 <0,01
PaO, 461,98+98,78 167,32+69,27 140,97+8,85 92,91+29,03 <0,01
Pa0,/FiO, 219,9+170,38 297,79£103,04 352,43+158,2 215,08+90,73 <0,01
Pulzus (iités/perc) 69,5+2,12 102,17+13,88 100,424+20,91 102,09+17,93 0,03
Szisztolés Vérnyomads 115+4,58 100,17£12,63 109,69+18,75 104,82+10,15 0,03
(Hgmm)

Diasztolés Vérnyomads 66+10,15 54,17£9,29 61,08+10,9 57,45+12,24 0,08
(Hgmm)

Artérids Kozépvérnyomds 82,33+7,67 69,5+9,48 77,28+12,99 73,24+9,94 0,03

(Hgmm)

esetében kiilonboz6 mértékii emelkedés volt megfigyel-
hetd a gyulladasos értékekben. Az 1. tablazatban tiintettiik
fel az altalunk tanulmanyozott paraméterek valtozasait a
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1. dbra. A NLR id6beni valtozasai a mutét utani
napokban
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beavatkozastol eltelt id6 fiiggvényében, melyek dsszefiig-
gésbe hozhatok a kialakul6 szervi diszfunkcidkkal.

Az 1. dbran a leukocytak, neutrophilek, lymphocytak
és NLR érték idébeni valtozasat szemléltetjiik. Jol lathato,
hogy az NLR csticsértékét a miitét utani napon éri el, amit
f6ként a lymphocytaszam csokkenése eredményez.

Hasonloképpen a PLR (2. abra) és SII paraméterek
is intenziv emelkedést mutatnak a miitétet kovetSen.
Maximalis értékek ugyancsak az elsé napon jellemzdek,
azonban ezen értékeket a thrombocytaszam novekedése
is emeli. Az értékeink alakuldsa az el6bbihez hasonld, ami
jol titkrozi az intenziv kezelés hatékonysagat. (3. abra)

A tovabbiakban az elsé napi NLR érték emelkedésé-
nek mértéke szerint akartunk kovetkeztetni a betegség
kimenetelére. Mivel az NLR mutét utin csak egyetlen
péciensiink esetében volt a normal értéktartomanyban
(minimum érték mintankban: 1,75), ezért sziikséges volt
a szakirodalomban egy mar meghatdrozott érték alapjan
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2. abra. A PLR id6beni valtozasai a mutét utani
napokban

felosztanunk csoportjainkat. Osszehasonlitottuk azok
esetét, akiknél enyhén, illetve magasan emelkedett NLR
értéket (,,cut off” érték 7,28) taldltunk [2]. Ezen felosztas
nem mutatott szignifikans kapcsolatot az altalunk vizs-
galt értékekkel (2. tablazat).

Azon csoport esetében, ahol az NLR érték 7,28 alatti
volt Osszesen 5 péciens részesiilt Dexametazon kezelés-
ben, mig a masik csoportban ez a szam 32 volt.

Szintén két csoportra osztottuk betegallomanyun-
kat a m{itét utan elsé napi PLR értékeik szerint, annak
fuggvényében, hogy ezen érték meghaladta az elfogadott
maximalis normal értéket vagy sem. A PLR normal tarto-
manya férfiak esetén 36,63-149,13, n6knél normalisan is
enyhén magasabb 43,36-172,68 [9]. Mivel nem volt olyan
betegiink, aki PLR értéke 149,13 és 172,68 kozott lett
volna, ezért a tovabbiakban nem targyaljuk kiilon hatar-
érték szerint a nok és férfiak populacidjat. Ezen felosztas
alapjan az emelkedett PLR értékil csoport atlagéletkora,
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3. abra. Az Sll valtozasa az intenziv terapian toltott
napok soran

szérumkreatinin-szintje, valamint a CPB hossza szignifi-
kansan nagyobb volt a masikhoz viszonyitva (p<0,05).
(3. tablazat).

A normal PLR-el rendelkezé paciensek kozil 8-an
részesiiltek Dexametazon kezelésben, mig az emelkedett
PLR csoport esetében ez a szam 29-re tehetd.

Az SIT értékek normal tartomanyba sorolhatd, ha nem
haladja meg a 410x10°/uL-t. Ez alapjan mindéssze egyet-
len péciensiink értékei tartoztak a normal tartomanyba
(182,385x10°/pL), azonban ezek ugyanazon paciens ada-
tai voltak, aki NLR értéke szintén a normal tartomanyban
helyezkedett el. Mivel nem volt elegend adatunk, igy nem
volt lehetséges dsszehasonlitani a normal, illetve emelke-
dett SII-vel rendelkez6 betegek csoportjait. Lényegében
az SIT az NLR és PLR egyiittes kifejezése, ezért ha az NLR
és PLR valtozik, akkor az SII is egyértelmtien valtozni fog.
Ugyanakkor az SIT akkor is mas értéket kap, ha az NLR és
PLR koziil csak az egyik valtozik. Mivel az NLR és PLR

2. tablazat. A mutét utani elsé napon mért NLR emelkedés szerinti (enyhe és fokozott) csoportok 6sszehasonlitasa

Paraméter NLR < 7,28 NLR > 7,28 P

Eletkor (év) 63,6+9,66 65,39+8,05 0,54
Testtomeg (kg) 91,3+£20,01 85,33+18,42 0,14
Myocardialis ischaemia hossza (perc) 89.8+46,1 86,56+32,19 0,79
CPB hossza (perc) 130,7+61,29 139,24+45,38 0,62
Beavatkozés teljes hossza (perc) 265,71+64,09 284,77+87,74 0,59
Kreatinin (mg/dL) 0,96+0,29 1,35+0,74 0,12
GPT (U/L) 36,11+25,39 34,28+35,97 0,84
CK (U/L) 661,78+468,83 984,3+861,52 0,25
CRP (mg/dL) 6,54+5,26 5,42+3,6 0,57
Laktat (mmol/L) 2,28+1,19 3,52+2,53 0,54
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3. tablazat. A m(tét utani elsé napon mért PLR emelkedés szerinti csoportok 6sszehasonlitasa

Paraméter PLR normal PLR emelkedett P
Eletkor (év) 61,56+10,39 66,48+6,96 0,04
Testtomeg (kg) 87,63+19,08 85,92+18,73 0,49
Myocardialis ischaemia hossza (perc) 75,56+25,65 91,9+36,96 0,11
CPB hossza (perc) 115,56+38,18 146,77+49,23 0,04
Beavatkozés teljes hossza (perc) 266,58+65,31 287,6+90,55 0,47
Kreatinin (mg/dL) 0,95+0,32 1,42+0,77 <0,01
GPT (U/L) 33+19,83 35,23+38,88 0,63
CK (U/L) 907£749,19 941,59£850,82 0,68
CRP (mg/dL) 6,27+4,84 5,32+3,44 0,65

egyénileg jobban ravilagit az egyes alkotoelemek egyedi
sajatossagaira ezért konnyebben értelmezhetdek és pon-
tosabb, atlathatobb értékekkel szolgalnak.

A szovédményekre valo tekintettel kimondhatjuk,
hogy az NLR érték novekedése szignifikans korrela-
ciét mutat a vesefunkcidt jelzé szérum kreatininszint
emelkedésével (p=0,0011; Spearman's r=0,43). Két
csoportunk esetében nem talaltunk statisztikailag
szignifikans 0sszefiiggést a vese-, tiid4-, majérintettség
szamat illetéen, azonban az 7,28 NLR érték feletti cso-
portunk esetén a szervi funkciok romlasdnak mértéke
sulyosabbnak bizonyult. A sz6védmények stlyossagat
a SOFA-score segitségével hatdroztuk meg. A kialakult
szovodmények csoportok szerinti stlyossagat a 4. tab-
lazat szemlélteti részletesen, melybdl kittinik, hogy 2
és 3 szintl diszfunkcidk szinte csupan az emelkedett
NLR értékd paciensek korében fordulnak eld. A tab-
lazatbol kittinik, hogy 2-es és 3-as foku veseelégtelen-
ség, valamint koaguldcios zavar csak azon betegeknél
jelentkezett, akiknél az NLR érték magasan emelkedett
volt, illetve 2-es foku légzési elégtelenség is csak ezen
paciensek korében fordult elé.

A Dexametazon széleskorben alkalmazott szer a
szivsebészeti intenziv terapidban a gyulladasos folya-
matok kezelésében, ezért a gyogyszer-adminisztracio
figgvényében oOsszehasonlitottuk az értékek alaku-
lasat. Szignifikdansan emelkedett leukocyta- (12045 +
3330/pl; p<0,05), neutrophilszamot (10273 + 2911/
uL; p<0,01), NLR (19,3 + 10,1; p<0,05) és SIT értéket
(3117,98 + 2288,7><103/pL; p<0,05) talaltunk azon
betegeknél, akik részesiiltek Dexametazon kezelés-
ben, illetve ugyancsak ezen betegek esetében jelen-
tosen kisebb volt a lymphocytak szama (688 + 411/pl;
p=0,13), azon betegcsoporthoz viszonyitva, akik nem
kaptak ilyen kezelést (1079 + 1144/ul), habar ezen
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érték eltérése nem volt szignifikans.

Megbeszélés

A teljes fehérvérsejtszamot, illetve egyes részelemeinek
szamat rendszeresen felhaszndljak a sziv-érrendszeri
betegségek kimenetelének elOrejelzésére, de nem spe-
cifikus markerek 1évén egyénileg korlatozzak a pontos,
Osszetett értelmezést és az egymas kozotti kolcsonhatas
4tlathatsdgat. Epp ezért az egyes fehérvérsejt altipusok
kozott 1évé aranyok részletes képet adhatnak ezen para-
méterek egytittes kifejez6désérél. Az emelkedett neutro-
philszam aktivalt, nem specifikus gyulladast jelez, mig
a lymphocytak csokkenése rosszabb dltalanos egészségi
allapottal, fokozott fizikai stresszel és csokkent immun-
valasszal hozhato Osszefiiggésbe [3]. Az NLR 6sszegzi
ezen sejtek dltal hordozott prognosztikus informacio-
kat, melyek igy egyesitve keriilnek kifejezésre. A PLR
kevésbé kutatott prognosztikai marker, melynek korjelzé
szerepérdl jelen pillanatban kevés informacio all rendel-
kezésiinkre a szivsebészet és intenziv terdpia teriiletén.
Ezen paraméter sokkal inkabb a gyulladas és az igy meg-
valtozott véralvadas kozti Osszefiiggést mutatja. Rutin
laborvizsgélatok dltal olcsd, konnyen hozzatérhetd para-
meéterek, melyek pontosan tiikrozik a szervezetben zajlo
folyamatok valtozasat [10].

A fenti adatokbol kittinik, hogy betegeink atlagos
testtomegindexe meghaladja a 25 kg/m’ értéket, igy kije-
lenthetjiik, hogy tdlnyomorészt tulsulyosak voltak, ami
6nmagdaban is megemeli a gyulladasos értékeket és nove-
lik a sziv-érrendszeri rizikot.

Feltételezésiink szerint a CPB mesterséges feliiletével
érintkezé vérben levé alakos elemek aktivaloddsanak
mértéke ardnyos lehet a kontaktus idejével, azonban az
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4. tablazat. Szervi diszfunkciok szama és sulyossaga a SOFA-score és az NLR fliggvényében

Diszfunkcidk ! 2 > 2
stilyossaga NLR< NLR> NLR< NLR> NLR< NLR> NLR< NLR> NLR<  NLR>
7,28 7,28 7,28 7,28 7,28 7,28 7,28 7,28 7,28 7,28
Vese <1,2 mg/dl 1,2-1,9 mg/dl 2,0-3,4 mg/dl 3,4-4,9 mg/dl >5 mg/dl
(Kreatinine) 49, 59% 30% 26% ] 13% - 2% - -
Tiidé (PaO,/ =400 <400 <300 <200 <100
FO,) 90% 21% ] 35% ] 35% 10% 9% - ]
Méj (GPT) <56 U/L >56 U/L
80% 91% 20% 9%
Koaguléci6 >150 x10°/puL <150 x10°/uL. <100 x10°/uL. <50 x10°/pL <20*10 /puL3
(Thrombocyta) — 0, 56% 60% 32% - 10% - 2% - -

értékek valtozasat tobb tényez6 is befolyasolja, igy ennek
hatdsdra nem tudtunk kozvetlen kapcsolatot meghata-
rozni. A posztoperativan mért paraméterek nem allnak
Osszefiiggésben a miitét hosszaval, és az egyes kritikus
miitéti Iépések hosszaval sem korrelalnak szignifikansan.
Az NLR értékkel ellentétben megfigyeltiik, hogy az emel-
kedett PLR érték szignifikdnsan nagyobb atlagéletkorhoz,
szérumkreatinin-szinthez és CPB id6tartamhoz (p<0,05)
tarsult.

Minden invaziv beavatkozas fizikai stresszként hat
a szervezetre, ami kibillenti azt normdlis mikodésébdl.
Szervezetiink és kornyezete kozott allandd kolcsonhatas
van, ami allando készenléti allapotot feltételez. Az érté-
kek ezt kévetden meredeken csokkennek, majd normali-
zalddnak, ami szignifikans valtozast jelent.

FeltételezhetGen a limitalt betegszdm miatt a szervi
diszfunkciot jelz6 laborparaméterek nem igazoltak, hogy
szignifikans Osszefliggés lenne az NLR emelkedett volta
és a kialakuld szervi diszfunkciok szama kozott, azonban
azon betegek esetén, akiknél jelentkezett szervi elégte-
lenség, ennek mértéke és tiinetei sokkal erételjesebbek
voltak.

ECMO ¢és dializis valtoztathat a NLR, PLR és SII
értékeken, de kutatasunk alanyai koziil végiil senki nem
részestlt ilyen terdpiaban, és hemofiltrécidra csak 4 péci-
ens esetében keriilt sor. A hemofiltracié sordn, mivel
ugyancsak idegen testfeliilettel érintkeznek a vér alakos
elemei, aktivalodik a gyulladasos kaszkad, ugyanakkor a
gyulladdsos mediatorok egy része kitiriil a hemofiltracié
soran, ezért nem vettiik figyelembe ezen paramétereket,
azonban a tovabbiakban érdemes lenne egy tanulmanyt
végezni annak vizsgalatara, hogy egy-egy hemofiltracio
végeztével a gyulladasos folyamat kerekedik-e feliil, vagy
immunhianyos allapot alakul ki. A szakirodalom ezen a

téren még nem tisztazta teljesen ezt a folyamatot. [11]

A fokozott immunreakcié olykor karos lehet a szer-
vezet egészére nézve. A fokozott gyulladasos tiinetek
mérséklése érdekében szdmos betegiink részesiilt gliiko-
kortikoid tipusu szteroid gyulladascsokkentd terapiaban,
mely szintén mddositja az altalunk vizsgalt paraméterek
valtozasait. Ezen kezelést betegeink a mitét soran kaptdk
és fontos megjegyezni, hogy a mitét el6tti adatok azon
paciensek esetén, akik kaptak glitkokortikoid kezelést,
nem kilonboztek szignifikdnsan. A beavatkozas utani
els6 nap azonban szignifikdinsan magasabb leukocyta,
neutrophil, NLR és SII értékeket figyeltiink (p<0,05) meg
azon csoport esetében, akik részesiiltek a terapiaban. Ez
a megfigyelés hangsulyozza azt a tényt, miszerint a spe-
cialis terapia eltolhatja a vérképet, ezdltal megzavarva a
prognosztikai markerek valtozasat, amit ennek tudatdban
kritikusan kell értelmezni [12]. Jelen kutatdsunk meg-
egyezik a szakirodalomban fellelheté megfigyelésekkel,
miszerint az NLR pontosabb és megbizhatobb markernek
mutatkozik, mint a PLR, azonban pontos, megbizhato
kovetkeztetést csak nagyobb betegszam esetén vonhat-
nank le. Mindezek egyiittes ismeretében a laborpara-
méterek és a klinikai kép egyiittes értékelése sziikséges a
betegség lefolydsanak megallapitdsa és a specialis szervi
kezelések meghatarozasanak érdekében.

Kovetkeztetés

Az altalunk megfigyelt jelenségek alapjan kijelenthetjiik,
hogy az NLR, PLR és SII fontos markerei a gyulladasos
immunvalasznak, melyek a szervezetet ért fizikai stressz
hatasara gyorsan emelkednek. A magasabb NLR értékek
esetén nem jelentkeztek egyontettien nagyobb szamban
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szervi diszfunkciok, azonban az igy kialakult sz6védmé-
nyek stlyosabbak voltak. Mindezek tudataban kijelent-
hetjiik, hogy az NLR, PLR és SII olcsd, rutin laborvizs-
galatok altal elérheté biomarkerek, melyek széleskorii
alkalmazhatosaguk lévén alapvetd eszkzokké valhatnak
a modern orvosi ellatasban, f6ként a magas kockazatu
betegek esetén. Ezen paraméterek egyszerli elérése és
meghatarozasa miatt javasoljuk a diagndzis és prognozis
felallitasahoz sziikséges rutinvizsgalatok ezen markerek-
kel torténé kiegészitését és egyiittes értelmezését. Nem
utolso sorban, mindezek segithetnek a szisztémas gyul-
ladasos vélasz szindréma (SIRS) korai azonositasdban és
kezelésében.
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Roviditések jegyzéke

CBP - cardiopulmonalis bypass

NLR - neutrophil-lymphocyta arany (neutrophil-to-ly-
mphocyte ratio)

PLR - thrombocyta-lymphocyta arany (platelet-to-lymp-
hocyte ratio)

SIT - szisztémas gyulladdsos index (systemic immu-
ne-inflammation index)

CRP - C-reaktiv protein

CK - kreatinkinaz

GPT - glutamét-piruvat-transzamindz

ECMO - extracorporalis membranoxigenizaci6

TTI - testtomegindex

Irodalom

(ldsd az angol nyelvii cikk végén)



