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Daha temiz cerrahi ortamlar, cerrahi girişim öncesi anti-
biyotik kullanımı ve cerrahi asepsi-antisepsi ameliyatlara 
bağlı enfeksiyon insidansını azaltmasına rağmen, implant 
ile ilişkili enfeksiyon görülme riski hala yüksektir. Tüm cer-
rahi prosedürlerden sonra yaygın bir komplikasyon olan 
cerrahi bölge enfeksiyonlarına genellikle cerrahi prosedür 
sırasında yaraya giren eksojen ve endojen mikroorganiz-
malar neden olur. Her türlü cerrahi prosedürle ilişkili po-
tansiyel bir komplikasyondur. Sağlıkla ilişkili enfeksiyonlar 
içinde en önlenebilir olanlar arasındadır. Cerrahi bölge en-
feksiyonları genellikle insizyon bölgesine lokalizedir, ancak 
kas-iskelet dokuları dahil daha derin yapılara uzanabilir. 
Ortopedik cerrahide, implantların (eklem protezi, intrame-
düller çivi, eksternal fiksatör vb.) uzun yıllar kullanılabilme 
durumu, esas olarak implantın kemiğe entegrasyonuna ve 
çevresindeki bölgelerde enfeksiyon olmamasına bağlıdır. 
Enfeksiyonlar için ideal antimikrobiyal ajan, vücutta sis-
temik toksisiteye neden olmadan yüksek lokal konsant-
rasyonlara ulaşabilmeli, kemik yenilenmesine ve biyolojik 
dokularla implant entegrasyonuna müdahale etmemelidir. 
İmplantla ilişkili enfeksiyonlar için çok yüksek dozlarda an-
tibiyotik kullanılmasına rağmen, hedef bölgede nispeten 
daha düşük bir ilaç konsantrasyonu elde edilir ve başarı 
oranı yüksek değildir. İmplantla ilişkili enfeksiyonlar esas 
olarak implant yüzeyini doğrudan çevreleyen dokularda 
meydana geldiğinden, bu enfeksiyonları önlemek ve tedavi 
etmek için antimikrobiyalleri lokal olarak taşımak akıllıca 
olacaktır. Enfeksiyonların önlenmesi için mikropların imp-
lant yüzeyine yapışmasını önleyen yöntemler tercih edilir. 
Antibiyotik yüklü kaplamalarda görülebilecek yüksek anti-
biyotik direnci riski ve diğer problemler göz önüne alındı-
ğında, antibiyotik olmayan maddeler çok daha çekici bir 
alternatiftir. Çeşitli maddeler arasında gümüş iyonu, bak-
teriyel bağlanmayı önlediği için öne çıkan bir ajandır. Geniş 
antibakteriyel spektrumu (hem gram negatif hem de pozitif 
bakteri) uzun süreli antibakteriyel etkiye sahip olması ve di-
renç gelişimine daha az eğilimli olması avantajdır.
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Although the cleaner surgical environment, antibiotic use, 
and surgical asepsis-antisepsis have reduced the incidence 
of infections during surgery, the risk of implant-related 
infections is still high. Surgical site infections, a common 
complication after all surgical procedures, are usually 
caused by the exogenous and endogenous microorganisms 
that enter the wound during the surgical procedure. It is 
a potential complication associated with any type of pro-
cedure and are among the most preventable health care-
associated infection. Surgical site infections are usually 
localized to the incision site, but may extend into deeper 
structures, including musculoskeletal tissues. In orthope-
dic surgery the ability of the implants (joint prosthesis, 
intramedullary nail, external fixator, etc.) to be used for 
many years depends mainly on the integration of the im-
plant with the bone and no infection in the surrounding 
areas. The ideal antimicrobial agent for infections should 
be able to reach high local concentrations without caus-
ing systemic toxicity and should not interfere with bone 
regeneration and implant integration with biological tis-
sues. Despite the use of very high doses of antibiotics for 
implant-related infections, a relatively lower drug concen-
tration was achieved at the target site and the success rate 
was not high. Since implant-related infections occur mainly 
in the tissues directly surrounding the implant surface, it 
is wiser to transport antimicrobials locally to prevent and 
treat these infections. Methods that prevent microbes 
from adhering to the surface of the implant are preferred 
for the prevention of infections. Given the high risk of an-
tibiotic resistance associated with antibiotic-loaded coat-
ings and other problems, non-antibiotic substances are a 
much more attractive alternative. Among the various sub-
stances, silver ion is a substance that come forward be-
cause it prevents bacterial attachment, its broad antibac-
terial spectrum (both gram negative and positive bacteria) 
has a long-term antibacterial effect and is less prone to 
resistance development.
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K ontaminasyon, organizmanın vücut doku-
larında bakteri, virüs, mantar ve parazit gibi 
mikroorganizmaların varlığı iken enfeksiyon, 

hastalığa neden olan, patojen olarak bilinen bu ajan-
ların vücut dokularını istilası ve bunların çoğalması ile 
konakçı dokuların bu bulaşıcı ajanlar ve toksinlere kar-
şı oluşturduğu reaksiyondur. Bir enfeksiyonun semp-
tomları, mevcut mikroorganizmaya ve enfeksiyonun 
bulunduğu bölgeye bağlıdır. Bakteriyel enfeksiyonu 
olan bir kişi genellikle enfeksiyon bölgesinde ağrı, kıza-
rıklık, şişme, ateş ve ısı artışı yaşayacaktır. Enfeksiyon 
türleri çeşitlidir ve bunlar farklı şekillerde tedavi edilir. 
Bir hastada, bir hastanede veya sağlık kuruluşunda ba-
kım sürecinde sağlık bakımı ile ilişkili ortaya çıkan ve 
başvuru sırasında olmayan enfeksiyon “nozokomiyal” 
olarak da bilinir. Taburcu olduktan sonra da sağlık ba-
kımı ile ilişkili enfeksiyonlar ortaya çıkabilir. Enfeksiyon 
hasta ile ilişkili istenmeyen olayların en sık olanıdır. Yüz 
milyonlarca hasta her yıl dünya çapında sağlık bakı-
mıyla ilişkili enfeksiyonlardan (SBİE) etkilenmektedir. 
Şu anda, hiçbir ülke SBİE’nin neden olduğu hastalık 
yükünden muaf değildir. Cerrahi alan enfeksiyonları 
(CAE) tüm cerrahi prosedürlerden sonra görülebilen 
yaygın bir komplikasyondur. Bu enfeksiyonlara genel-
likle cerrahi prosedür sırasında yaraya giren eksojen 
ve endojen mikroorganizmalar neden olur. Her türlü 
prosedürle ilişkili potansiyel bir komplikasyondur ve 
en önlenebilir SBİE arasındadır. Cerrahi işlem geçiren 
hastaların ortalama %11’ini etkilediğinden, CAE dü-
şük ve orta gelirli ülkelerde en sık görülen SBİE türü-
dür. Amerika Birleşik Devletleri Hastalık Kontrol ve 
Önleme Merkezleri (CDC), CAE’yi cerrahi işlemin 30 
günü içinde veya protez materyali implante edilirse 90 
gün içinde cerrahi insizyonda veya yakınında meydana 
gelen ameliyat prosedürüyle ilişkili enfeksiyon olarak 
tanımlayan kriterler geliştirmiştir.[1–3]

Uzun yıllar boyunca, tüm cerrahi yaraların derideki 
veya hastanın vücudundaki bakteriler tarafından kon-
tamine olduğu ve çoğu kontaminasyonun klinik enfek-
siyonlara dönüşmesini önleyen konakçı mekanizmala-
rı olduğu bilinmektedir. Konakçı savunması, özellikle 
kontaminasyondan hemen sonra, yani erken ameliyat 
döneminde önemlidir. Bu faktörlerin yara enfeksi-
yonlarının gelişimi üzerinde etkisi vardır: 1) kontami-
nasyonun karakteri ve boyutu; 2) hemostaz, yabancı 
cisimler, hasarlı dokular vb.’nin yerel çevreye etkileri; 
3) oksijen, enflamatuar hücreler, büyüme faktörleri, si-
tokinler ve besin bileşenleri gibi bağışıklık bileşenlerini 
sağlayan yara perfüzyonu; 4) antibiyotik uygulaması ve 
5) bağışıklık fonksiyonu.[4]

Hastanın ameliyattan önce, ameliyat sırasında ve 
sonrasında karşılaştığı birçok faktörün CAE riski-
ne katkıda bulunduğu gösterilmiştir. Bu nedenle, 

bu enfeksiyonların önlenmesi karmaşık bir süreçtir 
ve bir dizi önleyici tedbirin entegrasyonunu gerekti-
rir. Enfeksiyonların önlenmesine yönelik son kanıt-
lardan 20 uzman tarafından rafine edilen 29 öneri 
Dünya Sağlık Örgütü (DSÖ) tarafından listelenmiş-
tir. Önerilerin 13’ü ameliyat öncesi, 16’sı ameliyat ve 
sonrası dönemi içermektedir. Panel, ortopedik cerra-
hi geçiren bir kişi eğer burnunda S.aureus taşıyıcısı ise, 
bu hastaların ameliyat dönemi intranazal mupirosin 
%2 merhem almasını önerir. CHG (klorheksidin glu-
konat) vücut yıkaması da eklenebilir. Panel, ameliyat 
öncesi dönemde veya ameliyathanede kılların jilet ile 
tıraş edilmesini önermez. Herhangi bir cerrahi işlem 
geçirecek hastalarda epilasyon kesinlikle gerekliyse, bir 
traş makinesi kullanılabilir. Panel, cerrahi antibiyotik 
profilaksisinin cerrahi insizyondan önce uygulanması-
nı ve operasyonun tamamlanmasından sonra CAE’yi 
önlemek amacıyla uzatılmaması gerektiğini önermek-
tedir. Panel, cerrahi el temizliğinin steril eldiven giyil-
meden önce antimikrobiyal sabun ve su ile fırçalanma-
sı veya alkol bazlı el sıvısı ile ovma şeklinde yapılması 
gerektiğini belirtmektedir. Hastaları banyoda yıkamak 
veya ameliyattan önce duş almak iyi bir uygulamadır. 
Bunun için basit bir sabun kullanılabilir. Özellikle klor-
heksidin glukonat (CHG) esaslı alkol bazlı antiseptik 
solüsyonlar, ameliyat edilen hastalarda cerrahi bölge 
cilt hazırlığı için önerilmektedir. Endotrakeal entübas-
yon ile genel anestezi uygulanan hastaların cerrahi sıra-
sında ve mümkünse ameliyat sonrası 2–6 saat boyunca 
oksijen soluması önerilir.[2]

CAE’ler genellikle insizyon bölgesinde lokalizedir, an-
cak kas-iskelet dokuları dahil daha derin yapılara uza-
nabilir. Son dönemlerde sanayileşme, askeri teknoloji 
ve uzay endüstrisindeki ilerlemeler ile ortopedi ve trav-
matoloji alanında uygulanan cerrahideki ilerlemeler 
hastaların artan beklentilerini karşılayabilmek adına 
kırıkların tespitinde, kaynamamaların iyileşmesinde, 
eklem protezlerinde ve omurga rekonstrüksiyonların-
da daha çok implant kullanımını gündeme getirmişitr. 
Kronik kemik enfeksiyonları ortopedi ve travmatoloji 
alanında uygulanan cerrahinin en önemli sorunların-
dan biridir ve bu durum sadece gelişmiş toplumların 
sorunu değildir. %1–50 arasında enfekte olabilen açık 
kırık olguları, implant ile ilişkili enfeksiyonlar ve diya-
betik ayak ülseri olguları göz önüne alındığında, osteo-
miyelit tüm dünyada çok yaygın bir sorun olarak görü-
lecektir. Bunun sonucu olarak tekrarlanan ameliyatlar, 
uzun süreli antibiyotik kullanımı ve yüksek maliyetler 
tüm toplumları etkilemektedir.[5]

Ortopedi ve travmatoloji alanında uygulanan cerra-
hide, vücut içine konan implantların (eklem protezi, 
intramedüller çivi, fiksatörler vb.) uzun yıllar hizmet 
edebilmesi, mekanik yüklenmelere ve korozyona karşı 
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koyabilmesi yanısıra esas olarak implantın kemiğe 
entegrasyonuna ve implant çevresinde enfeksiyon 
olmamasına bağlıdır. Daha temiz cerrahi ortam, an-
tibiyotik kullanımı ve cerrahi asepsi-antisepsi ame-
liyat sırasında enfeksiyon insidansını azaltmasına 
rağmen, implant ile ilişkili enfeksiyon riski hala yük-
sektir. Ayrıca, enfekte implantların görülme sıklığı, 
implant kullanım sayısındaki artış ve bu implantları 
olan hastaların yaşam süresinin uzaması nedeniyle 
geç ve hematojen enfeksiyon riskinin yükselmesi ne-
deniyle artmaktadır. İmplantla ilişkili enfeksiyonların 
insidansı bölgeye ve uygulamaya bağlı olarak değişe-
bilir. Artroplastide olguların %1–5’inde görülebilir, 
özellikle evre IIIC açık kırıklarında enfeksiyon insidan-
sı %50’ye kadar çıkabilir.[6] Eksternal fiksatör uygu-
lamalarında enfeksiyon insidansının %11–96 olduğu 
bildirilmektedir.[7]

Enfeksiyon, implant ile ilişkili cerrahi prosedürlerde 
en korkulan ve sorunlu komplikasyondur. İmplantla 
ilişkili enfeksiyonlar, kemik doku destrüksiyonu, imp-
lant yetmezliği, amputasyon ve hatta genel sepsise yol 
açabileceğinden hem hastalar hem de sağlık hizmeti 

sağlayıcıları için çok önemli bir sorundur (Şekil 1). Bu 
enfeksiyonlarda hekim, çoklu cerrahi müdahalenin ge-
rekliliği, hastada uzun süreli sıkıntı ve kısıtlamalar ve 
nadiren istenmeyen sonuçlar ve daha yüksek mortalite 
olasılığı ile karşı karşıyadır.[8] İmplantla ilişkili enfek-
siyonların önlenmesi, bu komplikasyonun ortaya çık-
masıyla ilişkili ekonomik, sosyal ve psikolojik sorunlar 
nedeniyle yaşamsal önem taşımaktadır.[9]

Hastamızda oluşturduğumuz tüm cerrahi yaralar 
mikroplarla kontamine olur. Mikroplar virülansları ile 
hastanın savunma mekanizmalarının üstesinden gelir-
se, yara enfeksiyonu veya implant ile ilişkili enfeksiyon 
meydana gelecektir. Hastanın cerrahi ve çevresel faktör-
leri ile bağışıklık ile ilişkili faktörler enfeksiyonun klinik 
oluşumu için önemlidir. Diyabet, romatoid artrit, sigara 
içimi, bağışıklık baskılanan durumlar (steroid, kemote-
rapi), yetersiz beslenme, yaşlılık, ameliyat öncesi hasta-
nede yatış, obezite, vücutta enfeksiyon varlığı, ameliyat 
öncesi burnunda S.aureus kolonizasyonu cerrahi bölge 
enfeksiyonu için risklidir. Cerrahi yaralarda serbest yü-
zen planktonik bakteriler uygun sistemik antibiyotiklerle 
kolayca öldürülebilir. Bununla birlikte, bakteriler imp-
lant yüzeyine yapışır ve bir biyofilm tabakası oluşturursa 
direnç gelişir. Enfekte ortopedik implantlarda tespit edi-
len en yaygın mikroplar S.aureus ve S.epidermidis’tir. Bu 
bakteriler normalde cildimize zarar vermeden yaşarlar, 
ancak cerrahi yarayı istila ettiklerinde sorunlar başlar. 
Cerrahi yarayı istila eden bakteriler çoğalır, daha son-
ra bu mikroplar fiziksel ve kimyasal faktörler arasındaki 
etkileşim nedeniyle implantın yüzeyine ulaşır. İmplant 
bölgesindeki biyolojik dokulardaki proteinler, bu mik-
ropların implant yüzeyine bağlanmasını kolaylaştırır. 
İmplant yüzeyinde birikmeye başlayan bakteriler, poli-
sakkarit matris ve proteinlerin biyofilm tabakası ile çev-
rilidir. Yirmi dört saat içinde implant yüzeyinde tam bir 
biyofilm tabakası oluşabilir. Bu biyofilm tabakasındaki 
mikroplar yavaş yavaş çoğalır ve hücresel ve humoral 
bağışıklık sistemlerine direnir. Ek olarak, antibiyotiklerin 
penetrasyonunu önleyerek antibiyotiklere daha direnç-
li hale gelirler. MIC (minimal inhibitör konsantrasyon) 
değerleri 1000 kat artar. İmplant materyalleri üzerinde 
bakteriyel biyofilm oluşumu osteoliz ve implant gevşe-
mesinin önde gelen nedenlerinden biridir.[10]

Enfeksiyonlar için ideal antimikrobiyal ajan, siste-
mik toksisiteye neden olmadan yüksek lokal konsant-
rasyonlara ulaşabilmeli ve bakterilerin sesil formlarına 
karşı etkili olmalı ve kemik yenilenmesine ve biyolojik 
dokularla implant entegrasyonuna müdahale etme-
melidir. İmplantla ilişkili enfeksiyonlara klasik yak-
laşım, hastaya sistemik antibiyotik uygulamasıdır. 
İmplantla ilişkili enfeksiyonlar için çok yüksek dozlar-
da antibiyotik kullanılmasına rağmen, hedef bölgede 
nispeten daha düşük bir ilaç konsantrasyonu elde 

Şekil 1. Cerrahi alan enfeksiyonu olan hasta.
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odaklanmıştır.[15] Günümüzde implant ile ilişkili enfek-
siyonları azaltmak ve önlemek için iki strateji kullanıl-
maktadır. Birincisi, bakterilerin implanta yapışmasını 
azaltmak veya önlemek için implant yüzey özellikleri-
nin modifikasyonudur (pasif kaplama). Pasif kaplama 
bakterisidal ajanları çevreye salmaz. Bu kaplama bak-
teriyel yapışmayı önler. İkincisi, antimikrobiyal ajan ile 
kaplanan implant tarafından implant yüzeyine ulaşan 
bakterilerin aktif olarak öldürülmesidir (aktif kap-
lama). İmplantın yüzeyi antimikrobiyal ajanla ya da 
implantın yüzeyinde antibiyotik ajanların salınmasına 
izin veren bir tabaka ile kaplanır ya da implant çevresi-
ne antimikrobiyal ajan salgılayarak bakterileri öldüre-
cek lokal bir alan oluşturacak bir materyalden yapılır.

Mikropların implant yüzeyine yapışmasını önleyen 
yöntemler, aktif antimikrobiyal ajanlara ihtiyaç du-
yulmaması, implantasyon bölgesi üzerinde olumsuz 
bir etkiye sahip olacak farmakolojik potansiyelin ol-
maması ve negatif antibiyotik direncinin olmaması 
nedeniyle enfeksiyonun önlenmesi için tercih edilir. 
Ancak mikropların implant yüzeyine yapışmasını ön-
leyen yöntemler ile ilgili olarak; Her birinin farklı yüzey 
bağlanma aktivitesine sahip olduğu ve çoğu zaman 
bakteri adhezyonunu desteklediği bilinen 20.000’den 
fazla sayıda farklı proteinlerin, mililitrede 70 mg yo-
ğunlukta olduğu doku ortamında etkili olabilmesi ge-
rekmektedir. Ayrıca bu yüzey yapışmasını önleyen etki 
implant vücutta kaldığı sürece sürmeli, implantın ste-
rilizasyonundan ve cerrahi manipülasyonundan olum-
suz etkilenmemeli, hastada immun ve enflamatuvar 
hücre yanıtları oluşturmamalı ve in vitro olduğu gös-
terilen antimikrobiyal etkinin klinik kullanımda in vivo 
da etkili olması gerekmektedir. Sonuçta, bakteriyel 
yapışmayı azaltmak için uygulanan pasif kaplamala-
rın etkinliği sınırlıdır ve büyük ölçüde bakteri türlerine 
bağlı olarak değişir ya da çok maliyetlidir.[16,17]

Kemik doku ağırlığının yaklaşık %50’sini oluşturan 
inorganik mineral fazı hidroksiapatittir. Birçok çalış-
mada metalik implantların yüzeylerinin hidroksiapa-
tit (HA) ile kaplanarak kemik ile osseo-entegrasyonu 
artırdığı gösterildiğinden günümüzde metalik imp-
lantların biyolojik özelliklerini geliştirmek için sıklıkla 
kalsiyum fosfat seramikleri kullanılmaktadır.[18] Son 
yıllarda HA kaplamaları sadece osseo-entegrasyonu 
artırmak için değil aynı zamanda büyüme faktörleri, 
biyoaktif moleküller ve DNA’yı taşıma amacı için de 
kullanılmaktadır.[19,20] Hidroksiapatit, kalsiyum fosfat 
seramiğinin kristalin bir formudur ve ortam sıcaklı-
ğında 4–12 pH aralığında en kararlı kalsiyum fosfat 
seramiğidir. HA’nın kristal yapısı P63/m uzay grubu 
ve altıgen yapıdır. Hidroksiapatitin parçacık boyu-
tu osseo-entegrasyon için önemli bir parametredir. 
Nano ölçekli HA’nın osseo-entegrasyonu artırdığı 

edilir ve başarı oranı yüksek değildir. Ek olarak, bu 
kadar yüksek dozlarda verilen antibiyotiklerin toksik 
yan etkileri ortaya çıkar. İmplant ile ilişkili enfeksiyon-
lar esas olarak implant yüzeyini doğrudan çevreleyen 
dokularda meydana geldiğinden, bu enfeksiyonları 
önlemek ve tedavi etmek için antimikrobiyalleri lokal 
olarak bu bölgeye taşımak akıllıca olacaktır. İlk başta, 
Buchholz ve ark.[11], çimentolu protez uygulamaların-
da polimetilmetakrilat (PMMA) kemik çimentosuna 
antibiyotik ekleyerek lokal antibiyotik profilaksisini 
denemişlerdir. Bu amaçla spongiyöz kemik ve kollajen 
sünger gibi gözenekli malzemeler de kullanılmıştır.[12] 
Bu yöntemlerin en büyük avantajı, sistemik uygulama 
olmadan implant çevresindeki belirli bir antimikrobi-
yal konsantrasyonuna erişebilmeleridir. Operasyon 
sırasında antimikrobiyal çözeltide kullanılan implant-
ların daldırılmasının etkisi kontrolsüz, değişken ve çok 
kısa süreli iken, sözü edilen bu yöntemde kontrollü ve 
daha uzun süreli antibiyotik salınımı olabilmektedir. 
Klinik çalışmalar lokal antimikrobiyallerin kullanımı-
nın enfeksiyon komplikasyonlarını azaltmada kısmen 
etkili olabileceğini göstermiştir ancak bu yöntemin 
başarısı yeterli bulunamamıştır. Ayrıca tüm dünyada 
çimentodan kaynaklanan sorunlar nedeniyle çimen-
tosuz protez uygulamalarına yönelik bir eğilim vardır.

Vücut içine uygulanan implanta biyolojik tepkinin 
nasıl olacağı implantın yüzey özelliklerine bağlıdır. 
İmplant yüzeyi ve çevresindeki dokular ve vücut sıvıları 
aktif bir ortam oluşturur. Biyomalzemelerin yüzey mo-
difikasyonları ve yüzey kaplamaları, implantların doku 
ile etkileşiminin geliştirilmesinde anahtar rol oynar. 
Ortopedik implantlar, kemik dokusu ile osseo-enteg-
rasyonu teşvik ederken bakterilerin yapışmasını ve ko-
lonizasyonunu önlemesi istenir. Ancak, bu iki beklenti 
çelişkili süreçlerdir. Çünkü kemik dokusu hücrelerinin 
yapışmasını, ilerlemesini ve büyümesini (osseo-en-
tegrasyon) artıran malzeme yüzeyleri, bu hücrelerle 
benzer bağlantı mekanizmalarına sahip mikroorga-
nizmalar için pozitif özelliklerdir.[13,14] Diğer yandan, 
bakteri kolonizasyonu ve biyofilm oluşumunu önle-
yen yüzeyler ve kaplamalar, kemik dokusu ile istenen 
osseo-entegrasyonu göstermeyebilir. Sonuç olarak, 
bu sorunun çözümü, kemik dokusu ile uyumluluğu 
bozmayan özelliklere sahip yeni enfeksiyona dayanıklı 
kaplamalar geliştirmeye bağlı olacaktır.

İmplantla ilişkili enfeksiyonlarda osteoliz ve implant 
gevşemesine neden olan lokal progresif doku yıkımı-
nın ana nedeni, implant yüzeyinde bakteriyel biyofilm 
tabakasının oluşması ile başlar. Bu enfeksiyonların 
önlenmesi ve tedavisindeki güncel bilimsel çalışma-
lar, bakterilerin implant yüzeylerine yapışmasını en-
gelleyecek ve böylece biyofilm tabakasının oluşumu-
nu önleyecek koruyucu yöntemlerin geliştirilmesine 



762	 TOTBİD	Dergisi	2020;19:758–765

uygulanan gümüş içeren HA kaplamaların, osteoblast 
ve epitel hücrelerinin aktivitesini bozmadan bakteriyel 
yapışmayı ve proliferasyonu etkili bir şekilde inhibe 
edebildiği gösterilmiştir.[23,29] Gümüş kaplı titanyum 
vidaların implantla ilişkili derin kemik enfeksiyonlarını 
önlediği gösterilmiştir.[30,31] Literatürde, bazı yazarlar 
başarılı in vitro sonuçlara rağmen, bazı çalışmaların 
gümüş kaplı tıbbi implantlarla enfeksiyonda klinik ba-
şarı göstermediğini bildirmektedir.[26,28] Gümüş kaplı 
implant yüzeylerinden yetersiz gümüş salınımı veya hiç 
salınamaması ve potansiyel gümüş toksisitesi gibi kı-
sıtlılıkların literatürde var olan bu gibi çelişkili sonuç-
lara neden olabileceği değerlendirilmektedir.

Literatürde gümüş kaplı protezlerle yapılan deney-
sel hayvan çalışmalarının olumlu sonuçlarından son-
ra seçilen hastalarda gümüş implantlar kullanılmıştır. 
Hardes ve ark.[32], gümüş kaplı megaprotez kullanan 
20 hastada toksikolojik yan etki görülmediğini bildir-
miştir. Hastaların kanındaki gümüş seviyesinin 56,6 
ppb’yi (milyarda bir parça) geçmediğini, böbrek ve 
karaciğerde önemli bir değişiklik olmadığını ve löko-
peni olmadığını ve hiçbir hastada arjiri gelişmediğini 
gösterdiler. Protezden salınan gümüşün lokal veya sis-
temik yan etkilere neden olmadığı sonucuna varmış-
lardır. Hardes ve ark. tarafından 2010 yılında yayım-
lanan bir başka klinik çalışmada[33], tümör hastaların-
da %17,6’lık enfeksiyon oranlarının, gümüş kaplı aynı 
implantlarla %5,9’a düşürülebileceğini göstermiştir. 
2013 yılında yayımlanan çalışmalarında Hussmann 
ve ark.[34], 18 hastada gümüşlü protez sonrası yara 
sıvısında ve plazmada kütle spektrometresi ile gümüş 
iyonu konsantrasyonunu ölçtüler. Gümüş iyonu kon-
santrasyonunu milyonda 0,08 parça olarak buldular. 
Gümüş kaplı implantların enfeksiyon oranlarını azalt-
tığını, hastanede kalış süresini kısalttığını ve gümüş-
le ilgili toksik etki görmediklerini bildirdiler. Wafa ve 
ark.[35], 2015 yılında yayımladıkları çalışmada riskli 
hastalarda protez enfeksiyonunun kontrol grubunda 
%22,4 iken, gümüş kaplı implantlarda yarıya, %11,8’e 
indiğini bildirmiştir. Çalışmalarında 31 hastanın ye-
disinde lokal arjiri gelişti. İyi sonuçlar nedeniyle tüm 
protez revizyon olgularında ve yüksek enfeksiyon riski 
olan primer protez olgularında gümüş kaplı implant-
lar uyguladıklarını bildirmişlerdir.

2016 yılında Hua ve ark.[36], intravenöz olarak en-
jekte ettikleri gümüş iyonlarından ziyade nano gümüş 
partiküllerinin, vasküler endotelial hücrelerde ROS 
(serbest/reaktif oksijen radikalleri) seviyelerine neden 
olduğunu ve bunun da uzun süreli organ toksisitesine 
yol açtığını göstermiştir.

Biz anti-enfektif özellikli metal implant kaplamaları 
için gümüş iyonu kullandık. Metal implantların yüzey-
lerini kaplamak için Ag + iyon katkılı kalsiyum fosfat 

bildirilmiştir. Şimdiye kadar, implant yüzeyinde hid-
roksiapatit kaplamak için birçok teknik kullanılmıştır. 
Bu kaplama teknikleri sol-jel, elektroforetik biriktir-
me, püskürtme, elektro sprey, daldırma kaplama, 
spin kaplama, sprey kaplama ve plazma spreyidir.[21] 
Bir sonraki mantıksal adım, bu yüzeylere antimikro-
biyallerin eklenmesi idi. Böylece implant yüzeyinde 
bakteri kolonizasyonu önlenecek ve enfeksiyon için 
nidüs bölgesinde yüksek konsantrasyonda antibiyo-
tik sağlanacaktır. Gözenekli hidroksiapatit (HA) kaplı 
titanyum implantlara gentamisin, vankomisin ve ben-
zeri antibiyotikler uygulanmıştır.[22] Bununla birlikte, 
bu yöntemde optimal salım kinetiği ve antibiyotik 
metodolojisi ile ilgili problemler hala çözülmemiş-
tir. Bunun dışında HA seramiklerin kaplanma işlemi 
sırasında gereken yüksek sıcaklık nedeniyle, birçok 
antibiyotikle ilgili sorunlar vardır. Sonuç olarak, hid-
roksiapatit seramiklerine antibiyotik ilavesi istenildiği 
kadar başarılı olmamıştır. Belki de bunlardan daha 
önemlisi antibiyotiklere karşı direnç gelişimi gösteren 
mikropların giderek artması sorunudur.

ANTİMİKROBİYAL OLARAK GÜMÜŞ İYONU

Antibiyotik yüklü kaplamalarla ilişkili olarak yüksek 
antibiyotik direnci riski ve diğer sorunlar göz önüne 
alındığında, antibiyotik olmayan maddeler çok daha 
çekici bir alternatiftir. Çeşitli maddeler arasında gü-
müş, bakteriyel bağlanmayı önlediği için öne çıkan 
bir maddedir. Geniş antibakteriyel spektrumu (hem 
gram negatif hem de pozitif bakteri) uzun süreli anti-
bakteriyel etkiye sahiptir ve direnç gelişimine daha az 
eğilimlidir. Ayrıca, gümüşün yüzeylere kolayca uygu-
lanabileceği stabil kaplamalar elde etmek için çeşitli 
teknikler geliştirilmiştir.[23] Gümüş hidroksiapatit gibi 
biyoaktif yüzey malzemeleri ile birlikte kullanılırsa, 
yüksek osseo-entegrasyon ve antimikrobiyal aktivite-
ye sahip bir implant elde ederiz.

Gümüşün antimikrobiyal etkisi eski zamanlardan 
beri bilinmektedir. Geniş antimikrobiyal etkisi ve dü-
şük yan etkisi ile kaplama için uygun bir metaldir. 
Gümüş iyonunun (Ag+) antibakteriyel özelliği metal-
den (Ag) çok daha etkilidir. Bakteriyel DNA’ya bağla-
nır, fosfat ve süksinat alımı gibi birçok önemli taşıma 
yolunu inhibe eder ve hücresel oksidasyonu bozar. 
Hücre zarını ve içeriğini bozar. Bakteriler, mantarlar ve 
virüsler üzerinde de etkilidir. Damarsal katater, idrar 
kateteri, peritoneal kateter, vasküler greftler, kalp ka-
pak protezleri, sütürler ve kırık tespit implantları gibi 
birçok tıbbi implant yüzeyine uygulanmıştır.[24] Hem 
literatür çalışmalarında hem de bizim önceki araştır-
malarımızda hayvan çalışmalarında gümüş kaplı pro-
tezlerin ve implant uygulamalarının enfeksiyon olası-
lığını azalttığı gösterilmiştir.[25–28] Titanyum üzerine 
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katkılı seramik nanopowder kaplaması, kaplanmamış 
implantlara kıyasla bakteri kolonizasyonuna karşı 
direncin artmasına neden oldu.[26–28,37] Şekil 3, HA 
tozunun mikro-yapı görüntülerini göstermektedir. 
Daha sonra bu tozla yapılan kaplamaların in vitro ve 
hayvan çalışmalarının başarılı olması üzerine, gelişti-
rilen antimikrobiyal kaplama klinikte gönüllü hastalar 

bazlı toz geliştirildi. Toz ıslak kimyasal yöntemle sen-
tezlendi. (10Ca(OH)2 + 6H3PO4 → Ca10(PO4)6(OH)2 
+ 18H2O). Kalsiyum fosfat bazlı tozun faz analizi için 
X-ışını difraktometresi kullanıldı ve analiz, 20–80° 
arasında 2°/dakikada gerçekleştirildi. Şekil 2, sentez 
ve kalsinasyondan sonra tozun faz analizinin sonuçla-
rını göstermektedir. Metalik implantların gümüş iyon 

Şekil 3. a, b. Sentezden sonra (a) ve kalsinasyondan sonra HA tozu (b).

Şekil 2. XRD örgü deseninde farklı kompozisyonlarda hazırlanan HA ve TCP fazlarını göstermektedir.

(a) (b)
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kaplanmasının implantlarda biyofilm oluşumunu güç-
lü bir şekilde inhibe ettiğini ve çevresindeki dokudaki 
bakteri sayısını azalttığını gösterdi. Gümüş iyon katkılı 
nano-seramik kaplamalar ortopedik tıbbi cihazlar için 
potansiyel anti-enfektif bariyer sağlar.

Not

Bu yazıdaki metnin büyük bir kısmı, editörlüğü-
nü Prof. Dr. Necdet Sağlam’ın yaptığı “Presenting and 
 treating bone infections using silver-ion containing nano-
hydroxyapatite” adlı yazımdan alıntı yapılmıştır.
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SONUÇ

İmplant kullanımını takiben ortopedi ve travmato-
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