
TOTBİD Dergisi
Türk Ortopedi ve Travmatoloji Birliği Derneği

zamanla daha öncesinde farkında olunmayan sorun-
larla karşılaşılmasına yol açmıştır. Kullanılan metal 
materyallerin neden olabileceği duyarlılık ve alerji, 
son on yıldır giderek artan şekilde hekimlerin ilgisini 
çekmektedir.

Toplumda metal duyarlılığı sık görülen bir sorundur. 
Genel popülasyonun %10–15’inde metallere karşı re-
aksiyonlar, ciltte görülür. Klinik pratikte en sık nikele 
karşı duyarlılık ile karşılaşılır. Paslanmaz çeliğin önemli 
bir bileşeni olan nikel içerikli maddelerin günlük ya-
şamda çok sık kullanılması ve bu nedenle sık temas 
edilmesi, bu durumun en önemli nedenidir. Yapılan 
toplum temelli çalışmalarda, nikel duyarlılığı %10–19 
gibi yüksek oranlarda saptanmaktadır. Nikelden sonra 
alerjenik olan iki metal kobalt ve kromdur.[1,2]

İ nsan vücudunda metallerden üretilmiş tedavi araç-
ları yüz yılı aşkın bir süredir kullanılmakta; uygu-
lamaların sayısı ve uygulanan tıp dalları giderek 

artmaktadır. Sert materyal kullanımına daha uygun 
olduğu düşünülen kas-iskelet sisteminden başlayan 
bu uygulamalar, bugün hemen her sisteme yayılmıştır. 
Metaller insan vücudunda genellikle biyolojik uyum 
sorununa yol açmadıklarından, başta ortopedi olmak 
üzere, jinekoloji, kardiyovasküler cerrahi, otorinola-
ringoloji, nöroşirürji ve diş hekimliğinde sıklıkla kulla-
nılmaktadır. Değişik tiplerdeki plaklar, vidalar, eklem 
protezleri, tel ve çiviler, sütür materyalleri, stentler ve 
diş dolgularında metal yapılar bulunur. Metallerin in-
san vücuduna kalıcı olarak yerleştirilmesi, gerektiğinde 
onlardan hareketli olacak şekilde de yararlanılması, 
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Metal hipersensitivitesi, özellikle nikel duyarlılığı toplum-
da sık görülen bir durumdur. İmplante metaller biyolo-
jik sıvılarla temas ettiğinde aşınır ve demir, krom, nikel, 
alüminyum ve molibden gibi metalik iyonlar salınır. Bu 
metal iyonları lokal veya sistemik etkilerle hipersensiti-
vite reaksiyonlarına neden olabilir. İmplante materyale 
karşı gelişen reaksiyonlardan “T-hücre aracılı Tip IV, geç 
tip hipersensitivite yanıtı” sorumludur. Yama testi metal 
duyarlılığını göstermede altın standarttır. Rutin olarak 
operasyon öncesi yama testi önerilmemektedir. Hastanın 
öyküsünde kişisel metal duyarlılığı öyküsü var ise yapılma-
lıdır. Hastaların ameliyat öncesi değerlendirmesi sırasında 
kimin hipersensitivite reaksiyonu geliştireceğini önceden 
belirleyen bir test yöntemi yoktur. Metal hipersensitivite-
si; psödotümör formasyonuna, kronik ağrıya, eklem ef-
füzyonuna hatta protez başarısızlığına ve değiştirilmesine 
neden olabileceğinden, ortopedide önemli bir sorundur.
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Sensitivity to metals is very common, especially to nickel. 
Implanted metals corrode when in contact with biological 
fluids and release metallic ions of iron, chromium, nickel, 
aluminum, molybdenum etc. These metal ions may cause 
local or systemic effects and induce hypersensitivity reac-
tions. Cutaneous reactions over the implanted device are 
primarily T-cell mediated type 4 delayed-type reactions. 
Patch test evaluation is the gold standard for searching 
metal hypersensitivity. Routine pre-implant patch testing 
is not recommended; it should be performed before op-
eration if the patient has a personal metal allergy history. 
Currently available testing methods cannot predict which 
patients will develop hypersensitivity reactions following 
insertion of metallic implants. Metal hypersensitivity is an 
important problem in orthopedics, because of its potential 
role in formation of pseudotumors, chronic pain, joint effu-
sion, and also prosthetic joint failure and need for revision.
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Metallere karşı gelişen aşırı duyarlılık reaksiyonları 
genellikle, takılar, düğmeler, saat kayışı ve gözlük gibi 
metallerin deri ile temas ettiği yerlerde kontakt derma-
tit olarak görülür. Bununla birlikte, dokuların içine yer-
leştirilen ortopedik metalik implantlara karşı da immü-
nolojik duyarlanma gelişerek reaksiyonlara yol açabilir.

Sistemik Kontakt Dermatit

Cilt yoluyla temas ederek herhangi bir alerjene karşı 
duyarlılığı gelişmiş olan bir kişinin aynı alerjenle sis-
temik olarak karşılaşması sonrası (oral, intravenöz, 
intra-artiküler, transmukozal veya transkutanöz) de-
ride veya implantın yerleştirildiği dokuda gelişen im-
münolojik reaksiyonları tanımlamak için kullanılır.[3] 
Sistemik yerleştirilen implante materyallere bağlı geli-
şen bu reaksiyonlar nispeten daha az sıklıkta karşımıza 
çıkmaktadır. Literatürde, implante metale bağlı deride 
reaksiyon gelişme sıklığı %0,1 ila %5 oranında bildiril-
mektedir.[4,5] Oluşan bu reaksiyonlar nedeniyle metal 
hipersensitivitesi ve implant başarısızlığı arasındaki iliş-
ki günümüzde merak konusudur.[6]

METAL HİPERSENSİTİVİTESİNDE RİSK 
FAKTÖRLERİ

Yapılan çalışmalarda, metal duyarlılığı gelişmesi için 
bazı risk faktörleri ortaya konmuştur. Kişinin yaşa-
mında metallerle daha önce çeşitli yollarla karşılaşmış 
olması (takılar, özellikle piercing’ler, diş dolguları, gıda 
katkı ürünlerindeki çinko ve kobalt vb.) metal duyarlı-
lığı gelişmesine neden olabilir. Daha fazla takı kullanımı 
nedeniyle kadınlar; metal, boya ve inşaat işlerinde çalı-
şanlar; aile öyküsü olanlar, metal duyarlılığı yönünden 
daha risklidir. Hastalar değerlendirilirken risk faktörleri 
olup olmadığı sorgulanmalı, artmış riske sahip hastalar 
implant kullanımı öncesi bilgilendirilmeli ve gelişebilecek 
reaksiyonlara karşı uyanık olunmalıdır. Tablo 1’de risk 
faktörleri ve göreceli risk artışları belirtilmiştir.[7]

METAL HİPERSENSİTİVİTESİ PATOFİZYOLOJİSİ

Biyolojik doku ve sıvılar ile karşılaşan tüm metaller 
aşınmaya (korozyon, abrazyon, çözünme kaynaklı) 
uğrar. Bunun sonucunda, komşu dokularda ve vü-
cut sıvılarında metal iyonlarının varlığı saptanabilir 
(Şekil 1). Ayrıca, metallerin hareketli eklem protez-
lerinde kullanılması, sürekli yinelenen sürtünmelere 
bağlı olarak çok daha yoğun bir aşınma ile metal 
iyonlarının doku ve sıvılara geçişine yol açmaktadır. 
Yapılan çalışmalarda, özellikle metalik protezi olan 
olgularda kapsüler-periprostetik dokuda, ekstra-
kutanöz olarak karaciğer, dalak ve lenf nodlarında 
ve ayrıca idrar ve serumda anlamlı seviyelerde me-
tal iyonları varlığı gösterilmiştir.[8–10] Materyalden 

salınıp ortama geçen metal iyonları hapten gibi 
davranarak vücuttaki doğal proteinlere bağlanır. Bu 
şekilde oluşan metal iyonu + protein kompleksi anti-
jenik özellikleri nedeniyle makrofajlar tarafından ta-
nınır. Lokal immün sistem aktive olur, takiben uzak 
bölgelerde bile sistemik immün yanıt ortaya çıkabi-
lir.[11] Hem doğal hem de kazanılmış immün yanıt, 
gelişen reaksiyonda rol oynar. Dokulardaki yabancı 
metal iyonlarını fagosite eden makrofajlardan or-
tama salınan TNF-α, IL-6, IL-1β, IL-1α gibi infla-
matuvar sitokinler inflamasyon kaskadını başlatır. 
Devamında, antijen sunan hücreler tarafından T len-
fositleri (özellikle CD4+ Th1 tipi) uyarılır, bu lenfo-
sitlerden salınan proinflamatuvar sitokinler (TNF-α, 
IFN-γ, IL-1 ve IL-2) implant bölgesine makrofajların 
toplanmasına neden olur. Bu şekilde metale karşı lo-
kal olarak başlayan immün yanıt, salınan sitokinle-
rin dolaşıma geçmesiyle sistemik hale gelir.[12–14]

Metalik implantlara karşı gelişen aşırı duyarlılıkların 
yanı sıra ayrıca implantın başka bileşenlerine, örneğin 
kemik çimentosundaki akrilatlar, benzol peroksit vb. 
diğer maddelere karşı da alerjik reaksiyon gelişebilir. 
Bircher ve ark.’nın beş hastalık olgu serisinde, benzol 
peroksite karşı reaksiyon gelişen hastalarda ağrı, şişlik, 
kaşıntı ve implant kaybı bildirilmiştir.[15]

Periprostetik doku reaksiyonlarının histopatolojik 
incelemesinde genellikle diffüz vaskülit ve/veya perivas-
küler lenfositik infiltrasyon, lokalize kanamalar ve nek-
roz izlenir. Genel olarak doku reaksiyonu, baskın hücre 
tipine göre sınıflandırılmaktadır. Birinci tip; yabancı 
cisim reaksiyonları şeklinde, immünolojik hafızanın 
olmadığı makrofajların baskın olduğu tiptir. Diğerinde 
ise T-lenfositlerin ağırlıkta olduğu T-hücre aracılı reak-
siyon oluşur. Diffüz/perivasküler lenfositik infiltrasyon 
vardır. Bu mekanizmada kazanılmış immün sistem ak-
tive olur ve immünolojik hafıza oluşur.[16] Metalik ve 

Tablo 1. Metal hipersensitivitesinde risk faktörleri 
ve göreceli risk artışları
Risk faktörü Göreceli risk

Kadın cinsiyet 4

Küpe kullanımı 3,2

Egzema öyküsü 3

Birinci derece akrabalarında metal alerjisi 2,8

Sigara öyküsü 1,4–3

Asemptomatik eklem protezi bulunması 2–3

Başarısız eklem protezi öyküsü 3–6
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metalik olmayan implante materyallere karşı gelişen 
aşırı duyarlılık reaksiyonlarının çoğu antikor aracılı de-
ğil, T-hücre aracılı Tip IV geç tip immün yanıt olarak 
değerlendirilmektedir.

Gelişen bu immün yanıt esnasında salınan pro-
inflamatuvar sitokinler, komşu kemik dokuda osteok-
last proliferasyonu ve osteoblast inhibisyonu yaparak 
lokal osteopeni, osteoliz ve protezde gevşemeye neden 
olur.[17] Ayrıca olası diğer mekanizma ise, metaller üze-
rindeki osteoklast proliferasyonunun metallerde deg-
radasyona yol açarak cihazdan metallerin salınmasına, 
metal iyonlarının serum düzeylerinin artmasına, siste-
mik düzeylerinin yükselmesi sonrası immün sistemin 
uyarılmasına neden olacağı şeklindedir.[11]

İMPLANTE MATERYALE KARŞI OLUŞAN 
KLİNİK REAKSİYONLAR

Ortopedide en sık kullanılan metaller; paslanmaz 
çelik, kobalt-krom alaşımı ve titanyum alaşımlarıdır. 
Paslanmaz çelik, ucuzluğu ve kolay temin edilebilmesi; 
kobalt-krom alaşımları üstün dayanıklılıkları; titanyum 
alaşımları da yüksek biyo-uyumlulukları nedeniyle ter-
cih edilmektedir. Bunlardan en fazla paslanmaz çelik, 
yüksek oranda nikel içerir. Ancak, hemen hemen tüm 
metal alaşımlarında çok az miktarlarda bile olsa nikel 
bulunur. Tablo 2’de, ortopedide sık kullanılan metalle-
rin elemental kompozisyonları ve biyolojik reaktivitele-
rinin karşılaştırması yer almaktadır.[7]

Şekil 1. Diz eklem protezinin metalik patellar 
komponentinde meydana gelen aşınma.

Tablo 2. Sık kullanılan ortopedik materyallerin elemental yapısı ve karşılaştırmalı biyolojik reaktiviteleri[7]

Ortopedik Metal İmmünojenite

Elemental Bileşimler

Ni Co Cr Mo Ti Al Va Fe Diğer

Paslanmaz çelik 
316L

Yüksek  %8–35 -  %20  %2–3 - - -  >%50 %2 manganez
%1’den fazla silikon

Co-Cr-Mo Orta  %0–0,5  %60–70+  %27–30  %5–7 - - - - %1 manganez ve silikon

Vitalliyum Düşük -  %61  %32  %5,6 - - - - <%0,5 manganez ve silikon

Titanyum alaşımı Düşük - - -  %0–15  %85–99+  %0–6  %0–4 - -

Oksinyum Çok düşük - - - - - - - - %97,5 zirkonyum ve  
%2,5 niyobiyum

Nitinol Yüksek  %45 - - -  %55 - - - -

Ni, nikel; Co, kobalt; Cr, Krom; Mo, molibden; Ti, titanyum; Al, aluminyum; Va, vanadyum; Fe, demir. 



204 TOTBİD Dergisi

Günümüzde, bütün dünyada olduğu gibi ülkemizde 
de diz eklem protezlerinin uygulama sayısı kalça eklem 
protez sayılarını aşmıştır ve giderek daha da yükselme-
ye devam etmektedir. İyi olan nokta; diz eklem protez-
lerinde metal hipersensitivite reaksiyonlarının kalçaya 
oranla çok daha az görülmesidir. Günümüzde diz ek-
lem protezi uygulanan hastalarda metalik implantlara 
karşı hipersensitivite gelişme insidansı %1’den daha 
az olarak düşünülmektedir. Ancak, hareketli metalik 
komponentlerin birbirleriyle istenmeyen temaslarının 
gerçekleşmesi durumunda çevre dokularda metal deb-
ris birikimi (metallosis) ve vücut sıvılarına yoğun metal 
iyon salınımı görülebilir (Şekil 2). Ayrıca, fazla miktar-
da ve birbiriyle etkileşim halindeki metalik komponent-
lerin kullanıldığı revizyon (protez değişimi) girişimle-
rinden sonra bu sorunla daha sık karşılaşılmaktadır. 
Bir diz artroplastisi sonrasında karşılaşılan sorunların 
metal alerjisine bağlı olduğu kararına varmadan önce, 
olası tüm diğer nedenlerin dışlanmasına özen gösteril-
melidir. Yine bu tür reaksiyonlar, metalik intervertebral 
disk replasmanı sonrası da görülebilmektedir.

Eklem protezi uygulanmış hastalarda metal duyar-
lılığı artar. Protezlerinde herhangi bir sorun olmayan, 
herhangi bir yakınması da olmayan bu hastalarda, 
protezi olmayanlara oranla üç kat daha fazla, ciltte 
metal duyarlılığı sorunu ile karşılaşılmaktadır. Eğer 
protez gevşemiş ve dengesini yitirmişse, metallere karşı 
duyarlılık saptanma olasılığı normal popülasyona göre 
altı kat daha fazla olmaktadır. Bugün için, metal du-
yarlılığının protezde sorun çıktıktan sonra mı geliştiği, 

İmplant bölgesi üzerindeki deride gelişen dermatit, 
kızarıklık, ısı artışı gibi deri değişiklikleri alerji için son 
derece spesifiktir, ancak başlangıç semptomu olarak 
nadirdir. En sık görülen başlangıç belirtisi hareket kı-
sıtlılığıdır. Bunun dışında; yara iyileşmesinde gecikme, 
enfeksiyonu taklit eder şekilde implant yerleştirilmesi-
nin ardından başlayan ve geçmeyen ağrı, şişlik, sıvı bi-
rikimi ve hareket kısıtlılığı diğer yakınmalardır. Lokalize 
kızarıklık ve sıcaklık artışı da görülebilir, ancak ameli-
yat sonrası erken enfeksiyondan ayırt edici olarak, bu 
yakınmalar insizyon kenarları üzerinde yoğunlaşmış 
değildir. Ancak, tanımlanan bu bulguların tamamı 
nonspesifik olup; öncelikle başta enfeksiyon olmak 
üzere çok daha sık karşılaşılan sorunlar düşünülmeli ve 
aranmalıdır.

Ortopedide protezlerde kullanılan metallere karşı hi-
persensitivite reaksiyonları ve buna bağlı protezin gev-
şemesi ilk olarak 1970–1980’li yıllarda tanımlanmıştır. 
Bu sorun, en fazla kalça ekleminde kullanılan, her iki 
yüzeyin de metallerden oluştuğu, metal-metal sistem 
olarak adlandırılan hareketli protezlerde görülmekte-
dir. Ortopedistlerin metal duyarlılığı ve alerjisi sorun-
ları ile pratik olarak karşılaşmaları bu sistemlerin bir 
ara yaygın bir şekilde kullanılması ile gerçekleşmiştir. 
Aslında metal-plastik sistemlerin zayıf noktası olan 
aşınma sorununa çözüm olması amacıyla geliştirilen 
bu implantların, çözdüklerinden çok farklı ve yoğun 
sorunlara neden oldukları zamanla fark edilmiş; bun-
lardan kaçınabilmek amacıyla başka sistemlere (sera-
mik-seramik) yönelim olmuştur.

Şekil 2. Diz eklem protezinde metalik 
aşınmaya bağlı çevre yumuşak dokularda 
gelişen siyah renkli metalik debris birikimi 
(metalloz).
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değerlendirilmesinde metal artefakt baskılamalı MR ya 
da ultrasonografiden (US) yararlanılabilir.

Laboratuvar Bulguları 

Laboratuvar testlerinin asıl amacı enfeksiyon varlı-
ğını dışlamaktır. Metal hipersensitivitesi varlığında se-
rumdaki inflamasyon belirteçleri normal ya da hafif-
çe yükselmiş olabilir. Her ne kadar ölçümleri ucuz ve 
pratik olmasa da, ortopedik implantlara karşı gelişen 
alerjik reaksiyonların tanısında serum metal iyon dü-
zeylerinin ölçümü ile ilgili devam eden birçok çalışma 
vardır. Metal iyon testleri semptomatik metal-metal 
implantlarında veya radyografik değişiklik gösteren 
hastalarda yol gösterici olabilir. Görüntüleme sonuç-
ları pozitif ise serum iyon düzeyinin 5 mg/L’nin üs-
tüne çıkması, ileri görüntüleme ve eklem aspirasyonu 
açısından endikasyon olduğunu ortaya koyar.[20] Her 
türlü metalik implant kullanımı sonrası bu düzeylerde 
artış görülebilir. Ancak protez sorunlu hale gelmiş ise, 
o zaman bu artış çok daha yüksek olabilir. Bu nedenle 
bazı yazarlar, düşük riskli asemptomatik hastalarda 
bile bazal ve periyodik iyon seviyesi ölçümlerini sa-
vunmaktadırlar.[21] Yine, eklem sıvısının ponksiyonu 
enfeksiyonu dışlamada işe yarar. Klinik olarak tanı ke-
sin ise veya laboratuvar değerleri açıklanamaz şekilde 
anormal ise yapılmalıdır. Hipersensitivite reaksiyon-
larında sitolojide beyaz hücre sayısında artış, özellikle 
monositlerin yüzdesinde yükselme olur. Bu bulgular 
özgül değildir ve kabul edilebilir bir cut-off değeri yok-
tur. Metal hipersensitivitesine ilişkin güvenilir bulgu-
lar vermemektedir.[19]

Alerji Testleri: Ne Zaman, Hangi Test?

Epikutanöz yama testleri, metalik implantlara ve ke-
mik çimentosuna karşı gelişen gecikmiş tip aşırı duyar-
lılık reaksiyonlarının tanısında bugün için altın standart 
kabul edilen, in vivo uygulanan bir testtir. Test edilecek 
maddeler ticari olarak, standardize edilmiş konsant-
rasyonlarda bulunur. Sırt bölgesindeki cilde yapıştırı-
lır ve 48 saat o bölgede kalır (Şekil 3–5). Çıkarıldıktan 
15 dakika sonra ilk ve bundan 24 saat sonra 2. de-
ğerlendirme yapılır. Yetmiş iki ve 96. saatlerdeki değer-
lendirmelere ek olarak 5., 6., ve 7. günlerde de hasta 
tekrar çağırılarak maddelerin uygulandığı yerlerde re-
aksiyon gelişimi kontrol edilir. Daha ileri günlerde de 
(11. ve 14. gün gibi) geç değerlendirmelerin yapılması 
önerilmektedir. Değerlendirme, test edilen maddele-
rin uygulandığı alanda eritem, endürasyon ve vezikül 
oluşumunun şiddetine göre “negatif - kuşkulu pozitif 
- +1’den +3’e kadar pozitiflik” olarak yapılır (Şekil 6). 
Testin kolay uygulanabilirliği, tekrarlanabilirliği ve kısa 
sürede sonuç vermesi avantajlarıdır. Ancak test sonu-
cunun, değerlendiren kişinin görsel yorumuna bağlı 

yoksa normal olarak karşılaşılan metal aşınması ve 
iyon salınımının protezde gevşemeye mi yol açtığı soru-
su tam olarak aydınlatılamamıştır.

Total eklem artroplastisindeki başarısızlıkların %5 
kadar bir bölümünden metallere karşı oluşan gecik-
miş tip hipersensitivite reaksiyonunun sorumlu oldu-
ğu ileri sürülmüştür.[18] Kronik istirahat ağrısı, tek-
rarlayan dermatit, protezli eklem etrafında ısı artışı, 
non-enfeksiyöz lokal sıvı birikimleri de hipersensitivite 
kaynaklı olabilir. Özellikle eklem hareket açıklığında 
azalma ilk ortaya çıkan sessiz semptom olabilir, bu 
yüzden hasta bu açıdan bilinçlendirilmelidir. Yine, 
daha nadir olarak protez çevresi dokularda görülen 
ALVAL (akut lenfositik damar ilişkili lezyon) ve lokal 
psödotümör, patofizyolojileri tam olarak aydınlatıla-
mamış olmakla birlikte, metale karşı geç tip immün 
reaksiyon sonucu geliştiği düşünülen klinik tablolar-
dır. Her iki klinik tablo da, protez disfonksiyonu ve 
hatta protez başarısızlığı ile ilişkilendirilmektedir.[7] 
Ortopedik implantlardaki başarısızlıklar, alerjiden 
ziyade sıklıkla non-alerjik nedenlere bağlıdır. Bunlar 
arasında enfeksiyonlar, instabilite ve tekrarlayan dis-
lokasyon, aseptik osteoliz ve kırıklar en sık görülenle-
ridir. Özellikle metalik implant-eklem protezi bölge-
sinde gelişen enfeksiyon, ortopedistlerin oldukça çe-
kindikleri, tanı ve tedavisinde güçlük çektikleri, zaman 
zaman metal alerjisi sorunlarından ayırt edilmesinin 
oldukça güç olduğu ancak metal alerjisine oranla çok 
daha sık olarak görülen bir komplikasyondur.[19]

Eklem protezlerinin aksine, kırık tespiti amacıyla 
kullanılan metalik implantlara karşı hipersensitivite re-
aksiyonları çok daha az sıklıkta görülmektedir. Bunun 
başlıca nedeni; bu implantların herhangi bir harekete 
sahip olmamalarıdır. Bu protezler, kırık kaynadıktan 
sonra da hemen tümüyle hareketsiz hale gelir, böylece 
metal aşınmasına yol açan en önemli faktör ortadan 
kalkmış olur. Bu implantların kullanımıyla da, eklem 
protezlerinde olduğu gibi, ancak daha düşük oranlar-
da ve kısa süreli metallere karşı cilt duyarlılığında artış 
görülebilmektedir.

METAL HİPERSENSİTİVİTESİNDE TANI

Görüntüleme 

Metalik implantlara karşı gelişen hipersensitivite re-
aksiyonlarının hiçbir görüntüleme yöntemi ile (röntgen, 
bilgisayarlı tomografi [BT], manyetik rezonans [MR] 
görüntüleme, sintigrafi, vb.) ortaya konabilen özgün 
bir bulgusu yoktur. Ancak ayırıcı tanıda, eğer varsa, di-
ğer sorunları dışlamak için işe yarayabilir. MR ile elde 
edilen görüntü kalitesinin metalik implant olan bölge-
lerde bozulduğunu da akılda tutmak gerekir. ALVAL 
ve psödotümör gibi yumuşak doku ağırlıklı lezyonların 
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31 çalışmanın 28’i bu testin altın standart olduğunu 
ortaya koymaktadır.[19]

Metal hipersensitivitesinin tanısı iki dönemde önem 
taşımaktadır. İlki; metalik bir implant yerleştirilecek ki-
şide bu işlem öncesinde var olan ve ileride sorun oluş-
turabilecek metal duyarlılığının belirlenmesi; diğeri de 
metalik implant yerleştirildikten sonra ona karşı geliş-
miş olan duyarlılığın ve alerjik reaksiyonların tanısının 
konmasıdır.

Rutin artroplasti öncesi alerji testlerinin gerekli olup 
olmadığı halen önemli bir tartışma konusudur. Birçok 
cerrah, hastanın öyküsünde, metallere karşı deride ge-
lişen bir duyarlılık tanımlanmıyorsa implantlarda so-
run olmadığı ve girişim öncesi test yapılmasının gerek-
mediği konusunda hem fikirdir. Eğer hasta derisinde 

olması, materyaller arasında kontaminasyon olasılığı, 
çevresel etkenler ve pek çok başka faktöre göre değiş-
kenlik göstermesi dezavantajlarıdır. Bu etkenlerin yanı 
sıra en önemli nokta, metallere karşı cilt dokusunun 
ve derin dokuların duyarlılıklarının ve reaksiyonları-
nın farklılık göstermesi, testin güvenilirliğini şüpheli 
kılmasıdır. Yani: derinin antijen sunucu hücreleri olan 
Langerhans hücreleri deriye özeldir. Derin dokulardaki 
antijen sunucu makrofajlarla kıyaslandığında, karşılaş-
tığı antijenleri oldukça farklı mekanizmalar kullanarak 
işleme tabi tutar. Bu durum, olası implant duyarlılığını 
ortaya koymada ameliyat öncesi yapılan yama testinin 
güvenilirliğini sınırlar.[7] Ancak tüm bu tartışmalı du-
rumlara rağmen, yama testlerinin metallere veya kemik 
çimentosuna karşı gelişen olası bir aşırı duyarlılığı or-
taya koyma konusundaki güvenilirliğini değerlendiren 

Şekil 3. Test materyallerinin ha-
zırlanması.

Şekil 4. Test materyallerinin uygulanması. 
Hazırlanan materyaller sırt bölgesine uygulanır.

Şekil 5. Test materyalleri uygulanmış bir 
hasta.

Şekil 6. Test materyalleri çı-
kartıldıktan sonra değerlen-
dirme.
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iki gruba ayrılmıştır. Klinik öyküde metal alerjisi olup 
ameliyat öncesi test yapılan 31 hastanın 21’inde (%68) 
en az bir maddeye karşı pozitiflik saptanmış ve bu has-
talara uygulanan implantlar pozitiflik veren maddeyi 
içermeyecek şekilde seçilmiştir. Ameliyat sonrası yakın-
ması olup, enfeksiyon dışlanan ve yama testi yapılan 
41 hasta ise çoğunluğu kronik ağrı nedeniyle yönlen-
dirilmiş hastalar olup; 10 hastada implant materyali-
ne karşı pozitiflik saptanmıştır. Bu hastaların altısının 
yakınmaları revizyon operasyonu yapıldıktan sonra 
gerilemiştir. Revizyon yapılmayan dört hastanın ise en 
son kontrollerinde halen yakınmalarının devam ettiği 
belirtilmiştir. Bu çalışmanın sonuç kısmında, ameliyat 
öncesi öyküsünde metal alerjisi olanlara mutlaka yama 
testi yapılması önerilirken; ameliyat sonrası dönemde 
ilişkili olabilecek yakınma varlığında test yapılması dü-
şünülmeli, testte pozitiflik saptanırsa uygun implant-
larla revizyon yapılması önerilmektedir.[26]

Bravo ve ark.’nın güncel bir çalışmasında, diz eklem 
protezi uygulaması öncesi deri yama testi ile metal-
lere karşı duyarlılık saptanan hastalarda hipoalerjen 
değil standart protez kullanılmıştır. Ameliyat sonrası 
dönemde yama testi negatif bulunup standart protez 
kullanılan hastalarla bu hasta grubu arasında komp-
likasyon, revizyon ve re-operasyon yönünden bir fark 
olmadığı gösterilmiştir. Yazarlar tarafından, bu testin 
ameliyat sonrası sonucu kestirmek ve implant tipini 
seçmek bakımından pratik bir değerinin olmadığı ve 
tavsiye edilemeyeceği öne sürülmüştür.[27]

Birçok çalışmada, öyküsünde metal hipersensitivite-
sini düşündürecek bulgusu olmayan hastalara ameli-
yat öncesi test yapılmasının maliyet-etkinlik açısından 
yararlı olmadığı belirtilmektedir.[23,24] Diğer taraftan 
kişisel alerji öyküsünün varlığı ve pozitif yama testi ile 
periprostetik hipersensitivite reaksiyonu arasındaki 
bağlantının varlığı da yapılan çalışmalarda net olarak 
ortaya konamamıştır.[19] Hipersensitivite reaksiyonun-
da tanı amaçlı yapılabilecek değerlendirme ve testler 
Tablo 3’te özetlenmiştir.[16]

Metal olmayan materyallere karşı aşırı duyarlılık

Ameliyat sonrası dönemde yakınması olan hasta-
larda yama test yaparken akılda tutulması gereken bir 
diğer olasılık; metal dışı maddelere karşı da reaksiyon 
gelişebileceğidir. Bazı kemik çimentolarında kullanılan 
N, N-dimetilparatoulidin maddesine karşı alerji gelişi-
minin hiç de nadir olmadığını bildiren çalışmalar var-
dır. Diş hekimliğinde kobalt ve krom ile birlikte kulla-
nılmakta olan bu maddeye karşı geç tip aşırı duyarlılık 
reaksiyonu sonucu alerjik kontakt stomatit geliştiği 
çok iyi bilinen bir durumdur. Benzer şekilde, kemik 
çimento katkısı olan benzoyl peroksit ve hydroquino-
ne da alerjik reaksiyonlara yol açabilir.[28] Bu konuda 

herhangi bir metale karşı alerjisinin olduğunu söylü-
yorsa, bu durumda en iyi yolun hangisi olduğu tartış-
malıdır. Yine de, birçok yazar metal alerjisinin tanısı ve 
değerlendirilmesi açısından bu bilginin değerli olduğu-
nu düşünmektedir. Bu açıdan hastanın ameliyat öncesi 
sorgulanması önem taşır. Hastaya ‘metal alerjiniz var 
mı?’ ‘daha önce metallerle temas yerlerinizde ciltte ge-
lişen herhangi bir reaksiyonunuz oldu mu?’ şeklinde 
sorular sorulmalıdır. Duyarlılığı olan hastalar sıklıkla 
küpe, kolye, kemer, gözlük veya saat gibi aksesuvar-
lar ile temas ettiklerinde temas alanındaki deride ka-
şıntı, kızarıklık ve deriden kabarık lezyonlar olduğunu 
belirtirler. Bu hastalarda alerjiye neden olan madde 
genellikle nikeldir. Ancak, bu tür eşyaların yapısında 
kobalt, palladium, berilyum ve krom gibi metaller de 
bulunabilir ve duyarlılık bunlara karşı da gelişmiş ola-
bilir. Alerjik kontak dermatit semptomları tipik olarak 
kutanöz erüpsiyon, dermatit, kaşıntı, egzamatöz raş, 
ödem ve ürtiker şeklinde karşımıza çıkar. İmplante 
metale karşı gelişen reaksiyonlarda ise semptomlar 
daha geneldir ve spesifik bir nedene bağlanması zor-
dur. Örneğin; açıklanamayan cilt lezyonları bu hastala-
rın doktora en sık başvuru nedeni olabilir. Bu yüzden, 
hastaları sorgularken kişisel alerji öyküsünün bilinmesi 
çok önemlidir.[22–24]

Deri yama testinin işlem öncesi ve sonrası kullanı-
mı, gerekliliği ve tanıya katkısı ile ilgili birçok çalışma 
mevcuttur. Kurtis ve ark. tarafından yapılan 44 hastalık 
geriye dönük bir çalışmada, 22 hastaya ameliyat önce-
si, 22 hastaya da ameliyat sonrası yama testi uygulan-
mıştır. Ameliyat öncesi test yapılan hastaların hepsinde 
kişisel metal alerjisi öyküsü varken, operasyon sonra-
sı açıklanamayan cilt erüpsiyonları, kronik ağrı, şişlik, 
implant başarısızlığı olan hastalarda ameliyat sonrası 
teste başvurulmuştur. Hastalara standart serinin yanı 
sıra metal serisi ve protez seriler ile de test uygulanmış-
tır. Ameliyat öncesi test yapılan 22 hastanın 19’unda 
test yapılan metallerden en az birine karşı pozitiflik sap-
tanmıştır. Beş hastada planlanan implant içeriğine kar-
şı pozitiflik saptanması üzerine bu hastaların dördünde 
planlanan materyal değiştirilerek duyarlılık saptanma-
yan başka bir metal kullanılmıştır. Daha sonra 390 gün 
izlemde herhangi bir komplikasyona rastlanmamıştır. 
Ameliyat sonrası test yapılan hastaların ise hiçbirinde 
protez içeriğindeki materyale karşı duyarlılık saptanma-
mış; ancak yine de bu hastaların altısının implantı de-
ğişik nedenlerle değiştirilmiştir. Yorum olarak; ameliyat 
sonrası değerlendirmede implant materyaline karşı hiç-
bir hasta pozitif olmadığından etkisinin net olmadığı, 
ancak izlem süresinin daha uzun olması ile daha farklı 
sonuçlar elde edilebileceği belirtilmiştir.[25]

Başka bir geriye dönük çalışmada 72 hasta, ameliyat 
öncesi ve ameliyat sonrası test yapılanlar olmak üzere 
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Lenfosit Transformasyon Testi (LTT)

Tanı amaçlı kullanılabilecek, teknik olarak uygu-
laması zor ve pahalı bir in vitro testtir. Teknik olarak 
periferik kandan izole edilen lenfositlerin, herhangi bir 
alerjen eklenmeden ve nikel, kobalt, kromium, mo-
libden, vanadium gibi potansiyel alerjenler eklenerek 
yedi gün boyunca inkübasyonunun ardından prolife-
rasyonları ölçülmektedir. Kan örneğinin laboratuvara 
hemen iletilmesi gerekir. Ayrıca, alerjenlerle tek tek 
muamele yapılması gerektiğinden kısıtlı sayıda alerjen 
ile test yapılabilmektedir. Ancak, yama testine göre 
daha yüksek bir duyarlılığının olduğu ileri sürülmekte-
dir. Tekrarlanabilir ve sayısallaştırılabilir veriler sağlar. 
Ancak özgüllüğü düşüktür. Tanıdan emin olunması ge-
reken ve potansiyel alerjenin doğrulanmasının zorunlu 
olduğu durumlarda, yama testine ek olarak yapılması 
önerilmektedir.[7,19,32] Ortopedi literatüründe LTT’nin 
periprostetik ortam koşullarını daha iyi oluşturduğu ve 
yama testine oranla daha güvenilir olduğu öne sürül-
mektedir.[19] Günümüzde kullanılan hiçbir test, metal 
implantlara karşı hipersensitiviteyi göstermek bakı-
mından yaygın kabul görmemektedir.

Histopatoloji

Ameliyat sırasında biyopsi ve histopatolojik incele-
me, implant ilişkili hipersensitivite reaksiyonunu gös-
termede kullanılabilecek en değerli testtir. Periprostetik 
membranlarda lenfositik infiltrasyonun saptanması 
tanı için anlamlıdır. Bu yüzden son zamanlarda bazı 
cerrahlar metal alerjisi düşünülen protez hastalarında, 

beş hastayı içeren bir yayında; ameliyat öncesi metal 
alerjisi olmayıp, ameliyat sonrası dönemde tekrarlayan 
dermatit, kronik ağrı, şişlik yakınmaları gelişen has-
taların tümüne Avrupa standart serisi, genişletilmiş 
metal serisi ve kemik-çimento serisi ile yama testi uy-
gulanmıştır. İmplant materyalinde yapıştırıcı madde 
olarak kullanılan benzoyl peroksite karşı pozitif sonuç 
elde edilmiştir. Bir hastada mekanik nedenlerden do-
layı implant çıkarılıp artrodez yapılırken, üç hastanın 
implantı çıkarılıp yerine yapıştırıcı içermeyen bir imp-
lant yerleştirilmiştir. Bu dört hastanın yakınmaları ta-
mamen gerilerken, önerilmesine rağmen revizyon ya-
pılmayan son hastanın yakınmalarının devam etmekte 
olduğu belirtilmiştir.[28] Benzoyl peroksit de diş protez-
lerinde yoğun olarak kullanır ve bu maddeye karşı lokal 
reaksiyonlara sık rastlanır.[29] Toplumda pozitiflik oranı 
%1 civarındadır. Akne tedavisinde kullanılan kremlerin 
içeriğinde bulunduğu için genç kadınlarda bu maddeye 
karşı önceden duyarlanma oranı daha fazladır.[30,31]

Ancak, en sık rastlanan metal dışı alerjen polimetil-
metakrilattır (PMMA). Çimentolanmış protezlerinde 
aseptik gevşemesi olan 26 hastanın analizinde, protez 
gevşemesi olan hastaların %50’sinde yama testinde 
PMMA pozitif bulunmuştur. Oysa, protezi iyi yerleşme 
gösteren hastaların hiç birinde pozitiflik saptanmamış-
tır. Çimentoya karşı alerji, gentamisin ile karıştırıldığın-
da çok daha sık olmaktadır.[19] İmplant sonrası yakın-
malarda diğer nedenlere göre (enfeksiyon, gevşeme, 
metal alerjisi, mekanik sorunlar vb.) daha az görülse 
de açıklanmayan durumlarda bu konu da akılda tutul-
ması gerekmektedir.

Tablo 3. Hipersensitivite reaksiyonunu göstermek için kullanılabilecek tanı seçenekleri
Test Hedefleri Dezavantajları 
in vivo

Hastanın öyküsü Bilinen alerjenlere karşı 
kişisel öykünün alınması.

Zaman alıcı.
Hastanın verdiği bilgi ile sınırlı.

Yama testi Metal tuzlarına karşı  
kutanöz reaksiyonun 
belirlenmesi.

Sonuçlar her zaman güvenilir değil: irritasyon mu, gerçek reaksiyon mu?
Değişik zamanlarda okumalar ile değişik sonuçlar verebilir.
Periprostetik dokudaki sorumlu antijenin dermal dokuda değişik haptenik potansiyeli olabilir.

Metal alaşım 
kullanılan yama 
testi

Metalik alaşımlara karşı 
kutanöz reaksiyonların 
belirlenmesi.

Sonuçlar net olmayabilir: deriye baskı etkisi –gerçek hipersensitivite?
Test sonuçları spesifik metal komponentleri ile ilişkilendirilemeyebilir.
Periprostetik dokudaki sorumlu antijenin dermal dokuda değişik haptenik potansiyeli olabilir.

Histoloji Gerçek periprostetik 
reaksiyonun 
gösterilmesi.

İnvaziv.
Bakan kişiye göre sonuç değişebilir –subjektif.
Zaman alıcı.
Değişik skorlama sistemleri kullanılabilir.

in vitro

Lenfosit 
transformasyon 
testi (LTT)

Aktive lenfositlerin 
proliferasyonun  
uyarılması.

Sınırlı sayıda alerjen test edilebilir.
Sınırlı merkezde kullanım.
Örneğin, hızlı taşınması gerekli.
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Şekil 8’de metalik implant ile total eklem artroplas-
tisi sonrası klinik semptom varlığında izlenecek algorit-
ma özetlenmiştir.[19]

Metal duyarlılığı olup total eklem artroplastisi ya-
pılan hastalarda sadece lokal dermatit gibi bulgula-
rın olması halinde lokal steroid tedavileri denenebilir. 
Ancak, daha geniş dermatit veya ağrı, şişlik gibi yakın-
ması olan hastalara sistemik steroid tedavileri geçmişte 
denenmiş olsa da başarı sağlamamıştır. Ayrıca Tip IV 
hipersensitivite reaksiyonlarında desensitizasyon gibi 
yöntemler de uygun olmamaktadır. Anti-inflamatuvar 
ilaçlar, atropin sülfat ve antihistaminiklerin metalik 
implantlara karşı semptomatik hipersensitivite reaksi-
yonlarının tedavisindeki yerine ilişkin bilgi ve kanıtlar 
çok sınırlıdır ve tavsiye edilmemektedir.

Klinik değerlendirmeye göre inatçı olgularda hipoa-
lerjen komponentlerle revizyon yapılması gerekebilir. 

önce artroskopik olarak doku örneği alınmasını ve 
eğer histopatolojik inceleme gecikmiş tip hipersensi-
tivite reaksiyonu ile uyumlu ise revizyon operasyonu 
yapılmasını tercih etmektedir.[19] Tablo 3’te implant-
lara ve kemik çimentosuna karşı gelişen aşırı duyarlı-
lık reaksiyonlarını göstermek için kullanılabilecek tanı 
testlerinin hedefleri ve dezavantajları gösterilmektedir. 
Şekil 7’de ise total eklem artroplastisi yapılacak hasta-
larda metal alerjisi açısından tanı ve tedavi algoritması 
bulunmaktadır.

METALİK İMPLANTA KARŞI 
HİPERSENSİTİVİTE REAKSİYONU TEDAVİSİ

Ne yazık ki bu konuda her hasta için uygulanabilir 
standart bir tedavi protokolü bulunmamaktadır. Her 
hasta için ayrı bir değerlendirme yapılması ve tedavinin 
ona göre yönlendirilmesi gerekmektedir.

Şekil 7. Total eklem artroplastisi yapılacak hastalarda metal alerjisi yönünden tanı ve tedavi algoritması 
(LTT, lenfosit transformasyon testi).[19]
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diffüzyon sertleştirmesi, elmas benzeri karbon yüzey-
leme vb. yöntemler kullanılarak femoral komponent 
yüzeyler titanyum ile kaplanır.[19]

SONUÇ

Metalik implant uygulanacak hastaların ameliyat 
öncesi değerlendirmesinde, hangi hastalarda metale 
karşı hipersensitivite reaksiyonu gelişeceğini önceden 
belirleyen bir test yöntemi yoktur. Hastanın sorgula-
ması sırasında öyküde metal alerjisi olanlara ameliyat 
öncesi patch test yapılması önerilmektedir. Öyküde 
özellik yok ise, ameliyat öncesi test yapılması maliyet-
etkin bulunmamaktadır. Duyarlılık saptanan materyal-
lerin implant içeriğinde olmamasına dikkat edilmelidir. 
Ameliyat sonrası dönemde metal alerjisini düşündü-
recek yakınma varlığında test yapılması düşünülmeli; 
implant içeriğindeki metallerden herhangi birine karşı 
inatçı semptomatik duyarlılık saptanması halinde aler-
jen olmayan materyallerle revizyon önerilmelidir.

Tedavi seçenekleri çok fazla değildir. Ya hiç metal 
komponent içermeyen seramik femoral kompo-
nentler kullanılır ya da implant kaplaması yapılır. 
Seramikler (Al2O3 veya ZrO2) biyolojik olarak inak-
tif metaryallerdir. Otuz yılı aşkın süredir total kalça 
artroplastisinde kullanılmaktadır ve aşırı duyarlılık 
reaksiyonlarını tetiklediği gösterilememiştir. Seramik 
femoral komponentlere alternatif olarak, titanyum 
plak ile kombine zirkonyum oksit femoral kompo-
nent kullanılabilir. Aşırı duyarlılık reaksiyonu geliştiği 
düşünülen 25 hastada zirkonyum oksit komponentli 
protezler kullanıldığında, herhangi bir komplikasyon 
veya alerjik reaksiyon oluşmamıştır.[33] Diğer seçenek, 
alerjik olan metalik kısımların vücut dokuları ve sıvıla-
rı ile temas etmeyecek şekilde alerjik olmayan mater-
yallerle kaplanarak kullanılmasıdır. Bu amaçla, me-
taller arasında biyo-uyumluluğu yüksek ve reaksiyon-
lara yol açma riski çok düşük olan titanyum kullanılır. 
Titanyum niobium nitrit (TiNbN) veya titanyum nitrit 
(TiN) kaplaması sipariş edilebilir. Nitrojen, oksijen 

Şekil 8. Metalik implant ile total eklem artroplastisi sonrası klinik semptom varlığında 
izlenecek algoritma.[19]
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