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Oz

Amacg

Bu calismanin amaci, kan dolasimi enfeksiyonu
(KDE)'nun tanisinda kan kultiriine alternatif olarak
kullanilabilecek prokalsitonin (PCT), yuksek sensi-
tif C-reaktif protein (hsCRP), hsCRP/albimin orani
(CAR) ve tam kan sayimi (TKS) parametrelerinin ta-
nisal performansini arastirmaktir.

Gerec¢ ve Yontem

Mayis 2019-Mayis 2020 tarihleri arasinda hasta-
nemizde yatarak tedavi géren ve kan kalturt, PCT,
hsCRP, TKS ve albimin tetkikleri eszamanl isteni-
len hastalarin dosyalari retrospektif olarak incelendi.
Hastalar kan kdltirinde Uremesi olanlar (n=95) ve
kan kultirinde tremesi olmayanlar (n=157) olarak iki
gruba ayrildi. Kan kulturleri, BacT/ALERT 3D (bioMé-
rieux, Fransa) otomatize kan kiltird sisteminde takip
edildi. Prokalsitonin ve hsCRP duzeyleri, Roche Co-
bas 6000 modiiler sisteminde (Roche Diagnostics, Al-
manya) 6l¢uldi. Tam kan sayimi analizi, UniCel DxH
800 hematoloji analizériinde (Beckman Coulter, ABD)
gerceklestirildi.

Bulgular
Hemokaulttr pozitif ve hemokdltir negatif grup arasin-
da, PCT, hsCRP, CAR, notrofil, lenfosit, hemoglobin,

eritrosit dagihm genisligi (RDW), ortalama trombosit
hacmi (MPV), notrofil/lenfosit orani (NLR), lenfosit/
monosit orani (LMR), trombosit/lenfosit orani (PLR),
MPV/trombosit orani (MPV/PLT) ve alblimin dizeyleri
bakimindan istatistiksel olarak anlamh fark bulundu
(p<0.05). Prokalsitonin ile hsCRP, CAR, MPV, NLR ve
PLR arasinda istatistiksel olarak anlamh pozitif kore-
lasyon saptandi (p<0.05). Lojistik regresyon modelin-
de, PCT (odds orani: 10.930) ve CAR (odds orani:
1.806) KDE icin gugli prediktif faktorler olarak sap-
tandi (p<0.05).

Sonug

Test edilen belirtegler arasinda PCT ve CAR, KDE
icin en iyi tanisal performansa sahiptir. Yiksek sensitif
CRP ile birlikte tam otomatik hemogram cihazlarinda
kolay, ucuz ve hizli bir sekilde dl¢iilebilen NLR, LMR,
PLR, MPV/PLT, RDW, MPV degerleri, KDE'nin 6ngo-
rilmesinde yardimci ek testler olarak kullanilabilir.

Anahtar Kelimeler: Bakteriyemi, sepsis, prokalsito-
nin, C-reaktif protein, serum albimini, tam kan sayimi

Abstract
Objective

The aim of this study was to investigate the diagnos-
tic performance of procalcitonin (PCT), high sensiti-

iletisim kurulacak yazar/Corresponding author: fevziyesirin@sdu.edu.tr
Miiracaat tarihi/Application Date: 12.03.2021 « Kabul tarihi/Accepted Date: 21.04.2021
ORCID IDs of the authors: F.B.$. 0000-0001-5304-1007; M.C.$. 0000-0002-7349-3438

291



Siileyman Demirel Universitesi Tip Fakiltesi Dergisi

ve C-reactive protein (hsCRP), hsCRP/albumin ratio
(CAR) and complete blood count (CBC) parameters
which can be used as an alternative to the blood cul-
ture in the diagnosis of bloodstream infection (BSI).

Materials and Methods

Medical records of the patients who received inpatient
treatment in our hospital between May 2019-May 2020
and who were simultaneously requested for blood cul-
ture, PCT, hsCRP, CBC and albumin tests were ret-
rospectively reviewed. The patients were divided into
two groups as those with positive blood culture (n=95)
and those with negative blood culture (n=157). Blood
cultures were performed using the BacT/ALERT 3D
(bioMérieux, France) automated blood culture sys-
tem. The levels of PCT and hsCRP were measured
by the Roche Cobas 6000 modular system (Roche Di-
agnostics, Germany). Complete blood count analysis
was performed using the UniCel DxH 800 hematology
analyzer (Beckman Coulter, USA).

Results
A statistically significant difference was found between

Giris

Kan dolasimi enfeksiyonu (KDE), tum dinyada 6zel-
likle hastanede yatan hastalarda en 6nemli morbidite
ve mortalite nedenlerinden biridir (1). Enfeksiyon has-
taliklarinin seyri sirasinda veya intravaskiler kateter,
malignensi, immansupresyon, yaniklar, travmatik ve
cerrahi yaralar gibi risk faktorlerinin varliginda bazi
mikroorganizmalar kana karisarak bakteriyemi ve fun-
gemiye yol acabilmektedir. Kan dolasimi enfeksiyon-
lari, kendini sinirlayan bir hastaliga yol acabildigi gibi
yasami tehdit eden sistemik inflamatuvar yanit send-
romu (SIRS), sepsis, septik sok, ¢coklu organ yetmez-
ligi gibi cesitli klinik tablolara da neden olabilmektedir
(2,3).

Kan kultart, bakteriyemi veya fungemiye yol acan
mikroorganizmalarin izole edilerek tanimlanmasi
amaciyla yaygin olarak kullanilan bir tani yontemidir.
Bu ybntem, etkenin izole edilmesinin yani sira anti-
mikrobiyal duyarlilik testlerinin de yapilmasina olanak
saglamaktadir (1,2). Patojen etkenlerin kan kdlturleri
ile hizli ve dogru bir sekilde tanimlanmasi, tedavinin
yonlendiriimesi, zamaninda enfeksiyon kontrol 6n-
lemlerinin alinmasi, saglik giderlerinin ve mortalitenin
azaltilmasi agisindan 6nemlidir. Erken tani igin poli-
meraz zincir reaksiyonu, nikleik asit hibridizasyon,
DNA mikroarray gibi cesitli molekuler yontemler ve
kitle spektrometrik yontemler gelistiriimis olmasina

292

Kan Dolasimi Enfeksiyonlarinda inflamatuvar Belirtegler

the hemoculture positive and the hemoculture nega-
tive groups in terms of PCT, hsCRP, CAR, neutrophil,
lymphocyte, hemoglobin, red blood cell distribution wi-
dth (RDW), mean platelet volume (MPV), neutrophil/
lymphocyte ratio (NLR), lymphocyte/monocyte ratio
(LMR) platelet/lymphocyte ratio (PLR), MPV/platelet
ratio (MPV/PLT) and albumin levels (p<0.05). The-
re was a statistically significant positive correlation
between PCT and hsCRP, CAR, MPV, NLR and PLR
(p<0.05). In the logistic regression model, PCT (odds
ratio: 10.930) and CAR (odds ratio: 1.806) were found
to be the strong predictive factors for BSI (p<0.05).

Discussion

Among the tested markers, PCT and CAR had the
best diagnostic performance for BSI. High sensitive
CRP and NLR, LMR, PLR, MPV/PLT, RDW, MPV va-
lues that can be measured easily, cheaply and quickly
by fully automated hemogram devices may be used
as additional tests in predicting BSI.

Keywords: Bacteremia, sepsis, procalcitonin, C-rea-
ctive protein, serum albumin, complete blood count.

ragmen, yiksek maliyetler bu tekniklerin saglk ku-
rumlarinda yaygin olarak kullanimlarini sinirlamakta-
dir (2,4,5).

Kan dolasimi enfeksiyonlarinin tanisinda kan kulttri
altin standart olmakla birlikte erken tani yéninden ye-
tersiz kalmaktadir. Ginumdizde kullanilan otomatize
kan kiltur sistemlerindeki gelismelere ragmen kan
kaltarandn birtakim teknik sinirlamalari tam anlamiyla
ortadan kaldinimis degildir (4,5). Kan kiiltiirinin so-
nuclandiriimasi standart mikrobiyolojik tani yéntemle-
ri kullanildijinda en az 48-72 saat, bircok durumda
bundan daha uzun sureler gerektirmektedir. Ayrica
kan kdltard sonucunun laboratuvar ve klinik acidan
degerlendirilmesi alinan kan kiltiri seti sayisi, al-
nan 6rnek miktari, alinma zamani, alim teknikleri, cilt
antisepsisi, 6rnegi alan saglik personelinin bu konu-
da egitimli olup olmamasi, kullanilan besiyeri, inki-
basyon kosullari gibi hemen her asamada pek ¢ok
faktorden etkilenebilmektedir (2,4). Optimal sartlar
saglansa bile KDE'lerin ancak %35’inde kan klturd
pozitifliginin saptanabildigi bildiriimektedir (3,5). Bun-
dan dolayi, taniya katki saglamak tizere kan kiltiriine
ek hizli, spesifik ve kolay uygulanabilir tani testlerinin
gelistirilmesi ve rutin laboratuvarda kullanimlarinin
arastiriimasina ihtiyac vardir.

C-reaktif protein (CRP) ve prokalsitonin (PCT) infla-
masyonun tani ve takibinde siklikla kullanilan akut faz



reaktanlaridir (5,6). C-reaktif proteinin negatif akut faz
reaktani olan albimine orani ile elde edilen CRP/al-
bimin orani (CAR) ise yeni kullaniimaya baslanan ve
hakkinda yeteri kadar ¢alisma bulunmayan bir para-
metredir (7-12). Son yillarda yapilan arastirmalarda,
eritrosit dagilm genisligi (RDW) ve ortalama trombo-
sit hacmi (MPV) ile birlikte, yine tam kan sayimi (TKS)
parametrelerinin birbirlerine oranlanmasiyla elde edi-
len notrofil/lenfosit orani (NLR), lenfosit/monosit orani
(LMR), trombosit/lenfosit orani (PLR) ve MPV/trom-
bosit orani (MPV/PLT)'nin sistemik inflamasyonun
Onemli gostergeleri oldugu gosterilmistir (13-21).

Bu ¢alismada, KDE'nin erken tanisinda kan kiltirine
alternatif olabilecek inflamatuvar belirteglerin tanisal
degerlerinin incelenmesi amaclanmistir.

Gerec ve Yontem

Siileyman Demirel Universitesi Arastirma ve Uygula-
ma Hastanesi'nde Mayis 2019-Mayis 2020 tarihleri
arasinda yatarak tedavi géren ve kan kultara, PCT,
yuksek sensitif CRP (hsCRP), TKS ve albumin tet-
kikleri eszamanli istenilen hastalarin dosyalari retros-
pektif olarak incelendi. Olgulara ait laboratuvar test
sonuglari, basvurduklari klinikler ve demografik veri-
leri laboratuvar ve hastane bilgi yonetim sisteminden
elde edildi. Calisma 6ncesinde Sileyman Demirel
Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik Arastirmalar Etik Ku-
rulu’ndan onay alindi (12.02.2021; karar no:66).

Kan kudlturleri Tibbi Mikrobiyoloji Laboratuvari’'nda
BacT/ALERT 3D (bioMérieux, Fransa) otomatize kan
kultdrt sisteminde takip edildi. Pozitif Greme sinyali
veren kan kultirt siselerinden preparatlar hazirla-
nip gram boyama yontemi ile incelendi ve kanli agar,
MacConkey agar, cikolata agar ve Sabouraud deks-
troz agar besiyerlerine ekimleri yapildi. Tum plaklar
37°C’de 24-72 saat inkiibe edildi. izole edilen mikro-
organizmalarin tanimlanmasi konvansiyonel yéntem-
lerin (gram boyama, koloni morfolojisi, katalaz testi,
oksidaz testi, germ tlp testi, misir unu Tween-80 be-
siyerinde mikromorfolojik inceleme, kromojenik agar-
da degerlendirme) yanisira BD Phoenix 100 (Becton
Dickinson, ABD) otomatize sistemi ile yapildi. Ayni
hastadan ayni anda alinan kan kultart érneklerinden
yanlizca birinde cilt florasina ait olan Bacillus turleri
(B. anthracis haric), Corynebacterium turleri, Micro-
coccus turleri, Aerococcus turleri, Propniobacterium
turleri ve koagulaz negatif stafilokoklarin tGremesi
durumunda kontaminasyon olarak degerlendirildi ve
Ureme sonucu kontaminasyon olarak degerlendirilen
ornekler calismaya dahil edilmedi. Ayni hastadan izo-
le edilen suslardan sadece biri degerlendirmeye alin-
di.

Siileyman Demirel Universitesi Tip Fakiiltesi Dergisi

Hastalardan kan kiltirleri ile es zamanli jelli kan alma
tiplerine alinan vendz kan 6rnekleri, 4000 rpm’de 10
dakika santriflj edilerek serumlari ayrildi. Hasta se-
rum orneklerinde PCT testi elektrokemiliiminesans
immuanoassay yontemi ile ve hsCRP testi tirbidimetrik
yontem ile Tibbi Mikrobiyoloji Laboratuvari’'nda Roche
Cobas 6000 moddler sisteminde (Roche Diagnostics,
Almanya) dretici firmanin talimatlari dogrultusunda
cahisildi. Sonuclar yorumlanirken ticari kitlerin deger-
lendirme kriterlerine uygun olarak; PCT icin < 0.5 ng/
mL degerler normal, = 0.5 ng/mL degerler yiksek, ve
hsCRP testi i¢in < 5 mg/L degerler normal, = 5 mg/L
degerler yuksek olarak kabul edildi.

Etilendiamintetraasetik asit (EDTA) iceren tam kan
orneginden TKS analizi (I6kosit, ndtrofil, lenfosit,
monosit, hemoglobin, RDW, PLT ve MPV), Tibbi Bi-
yokimya Laboratuvar’'nda Beckman Coulter UniCel
DxH 800 hematoloji analizérinde (Beckman Coulter,
ABD) Uretici firmanin talimatlari dogrultusunda ger-
ceklestirildi. Notrofil ve lenfosit sayilarinin birbirlerine
oranlanmasiyla NLR, lenfosit ve monosit sayilarinin
birbirlerine oranlanmasiyla LMR, trombosit ve lenfo-
sit sayilarinin birbirlerine oranlanmasiyla PLR, MPV
ve PLT sayisinin birbirlerine oranlanmasiyla MPV/
PLT degerleri elde edildi. Hasta serum 6rneginden
albumin testi Beckman Coulter AU 5800 biyokimya
cihazinda (Beckman Coulter, ABD) calisildi. Yiksek
sensitif CRP ve albumin degerlerinin birbirlerine oran-
lanmasiyla CAR elde edildi.

Calismada elde edilen verilerin istatistiksel analizi igin
Statistical Package for the Social Sciences (SPSS)
programi versiyon 20.0 kullanildi. Verilerin normal da-
gihma uygunlugu Kolmogorov-Smirnov testi kullanila-
rak deg@erlendirildi. Gruplar arasinda surekli degisken-
lerin karsilastirimasinda independent samples t-test
veya Mann-Whitney U testi, kategorik degiskenlerin
karsilastiriimasinda ise ki-kare testi kullanildi. Olgula-
ra ait tum parametrelerin sonuglari sayi, yizde oran-
lari, ortalama + standart sapma olarak verildi. Degis-
kenler arasindaki korelasyon, Spearman korelasyon
analizi kullanilarak degerlendirildi. Tek degiskenli ana-
lizler sonunda istatistiksel olarak anlaml bulunan veri-
lere lojistik regresyon analizi uygulandi. Model uyumu
icin Hosmer-Lemeshow testi kullanildi. Degiskenlere
ait olasilik oranlari (OR) ve %95 guven araligi (CI) he-
sapland. istatistiksel olarak anlamli degiskenler icin
Receiver operating characteristic (ROC) analizi yapil-
di ve ROC egrileri altindaki alanlar (AUC) %95 giiven
aralig ile hesaplandi. Esik degerler (cut-off value)
belirlenerek duyarhhk, 6zgullik, pozitif 6ngéri dege-
ri (PPV) ve negatif 6ngort degeri (NPV) hesaplandi.
istatistiksel degerlendirmede p<0.05 degeri anlamli
kabul edildi.
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Bulgular

Laboratuvar ve hastane bilgi yonetim sisteminden,
eriskin Dahili, Cerrahi ve Yogun Bakim servislerin-
de yatmakta olan ve es zamanl kan kaltart, PCT,
hsCRP, TKS ve albumin tetkikleri istenilen 252 has-
tanin verilerine ulasildi. Hastalar, kan kulturiinde Ure-
mesi olanlar (n=95) ve kan kiltiriinde dremesi olma-
yanlar (n=157) olmak tzere iki gruba ayrildi.

Kan kudltirinde 0Uremesi olan hastalarin 51'inde
(%53.7) gram negatif bakteri (Acinetobacter spp.,
n=22; Klebsiella spp., n=11; Escherichia coli, n=7;
Pseudomonas spp., n=3; Stenotrophomonas mal-
tophilia, n=3; Enterobacter spp., n=2; Proteus spp.,
n=1; Burkholderia spp., h=1; Aeromonas spp., h=1),
35’inde (%36.8) gram pozitif bakteri (Enterococcus
spp., n=25; Stapylococcus aureus, n=8; koagilaz
negatif stafilokok, n=2), 6'sinda (%6.3) maya man-
tarl (Candida tropicalis, n=2, Candida albicans, n=1,

Kan Dolasimi Enfeksiyonlarinda inflamatuvar Belirtegler

Candida glabrata, n=1, Candida spp., n=2) ve 3’iinde
(%3.2) mikst enfeksiyon (E.coli ve S.aureus, Pseudo-
monas spp. ve S.aureus, Acinetobacter spp. ve Ente-
rococcus spp.) saptandi.

Hemokaultar pozitif ve hemokultir negatif grup ara-
sinda, PCT, hsCRP, CAR, albiimin, notrofil, lenfosit,
hemoglobin, RDW, MPV, NLR, LMR, PLR ve MPV/
PLT duzeyleri bakimindan istatistiksel olarak anlamh
fark bulundu (p<0.05) (Tablo 1). iki grup arasinda yas,
cinsiyet, l6kosit, monosit ve PLT degerleri bakimin-
dan istatistiksel olarak anlamli farkhlik saptanmadi
(p>0.05).

Kan dolasimi enfeksiyonunun dngorilmesinde PCT,
hsCRP, CAR, RDW, MPV, NLR, LMR, PLR ve MPV/
PLT arasindaki iliskiyi gosteren korelasyon analizi
sonuglarir Tablo 2'de ve lojistik regresyon analizi so-
nuclari Tablo 3'te gdsterilmistir. Lojistik regresyon mo-
deline gére PCT (odds orani: 10.930) ve CAR (odds

Tablo 1 Hemokdltir pozitif ve hemokdltir negatif gruplarin karsilastiriimasi

Parametre Hemokiiltiir pozitif (n=95) Hemokiiltiir negatif (n=157) degeri
Yas 64.73 £ 16.23 62.01 £ 16.48 0.112
Cinsiyet (E/K) 50 (52.6) / 45 (47.4) 84 (53.5) / 73 (46.5) 0.893
PCT (ng/mL) 17.93 + 30.4 0.266 = 0.42 <0.001
hsCRP (mgl/L) 140.92 + 90.86 15.02 + 10.98 <0.001
CAR 62.14 £ 41.87 5+4.05 <0.001
Albiimin (gr/dL) 2.4+0.53 3.2+0.49 <0.001
Lokosit (x103/puL) 11.55 £ 8.62 10.06 £ 4.13 0.066
Notrofil (x103/puL) 9.74 £ 8.05 8.02+4.1 0.026
Lenfosit (x10%/pL) 0.89 £ 0.62 1.26 £+ 0.91 0.001
Monosit (x103/pL) 0.657 + 0.48 0.655 + 0.38 0.979
Hb (g/dL) 9.6+2.1 12.15 +2.42 <0.001
RDW (%) 16.98 £ 2.85 15.66 + 2.96 <0.001
PLT (x103%/uL) 210.18 £ 152.3 216.42 £ 91.93 0.094
MPV (fL) 9.27 £ 1.36 889+1.1 0.021
NLR 16.87 +21.43 10.85 + 13.05 0.009
LMR 1.72+1.25 2.6+2.84 0.005
PLR 342.16 £ 404.84 255.79 £ 212.01 0.027
MPVIPLT 0.01 £ 0.014 0.005 + 0.005 0.040

Veriler n (%), ortalama + standart sapma olarak verilmistir.
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orani: 1.806), KDE igin guclu prediktif faktorler olarak
saptandi (p<0.05). Prokalsitonin ile hsCRP (r=0.539),
CAR (r= 0.522), MPV (r=0.179), NLR (r=0.199) ve
PLR (r=0.137) arasinda istatistiksel olarak anlaml
pozitif korelasyon saptandi (p<0.05).

Kan dolasimi enfeksiyonunu 6ngéren PCT ve CAR’In
tanisal performansi ROC analizi ile incelendi (Sekil
1). Prokalsitonin ve CAR igin AUC degerleri, sirasiy-
la 0.967 (%95 CI: 0.950-0.984) ve 0.964 (%95 ClI:
0.936-0.992) olarak saptandi. Bu parametreler icin en
uygun esik degerlerine gore duyarhlik, 6zgullik, PPV

Siileyman Demirel Universitesi Tip Fakiiltesi Dergisi

ve NPV ylzde oranlari Tablo 4’'te gosterilmigtir.

Gram (-) bakteriyemi, gram (+) bakteriyemi ve funge-
mi gruplarinin PCT, hsCRP, CAR, RDW, MPV, NLR,
LMR, PLR ve MPV/PLT dizeyleri acisindan karsi-
lastiriimasi Tablo 5'te gosterilmigtir. Ortalama PCT
duzeyleri bakimindan, gram (-) bakteriyemi grubu ile
gram (+) bakteriyemi grubu arasinda istatistiksel ola-
rak anlaml farklilik saptandi (p=0.003). Diger degis-
kenler bakimindan, gruplar arasinda istatistiksel ola-
rak anlamli bir farklihk saptanmadi (p>0.05).

Tablo 2 KDE'nin dngorilmesinde inflamasyon belirtecleri arasindaki korelasyon [r degeri (p degeri)]

Parametre PCT hsCRP CAR RDW MPV NLR LMR PLR MPVIPLT
PCT ) 0.539 0.522 0.102 0.179 0.199 -0.114 0.137 0.109
(<0.001) | (<0.001) | (0.106) | (0.004) | (0.001) | (0.072) | (0.030) | (0.085)
hsCRP 0.539 ) 0.975 0.206 0.168 0.280 -0.153 0.149 0.362
(<0.001) (<0.001) | (0.001) | (0.008) | (<0.001) | (0.015) | (0.018) | (<0.001)
CAR 0.522 0.975 i 0.215 0.178 0.290 -0.134 0.125 0.375
(<0.001) | (<0.001) (0.001) | (0.005) | (<0.001) | (0.033) | (0.048) | (<0.001)
RDW 0.102 0.206 0.215 _ 0.085 -0.016 -0.042 0.058 0.119
(0.106) | (0.001) | (0.001) (0.180) | (0.799) | (0.507) | (0.362) | (0.060)
MPV 0.179 0.168 0.178 0.085 _ 0.090 -0.145 -0.079 0.315
(0.004) | (0.008) | (0.005) | (0.180) (0.154) | (0.022) | (0.213) | (<0.001)
NLR 0.199 0.280 0.290 -0.016 0.090 i -0.264 0.569 -0.011
(0.001) | (<0.001) | (<0.001) | (0.799) | (0.154) (<0.001) | (<0.001) | (0.866)
LMR -0.114 -0.153 -0.134 -0.042 -0.145 -0.264 i -0.262 -0.033
(0.072) | (0.015) | (0.033) | (0.507) | (0.022) | (<0.001) (<0.001) | (0.600)
PLR 0.137 0.149 0.125 0.058 -0.079 0.569 -0.262 ) -0.194
(0.030) | (0.018) | (0.048) | (0.362) | (0.213) | (<0.001) | (<0.001) (0.002)
MPVIPLT 0.109 0.362 0.375 0.119 0.315 -0.011 -0.033 -0.194 i
(0.085) | (<0.001) | (<0.001) | (0.060) | (<0.001) | (0.866) | (0.600) | (0.002)
o ROC Ct{rve
E‘ 067
g Sekil 1
s PCT ve CAR igin ROC egrileri
-
-
‘ ) 1 -Spe:iﬂcit; .
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Tablo 3 KDE'nin dngoriilmesinde inflamasyon belirtecleri arasindaki korelasyon [r degeri (p degeri)]

Parametre OR 95% ClI p degeri
PCT 10.930 (3.124-38.245) <0.001
hsCRP 0.919 (0.756-1.116) 0.392
CAR 1.806 (1.024-3.185) 0.041
RDW 0.750 (0.529-1.064) 0.107
MPV 2.827 (0.945-8.451) 0.063
NLR 0.876 (0.764-1.005) 0.059
LMR 0.906 (0.656-1.251) 0.550
PLR 1.005 (1.000-1.0112) 0.063
MPV/PLT 1.001 (1.000-1.007) 0.084

OR: odds orani, CI: giiven araligi. Hosmer-Lemeshow testi i¢in p>0.939.

Tablo 4 ROC analizine gore KDE'nin dngorilmesinde PCT ve CAR esik degerlerinin tanisal performansi

Esik deger Duyarhhk, % Ozgiilliik, % PPV, % NPV, %

PCT, 2 0.5 93.7 (86.9-97.1) 87.3 (81.1-91.6) 81.7 (73.4-87.8) 95.8 (91.2-98.1)
PCT, 22 67.4 (57.4-76) 99.4 (96.5-99.9) 98.5 (91.8-99.7) 83.4 (77.4-88.1)
CAR, >11.6 90.5 (83-94.9) 91.1 (85.6-94.6) 86 (77.9-91.5) 94.1 (89.1-96.9)
CAR, 220.1 78.9 (69.7-85.9) 99.4 (96.5-99.9) 98.7 (92.9-99.8) 88.6 (83.1-92.5)

Parantez i¢indeki veriler 95% giiven araligidir (%95 CI). PPV: pozitif 6ngérii degeri, NPV: negatif 6ngorii degeri

Tablo 5 Gram negatif bakteriyemi, gram pozitif bakteriyemi ve fungemi gruplarinin karsilastiriimasi

Parametre Gram (-) bakteriyemi (n=51) | Gram (+) bakteriyemi (n=35) Fungemi (n=6)
PCT (ng/mL) 25.81 + 36.31 8.75+19.88 9.91+9.23
hsCRP (mg/L) 155.98 + 93.03 129.15 + 89.29 96.18 + 68.06
CAR 67.83 £42.29 58.42 £ 42.99 42.95 + 30.35
RDW (%) 16.58 + 2.42 17.64 £ 3.44 17.03 £ 2.78
MPV (fL) 9.36 £1.22 9.22 £1.63 9.2+0.62
NLR 18.13 +22.24 13.27 +17.86 18.49 + 27.58
LMR 1.54 +1.09 1.79+1.21 2.82+2.28
PLR 391.13 + 506.01 269.21 + 185.95 150.53 £ 125.2
MPV/PLT 0.012 +0.018 0.008 = 0.009 0.011 £ 0.011

Veriler ortalama =+ standart sapma olarak verilmistir.
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Kan dolasimi enfeksiyonlari, yiuksek morbidite ve
mortalite ile seyreden, erken tani konulup tedavi
edildiginde mortalite oranlarinin énemli dl¢cide azal-
tilabildigi klinik tablolardir. Tanida en degerli yontem
kan kulturd olmakla birlikte tani icin belli bir stire ge-
rektirmesi, bazi mikroorganizmalarin Uretiimesinde-
ki glclikler, kontaminasyona bagh yalanci pozitiflik
gibi bazi olumsuzluklar gunlik uygulamalarda sorun
yaratmaktadir (3,4,22). Bu nedenle, KDE'nin erken
tanisinda klinisyene rehberlik edecek duyarlihgi ve
Ozgulliga yuksek, rutin klinik kullanim icin kolayhkla
Olculebilen, uygun maliyetli ve hizla sonug alinabilen
belirteclere ihtiya¢c duyulmaktadir.

Son yillarda yapilan galismalarda, serum PCT du-
zeyinin KDE tanisi ve izlemi icin énemli bir belirteg
olabilecegi konusunda 6nemli veriler elde edilmis-
tir (5,6,23,24). Normal kosullarda saglikl bireylerin
kaninda cok disik veya saptanamayacak dizeyde
bulunan ve hormonal bir etkisi olmayan bir glikopep-
tid olan PCT'nin, gelismekte olan inflamatuvar yaniti
erken donemde gosterebildigi ve 6zellikle ciddi bak-
teriyel enfeksiyonlarin duyarli ve 6zgil bir belirteci
oldugu belirtiimektedir. Yiksek serum PCT dizeyleri
enfeksiyonun siddeti ile iliskilidir ve bakteriyemi, fun-
gemi, sepsis ve coklu organ yetmezligi olan olgularin
tani ve takibinde de kullanilabilecegdi gOsterilmistir. Li-
teratlirle uyumlu olarak (13,19,23,25,26), calismamiz-
da da PCT KDE’nin dngérilmesinde en guglu prediktif
faktor (odds orani: 10.930) olarak saptanmistir (Tablo
3). Ayrica, gram negatif bakterilerin saptandigi has-
ta grubundaki ortalama PCT dlzeylerinin gram pozitif
bakteri saptanan olgulardaki ortalama duzeylerle kar-
silastirildiginda, istatistiksel olarak anlaml dizeyde
yiiksek oldugu gdzlenmistir (Tablo 5). in vitro yapilan
calismalarda da PCT’nin en gucli uyaricisinin gram
negatif bakteri hiicre duvarinda bulunan endotoksin
oldugu gosterilmistir (25,27,28).

C-reaktif protein, enfeksiyon veya doku hasarina bag-
I inflamasyonda karacigerden salinan pozitif akut faz
proteinidir. inflamasyona cok duyarli bir parametre ol-
masina karsin KDE disinda travma, yanik, malignite,
viral enfeksiyonlar, non-enfeksiydz inflamatuvar has-
taliklar gibi birgcok klinik durumda da serumdaki sevi-
yesi yukselebilmektedir. Bununla birlikte, PCT dizeyi
inflamasyonun baslamasindan 6-8 saat sonra en yuk-
sek degerlerine ulasirken, CRP, PCT'den daha yavas
bir sekilde artarak ilk 24-48 saatte pik de§erine ulas-
makta, daha uzun sire yuksek diizeylerde saptan-
makta, daha yavas normale donmekte ve ciddi bakte-
riyel inflamasyonu diger inflamasyonlardan ayirmada
yetersiz kalmaktadir. Yapilan ¢calismalar CRP'nin KDE
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tanisi icin ideal bir belirteg olmadigini, ancak diger
belirteglerle ve klinik skorlama sistemleriyle birlikte
kullanildiginda tani degerinin arttigini gostermistir
(5,18,22). Sepsis vakalarinda PCT ve CRP’nin tanisal
dogrulugunun karsilastirildigi bir meta-analizde, PCT
dizeylerinin CRP dizeylerinden daha yararl oldugu
sonucuna varilmistir (29). Calismamizda, hemokultir
pozitif ve hemokdltlr negatif gruplar arasinda hsCRP
duzeyi bakimindan anlamli farkhlik saptanmakla bir-
likte, diger test ettigimiz inflamatuvar belirtecler ile
hsCRP arasinda istatistiksel olarak anlamli korelas-
yon da saptanmistir (Tablo 1 ve 2). Ancak olusturdu-
gumuz lojistik regresyon modeli, hsCRP’nin KDE'nin
ongorulmesinde PCT ve CAR kadar gucli bir prediktif
faktor olmadigini ortaya koymustur (Tablo 3).

C-reaktif proteinin negatif akut faz reaktani olan al-
bimine orani ile elde edilen CAR, sepsis, inflamatu-
var bagirsak hastaliklari, bazi maligniteler, pankreatit
gibi bir¢ok klinik durumlarda tanisal ve prognostik bir
belirte¢ olarak son yillarda giderek artan siklikta tze-
rinde calisma yapilan bir parametredir (7-12). Kim ve
ark. tarafindan ydratilen calismada, CAR'In siddetli
sepsis veya septik soku olan hastalarda mortalitenin
ongorilmesinde bagimsiz bir prediktif faktor oldugu
bildirilmistir (8). Ulkemizde ise bildigimiz kadariyla,
KDE veya sepsis vakalarinda CAR'In tanisal perfor-
mansinin degerlendirildigi sadece bir ¢calisma bulun-
maktadir. YenidoJanlarda sepsis olgularinin deger-
lendirildigi bu cahismada, Glines ve ark. CAR’In gram
negatif bakteriyeminin éngorilmesinde (odds oranit:
1.082) dnemli bir prediktif faktor oldugunu belirtmis-
lerdir (11). Eriskin hastalarin degerlendirildigi calis-
mamizda ise, CAR dizeyi hemokiltir pozitif grupta
istatistiksel olarak anlamli derecede yuksek bulunmus
ve diger inflamatuvar belirteclerle anlaml korelasyon
gosterdigi gozlenmistir (Tablo 1 ve 2). Lojistik regres-
yon analizine gore, CAR'In, KDE'nin erken tanisinda
en az PCT kadar kullanima uygun bir belirte¢ oldugu
sonucuna varilabilir (odds orani: 1.806).

Tam kan sayimi, ¢esitli hastaliklar icin 6énemli tani ve
takip parametrelerini iceren ve karar asamasinda Kkli-
nisyene yardimci olan oldukca pratik ve distk mali-
yetli bir testtir. Son yillarda, TKS parametrelerinden
olan RDW, MPV ve TKS'ye dayali skorlardan olan
NLR, LMR, PLR ve MPV/PLT degerleri bircok hasta-
hgin tanisinda potansiyel inflamatuvar belirtecler ola-
rak arastiriimistir (12-21).

Sistemik inflamasyonda, nétrofil sayisinin arttigi, len-
fosit sayisinin ise azaldigi bilinmektedir. Trombositler
hemostatik fonksiyonlarinin yaninda, inflamasyonda
proinflamatuvar sitokinlerin salinimini uyararak bas-
ta monositler ve notrofiller olmak tzere inflamatuvar
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hiicrelerin lezyon alanlarina gé¢ etmesini saglarlar.
Enfeksiyon durumunda genellikle trombosit sayisinin
dismesine bagl olarak kemik iligi uyariimasiyla orta-
ya ¢ikan geng trombositlerin ¢capi olgun trombositlere
gore daha blyukttr ve bu durum MPV degerinin art-
masina yol agmaktadir. Dolayisiyla, nétrofil, lenfosit,
monosit ve trombosit sayilariyla birlikte trombosit ha-
cim degerlerini bir arada iceren NLR, LMR, PLR ve
MPV/PLT skorlari, sistemik inflamasyonu en iyi se-
kilde yansitan gostergeler olarak kabul edilmektedir
(13,15,16).

Calismamizda bakteriyemi/fungemi saptanan olgular-
da hemokdltir negatif hastalara gore istatistiksel ola-
rak anlamli diizeyde nétrofil sayisinda artma, lenfosit
sayisinda azalma oldugu ve buna bagh olarak daha
yiksek NLR ve daha disik LMR degerleri saptan-
mistir. Bununla beraber, KDE'li hasta grubunda daha
yuksek PLR, MPV ve MPV/PLT degerleri elde edil-
mistir (Tablo 1). Ayrica, TKS parametrelerinin PCT,
hsCRP ve CAR ile anlamh diizeyde korelasyon gos-
terdigi gozlenmistir (Tablo 2). Sonuc¢ olarak, lojistik
regresyon modelinde anlamh prediktif faktorler ola-
rak saptanmamalarina ragmen (Tablo 3), NLR, LMR,
PLR, MPV/PLT, MPV ve RDW degerleri, KDE tani-
sina katkida bulunan yardimci laboratuvar bulgulari
olarak kabul edilebilir. Benzer sekilde, Colak ve ark.,
NLR, PLR, MPV, RDW, PCT ve CRP’nin bakteriyemi
tanisinda kullanilabilecek parametreler oldugunu ve
PCT'nin ise en iyi teshis performansina sahip belir-
te¢ oldugunu belirtmislerdir (13). isveg¢'te Ljungstrom
ve ark. tarafindan yapilan calismada, bakteriyemi
tanisinda tek basina NLR’nin veya PCT'nin esdeger
tanisal performansa sahip oldugu, CRP ile birlikte be-
lirteclerin bir arada kullaniimasinin taniy guclendire-
bilecedi bildirilmistir (18).

Calismamizin retrospektif dogasi nedeniyle birtakim
kisithliklarr bulunmaktadir. Sonuclarimiz degerlendiri-
lirken, diger benzeri calismalarda da oldugu gibi, has-
talarin KDE disinda altta yatan veya ek hastaliklarinin
olmasi ve bu hastaliklarin inflamatuvar hastalklar ol-
masI durumunda test edilen inflamatuvar belirteclerin
kan dizeylerinin etkilenebilecegdi olasihgi gdz 6éniinde
bulundurulmalidir. Kan kultard icin drnek alimindan
once hastalarin antibiyotik tedavisi alip almadiklari
bilgisine yazilim sistemi Uzerinden ulasilamamistir.
Hizli bir kinetige sahip olan PCT'nin kan dizeylerinin
uygun antibiyotik tedavisi sonrasi diisebilecegi bilin-
mektedir. Hastalardan atesli dobnemde ve antibiyotik
tedavisi baslanmadan énce 6rnek alinmasi gerekililigi
bilinmesine ragmen giinlik pratikte bunun ne kadar
dogru bir sekilde uygulandigi konusunda yazilim sis-
teminden net bir bilgi elde edinilememistir. Yukarida
bahsettigimiz gibi, bu durum, bircok merkezde rutinde
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yasanilan kan kdltara yontemi ile ilgili teknik sinirla-
malarindan biri olarak kabul edilmektedir.

Sonug¢

Calismamizda test edilen inflamatuvar belirtecler ara-
sinda PCT ve CAR’In, KDE’nin dngoérilmesinde gigli
prediktif parametreler oldugu tespit edilmistir. YUk-
sek sensitif CRP ile birlikte TKS analizi sonucunda
kolayca hesaplanabilen NLR, LMR, PLR, MPV/PLT,
RDW ve MPV degerleri, KDE'nin tanisinda yardimcli
testler olarak kullanilabilir. Kisa slrede sonuclanan
bu inflamatuvar belirteclerin kullaniimasiyla KDE'de
morbidite ve mortalitenin azaltilmasi agisindan erken
mudahale sansi yakalanabilir. Elde ettigimiz verilerin
-0zellikle de yeni bir belirte¢ olan CAR’in klinik kullani-
mi bakimindan- KDE'nin erken tanisinda klinisyenlere
yol gosterici olacagini disinmekteyiz.
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