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OZET
Amac: Serum prokalsitonin (PCT) dizeylerindeki artis bakteriyel enfeksiyona bagh adir sistemik
inflamasyonun bir gostergesi olup, atilminda bébrek énemli bir rol oynamaktadir. Bu retrospektif

calismanin amaci, inflammatuvar gostergeler olan serum PCT, CRP, albumin, prealbumin duzeyleri,
16kosit sayisi ve tahmini glomertiler filtrasyon hizi (EGFR) arasindaki iliskinin arastiriimasidir.

Gereg ve Yontem: Yas ortalamasi=SD 54.4+20.2 yil olan, 1110 erkek, 682 kadin, toplam 1792 olgu
calismaya dahil edilmistir. Olgular CRP, albumin, prealbumin diizeyleri ve 16kosit sayisina goére enfeksiyonu
olan (n=1715) ve olmayan (n=77) olmak tlzere iki gruba ayrilmistir. EGFR’leri hesaplanmis enfeksiyonu olan
olgular, normal (EGFR>90, n=1007), hafif (EGFR=60-89, n=229), orta/adir (EGFR<60, n=479) derece
bébrek fonksiyonu azalmis olarak tg¢ gruba ayrnlmistir. Gruplararasi PCT, CRP, albumin, prealbumin
diizeyleri ve 16kosit sayisi istatistiksel olarak karsilastirimistir. Enfeksiyonu olan ve olmayan gruplarda
degdiskenler ve EGFR arasindaki korelasyon incelenmistir.

Bulgular: Enfeksiyonu olanlarda, EGFR’si orta/adir derecede azalmis olgularin PCT, CRP duizeyleri ve
16kosit sayisi normal (timt p<0.001), ve hafif azalmis (p<0.001, p=0.019, p=0.014, sirasiyla) olgulara
gore anlaml yuksek, albumin diizeyleri anlamli dusiik saptanmistir (p< 0.001). Bobrek fonksiyonu
hafif derecede azalmis olgularda PCT ve CRP’'nin bdébrek foksiyonu normal olgulara gbére anlaml
yiksek (p<0.001, p=0.003, sirasiyla), albumin ve prealbuminin anlamli olarak dusiik (p=0.022,
p<0.001, sirasiyla) oldugu saptanmistir. Enfeksiyonu olanlarda, EGFR ile CRP (r=-0.219, p<0.001) ve
PCT (r=-0.500, p<0.001) arasinda negatif korelasyon, enfeksiyonu olmayan grupta EGFR ile PCT
arasinda negatif korelasyon (r=-0.291, p=0.010) saptanmistir.

Sonuc: Sistemik inflamasyonda bobrek disfonksiyonuna gidiste PCT, yararh bir prognostik faktordiir.
Bobrek disfonksiyonu PCT dizeylerini etkileyebilecedinden prognostik degerlendirmede dikkatli
olunmali, sadece yas ve kreatinin degerleri ile hesaplanan EGFR ile birlikte degerlendirilmelidir.

Anahtar Sozciikler: Prokalsitonin, C-reaktif protein, tahmini glomeruler filtrasyon hizi

ABSTRACT

Objective: The increase in serum procalcitonin (PCT) levels is a marker of severe systemic inflammation
due to bacterial infection and renal excretion plays an important role in its elimination. The aim of
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this retrospective study is to investigate the relationship between serum inflammatory markers such
as PCT, Creactive protein(CRP), albumin, prealbumin levels, leucocyte count and estimated glomerular
filtration rate(EGFR).

Materials and Methods: 1792 patients (1110 male, 682 female) with age mean+SD 54.4+20.2 years
were included in this study. Patients were classified into two groups as; with infection (n=1715) and
without infection (n=77), depending on CRP, albumin, prealbumin levels and leucocyte count. EGFRs
of all patients were calculated and infectious group was classified into 3, as normal(EGFR>90, n=1007),
mildly decreased(EGFR=60-89, n=229), modarete / severely decreased(EGFR<60, n=479). Serum PCT,
CRP, albumin and prealbumin were statistically compared between groups. In both groups with and
without infection correlation between EGFR and variables were assessed.

Results: In infectious group, patients with modarete/severely decreased EGFR had PCT, CRP levels
and leucocyte count significantly higher than normal (all, p<0.001), mildly decreased EGFR (p<0.001,
p=0.019, p=0.014, respectively) and albumin levels were significantly lower (p< 0.001). Patients with
mildly decreased EGFR had significantly higher PCT and CRP levels than normal EGFR patients
(p<0.001, p=0.003,respectively) and albumin and prealbumin levels were significantly lower (p=0.022,
p<0.001 respectively). In infectious group, EGFR was negatively correlated with CRP (r=-0.219, p<0.001;
and PCT (r=-0.500, p<0.001) and in noninfectious group EGFR was negatively correlated with PCT
(r=-0.291, p<0.001).

Conclusion: PCT is an efficacious prognostic factor for systemic inflammation proceeding to rena
dysfunction. Because renal dysfunction may effect PCT levels; the prognostic evaluation must be one
of the concerns and PCT levels should be evaluated with EGFR, calculated just with age and serumr
creatinine.

Key Words: Procalcitonin, C-reactive protein, estimated glomerular filtration rate
GIRIS Prokalsitonin ayrica proinflamatuvar ve sito-
Prokalsitonin (PCT) 1990’larin basinda sepsis Kin benzeri bir mediyatérdur (6). TNF-a, IL-6
ve enfeksiyonlu hastalarin plazmasinda gibi proinflamatuvar sitokinler tarafindan
yuikselen bir protein olarak saptanmistir (1). ekspresyonu diizenlenir (7).

Prokalsitonin; 116 amino asid iceren, 13-kDA
adirhidinda, fizyolojik sartlarda tiroid bezinin
C hiicrelerinde ve akcigerin néroendokrin
huicrelerinde sentezlenen, vucut Kalsiyum

Serum PCT diizeyleri ile enfeksiy6z bir hasta
hdin tanisi, takibi, ve sistemik inflamasyona
doénisiimi izlenebilir. Ozellikle enfeksiyon
odaginin eliminasyonu ile tedavi basarisinin
bir élcutil olarak kullanilabilinir. Serum PCT
konsantrasyonlar bir¢cok inflamatuvar durum-
da artmakta olup, bakteriyemi, septisemi,
bakteriyel menenjit, bakteriyel stiperenfek-
siyon, durumlarda
yararh bir prognostik gostergedir (7). Serum
PCT Kkonsantrasyonlarinin hizla ylikselmesi
veya yuksek seyretmesi kotii prognoz veya
devam eden inflamatuar aktivite durumla-
rinda gorulir.

dengesinde gdrev alan Kalsitoninin 6nculi
bir proteindir (2.). Serum PCT diizeyleri saghkli
Kontrollerde genellikle 0.1 ng/mL’nin altin-
dadir (3). Sepsis, adir bakteriyel ve fungal
enfeksiyonlar serum PCT duizeylerinde belir-
gin artisa neden olur (4) Bakteriyel lipopoli-
sakkaridlerin PCT saliniminm guiclii bir sekilde
uyarmasl ile, bu tiir enfeksiyon durumlarinda
serum PCT Kkonsantrasyonlar Kalsitoninden
badimsiz olarak sistemik dolasimda ytikselir.

akut pankreatit gibi

inflamasyon ve sepsis durumlannda prokal-

sitoninin tam olarak nerede sentezlendigi
bilinmemektedir, fakat karaciger basta olmak
tizere farkl viicut dokularinda, 16kositlerde,
Ozellikle de periferik kandaki monontikleer
hiicrelerce sentezlendigi gosterilmistir. (5).

Dusuk molekul agirhikli bir protein olmasin:
dan dolay1 bir miktar PCT'nin bobrekler tara
findan atiliyor olabilecedi ve bdbrek fonksi-
yonunda bozulmanin serum duzeylerini etki-
leyebilecegi dusunulmustir. Normal bébrek
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fonksiyonu olan kisilerde serum PCT diizey-
lerinin adir sistemik enfeksiyonun dogru ve
O6zgun bir gostergesi oldugu gézlenmistir (8,9).
Yapilan bazi calismalarda; kronik bdbrek
yetmezIikli ve hemodiyalize giren hastalarda
da, PCT’in agir enfeksiyon ve sepsis icin
uygun bir gdsterge olarak Kullanilabilecegi
gosterilmistir (10,11). Bunun yaninda enfek-
siyon bulunmayan Kkronik bébrek hastalikli
ve bobrek replasman tedavisi uygulanan ve
uygulanmayan hastalarda serum PCT diizey-
lerinde orta derecede ytikseklik gézlenmis-
tir (11-13). PCT'nin atilm hizindaki degis-
kenlikler tani ve tedavi kararlarinda g6z
ontinde bulundurulmalidir.

Glomertler filtrasyon hizi (GFR),
Kisilerde ve hastallk durumlarinda bébrek
fonksiyonlarinin en iyi Olciitii olarak kabul
edilmektedir. Vucut Kitlesi, cinsiyet ve yasa
bagh olarak Kkisisel farkliliklar gostermekte-
dir. GFR dogrudan élgiilemez. inulin, 125I-
iyodotalamat, 51Cr-EDTA gibi baz1 disaridan
verilen maddeler ve viicut tarafindan ture-
tilen Kreatininin idrar ile atimi veya plazma
klirensini 6lgerek tahmini olarak hesaplanir.
Fakat,
tarafindan ilgi odad olan Modification of
Diet in Renal Disease (MDRD) calismasinda
olusturulan formul ile tahmini glomertler
filtrasyon hizi (EGFR) oldukga yaygin olarak
kabul gérmustur. EGFR, serum Kkreatinin, yas
ve cinsiyet temel alinarak hesaplanir (14).

saglikl

son yilarda bir c¢ok arastirmaci

Bu retrospektif calismanin amaci, serum
PCT, CRP, albumin, prealbumin diizeyleri
ve kan lokosit sayisi gibi enfeksiyon goster-
geleri ve EGFR’yle belirlenmis bobrek fonk-
siyonu arasindaki iliskinin arastiriimasidir.

GEREC VE YONTEM

Bu calismaya, Kasim 2006 ile Mayis 2008
tarihleri arasinda Ege Universitesi Tip Fakiiltesi
Klinik Biyokimya Bilim Dali Laboratuvarina
basvuran, 1110 erkek, 682 kadin olmak
lizere retrospektif olarak taranan toplam
1792 yetiskin olgu dahil edilmistir. Tim
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olgularin yas ortalama + SD’s1 54.4 + 20.2
yildir.

Olgular PCT ile ayn1 zamanda o6lculen CRP,
albumin, prealbumin diizeyleri ve tam kan
sayimindan elde edilen 16Kkosit sayisina gore
degerlendirilerek enfeksiyonu olan ve olma-
yan olmak tizere iki gruba ayrilmistir. Enfek-
siyonu olmayan grubun sec¢iminde (n=77);
CRP, albumin, prealbumin diizeyleri ve l6kosit
sayisinin  ayni
referans araliklar icinde olmasi Kriterlerine
uyulmustur (referans araliklar: CRP <0.5
mg/dL, albumin 3.5-5.2 g/dL, prealbumin
20-40 mg/dL, 16kosit 4.5-11 x 103/mmb3).
Enfeksiyon olan grubun seciminde (n=1715);
Olcilen degiskenlerden CRP veya lokosit
sayisinin referans araliginin tUzerinde, pre-
albumin veya albumin diizeylerinin referans
araliginin altinda olmasi Kkriterlerine uyul-
mustur.

zamanda alinan Ornekte

Tum hastalarin EGFR’leri serum Kkreatinin
duzeyleri temel alinarak asagida belirtilen
MDRD formiiliine gére hesaplanmistir (15):

Kadinlar icin EGFR: 186 x (kreatinin) -1-154 x
(yas)-0-205 x 0.742

Erkekler icin EGFR: 186 x (kreatinin) -1-15% x
(ya§)-0.205 x 1.0

Olgulara Kidney Disease Outcomes Quality
Initiative (K/DOQI) Kilavuzuna gore Kkronik
boébrek hastahdr evrelendirmesi yapilmistir (16):

Evre 1: Normal GFR veya artmis GFR ile
boébrek hasan (90 mL/dak/1.73 m?)

Evre 2: Hafif azalmis GFR ile bobrek hasari
(60-89 mL/dak/1.73 m?2)

Evre 3: GFR'nin orta derecede azalmasi (30-
59 mL/dak/1.73 m?2)

Evre 4: Siddetli GFR azalmasi (15-29 mL/
dak/1.73 m?2)

Evre 5: Bobrek Yetmezligi veya diyaliz (<15
mL/dak/1.73 m?)

Bu evrelemeden sonra orta, siddetli GFR
azalmasi olan ve bobrek yetmezligi olan
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olgular tek grup olarak kabul edilmistir ve
olgular bébrek fonksiyonlarina gére 3 gruba
ayrilarak degerlendirilmistir:

Grup 1: normal (EGFR>90 mL/dk/1.73 m?2),

Grup 2: hafif derecede azalmis (EGFR=60-
89 mL/dk/1.73 m?2),

Grup 3: orta/agir derecede azalmis (EGFR<60
mL/dk/1.73 m?2).

Enfeksiyonu olmayan grup, 52 erkek ve 25
kadin olmak tizere 77 olgudan olusmak-
tadir. Olgularin yaslarinin ortancasi (1.-3.
quartil) 27 (27-46) yidir. Olgularin MDRD
formuliiyle EGFR’leri hesaplanip bébrek
fonksiyonlan degderlendirildiginde, 69 olgunun
bobrek fonksiyonlart normal (EGFR>90 mL/
dk/1.73 m?2), geri kalan 8 olgunun bébrek
fonksiyonu hafif derecede azalmis (EGFR=60-89
mL/dk/1.73 m?) olarak saptanmistir. Ayrica
orta/adir derecede azalmis boébrek fonksiyonu
olan (EGFR<60 mL/dk/1.73 m 2) olgu saptan-
mamistir. Bu durumda, enfeksiyon olmayan
grupta EGFR goére tu¢ grup olusturulmayip
bir butiin olarak ele alinmistir.

Enfeksiyonu olan grup, 1058 erkek ve 657
Kkadin olmak uizere 1715 olgudan olusmak-
tadir. Olgularin yaslarinin ortancasi (1.-3.
quartil) 56 (38-73) yildir. Olgularin MDRD
formiluyle EGFR’leri hesaplanip bobrek
fonksiyonlar degerlendirildiginde, 1007 olgu-
nun boébrek fonksiyonlari normal (Grup 1:
EGFR>90 mL/dk/1.73 m?2), 229 olgunun
bobrek fonksiyonu hafif derecede azalmis
(Grup 2: EGFR=60-89 mL/dk/1.73 m?2) ve
geri kalan 479 olgunun bobrek fonksiyonu
orta/agir derecede azalmis (Grup 3: EGFR<60
mL/dk/1.73 m?2) olarak saptanmistir.

Ayrica artan PCT degerleri ile EGFR duzey-
lerinin iligkisini incelemek tizere, enfeksiyonu
olan olgularda PCT duizeylerine gore de bir
siniflandirma yapilmistir. PCT < 0.5 ng/mL
(muhtemel lokal bakteriyel enfeksiyon, dlisuk
derecede adir sistemik enfeksiyon gelisme
olasili@i olan olgular), 0.5-2.0 ng/mL arasi
(orta derecede agir sistemik enfeksiyon

gelisme olasilid@i olan olgular) ve >2 ng/mL
(yiiksek derecede adir sistemik enfeksiyon
gelisme olasilid@i olan olgular) olarak 3 grup
olusturulmustur ve serum PCT, CRP, albumin,
prealbumin diizeyleri, tam Kkan sayimindan
elde edilen l6kosit sayisi istatistiksel olarak
degerlendirilmistir ve EGFR ile korelasyon-
lan incelenmistir.

PCT o6lgimii, immunofloresans TRACE (Time
Resolved Amplified Cryptate Emission)
teknolojisine dayanan B-R-A-H-M-:S sensitive
prokalsitonin  Kryptor Kiti ile Kryptol
immunassay cihazinda yapilmistir (Brahms
Diagnostica, Henningsdorf, Germany). TRACE
teknolojisi, zamana Kkarsi immunkomplex
tarafindan emisyona ugrayan sinyal OIl¢ir
mune dayanir. ProKkalsitonin ile kompleks
olusturan ve floresans veren maddeler ara-
sinda (cryptate ve XL 665) enerji sinyal
transferine dayali immunometrik bir yontem-
dir. Sensitive PCT Kitinin alt saptama limiti
0.02 ng/mL/dir.

CRP ve prealbumin immunoturbidimetrik
yontem ile, albumin ise BCG Kkolorimetrik
assay ile Roche DPP Modular otomatik ana-
lizor cihazinda ol¢ulmustiir (Roche Diagnos-
tics GmbH, Mannheim, Germany).

Tam kan sayimi COULTER® LH 750 kan sayim
cihazinda yapilmistir (Beckman Coulter LH
750, CA, USA).

Istatistiksel analiz

Secilen hasta grubunda tum degiskenlerin
normal gaussian dadilima uygunlugunun
arastirllmasinda Kolmogorov-Simirnov testi
uygulanmistir. Her iki badgimsiz gruba ait
degiskenler normal dagihm gdstermedigdi icin
nonparametrik istatistiksel analizler uygu-
lanmigtir. Tim veriler ortanca (1.-3. quartil)
degerleri olarak verilmistir. Enfeksiyonu olan
olgularda 3 bagimsiz grubun Kkarsilastiril
masinda Kruskal Wallis testi ve bagimsiz
gruplar arasinda istatistiksel olarak anlaml
¢ikan degdiskenlerin ikili karsilastirilmasinda
Mann-Whitney U testi uygulanmistir. Enfek:
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siyonu olan olgularda ve ayrica enfeksiyon
olmayan olgularda PCT, CRP, albumin,
prealbumin ve Il0Kosit sayisinin EGFR ile
Korelasyonu Spearman-Rho nonparametrik
korelasyon koeffisiyenti kullanilarak deger-
lendirilmistir. P dederlerinde <0.050 degisiklik
istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir.
Korelasyon analizinde bagimh degisken kat
sayisl; r<0.250 korelasyon yok veya cok zayif
Korelasyon, r Katsayis1 0.250 ile 0.500 ara-
sinda orta derecede korelasyon ve r 20.500
guclii korelasyon olarak kabul edilmistir.
[statistiksel analizler Windows icin hazirla-
nan Statistical Package for Social Sciences
(SPSS, Version 11.0, SPSS Inc., Chicago, IL,
USA) programinda yapimistir.

BULGULAR

Enfeksiyonu olmayan grup ortanca (1. ve 3.
quartil) degerleri sirasiyla; yas 27 (27-46)
yil, PCT 0.06 (0.04-0.09) ng/mL, albumin
3.9 (3.5-4.3) g/dL, prealbumin 25.2 (23.1-
28.3) mg/dL, CRP 0.39 (0.37-0.50) mg/dL,
l6kosit sayis1 9.6 (8.1-10.3) x103/mm3 ve
MDRD ile hesaplanan EGFR 125 (111.9-
173.0) mL/dk/1.73 m 2 olarak saptanmustir.
Bu grupta olgularin PCT, CRP, albumin, pre-
albumin ve 16kosit sayisi ile EGFR arasinda
korelasyonu iligkisi incelendiginde EGFR ile
PCT arasinda orta derecede negatif korelas-

Prokalsitonin ve Bébrek Disfonksiyonu

yon (r=-0.291, p=0.010) saptanip, diger degis-
kenler ile EGFR arasinda korelasyon saptan-
mamustir.

Enfeksiyonu olan ve EGFR’ye gore 3 gruba
ayrilan olgularin yas, cinsiyet, PCT, albumin,
prealbumin, CRP diizeyleri ve 16kosit sayimi
ortanca (1. ve 3. quartil) degerleri Tablo 1°de
verilmistir. Yapilan ¢ bagimsiz grup karsi-
lastirmasinda gruplar arasinda CRP (p<0.001),
albumin (p<0.001), PCT (p<0.001), prealbu-
min (p<0.001) ve yas (p<0.001) anlamh
olarak farkli bulunmustur.

Daha sonra olgulann ikili Karsilastirmalar
yapilmistir. Grup 1 ve 2'nin Karsilastirma-
sinda; PCT ve CRP grup 2’de grup 1’ye gore
anlamh olarak yuksek (p<0.001, p=0.003,
sirasiyla), albumin ve prealbumin degerleri
anlamli olarak disuk (p=0.022, p<0.001,
sirasiyla) bulunmustur. Lokosit sayisinda
istatistiksel olarak anlaml fark bulunmamis-
tir (p=0.750).

Grup 1 ve 3'uin karsilastirmasinda; grup 1’e
gore grup 3'te PCT, CRP degerleri ve 16kosit
sayisi anlamli olarak yuksek (tumu p<0.001),
albumin degerleri
(p< 0.001) saptanmustir.

anlamli olarak dusuk

Grup 2 ve 3’Un Kkarsilastirmasinda; grup 2’ye
gore grup 3’te PCT, CRP ve l6Kkosit sayisi

Tablo 1. Enfeksiyon olan olgularin EGFR’ye gore ayrilan gruplar arasi farklarin dederlendirilmesi.

Grup 1 Grup 2 Grup 3
Degiskenler
>90 mL/dk/1.73 m? 60-89 mL/dk/1.73 m? <60 mL/dk/1.73 m?
(n=1007) (n=229) (n=479)
Cinsiyet (E / K) 640 / 367 137 / 92 281 /198
Yas (yil) 49.0 (29-65) 67 (52-77)** 65 (47-77)
PCT (ng/mL) 0.29 (0.13-0.96) 0.78 (0.22-2.69)** 3.8 (0.88-17.41)**,+
Albumin (g/dL) 2.5 (2.1-3.0) 2.4 (2.0-2.9)* 2.2 (1.8-2.6)**,++
Prealbumin (mg/dL) 12.4 (8.4-16.8) 10.5 (7.4-14.2)** 11.6 (7.3-14.9)**
CRP (mg/dL) 9.2 (4.9-15.6) 10.8 (5.5-19.2)* 13.3 (7.2-20.70)**,+
Lokosit sayisi (x10° / mm?®) 11.4 (8.7-15.0) 11.5 (8.9-15.4) 12.9 (9.0-17.5)**,%

Yas, C-reaktif protein (CRP), albumin, prealbumin, prokalsitonin (PCT) ve tahmini glomeruler filtrasyon hizi (EGFR) degderleri ortanca

(1. ve 3. quartil) olarak verilmistir.
*: grup 1’e gore p<0.050, **: grup 1’e goére p<0.001
t: grup 2’ye gore p<0.050, t+t: grup 2°ye gore p<0.001
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degerleri anlamh olarak yuksek (p<0.001,
p=0.019, p=0.014, sirasiyla), albumin deger-
leri anlaml olarak dustik (p< 0.001) saptan-
mustir. Prealbumin degerlerinde istatistiksel
olarak anlaml fark saptanmamistir (p=0.5186).

Enfeksiyonu olan olgular bir bitiin olarak
ele alinarak; PCT, albumin, prealbumin, CRP
diizeyleri ve l6kosit sayisinin EGFR ile korelas-
yonu incelendiginde, PCT (r=-0.500, p< 0.001)
ile giicli negatif, CRP (r=-0.219, p<0.001)
ile zayif negatif korele oldugu g6zlenmistir.

Enfeksiyonu olan ve bdbrek fonksiyonlarina
gore uc¢ gruba ayrilan olgularda da, her grup
icinde PCT, CRP, albumin ve prealbumin degis-
kenlerinin EGFR ile Kkorelasyonu incelen-
mistir (Tablo 2). EGFR >90 mL/dk/1.73 m?2
olan olgularda; EGFR ile CRP (r=-0.167,
p<0.001) ve PCT (r=-0.162, p<0.001) cok

zayif negdatif korelasyon izlenmistir. EGFR ile
albumin, prealbumin ve 16kosit sayisi
arasinda korelasyon saptanmamistir. EGFR
60-89 mL/dk/1.73 m?2 olan olgularda; EGFR
ile sadece prealbumin (r=0.175, p=0.008,)
arasinda ¢ok zayif pozitif korelasyon saptan-
mamigstir. EGFR ile PCT, CRP, albumin ve
l6Kkosit sayisi arasinda Korelasyon saptanma
mistir. EGFR <60 mL/dk/1.73 m 2 olan olgu-
larda; EGFR ile PCT (r=-0.436, p<0.001)
gucli, prealbumin (r=-0.205, p<0.001) ¢ok
zaylf negatif korelasyon godstermistir. EGFR
ile CRP, albumin, l6kosit sayisi arasinda
anlamli korelasyon saptanmamistir. BObrek
fonksiyonu bozuldukca PCT ile negatif kore-
lasyonun arttidi izlenmistir.

Bu verilere ek olarak, enfeksiyonu olan grup
PCT degerlerine goére grup 1 (<0.5 ng/mL),

Tablo 2. EGFR’ye gore ayrilan her lic bagimsiz grupta prokalsitonin, C-reaktif protein, albumin, prealbumin degerleri,
16Kkosit sayisi ile Tahmini Glomertler Filtrasyon Hizi arasindaki korelasyon iligkisi.

EGFR PCT CRP Albumin Prealbumin Lokosit
>90 mL/dk/1.73 m? r=-0.162* r=-0.167* r=-0.063 r=-0.006 r=-0.050
n=1007 p<0.001 p<0.001 p=0.047 p=0.852 p=0.117
60-89 mL/dk/1.73 m? r=-0.093 r=-0.016 r=0.000 r=0.175"* r=-0.024
n=229 p=0.161 p=0.809 p=0.996 p=0.008 p=0.726
<60 mL/dk/1.73 m? r=-0.436** r=-0.002 r=0.126 r=-0.205* r=-0.145
n=479 p<0.001 p=0.960 p=0.006 p<0.001 p<0.001

EGFR: Tahmini Glomertiler Filtrasyon Hizi, PCT: prokalsitonin, CRP: C-reaktif protein,

* r korelasyon katsayisi dederlerinde degiskenler arasinda ¢ok zayif korelasyon,

** r korelasyon katsayis1 degerlerinde degiskenler arasinda orta derecede korelasyon oldugu goézlendi.

r degeri eksi olan degiskenler arasinda negatif yonde, art1 olan degerlerde pozitif yonde korelasyon saptandi.

Tablo 3. Enfeksiyonu olan grupta, prokalsitonin degerlerine gére <0.5, 0.5-2.0 ve >2.0 ng/mL olarak 3 gruba ayrilan
olgular arasinda degdiskenlerin istatistiksel olarak farki.

Prokalsitonin

Degiskenler

<0.5 ng / mL 0.5-2.0 ng / mL >2.0 ng / mL
Albumin (g/dL) 2.6 (2.2-3.1) 2.4 (2.0-2.8)** 2.1 (1.7-2.5)**,++
Prealbumin (mg/dL) 13.5 (9.6-17.5) 10.7 (7.2-13,9)** 9.8 (5.9-14.3)**
CRP (mg/dL) 7.1 (4.1-12.3) 12.6 (7.7-19.6 )** 15.6 (8.5-23.6)**,++
Lokosit sayisi (x103/mm?) 11.3 (8.7-14.8) 12.1 (9.3-15.4)* 12.7 (8.3-17.4)**

EGFR (mL/dk/1.73m?) 137.9 (98.8-195.4)

103 (55.1-157.8)** 48.4 (19.6-107.5)**, 1+

Albumin, prealbumin, C-reaktif protein (CRP), 16kosit sayisi ve tahmini glomeruler filtrasyon hizi (EGFR) degerleri ortanca (1. ve 3.

quartil) olarak verilmistir.

*: grup 1’e gore p<0.050, **: grup 1’e goére p<0.001,
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T+: grup 2’ye gére p<0.001
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grup 2 (0.5-2.0 ng/mL) ve grup 3 (>2.0 ng/
mL) olarak tu¢ gruba ayrilmigtir. Olusturulan
bu tU¢ grup arasinda EGFR, albumin, pre-
albumin, CRP duzeyleri ve l6kosit sayisi
arasinda anlamhli fark bulunmustur (timi
p<0.001), ancak yaglar arasinda anlaml fark
bulunmamistir (p=0.781). Gruplarnn ikili kar-
sllastirmalan Tablo 3’te verilmistir. Daha
sonra her grubun kendi i¢cinde degiskenleri
arasinda korelasyon Katsayisi incelenmistir.
PCT degerleri <0.5 ng/mL ve 0.5-2.0 ng/mL
arasinda olan gruplarda EGFR ile PCT ve
diger enfeksiyon gostergesi dediskenler ara-
sinda Kkorelasyon saptanmamistir. PCT >2
ng/mL olan grupta EGFR ile PCT arasinda
orta derecede negatif korelasyon saptan-
mustir. Diger degdiskenler ile EGFR arasinda
Korelasyon saptanmamistir.

TARTISMA

PCT, ilk defa Assicot ve ark. (1) tarafindan
yapilan bir calismada cesitli bakteriyel ve
viral enfeksiyonlarin varhdinda plazmada
diizeylerinin ytukseldigi g6zlenen bir belir-
tectir. Daha sonralan Nylen ve ark. (17)
tarafindan bu molekiiliin sepsiste bir medi-
yatoér olup, inflammatuvar olaylarla iliskili
oldugu anlasilmistir.

Farkli viicut sivilarinda c¢esitli konsantras-
yonlarda olup (18), bu dokularda ekstra-
selliiler alanda depolanmaktadir (19). Plazma
duizeyleri ¢cok stabil olan bu molekuliin elimi-
nasyon yolu tam olarak aciklida kavusama-
mustir. PCT’in yikimi ve atilimi bébrek basta
olmak uzere ¢esitli dokular tarafindan yapil-
makta olup, bobreklerin siddetli disfonksi-
yonu durumlarinda prokalsitonin eliminas-
yonu etkilenebilir (20).

Bu retrospektif calismanin amaci, serum PCT,
CRP, albumin, prealbumin duzeyleri ve kan
16kosit sayisi gibi enfeksiyon gostergeleri ve
EGFR’yle belirlenmis bobrek fonksiyonu
arasindaki iliskinin arastiriimasiydi.

Calismamizda, enfeksiyonu olan grup kendi
icinde incelendiginde, EGFR’si normal olan

Prokalsitonin ve Bébrek Disfonksiyonu

olgular ile hafif veya orta/agir derecede
EGFR’si azalmis olgularin Kkarsilastirilmasin-
da enfeksiyon gostergesi olan CRP ve PCT
anlamh olarak daha yuksek, albumin ve
prealbumin de anlaml olarak daha dusuk
bulunmustur. Benzer sekilde EGFR’si hafif
derecede azalmis olgular ile orta/adir dere-
cede azalmis olgular karsilastinldiginda, CRP
ve PCT duizeyleri anlaml olarak ytiksek, albu-
min duzeyi de anlamli olarak diisiik saptan-
mustir. Ayrica 6lgiilen diger enfeksiyon para-
metrelerine gore PCT, tiim enfeksiyonu olan
grup ele alindiginda EGFR ile en guclu Kore-
lasyonu gosteren, hatta bébrek fonksiyon-
lan orta/agir derecede azalmis olgularda da
orta derecede pozitif korelasyon gosteren
parametre oldugu gorulmustir. Bu retrospektif
calismada saptanan temel bulgu, bdbrek
fonksiyonu bozuldukga olgularin PCT diizey-
lerinin belirgin olarak yukselmesidir.

PCT diizeylerine gore yapilan gruplandirma-
da da PCT duzeyleri yuksek grupta (>2 ng/mL)
daha dusuk olanlara gore (<0.5 ng/mL, 0.5-
2.0 ng/mL) olgularin EGFR’leri daha dusitik
saptanmistir. Buna ek olarak enfeksiyonu
olmayan grupta da PCT duzeyleri ile EGFR
arasinda negatif orta derecede korelasyon
bulunmustur. Enfeksiyonu olan grubun hem
EGFR’ye gore hem de PCT duzeylerine gore
incelemesi sonucunda bébrek fonksiyonun-
daki azalmanin PCT duzeylerini belirgin sekil-
de arttirdigl dustnulmusttir.

Calismamizda, enfeksiyonu olan grupta PCT
diuizeyi ve EGFR arasinda bulunan bu iliski
enfeksiyonun adirlik derecesi ile agiklana-
bilir. Lokal bir enfeksiyonun sepsise ddnmesi

ve enfeksiyonun giderek agdirlasmasi boébrek
disfonksiyonuna neden olabilir. Enfeksiyona
neden olan mikroorganizmalardan salinan
endotoksinlerin NF- kB gibi proinflamatuvar
transkripsiyon faktorlerini uyarmasi, hticresel-
humoral inflammatuvar yanitin aktivasyonu,
mikrodolasim ve makrodolasimin etkilen-
mesi sonucunda meydana gelen organ hipo-
perfiizyonu, kalp, bobrek, beyin, akciger, kara-
ciger, intestinal sistem gibi yasamsal organ
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gruplarinin multipl disfonksiyonuna neden
olur (21). Diger enfeksiyon parametrelerine
gore PCT agir enfeksiyon durumlarinda
multipl organ disfonksiyonunun daha iyi bir
prognostik faktortidir (22). Amour ve ark.
(23)nin vaskuler operasyon sonrasi PCT
diizeylerinin bobrek disfonksiyonundan etki-
lenmesini inceledikleri calismada, benzer
sekilde hem enfeksiyon gelisen hem gelis-
meyen olgularda boébrek disfonksiyonu ile
serum PCT dtizeylerinin yuiksekligi iligkili
bulunmustur. Benzer bir baska calismada,
prokalsitonin, sik Kkullanilan l6kosit sayisi,
CRP ve interl6kinlere goére daha ustun bir
prognostik enfeksiyon gdstergesi oldugu
bulunmustur (24).

Enfeksiyonu olmayan grupta da PCT ile
EGFR'nin orta derecede korele olmasi, PCT
diizeylerindeki ylikselmenin bdbrek fonksi-
yonundaki azalmaya da bagh olabilecegini
aklimiza getirmistir. Fakat enfeksiyonu olma-
yan grupta orta/adir derecede bobrek fonk-
siyon bozuklugu olan hi¢ olgu olmamasi,
hafif derecede boébrek fonksiyonu azalan
sadece 8 olgunun olmasi nedeniyle bdbrek
fonksiyonuna gore gruplar olusturulup, grup-
lar arasi istatistiksel degerlendirme yapila-
mamistir. Herget-Rosenthal ve ark. (25) da
calismasinda, enfeksiyon bulunmayan Kkronik
bobrek yetmezligi ve oliguri gdzlenen olgu-
larda, serum PCT duzeyleri bébrek harabi-
yeti ile paralel olarak artma egilimi goster-
mistir. Kronik bobrek yetmezIliginin ilerle-
mesi ve idrar yapiminin azalmasi, glomertu-
ler filtrasyon ile temizlenen duisiik molekiil
agirhkll PCT'nin idrar ile atihlminda belirgin
bir azalmaya neden olmustur. Meisner ve
ark. (26)'nin yaptigi baska bir c¢alismada,
bobrek fonksiyonu bozuk olan hastalarda
PCT’in bdbrek yolu ile atiiminin azaldigini
gostermistir. PCT pik konsantrasyonlarina
ulagtiktan sonra agir bobrek yetmezligi olgu-
larinda normallere dgbére serumda Kklirens
suresinin %30-50 oraninda uzadiQi gozlen-
mistir. Uzamis PCT atilminin hastalarda
PCT tuiretiminin devam etmesi ne deniyle de
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olabilecedi bilinmektedir. Adir b6brek disfonk-
siyonunda, ¢esitli metabolik ve immunolojil
progesler aracilid ile inflammatuvar aktivi
tenin tetiklenerek, periferik kan monontk-
leer hucrelerinde PCT sentez ve sekresyonu
artmaktadir. Diisiik-derece inflamasyon Kkro-
nik boébrek yetmezliginin erken evrelerinde
artmaktadir (27). Aktive olmus periferal kan
mononiikleer hiicreleri ve proinflammatuvai
sitokinler; TNF- a ve IL-1 inflamasyon siire
cinde anahtar rol oynamaktadir. TNF-a ve
IL-1 PCT yapimmini uyardidi gosterilmistir. Bu
nedenle kronik bébrek yetmezlikli olgularda
artmis PCT diizeylerinin artmis inflamasyon-
la ve azalmis atihm ile iliskili oldugu goste-
rilmistir (26,28). Dabaha ve ark. (29) tara
findan sepsis gelismemis tiremik hastalarda
yapillan calismada bazal PCT duzeyinin nor:
mal bobrek fonksiyonlu Kisiler gibi 0.5 ng/
mL olarak kabul etmenin dodru olmayacag
gosterilmigtir. Sepsis gelismemis uremik
hastalarda PCT bazal degerini 1.5 ng/mL
olarak belirlemislerdir.

Bu calismadaki en 6énemli kisitlayic1 faktor
PCT, CRP, prealbumin, albumin diizeyleri ve
16kosit sayis1 calisilan olgularin tanilarinin
bilinmemesidir. Ancak, olgularda bu para
metrelerin PCT ile ayni anda ¢alisiimasinin
lokal veya sistemik bir enfeksiyon suiphesi
oldugunu bize Kkuvvetli bir sekilde dusun-
durmustiir. Hastalari EGFR’leri ile berabet
tanilarina goére de smiflandirlarak incelen-
mesi ¢alismanin bir ileri evresi olabilir.

Sonug olarak; bobrek disfonksiyonunda PC1
birikimi olmasi ve siddetli enfeksiyon nedenli
uyarllmig stiregen yapim durumlarn birlikte
etkili goéruinmektedir. Bobrek disfonksiyonu
ile PCT konsantrasyon iligkisi, enfeksiyon
varhginda PCT'nin prognostik degerlendirme:
sini degistirebilecedginden yorumda dikkatli
olunmali, beraberinde sadece yas ve Kreati-
nin degerleri ile hesaplanan EGFR de deger-
lendirilmelidir. Sistemik inflamasyonda multipl
organ disfonksiyonuna gidiste PCT diger sik
kullanilan enfeksiyon parametrelerine gore
daha yararl bir prognostik faktordur.
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