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Cocukluk cagi menenjitinde serum
ve beyin omurilik sivisi prokalsitonin
diizeyleri ve akut faz gostergeleri ile iliskisi

The serum and cerebrospinal fluid procalcitonin
levels and their relationship with acute phase
reactants in childhood meningitis

Derya Ozmen'
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Amag: Bakteriyel menenjit, yiksek mortalite ve morbiditeye sahip, hizli tani ve tedavi gerektiren pediatrik ve Cerrahisi Egitim ve Arastirma

acil bir durumdur. Menenijitte viral-bakteriyel etiyoloji ayrimi yapmak her zaman mtmkun degdildir ve zaman Hastanesi, Cocuk Sagligi ve Hastaliklar
alir. Bu calismada menenijit 6n tanisi ile tetkik edilen cocuklarda, serum ve beyin omurilik sivisi (BOS) prokal- Klinigi, Cocuk Nefroloji BoIum

sitonin duzeylerinin, bakteriyel ve viral menenjitlerin erken tanisindaki yeri ve akut faz gostergeleri ile iliskisi
arastirimistir.

Yontemler: Calismaya menenijit 6n tanisiyla lomber ponksiyon (LP) yapilan ¢cocuk hastalar alindi. Bu hastala-
rin serum ve BOS prokalsitonin duzeylerine, eritrosit sedimentasyon hizina (ESH) ve C-reaktif protein (CRP)
duzeyine bakildi.

Bulgular: Calisma sirasinda 75 hastaya menenjit stphesiyle LP yapildi. 15 hastaya bakteriyel menenjit ve 6
hastaya viral menenjit tanisi konuldu. 7 hastaya da santral sinir sistemini etkileyen enfeksiyon disi hastalik
tanisi konuldu ve bu grup kontrol grubu olarak kullanildi. Bakteriyel menenijit grubu ile viral menenjit grubu
karsilastirildiginda ESH ve CRP duzeyi acisindan anlamli bir fark yoktu. Fakat serum ve BOS prokalsitonin
duzeyleri bakteriyel grupta istatistiksel olarak anlamli sekilde yUksekti. Serum ve BOS prokalsitonin dtzeyleri
hem bakteriyel hem de viral menenijit grubunda BOS protein diizeyi ve CRP duzeyi ile pozitif korelasyon gos-
teriyordu. BOS prokalsitonin dizeyleri ayrica BOS huicre sayisi ile pozitif korelasyon godsteriyordu. Bakteriyel
menenjit ve kontrol grubu arasinda sinir deger serum prokalsitonin icin 0,61 ng/mL ve BOS prokalsitonin icin
0,5 ng/mL olarak bulundu. Bakteriyel ve viral menenijit gruplari arasinda ise BOS prokalsitonin icin anlamli bir
sinir deger tespit edilemezken serum prokalsitonin icin sinir deger 0,2 ng/mL olarak bulundu.

Sonug: Bakteriyel-viral menenjit ayriminda ESH ve CRP duzeyi sinirli bilgi verirken serum ve BOS prokalsi-
tonin duizeyleri bakteriyel menenijitte anlamli olarak daha ytksek oldudu icin bu ayrimda yardimci olabilir.
Anahtar Sozcikler: Akut faz reaktani; menenijit; prokalsitonin

Abstract

Aim: Bacterial meningitis is a paediatric emergency with high mortality and morbidity requiring prompt
diagnosis and treatment. It is not always possible to differentiate between viral and bacterial etiology in
childhood meningitis and it takes time. In this study, the value of serum and cerebrospinal fluid (CSF) procal-
citonin levels in the early diagnosis of bacterial and viral meningitis and their relationship with acute phase
indicators were investigated in children examined with a preliminary diagnosis of meningitis.

Methods: Pediatric patients who underwent lumbar puncture (LP) with the preliminary diagnosis of menin-
gitis were included in the study. Serum and CSF procalcitonin levels, erythrocyte sedimentation rate (ESR)
and C-reactive protein (CRP) levels of these patients were examined.

Results: During the study, 75 patients underwent LP due to suspicion of meningitis. Fifteen patients were
diagnosed with bacterial meningitis and 6 patients with viral meningitis. All 7 patients were diagnosed with

non-infectious diseases affecting the central nervous system, and this group was used as the control group. Gelis/Received :12.05.2024
There was no significant difference in terms of ESR and CRP levels when the bacterial meningitis group was Kabul/Accepted: 11.11.2024
compared with the viral meningitis group. However, serum and CSF procalcitonin levels were statistically DOI: 10.21673/anadoluklin.1482772

significantly higher in the bacterial group. Serum and CSF procalcitonin levels showed a positive correlation
with CSF protein level and CRP level in both bacterial and viral meningitis groups. CSF procalcitonin levels
also positively correlated with CSF cell count. The cut-off value between the bacterial meningitis and control )
groups was found to be 0.61 ng/mL for serum procalcitonin and 0.5 ng/mL for CSF procalcitonin. While no Izmir Dr Behcet Uz Cocuk Hastaliklari ve
significant limit value could be determined for CSF procalcitonin between the bacterial and viral meningitis Cerrahisi EGitim ve Arastirma Hastanesi,
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Conclusion: While ESR and CRP levels provide limited information in the distinction between bacterial and E-posta: drdozmen@yahoo.com
viral meningitis, serum and CSF procalcitonin levels may be helpful in this distinction, as they are significantly

higher in bacterial meningitis. ORCID
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GiRiS

Santral sinir sistemi (SSS) enfeksiyonlarinin baginda
gelen ve hayati tehdit eden enfeksiyonlardan birisi
olan menenjit, beyin ve spinal kordu gevreleyen zar-
larin inflamasyonudur (1). Menenjit, ozellikle kii¢tik
gocuklarda SSS’ye ait yakinma ve bulgularin yani sira
sistemik yakinma ve bulgulara neden olabilir (2). Ta-
nida etkenin tespit edildigi mikrobiyolojik testler en
giivenilir testlerdir. Fakat etkeni tespit etmek her za-
man miimkiin degildir ve bu testler zaman alir. Oysa
erken tani ve tedavi ile mortalite ve morbiditeyi azalt-
mak, gereksiz antibiyotik kullanimini 6nlemek ve has-
tanede yatis siiresini kisaltmak miimkiindiir.

Menenyjit olgularinda viral-bakteriyel etiyoloji ay-
rim1 klinik, kan ve beyin omurilik sivis1 (BOS) bulgu-
larina gore yapilir fakat bu ayrim her zaman miimkiin
degildir. C-reaktif protein (CRP), eritrosit sediman-
tasyon hiz1 (ESH) gibi akut faz gostergeleri viicudun
enfeksiyona yanitinin bir gostergesidir ancak viral-
bakteriyel menenjit ayriminda ¢ogu zaman yeterli
degildirler. Ayrica enfeksiyon dis1 durumlarda da ar-
tig gosterebilirler. Prokalsitoninin ¢ocuklarda viral ve
bakteriyel menenjitin ayirt edilmesinde tanisal deger
tastyabilecegi belirtilmistir. Bu ¢alismada menenjit 6n
tanisi ile tetkik edilen ¢ocuklarda, serum ve BOS pro-
kalsitonin diizeylerinin, bakteriyel ve viral menenjitle-
rin ayiricr tanisindaki degerinin belirlenmesi ve akut
faz gostergeleri ile kargilagtirilmas: amaglanmustir.

—
GEREC VE YONTEMLER

Calismaya menenjit 6n tanisiyla lomber ponksiyon

(LP) yapilan ¢ocuk hastalar alindi. Bu hastalarin BOS
ve es zamanli olarak serum prokalsitonin diizeyleri-
ne bakildi. BOS’ta >5 16kosit/pL saptanmast menenjit
olarak kabul edildi. BOS direk ve gram-giemsa boyali
mikroskobik bakisi, BOS biyokimyas: (protein deger-
leri), BOS kiiltiir bulgulari ile bakteriyel veya viral me-
nenjit tanisi konuldu (Tablo 1).

Hastalarin yagi, klinik tanisi, kanda lokosit sayisi
(polimorfoniikleer 16kosit, lenfosit ve monosit yiiz-
deleri), trombosit sayisi, ESH, CRP diizeyleri, kan ve
BOS glukoz diizeyleri, BOS/kan glukoz orani, BOS
hiicre sayisi, BOS protein diizeyleri, BOS klor diizey-
leri, BOS ve serum prokalsitonin diizeyleri kaydedildi.

Prokalsitonin  diizeylerine bakilirken VIDAS®
BRAHMS PCT Kkiti ile enzim bagli floresan degerlen-
dirme (ELFA, Enzyme-Linked Fluorescent Assay) tek-
nigi, hsCRP i¢in Dade Behring Marburg CmbH, Al-
manya® kiti ile immunonefelometri teknigi, ESH i¢in
Therma® kiti ile Westergren metodu kullanildi.

Calismaya baglamadan once Dr Behget Uz Co-
cuk Hastaliklar1 ve Cerrahisi Egitim ve Arastirma
Hastanesi Yerel Etik Kurulundan onay alindi (Tarih:
05.11.2008, Karar no: 1).

Istatistiksel analiz

Istatistiksel degerlendirmede ¢oklu grup karsilastir-
mast yapildig1 ve hasta sayist az oldugu i¢in nonpa-
rametrik Kruskal-Wallis testi kullanildi. Post HOC
analizde gruplar kargilagtirilirken Mann-Whitney U
testi kullanildi. Korelasyon arastirilirken nonparamet-
rik Spearman testi kullanildi. Tiim analizlerde p degeri
0,05’ten kiigiik oldugunda istatistiksel olarak anlaml
kabul edildi. Sinir (Cut-off) degerleri hesaplanirken
ROC egrisi analizi yapildi. Bu analizler i¢in Statisti-
cal Package for the Social Sciences package program
version 23.0 (SPSS Inc., Chicago, IL, USA) ve Medcalc
(version 9, Mariakerke, Bel¢ika) programi kullanildi.

I
BULGULAR
Calisma sirasinda 75 hastaya (43 erkek, 32 kiz, yas

ortalamast 39+40 ay) akut menenjit siphesiyle LP
yapildi. izlemde bu hastalarin 15’ine bakteriyel me-
nenjit, 6’sina viral menenjit tanisi1 konuldu. Hastala-
rin 13’tinde menenjit bulgular: olmasina ragmen viral
veya bakteriyel menenjit ayrim1 yapilamadi. 34 hasta-
ya menenjit dis1 ve SSS’yi etkilemeyen enfeksiyon ta-
nist konuldu. 7 hastaya ise SSS’yi etkileyen enfeksiyon
dist hastalik (3 Guillain-Barre sendromu, 1 epilepsi,
1 hodgkin lenfoma, 1 konviilsiyon, 1 alim eksikligine
bagli hiponatremi) tanis1 konuldu.

Caligmanin esas amaci bakteriyel ve viral menenjit
ayriminda prokalsitoninin degerini belirlemek oldu-
gu icin bakteriyel (Grup 1: 15 hasta) ve viral menenjit
(Grup 2: 6 hasta) tanisi alan gruplar ve kontrol gru-
bu olarak da enfeksiyon dis1 hastalik tanisi alan grup
(Grup 3: 7 hasta) degerlendirildi.

Belirlenen ii¢ gruptaki hastalarin serum ve BOS
prokalsitonin diizeyleri Tablo 2'de verilmistir.
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Tablo 1: Menenyjitte beyin omurilik sivis1 (BOS) bulgular (3)

Durum Normal Akut bakteriyel menenjit Kismen tedavi edilmis Viral menenjit ve meningoensefalit
bakteriyel menenjit
Basing (mmH,0) 50-80 Genellikle yiiksek (100- Normal veya yiiksek Normal veya hafifce yiiksek

300)

(80-150)

5-10000; PMNL sik ama
uzun sire tedavi edil-
misse mononiikleer hiic-

reler hakim olabilir

Nadiren>1000 hiicre. Dogu equin ense-
faliti ve lenfositik koriyomenenjitte bir-
kag bin hiicre sayilabilir. PMNL nadirdir,
ama biiyiik kisminda mononiikleer hiic-
reler hakimdir

Genellikle 100-500

Genellikle 50-200

Normal veya diisiik

Genellikle normal; bazi viral hastaliklar-
da ozellikle kabakulakta (%15-20 vaka-
da) <40’a digebilir

Lokosit (uL) <5, >%75lenfosit 100-10000 veya fazla; ge-
nellikle 300-2000; PMNL
hakim

Protein (mg/dL)  20-45 Genellikle 100-500

Glukoz (mg/dL) >50 (veya serum Disiik,genellikle<40(veya

glukozunun %75i) serum glukozunun<%>50)

Yorum Organizma Gram boya-

mada goriliir ve kiltiirde

urer

Organizma Gram boya-
mada goriilebilir. Onceki
tedavi BOS'u steril yapa-
bilir. Antijen aglutinas-

yon testi ile saptanabilir

HSV ensefaliti fokal nobetler veya BT
veya MRG goriintii veya EEGdeki fokal
bulgularla taninir. Enteroviruslar ve HSV
BOS'ndan nadiren elde edilir: BOSnda
PCR ile saptanabilir

* BOS: beyin omurilik sivisi; BT: bilgisayarli tomografi; EEG: elektroensefalografi; HSV: herpeks simpleks viriisii; MRG: manyetik rezonans

goriintiileme; PCR: polimerize zincir reaksiyon; PMNL: polimorfoniikleer 16kosit

Tablo 2: Hastalarin serum ve BOS prokalsitonin diizeyleri (ng/mL)

Bakteriyel Viral Enfeksiyon P P P P
menenjit menenjit dis1 SSS (Tiim gruplar  (Bakteriyel & (Bakteriyel & (Viral &
hastalig igin) Viral) Enfeksiyon Enfeksiyon
dis1) dis1)
Serum
prokalsitonin
n 9 4 4
Ortalamaz+ SS 40,59 + 65,68 0,10 + 0,07 0,30 £ 0,30 0,022 0,013 0,022 0,538
Min - maks 0,07-200 0,05-0,20 0,05-0,61
BOS
prokalsitonin
n 15 6 7
Ortalamaz+ SS 2,13 +£4,31 0,05 + 0,00 0,11+ 0,17 0,006 0,012 0,064 0,355
Min - maks 0,05-16,67 0,05-0,05 0,05-0,50

* BOS: beyin omurilik sivisy; maks: maksimum; min: minimum; n: sayy; SS: standart sapma; SSS: santral sinir sistemi

** fkiden fazla grup karsilagtirmalari igin non-parametrik Kruskal-Wallis testi kullanild:. Iki grup karsilagtirmalari igin Mann-Whitney U

testi kullanildi.

Gruplar, serum ve BOS prokalsitonin diizeyleri agi-
sindan karsilastirtlirken ¢oklu grup ve hasta sayisi az
oldugu i¢cin non-parametrik Kruskal-Wallis testi kul-
lanild1 ve gruplar arasinda istatistiksel olarak anlaml
fark bulundu; serum prokalsitonin i¢in p=0,022, BOS
prokalsitonin i¢in p=0,006. Gruplar arasinda farkin ne-
reden geldigini anlamak i¢in post HOC analiz olarak
Mann-Whitney U testi ile gruplar karsilastirildi. Grup
1 ve 2 arasinda, serum ve BOS prokalsitonin diizeyleri
grup 1'de anlaml ytiksekti (p= 0,013 ve 0,012; sirasty-
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la). Grup 1 ve 3 arasinda serum prokalsitonin diizeyleri
grup 1'de anlamli yiiksekken (p=0,022), BOS prokalsi-
tonin diizeyleri yine bakteriyel grupta yiiksek olma egi-
limindeydi fakat bu istatistiksel olarak anlamli degildi
(p=0,064). Grup 2 ve 3 arasinda hem serum hem de
BOS prokalsitonin diizeyleri arasinda istatistiksel fark
yoktu; p degerleri sirasiyla 0,538 ve 0,355 idi.
Prokalsitonin  diizeylerinin hangi parametre-
lerle korelasyon gosterdigini arastirmak icin non-
parametrik Spearman testi uygulandi. Serum prokal-
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Tablo 3: Gruplar arasinda anlamli fark olan parametreler

p p
p P
Bakteriyel Enfeksiyon di Bakteriyel & Viral &
e"?'f Viral menenjit rexsiyon ‘l§l (Tiim gruplar  (Bakteriyel & (Ba erl.ye (Vir .
menenjit SSS hastaligi L . Enfeksiyon Enfeksiyon
igin) Viral)
dig1) dis1)

ESH 61 + 39 (10- 40 +35(12- 24 +34(2-97) 0,011 >0,05 0,007 >0,05
(mm/saat) 131) 106)
CRP 9,64 £8,43 3,22 + 3,38 3,50 £ 6,75 0,041 >0,05 0,034 >0,05
(mg/dL) (0,30-30,00) (0,30-8,54) (0,30-18,40)
BOS glukoz 48 +39 (4-168) 66 +23 (46- 69 114 (50- 0,016 >0,05 0,007 >0,05
(mg/dL) 107) 96)
BOS hiicre 831 £505(0- 412 +466(10-  4+5(0-10) 0,001 >0,05 0,001 0,004
(say1/mcL) 2000) 1250)
BOS protein 178 £170 (7- 47 +30(16-93) 60 + 58 (15- 0,021 0,022 0,029 >0,05
(mg/dL) 673) 184)

* Degerler ortalama + standart sapma (minimum - maksimum) olarak verilmistir

** BOS: beyin omurilik sivis;; CRP: C- reaktif protein; ESH: eritrosit sedimentasyon hizi; SSS: santral sinir sistemi

“0* Tkiden fazla grup karsilagtirmalart i¢in non-parametrik Kruskal-Wallis testi kullanildi. iki grup karsilagtirmalari igin Mann-Whitney U

testi kullanildi.

sitonin diizeyleri tiim gruplarda BOS protein diizeyi
(r=0,504 p=0,031) ve CRP (r=0,554 p=0,021) ile po-
zitif korelasyon gosteriyordu. BOS prokalsitonin dii-
zeyleri ise tiim gruplarda BOS protein diizeyi (r=0,400
p=0,035) ve CRP’ye (r=0,392 p=0,039) ek olarak BOS
hiicre sayist (r=0,460 p=0,014) ile de pozitif korelasyon
gosteriyordu.

Gruplar diger parametreler acisindan kargilastirild:
ve ESH, CRP, BOS glukoz diizeyi, BOS hiicre sayis1 ve
BOS protein diizeylerinde istatistiksel olarak anlaml
fark bulundu; p degerleri sirasiyla 0,011-0,041-0,016—
0,001-0,021 (Tablo 3). Bu bes parametredeki farkliligin
nereden kaynaklandigina bakildi. Bakteriyel menenyjit
grubu ile enfeksiyon dig1 hastalik grubu arasinda tiim
parametreler agisindan istatistiksel olarak anlaml fark
vardy;, p degerleri sirasiyla 0,007-0,034-0,007-0,001—
0,029. Bakteriyel grup ile viral grup arasinda sadece
BOS protein diizeyi agisindan fark vardy; p=0,022. Viral
grup ile enfeksiyon dig1 hastalik grubu arasinda sadece
BOS hiicre sayis1 agisindan fark vardi; p=0,004.

Bakteriyel menenyjit ve enfeksiyon dig1 hastalik gru-
bu kullanilarak sinir degerleri hesaplandi (ROC egrisi
analizi). Serum prokalsitonin i¢in smir 0,61 ng/mL
bulundu (%66,7 duyarlilik (%95 CI 30,1-92,1), %100
ozgilliik (%95 CI 40,2-100)). BOS prokalsitonin i¢in
ise sinir 0,5 ng/mL bulundu (%53,3 duyarlilik (%95 CI
26,6-78,7), %100 ozgiillik (%95 CI 58,9-100)).

Bakteriyel ve viral menenjit gruplar1 kullanilarak
sinir degerleri hesaplandi. BOS prokalsitonin igin an-
lamli bir deger tespit edilemezken serum prokalsitonin
i¢in sinir deger 0,2 ng/mL bulundu (%88,89 duyarli-
lik (%95 CI 51,7-98,2), %100 6zgiillitk ( %95 CI 40,2-
100)).

——
TARTISMA VE SONUC

Santral sinir sistemi (SSS) enfeksiyonlarindan olan

bakteriyel menenjit ¢ocuklarda goriilen en ciddi en-
feksiyonlardan birisidir, akut komplikasyon ve uzun
donem morbidite riski yiiksektir. Mortaliteye neden
olabilir. Viral menenjit ise ¢ogunlukla kendini sinir-
layan bir hastaliktir (3). Calismamizda bakteriyel me-
nenjitte viral menenjite gore serum ve BOS prokalsi-
tonin diizeylerini daha yiiksek bulduk. Fakat ESH ve
CRP diizeyleri a¢isindan aralarinda bir fark yoktu.

Bakteriyel ve viral menenjitin erken doneminde
belirti ve bulgular siklikla nonspesifiktir, muayene ve
BOS bulgulari ile ayiric1 tan1 yapmak her zaman miim-
kiin degildir (4,5). Kiltiir ile etkenin tespit edilmesi en
gtvenilir yontemdir. Fakat etkeni tespit etmek her za-
man mimkiin olmaz ve zaman alir.

Prokalsitonin, son yillarda siddetli bakteriyel en-
feksiyonlarm tanisinda ve tedaviye yanitin izlenme-
sinde kullanilan bir testtir. Yapilan ¢aligmalarda, pro-
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kalsitoninin ¢ocuklarda viral ve bakteriyel menenjitin
ayirt edilmesinde de tanisal deger tasiyabilecegi be-
lirtilmigtir (6-9). Menenyjit tanisinin erken konulmasi
olas1 komplikasyonlar1 ve mortaliteyi onlemek i¢in
onemlidir. Akut faz reaktanlari kullanilmaktadir fakat
sinirh degeri vardir; zaman gerektirmektedir, enfeksi-
yon disi durumlarda da artabilmektedir. Ornegin sik
kullanilan CRP diizeyleri enfeksiyon baslangicindan
itibaren 12-24 saatte yiikselmeye baslarken prokalsi-
tonin 4 saat gibi daha erken stirede tespit edilebilecek
diizeylere ulasur.

Bu ¢alismada menenjit 6n tanisi ile tetkik edilen
¢ocuklarda, serum ve BOS prokalsitonin diizeylerinin,
bakteriyel ve viral menenjitlerin erken ayirici tanisin-
daki degerinin belirlenmesi ve akut faz gostergeleri ile
kargilastirilmas: amaglanmistir.

Bakteriyel menenjit grubu ve viral menenjit grubu
arasinda ESH ve CRP diizeyleri agisindan anlamli fark
yoktu ancak hem serum hem de BOS prokalsitonin
diizeyleri anlamli olarak farkliyd: (p degerleri sirasiyla
0,013 ve 0,012). Bakteriyel-viral menenjit ayriminda
BOS prokalsitonin i¢in anlamli bir deger tespit edile-
mezken serum prokalsitonin igin sinir deger 0,2 ng/
mL bulundu (%88,89 duyarlilik (%95 CI 51,7-98,2),
%100 ozgiillitk ( %95 CI 40,2-100)).

Gendrel ve arkadaslar1 plazma prokalsitonini bak-
teriyel grupta anlamh sekilde yiiksek bulurken vi-
ral grupta normal ya da hafifce yiiksek bulmuglardi.
BOS prokalsitonini ise her iki grupta anlamli degildi.
CRP’i bakteriyel grubu viral gruptan ayirmada etki-
li bulmuslardi. Prokalsitonin >0,5 ng/mL seviyesinde
iken, bakteriyel menenyjit i¢in duyarlilig1 %94, 6zgiillii-
&l %100 saptamislardi (6).

Schwarz ve ark. da prokalsitonin i¢in sinir degerini
0,5 ng/mL olarak almislard: (7).

Carrol ve ark. meningokokkal menenyjitli ¢ocuk-
larda prokalsitonini iyi bir belirte¢ olarak énermis ve
sinir 2 ng/mL iken duyarlihigi %94, ozgilligi %93
saptanmislardi (8).

Dubos ve ark. 167 hastanin dahil edildigi ¢alisma-
larinda, serum prokalsitonini (0,2 ng/mL) bakteriyel-
viral menenjit ayriminda anlamli bulmuslard1 (%100
sensitivite) (9).

Taskin ve ark. serum prokalsitonini bakteriyel
grupta, kontrol grubuna gére anlaml yiiksek bulurken
viral grupta anlamli bulmamiglardi (10).
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Prat ve ark.nin ¢aligmasinda prokalsitonin i¢in s1-
nir 2 ng/mL alindiginda spesivite ve sensitivite %100,
siir 0,5 ng/mL alindiginda ise spesivite %62 ve sensi-
tivite %100 idi. Pozitif ve negatif prediktif deger %100
idi (11).

Hatherill ve ark. 169 hastalik ¢aligmalarinda, pro-
kalsitonin ve CRPyi septik sok grubunda, lokalize
bakteriyel enfeksiyon, viral enfeksiyon ve nonenfeksi-
yoOz kontrol grubuna gore belirgin yiiksek saptamiglar-
di. Bakteriyel menenjit/ensefalit grubunda ise prokal-
sitonin ortalama degerlere sahipti. Fakat prokalsitonin
bakteriyel menenjit/ensefalit grubunda viral enfeksi-
yon ve nonenfeksiy6z kontrol grubuna gore belirgin
ytiksek idi. Prokalsitonin i¢in sinir >2 ng/mL alindi-
ginda septik sok ve bakteriyel menenjit i¢in spesivite
%62, sensitivite %100, pozitif prediktif deger %69 iken
negatif prediktif deger %100 idi (12).

Mills ve ark. ¢ok sayida (1695) hasta ile yaptikla-
r1 ¢aligmada prokalsitonini meningokokkal hastalikta
anlaml yiiksek saptamislardi ve 2 ng/mL sinir dege-
rinde spesivite %93, sensitivite %96 idi (13).

Galetto-Lacour ve ark. ates ile bagvuran 124 has-
talik bir caligmada bakteriyel enfeksiyonlu 28 olguda
prokalsitonini yitksek ve istatistiksel olarak anlamli
saptamislardi (prokalsitonin i¢in sinir 0,9 ng/mL, sen-
sitivite %93, spesivite %78, pozitif prediktif deger %55,
negatif prediktif deger %97). Prokalsitonin ve CRP bir-
likte alindiginda sensitivite %96, spesivite %67, pozitif
prediktif deger %46, negatif prediktif deger %98 idi.
Prokalsitonin ve I6kositoz birlikte alindiginda sensiti-
vite %100, spesivite %62, pozitif prediktif deger %43,
negatif prediktif deger %100 idi (14).

Fernandez ve ark.nin yaptig1 cok merkezli ¢alis-
mada 445 hastanin 122’si viral, 80’ lokalize bakteriyel,
150%si invaziv bakteriyel enfeksiyon taniliydi. Bakteri-
yel enfeksiyon i¢in prokalsitonin sinir degeri 0,53 ng/
mL iken sensitivite %65,5, spesivite %94,3 idi. Invaziv
bakteriyel enfeksiyon i¢in ise prokalsitonin sinir degeri
0,59 ng/mL iken sensitivite %91,3, spesivite %93,5 idi
(15).

Gendrel ve ark.nin yaptig1 bagka bir 1500 hastalik
(atesli) calismada 46 hastada invaziv bakteriyel (sep-
tisemi ve menenjit), 78 hastada lokalize bakteriyel,
236 hastada ise viral enfeksiyon saptanmisti. Gruplar
arasinda prokalsitonin degeri igin belirgin istatistiksel
fark saptanmigti. Ayrica bakteriyel enfeksiyonlar icin
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prokalsitonin, CRP’ye gore daha iyi bir belirte¢ olarak
degerlendirilmisti. Bakteriyel enfeksiyonu viral enfek-
siyondan ayirmak i¢in optimal prokalsitonin sinir de-
geri 0,1 ng/mL iken, sensitivite %83, spesivite %93 idi.
Invaziv bakteriyel enfeksiyonu diger enfeksiyonlardan
(viral enfeksiyon ve lokalize bakteriyel enfeksiyon) ay-
rirmak igin prokalsitonin sinir degeri 2 ng/mL iken,
sensitivite %96, spesivite %87 idi (16).

Somech ve ark.nin 38 hastalik ¢calismasinda; sebebi
bilinmeyen ates veya sepsis degerlendirmesi yapilmis
ve hastalar gruplara ayrilmamisti, CRP ve prokalsi-
tonin arasinda istatistiksel olarak belirgin korelasyon
saptanmusti (17).

Gendrel ve ark. 59 hastalik (18 bakteriyel menenjit,
41 viral menenjit) ¢caligmalarinda prokalsitonin, CRP,
BOS lokosit sayisi, BOS protein diizeyi degerlerinde
gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark sap-
tamuglardi (6).

Dubos ve ark. 28 giin-16 yas arast 167 hastalik (21
bakteriyel menenjit, 146 aseptik menenjit) ¢aligmala-
rinda kanda prokalsitonin, CRP, WBC sayzs1, notrofil
sayisl, BOSta protein, glukoz, WBC say1si, nétrofil
sayisini degerlendirmislerdi. Bakteriyel menenjit ile
aseptik menenjit grubu arasinda kan noétrofil sayist
haricinde diger parametrelerde istatistiksel olarak fark
saptamiglardi. Bunlar arasinda prokalsitonin ve CRP
en yiiksek sensitivite ve spesiviteye sahipti. Bakteriyel
menenjiti belirlemede prokalsitonin, CRP, BOS prote-
ini istatistiksel olarak en anlamli parametreler olarak
degerlendirilmisti (9).

Jimenez ve ark. BOS ve serum laboratuvar testleri
ile bakteriyel menenjitin acil tanisi igin, Ocak 2000 ile
2016 arasinda yayinlanan 59 makaleyi degerlendirdi-
ler. BOS laktati, polimorfoniikleer lokositlerin orani,
BOS glukozu ve serum prokalsitonini, bakteriyel eti-
yolojiyi belirlemede en degerli bagimsiz faktor olarak
buldular. Serum prokalsitonin ve BOS laktatini birles-
tiren model, %99’u asan duyarlilik ve 6zgiilliik ile en
yiiksek tahmin giiciine sahipti. BOS laktat1 >33 md/dL
ve/veya prokalsitonin >0,25 ng/mL oldugunda bakte-
riyel menenyjiti destekledigini belirttiler (18).

Konstantinidis ve ark. 58 hastanin BOS &rnekle-
rini incelediler. Ornekleri bizim caliymamiza benzer
olarak bakteriyel menenyjit, viral menenjit ve bulasici
olmayan hastaliklari olan kontrol grubu olarak ii¢ gru-
ba ayirdilar. BOS prokalsitonin degerininin bakteriyel

menenjiti, viral menenjit ve diger enfeksiyon dig1 has-
taliklardan ayirmada olduk¢a yardimcr olabilecegini
belirttiler (19).

Ahmed ve ark. 2-18 yasinda 48 menenjitli (35’
bakteriyel, 13’ti viral) cocuk hastada ¢aligma yaptilar.
Bakteriyel menenjitli hastalarda viral menenyjit ile kar-
silastirildiginda daha yiiksek serum CRP, serum pro-
kalsitonin ve BOS-CRP ve daha diisitk BOS kan sekeri
buldular. Multipleks polimeraz zincir reaksiyonu bak-
teriyel ve viral menenjit tanisinda %94 duyarliliga ve
%100 ozgtlliige sahipti (20).

Shokrollahi ve ark. 57 ¢ocukta (30 bakteriyel ve 27
aseptik menenjit) BOSu incelediler. iki grubu karsi-
lagtirdilar. Bakteriyel menenjitte BOS Ferritin, CRP ve
prokalsitonin diizeylerini aseptik menenjite gore an-
lamli derecede yiiksek buldular (sirasiyla p degerleri=
<0,001, 0,001, <0,001) (21).

Zhang ve ark. bakteriyel menenjit tanisinda 101
¢ocuk hastada, serum ve BOS prokalsitonin seviyele-
rini ve albiimin indeksini (Al = BOS albiimini/serum
albiimini x 1000) degerlendirdiler. 29 bakteriyel, 25
viral menenjit ve 47 menenjit olmayan hastadan 6l-
¢iim yaptilar. Bakteriyel menenjit hastalarinda BOS
prokalsitonin diizeyi ile Al arasinda daha giiglii bir
pozitif korelasyon gozlediler. Yalnizca BOS prokalsito-
nini agisindan gruplar arasinda anlamli fark buldular
ve bakteriyel menenjit i¢in tanisal degeri oldugunu be-
lirttiler (22).

Santotoribio ve ark. 18’1 bakteriyel, 12’si viral me-
nenjit olmak iizere 30 hastada serum ve BOS CRP ve
prokalsitonini kullanarak bakteriyel menenjiti viral
menenjitten ayirmaya yonelik ¢alisma yaptilar. Se-
rum CRP ve prokalsitoninin BOS’a gore yiiksek tanisal
dogruluk gosterdigini testpit ettiler (23).

Kim ve ark. 1462 ¢ocukla yapilan 18 ¢alismada
meta-analiz yaptilar ve serum prokalsitoninin, ¢ocuk-
larda bakteriyel menenjitin tanisinda iyi bir biyobelir-
te¢ olabilecegini belirttiler. Serum prokalsitonininde
serum CRP ve 16kosit sayisi, BOS l6kosit ve notrofil
say1s1 ve BOS proteini ve glikoz seviyeleri dahil olmak
tizere diger geleneksel biyobelirteclerden daha yiiksek
tanisal dogruluk gosterdiler (24).

Chaudhary ve ark. 3 ay-15 yas 50 ¢ocuk hastada
(22 bakteriyel, 28 bakteriyel olmayan menenjit) serum
prokalsitonini, tam kan sayimi ve BOS analizini de-
gerlendirdiler. Serum prokalsitonin diizeylerini bak-
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teriyel menenjit grubunda (medyan = 2,04 (1,2-3,18)
ng/ml), bakteriyel olmayan menenjit (medyan=0,35
(0,18-0,35) ng/ml) ile karsilastirdiklarinda yiiksek bul-
dular; p<0,001. Esik diizeyi 0,5 ng/ml iken bakteriyel
menenjit tanisinda serum prokalsitoninin duyarlilig
ve ozgilliigiini sirasiyla %95,45 ve %84,61 buldular ve
erken tani i¢in 6nerdiler (25).

El Shorbagy ve ark. 4 ay-14 yas 40 ¢ocuk hasta (24
bakteriyel, 16 aseptik menenjit) ve 25 kontrol grubu
saglikli prokalsitonin, CRP ve I6kosit sayisini bagvu-
ru sirasinda ve 72 saat sonra tekrar olctiiler. Bakteriyel
menenjit grubunda baslangicta yiiksek prokalsitonin
ve 72 saat sonra diisiik prokalsitonin buldular (p de-
geri sirasiyla p<0,001, p<0,05). Basvuruda bakteriyel
menenjitin erken tanisi icin gerekli olan prokalsitonin
degeri >10 ng/ml idi. Ancak prokalsitonin >2 ng/ml
degerleri %100 duyarliliga sahipti. Serum prokalsito-
ninini tani ve tedavi izleminde Onerdiler (26).

Alkholi ve ark. 4 ay-12 yas 40 ¢cocuk hastada bak-
teriyel menenjiti viral menenjitten ayirmada serum
prokalsitonini, CRP ve beyaz kan hiicresi sayimi ile
karsilagtirdilar. Bu degerlere basvuru sirasinda ve 3
glin sonra baktilar. Prokalsitonin diizeylerini bakteri-
yel menenjitli hastalarda (ortalama 24,8 ng/ml), viral
menenjitli hastalara (ortalama 0,3 ng/ml) gére anlamli
derecede yiiksek buldular (p<0,001). Serum prokalsi-
tonini >2 ng/ml degerinde bakteriyel menenjit tanist
igin sirasiyla %100, %66, %68 ve %100 duyarlilik, 6z-
giilliik, pozitif 6ngorii degeri ve %100 negatif 6ngorii
degeri buldular (27).

Mintegi ve ark. bakteriyel menenjiti aseptik me-
nenjitten ayirmak icin bir skor (acil durumlar i¢in
menenjit skoru) gelistirmeye calistilar. Acil servise
basvuran 29 giin-14 yas 1009 hastada (917 aseptik, 92
bakteriyel menenjit) ¢ok degiskenli lojistik regresyon
analizi kullanarak, bakteriyel menenjit igin: prokal-
sitonin >1,2 ng/mL, BOS proteini >80 mg/dL, BOS
mutlak nétrofil sayis1 >1000 hiicre/mm3 ve BOS reak-
tif protein >40 mg/L degerlerini dngoriicii olarak be-
lirlediler. Prokalsitonin i¢in 3 puan, BOS proteini i¢in
2 puan ve diger degiskenlerin her biri i¢in 1 puan ata-
yarak skor gelistirdiler. Skor 21, %100 duyarlilik (%95
gliven araligi [CI]: %95,0 - %100), 83,2 ozgillik (%95
GA: 80,6-85,5) ve 100 negatif 6ngorii degeri ile bak-
teriyel menenjiti éngdrdii % (%95 CI 99,4-100) (28).

Umran ve Radhi 45 hastada (29 bakteriyel me-
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nenjit, 16 bakteriyel olmayan grup) c¢aligma yaptilar.
Serum prokalsitonin diizeylerini bakteriyel menenjit
grubunda, bakteriyel olmayan menenjit grubuna ki-
yasla anlamli derecede yiitksek (p<0,001), ayrica CRP
ve beyaz kan hiicresi sayimina gore de daha duyarli ve
spesifik buldular (29).

Wu ve ark. 29-90 giinlitk 102 hastada (44 bakte-
riyel, 58 aseptik menenjit) ¢alisma yaptilar. Yeni bir
puanlama modeli olusturdular, Bakteriyel Menenjit
Skoru ve Acil Durumlar i¢cin Menenjit Skoru model-
leriyle karsilagtirdilar ve daha tanisal oldugunu belirt-
tiler. Prokalsitonin, BOS glukozu ve BOS proteinini
bakteriyel menenjit i¢in bagimsiz risk faktorleri olarak
tespit ettiler, farklar istatistiksel olarak anlamli buldu-
lar (30).

Sanaei Dashti ve ark. 28 giin-14 yas ¢cocuk hastalar-
da bakteriyel ve viral menenjiti ayirmak i¢in ¢alisma
yaptilar. BOS (ferritin, prokalsitonin, mutlak nétro-
fil sayisi, beyaz kan hiicresi sayimi ve laktat) ve serum
(prokalsitonin, ferritin, CRP ve ESH) parametreleri-
nin tanisal degerini arastirdilar. Serum ve BOS prokal-
sitonini bakteriyel ve viral menenjiti ayirmada anlaml
bulmadilar. Diisiik BOS laktati, mutlak nétrofil sayi-
s1, ESH ve serum CRP kombinasyonunun bakteriyel
menenjiti diglamak icin kullanilabilecegini soylediler
(31).

Dubos ve ark. 5 Avrupa iilkesinde 29 giin-18 yas
198 hastada (96’s1 bakteriyel menenjit) meta analiz
yaptilar. Kan (prokalsitonin, CRP, beyaz kan hiicresi
sayimi1 ve notrofil sayis1) ve BOS (protein diizeyi, glu-
koz diizeyi, beyaz kan hiicresi) parametrelerini karsi-
lastirdilar. Prokalsitonin seviyesini, diger belirteglere
gore onemli olgiide tanisal saptadilar (p=0,001). 0,5
ng/mL esik degerinde, prokalsitonin diizeyi bakteriyel
ve aseptik menenjit arasinda ayrim yapmak igin %99
duyarliliga (%95 giiven araligi, %97-100) ve %83 6z-
giilliige (%95 giiven araligi, %76-%90) sahipti (32).

Ibrahim ve ark. 38 hastada (18 bakteriyel, 20 bak-
teriyel olmayan menenjit) calisma yaptilar. Serum pro-
kalsitonini kan 16kosit say1s1 ve CRP ile karsilastirdilar.
Serum prokalsitonin diizeylerini bakteriyel menenjit-
te, bakteriyel olmayan menenjit grubuna gore anlaml
derecede yiiksek buldular (p<0,001). Tedavi yanitin
degerlendirmede de kullanilabilecegini belirttiler: 3.
glin ve 6. glin serum prokalsitonini bagvuru seviyele-
rinden daha distik buldular (p<0,001) (33).
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Calismamizin kisithliklarinin baginda olgu sayisi-
nin az olmasi geliyor. Ayrica her hastanin es zamanl
serum ve BOS prokalsitonin diizeylerine bakilamad.

Sonug olarak hayat1 tehdit edebilen bir enfeksiyon
olan menenjitin tanisinda zaman olduk¢a 6nemlidir.
Tanida etkenin tespit edildigi mikrobiyolojik testler
altin standarttir. Fakat etkeni tespit etmek her zaman
miimkiin olmaz ve zaman alir. Oysa erken tani ve te-
davi ile mortalite ve morbiditeyi azaltmak, gereksiz
antibiyotik kullanimini 6nlemek ve hastanede yatis
stiresini kisaltmak miimkiindiir. Bakteriyel menenjit
ile viral menenjit ayriminda en sik kullanilan akut faz
reaktanlar: olan ESH ve CRP’nin katkist sinirli iken
prokalsitonin bu ayrimda katk: saglayabilir. Bunu dog-
rulamak i¢in ileri ¢alismalara ihtiyag vardir.
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