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OZET:

Amacg: Prokalsitonin ve CRP belirtecleri pndmoni hastalarinda etiyoloji tahmininde,
bakteriyel ve viral pndmoni ayriminda uzun siiredir kullanilmaktadir. Bu ¢alismadaki
amacimiz prokalsitonin ve CRP'nin diizeylerinin pndmoni tanis1 konulan hastalarda
mortalite ve morbidite agisindan klinik degerliligini belirlemek ve Pneumonia
Severity Index (PSI), Confusion — Urea - Respiratory rate - Blood pressure - Age
(CURB-65) ve Severe Community-Acquired Pneumonia (SCAP) skorlama

sistemlerinin alt gruplart ile karsilagtirmaktir.

Geregler ve yontem: Bu arastirma, Marmara Universitesi Tip Fakiiltesi Acil
Servisine, 2014 yil1 Nisan ve 2015 Nisan aylar1 arasinda bagvurmus olup 18 yas iistii
olan, gebe olmayan, caligmaya onam veren ve toplum kokenli pndmoni 6n tanisi
konulmus hastalar ile prospektif olarak yapildi. Hastalarin hikayeleri, fizik muayene
bulgular1 ve risk faktorleri kayit altina alindi. Hastalardan es zamanli olarak gerekli
tetkiklerle beraber CRP ve prokalsitonin diizeyleri gonderildi. CRP ve prokalsitonin
diizeylerinin ortalamalarmmin hastalarin  sonlanimlarini  6ngdrdiirme yOniinden
dogruluklar1 ROC (Receiver Operating Characteristic Curve) analizinde Egri Altinda
Kalan Alanin (EAA) hesaplanmasi ile belirlendi. Olgiilen CRP ve prokalsitonin
belirteglerinin diizeylerinin skorlama sistemlerinin alt gruplar1 arasindaki farkinin

karsilastirilmasi i¢in ise anova analizi uygulandi.

Bulgular: Calismamiza toplam 203 hasta alindi. Bu hastalarin 70'i (%34,5) kadin
hastadir. Bu hastalardan BTS tan1 kilavuzuna gore 152'sine (%74,8) pndmoni tanisi
konuldu. Pnémoni tanist konulan hastalarda PSI grup 1'de CRP (mg/dl) diizeyi
ortalamast 90,6 + 86,7 (%95 GA 124,7-305,9) iken PSI grup 5'de ise 150,8 = 113,0
(%95 GA 114,2-187,4) olup aralarinda anlamli fark vardir (anova test p=0,010). PSI
grup 1'de prokalsitonin (ng/ml) diizeyi ortalamast 0,05 + 0,02 (%95 GA 0,0003-
0,0997) iken PSI grup 5'de ise 9,4 = 19,3 (%95 GA 3,1-15,6) olup anlamli fark saptandi
(anova test p=0,037). SCAP grup 1'de CRP diizeyi ortalamas1 99,50 + 80,45 (%95 GA
82,58-116,48) iken SCAP grup 2'de 149,7 + 96,6 (%95 GA 82,6-116,5) olup anlamli
fark saptand1 (t-test p=0,001). ROC analizine gore mortalite acisindan CRP'nin ayirt
ettirici dogrulugu 0,715 £ 0,062 (%95 GA:0,636-0,785) iken prokalsitoninin ayirt
ettirici dogrulugu 0,701 + 0,060 (%95 GA: 0,622-0,772) olarak saptand1 ve aralarinda



istatiksel anlaml fark yoktu (p=0,8369). CRP diizeyi 21 mg/dl ve altinda olmasinin,
pnomoni hastalarinda eksitus olasiligin1 %95.8 duyarlilik ile ekarte ettirdigi, 260 mg/dl
iistiinde olmasi ise %95.3 6zgiilliik ile tan1 koydurucu bir esik degeri oldugu tespit
edildi. Prokalsitonin diizeyinin 0,14 ng/ml altinda olmasinin eksitus olasiligini %91,6
duyarlilik ile ekarte ettirdigi, 4,9 ng/ml iistiine olmas1 ise %90,6 6zgiillik ile tani

koydurucu bir esik degeri olarak tespit edildi.

Sonug¢: CRP ve prokalsitonin acil servise bagvuran pndmoni hastalarinda mortaliteyi

ongdrmede pndmoni skorlama sistemleri ile birlikte kullanilabilirler.

Anahtar Kelimeler: Pndmoni, CRP, prokalsitonin, PSI, CURB-65, SCAP



ABSTRACT

Goal: Procalcitonin and CRP are commonly used markers in patients with pneumonia
in order to determine the cause and distinguish between viral and bacterial pneumonia.
In this study, we aim to investigate the clinical use of CRP and procalcitonin in
predicting mortality and morbidity in patients who diagnosed with pneumonia and
determite mean levels in different groups of Pneumonia Severity Index (PSI),
Confusion — Urea - Respiratory rate - Blood pressure - Age (CURB-65) and Severe

community acquired pneumonia (SCAP) scoring systems.

Materials and Methods: This is a prospective study held in Marmara University
Department of Emergency Medicine from april 2014 to april 2015. All patients
diagnosed with community acquired pneumonia who are over 18 years of age, are not
pregnant and who had consent included in our study. Patient's history, physical
examinaton findings and other risk factors were recorded. CRP and procalcitonin
levels are measured along with other necessary tests. Mean levels of these markers
were calculated for each severity group of PSI, CURB 65 and SCAP. Using ROC
analysis, accuracy of CRP and procalcitonin was determined for predicting mortality
in pnemonia patients. Anova analysis was used to determine the difference of these

marker's levels in every subgroup of the scoring systems.

Results: 203 patients were included in our study. 70 (34,5%) were female. 74,8% (n=
152) are diagnosed with pneumonia according to British Thoracic Society (BTS)
Guidelines. Mean CRP levels (mg/dl) of patients in Pneumonia Severity Index (PSI)
group 1 were 90,6 + 86,7 (95% CI 124,7-305,9) while it is 150,8 = 113,0 (95% CI
114,2-187,4) in PSI group 5, which is statistically significant (annova test p=0,010).
Mean procalcitonin levels (ng/dl) in PSI group 1 were 0,05 + 0,02 (95% CI 0,0003-
0,0997) and 9,4 + 19,3 (95% CI 3,1-15,6) in PSI group 5, which is statistically
significant (anova test p=0,037). Mean CRP levels of SCAP group 1 were 99,50 +
80,45 (95% CI 82,58-116,48) and 149,7 + 96,6 (95% CI 82,6-116,5) in SCAP group
2 which is statistically significant (t-test p=0,001). In ROC analysis, accuracy of CRP
for predicting mortality was 0,715 + 0,062 (95% CI: 0,636-0,785) while it is 0,701 +
0,060 (95% CI: 0,622-0,772) for procalcitonin which was not statistically significant
(p=0,8369). A CRP level under 21 mg/dl excluded mortality in pneumonia patients



with 95.8% sensitivity and a level over 260 mg/dl predicted mortality with 95.3%
specivity. Likewise, Procalcitonin levels under 0.14 ng/dl excluded mortality in
pneumonia patients with 91.6% sensitivity and a level over 4.9 ng/dl predicted

mortality with 90.6% specivity.

Conclusion: In order to predict mortality, CRP and procalcitonin levels can be used
together with pneumonia scoring systems in pneumonia patients in emergency

department.

Key Words: Pneumonia, CRP, procalcitonin, PSI, CURB-65, SCAP
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1. GIRIS VE AMAC

1.1. Giris

Pndmoni; alt solunum yolu enfeksiyonu belirtileriyle iligkili sekilde radyolojik olarak
infiltrasyonun oldugu ve solunum yollarindan alinan klinik &rnekte bir patojenin
tanimlanabildigi klinik bir sendromdur. Klinik taniya uygun semptom ve fizik
muayene bulgularinin varlifinda ve radyolojik goriintiilemelerde infiltratlarin
goriilmesi tani i¢in yeterlidir, pndmonin sebebi olan etkenin mikrobiyolojik etkeninin
tesbit edilmesi ¢ogu zaman miimkiin olmadigindan ampirik tedavi i¢in olas1 etkenleri
dogru tahmin etmek gerekir (1,2). Pndmonin risk siniflamasini yapmak, yatis ve yogun
bakim endikasyonlarini belirlemek i¢in birgok skorlama sistemi gelistirilmistir.
Bunlardan en ¢ok kullanilan; Confusion — Urea - Respiratory rate - Blood pressure-
Age (Konfiizyon — Ure - Solunum sayis1 - Kan basinc1 — Yas [CURB-65] ), Pneumonia
Severity Index (Pnémoni Agirlik Indeksi [PSI] ) ve Severe Community-Acquired
Pneumonia (Ciddi Toplum Koékenli Pnomoni [SCAP] ) skorlaridir. C-reaktif protein
(CRP) ve prokalsitonin pndémoni tanisi ve izleminde kullanilan belirteglerdir. CRP
hepatositlerden salinan ve infeksiyon, malignite, inflamasyon ve otoimmiin hastaliklar
gibi bircok durumda serum seviyesi yiikselen, polimerik yapida, plazma yarilanma
omrii 19 saat kadar olan bir akut faz proteinidir. Karaciger’de IL-6 Ve TNF etkisiyle
sentezlenir, normal sartlar altinda serum seviyesi diisiiktiir (3).

Prokalsitonin ise inflamatuvar uyarim sonucunda sitokin benzeri davranig
sergileyen 116 aminoasitten olusan kalsitoninin prekiirsorii olan bir polipeptidtir.
Saglikli insanlarin plazmasinda saptanamayacak kadar diigiik diizeylerde bulunurken,
otoimmiin hastalik gibi enfeksiyon dis1 inflamatuar hastaliklarda, agir viral, bakteriyel,
paraziter ve fungal infeksiyonlarda ve sepsiste prokalsitonin diizeylerinde artis

meydana gelmektedir (4,5).



1.2. Amag

Bu ¢alismada, Marmara Universitesi Acil servisine belirlenen siirede basvuran ve
British Thoracic Society (ingiliz Toraks Cemiyeti [BTS] )’nin kilavuzuna uygun
sekilde pnomoni tanisi konulan hastalarda CRP ve prokalsitonin belirteglerinin serum
diizeylerindeki yiikseklik ya da diistikliigiin, CURB-65, PSI ve SCAP skorlar ile
korelasyonu ve mortalite, morbidite, yatis ve yogun bakim gereklilikleri agisindan

klinik 6ngordiirme degerliliklerinin belirlenmesi amaglanmistir.

1.3. Kapsam

Bu ¢alismada, Marmara Universitesi Acil servisine basvuran ve BTS nin toplum
kokenli pndmoni kilavuzuna uygun sekilde pnomoni tanis1 konulan hastalar
kapsamaktadir. 2014 y1l1 Nisan ay1 ile 2015 Nisan ay1 Arasinda bu nedenle bagvuran

hastalar diglanma kriterlerine sahip degiller ise ¢aligma kapsamina alinmislardir.

1.4. Hedefler

Arastirmanin hedefleri, acil servise solunum sikintisi ile bagvurup pnémoni tanisi alan
hastalarda bakilan prokalsitonin ve crp belirteglerinin sayisal degerlerinin
belirlenmesi, ayni hasta grubununun CURB-65, PSI ve SCAP skorlarinin hesaplanip
bu degerler ile klinik korelasyonunu olup olmadiginin ortaya konmasi, ayni sekilde
hasta grubunun mortalite, morbidite, yatis, taburculuk ve yogun bakim sonlanimlari
ile bu biyokimyasal belirteclerin hem kendi aralarinda hem de sonlanimlar arasindaki

iliskinin istatistiksel olarak hesaplanmasidir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Pnomoni

2.1.1. Pnomoni Tanim ve Epidemiyolojisi

Pndmoni, dksiiriik, piiriilan balgam, nefes darlig1 ve ploretik gogiis agris1 gibi klinik
semptomlara anormal solunum seslerinin eslik ettigi, radyolojik olarak da
infiltrasyonlarin tesbit edildigi akciger parankiminin enfeksiyonudur.

Pnémoni, sebeb olan etkenlere gére Toplum Kokenli Pndmoni (TKP) ve Hastane
Kokenli Pnoémoni (HKP) olarak ikiye ayrilir. Bu ayrim HKP’li hastalarda goriilen
coklu ila¢ direnci ve ampirik tedavinin kararini etkilemesi bakimindan onemlidir.
Pnémoni tanisi1 konulan hastanin TKP oldugunun kabul edilmesi i¢in hastanin
semptomlarin baglamasindan onceki 14 giin igerisinde hastane yatis1 olmamalidir ya
da semptomlarin baslangicindan 4 giin Oncesinden daha kisa bir siire igerisinde
hastaneye yatis1 olmalidir (6).

TKP goriilme sikligr bir ¢alismaya gore yilda her 1000 kiside 5,16-6,11 vaka
seklinde belirlenmistir ve TKP goriilme orani yas ile beraber artmaktadir (7).

2005 yilinda ABD (Amerika Birlesik Devletleri)’inde pndémoni en sik 8.0lim
sebebi olarak gdsterilmistir. Yillik bazda 60.000 6liim pndmoniye baglanmistir (8,9).
Yine ABD’de her y1l yaklasik 4 milyon kiside TKP olustugu bunun 600.000 kadarinin
hastanede yatmasi gerektigi tesbit edilmistir (10).

Tiirkiye’de 2004 yili Saghk Bakanlig: istatitistik verilerine gore tim hastane
yatiglarinin %1,9 pndmoni sebebiyle olmaktadir. Yine bir yillik dénemde hastanede
gerceklesen dliimlerin %1,8'inin pndmonilere bagl olustugu ve yine tim pndmonilerin

%1,5 kadarinin fatal seyrettigi goriilmektedir (11).



2.1.2. Pnomoni Patofizyolojisi ve Risk Faktorleri

Konak savunmasinda defekt olmasi ve viriilan mikroorganizmalara maruz kalinmasi
veya pulmoner savunma kapasitesini asan ¢ok sayida mikroorganizmanin inokiile
olmas1 durumu s6z konusu ise pndmoni gelismektedir (12,13).

Akciger savunmasi ¢ok farkli sebeblerle bozulabilir. Norolojik bir hadise sonrast,
alkol veya ila¢ zehirlenmesine bagli olarak gelisen biling bulaniklig1 nedeniyle 6gilirme
refleksinin bozulmasiyla aspirasyon olabilir. Ust solunum yolu savunma sistemi
endotrakeal tlipler veya trakeostomi ile baypas edilir. Sigara ve kronik akciger hastaligi
mukosilier fonksiyonlar1 bozabilir. Tiimdr veya lenf adenopatiye sekonder brong
tikaniklig1 tikanikligi pnomoniye neden olabilir. Human Immunodeficiency Virus
(Insan immiin yetmezlik viriisiifHIV]), kemoterapi, splenektomi ya da ileri yag immun
sistemi etkileyerek pndmoniye yatkinlik olusturur (14).

Bazi mikroorganizmalar konak savunmasi sistemini spesifik mekanizmalar ile
asarak infeksiyona yol acarlar. Chlamydia pneumoniae (C.Pneumoniae) siliostatik
faktor ireterek, Mycoplasma pneumoniae (M.Pneumoniae) siliada dokiilmeye yol
acarak pulmoner defansi zayiflatirlar. Streptococcus pneumoniae (S.Pneumoniae)
irettigi proteaz enzimi sayesinde sekretuar IgA’nin yapisii bozarak konak
savunmasindan korunur (13).

Konak savunmasini asarak alveollere ulasan mikroorganizmalar, alveoler
makrofajlar tarafindan fagosite edilir. Kemotaktik maddelerin salinmasiyla akciger
kapillerindeki polimorfoniikleer 16kositler (PNL) bronkoalveoler bosluga gecer.
Alveoler makrofajlarin antijen sunumu ile T lenfositler aktive olur. Hiicresel ve
hiimoral immiinitenin geligsmesi ile alveol bosluklar konsolidasyona ugrar. Ayni
zamanda Olen l6kositlerden proteolitik enzimler agiga ¢ikarak akciger dokusunu

yikima ugratir (15).



Pnomoni risk faktorleri su sekilde siralanabilir (13);
e Biling durumunda azalma yaratip aspirasyona yol acacak durumlar
(Inme,nodbetler,ilag intoksikasyonlar1 vb.)

e Sigara igmek

e Alkol kullanimi

e Hipoksi

® Asidoz

e Toksik inhalasyon

e Pulmoner 6dem

e Uremi

e Malnutrisyon

e Immun baskilayici tedaviler

e Bronslarin mekanik tikanikligi

® 65 yasindan fazla olmak

e Uyurken protez dis takmak

o Kistik fibrozis

e Brongiektazi

e Kronik Obstruktif Akciger Hastaligi (KOAH)

e Onceden pnémoni gegirmis olmak

e Immotil silia sendromu

e Kartagener's sendromu

® Young's sendromu

e Ozefageal lezyon ve motilite bozukluguna baglh disfaji
e HIV infeksiyonu

e Influenza ile grip olmak

o Akciger kanseri



2.1.3. Pnomoni Etiyolojisi

Bakteriyel, fungal, viral ve protozoal bir ¢ok patojen pnémoniye yol agabilir. Yapilan
tim tetkiklere ragmen TKP olgularinin 9%50'den fazlasinda spesifik etken
saptanamamaktadir. Yapilan ¢aligmalarin ¢ogunda en sik etkenin S. pneumoniae
oldugu gosterilmistir (12,13,15). Bu etkeni, Haemophilus influenzae (H. Influenzae),
Legionella tirleri, M. pneumoniae, C. Pneumoniae, Staphylococcus aureus (S.
Aureus), Moraxella catarrhalis (M. Catarrhalis) ve Gram-negatif basiller izlemektedir
(16,17,18).

Giderek artan antibiyotik direnci nedeniyle ve ampirik tedavide bagar1 saglanmasi
icin etiyolojinin tahminin 6nemi giderek artmaktadir (19). Risk faktorleri ile etiyoloji
tahmini yapilabilmektedir (12,20) (Tablo-1).

Tipik pndmoni etkenlerinden en sik gériilenler; S.pneumoniae, H. Influenzae,
M.Catarrhalis, daha az gorilenler; Klebsiella pneumoniae (K .pneumonia), S.aureus,
Streptococcus pyogenes (S.Pyogenes), Pseudomonas aeruginosa (P.Aeruginosa),
diger Pseudomonas spp. Stenotrophomonas maltophilia, Citrobacter freundii,
Burkholderia cepacia (B.Cepacia), Citrobacter koseri, Enterobacter spp.,
Flavobacterium spp., Chryseobacterium meningosepticum, Pantoae agglomerans,
Enterococcus spp.dir (21-24).

Atipik pndmoni etkenlerinden ise zoonotik olanlar; Chlamydia psittaci, Coxiella
burnetti (C.Burnetti), Francisella tularensis, zoonotik olmayanlar ise; Mycoplasma
pneumoniae, C.pneumoniae, Legionella pneumophila, Chlamydia trachomatis,
Influenza A ve B viruslari, Adenovirus (3 ve 7), Parainfluenza virlis, Respiratuar

sinsisyum virisleridir (21-24).



Tablo 3. Pnomoni risk faktorleri ile olas1 etkenler arasindaki iligki

Oykii Etken

S.pneumoniae, H.influenza, M.catarrhalis,

KOAH
Legionella spp.
S. pneumoniae, Gram-negatif basiller, H. influenzae, S.

Huzurevinde

aureus, Oral anaeroplar, C. pneumoniae, Mycobacterium

yasama
Spp

Grip
Influenzavirus, S. pneumoniae, S. aureus, H. influenzae
mevsimi/epidemisi

Bronsiektazi veya
kistik fibroz gibi
yapisal akciger

hastahg

P. aeruginosa, B. cepacia, S. aureus

Hayvan Temasi

Chlamydia psittaci, C. burnetti (Q atesi),
Pasteurella multocida,

Pseudomonas Mallei, C. Burnetti, Francisella tularensis

S. aureus, Mycobacterium tuberculosis, Pseudomonas

Kortikosteroid
carinii (P.carini)
tedavi
Legionella spp.
Mycobacterium spp., P. carinii, fungus,
AIDS, y PP fung
) L CMV, S. pneumoniae, Salmonella spp.,
immiinosiipresyon
Legionella spp.
S. pneumoniae, Neisseria meningitidis,
Hipospleni/aspleni

H. influenzae




TKP olgularmin yaklasik olarak %50-80'i ayaktan tedavi edilirler. Bu olgularin
%9-36'sindan sorumlu etkenin S. pneumoniae oldugu bildirilmistir (25). Yaklasik 15
calismanin derlemesine gore, hastaneye yatirilmasi gereken olgularda en sik etken
%20-60 siklik ile pnémokoklardir (24). Ileri yas, sigara icimi, bakimevinde yasamak,
demans, fel¢, malniitrisyon, KOAH , kronik karaciger ve bobrek hastaligi, konjestif
kalp hastalig1 ve serebrovaskiiler hastaliklar, pndmokoksik pnomoni riskini artiran
onemli risk faktorleridir (21,26).

Tiim TKP olgularinin %3-15"inden H. influenzae sorumludur. Ileri yas, altta yatan
kronik hastaligin varlig1 ve immiin sistemi baskilayan durumlar bu etkenin sikliginda
artisa yol agmaktadir (23,24,26). S. aureus TKP'li olgularin %2-5'inden sorumlu olan
ajandir. Grip sonrasinda ve yash hastalarda sikligi artmaktadir (27). Gram-negatif
bakteriler, TKP’ye yol acan etkenlerin %7- 18’ini olustururlar. Ozellikle yash
hastalarda tek basina veya anaerop etkenlerle birlikteligi artmaktadir (21,24,28).

K. pneumoniae enterik Gram-negatif basiller i¢inde en ¢ok TKP'ye yol agan
ajandir. Tiim TKP olgulariin %1-5'inden sorumludur. KOAH, diabetes mellitus ve
asir1 alkol kullanimi gibi risk faktdrleri bulunan agir pndmonili olgularda bu bakterinin
oncelikle diislintilmesi gereklidir (27).

M. pneumoniae atipik pndmoninin en sik etkenidir. Tiim yag gruplarinda ayaktan
tedavi edilen olgularin %17-37'sinden sorumludur (12,29,30). C. pneumoniae
TKP'lerin yaklagik olarak %6-20'sinden sorumludur (31). Legionella spp.’nin,
TKP'deki sikligi, %1-27 oraninda degismektedir (31). ileri yas, renal yetmezlik,
steroid, siklosporin, azotioprin, CD3 monoklonal antikor tedavisi infeksiyonu
kolaylastirict nedenlerdir (32). Legionella spp. ayrica yogun bakim destegi gereken
olgularda pndmokoktan sonra ikinci siklikla goriilen etkendir (12,27).

Yasli popiilasyonda TKP oranit giderek artar (28). Etiyolojik etkenler ise
genellikle geng popiilasyona benzer sekildedir, S. pneumoniae %20-60 oraninda en sik
goriilen etkendir. H. influenzae %7-11 oraninda ikinci etkendir (33,34). Ozellikle
bakimevinde yasayanlarda ve yogun bakim destegine ihtiya¢ duyulan olgularda K.

pneumoniae ve S. aureus sik goriilen diger etkenlerdir (34,35).



2.1.4. Pnomoni Klinik Belirtiler ve Bulgular

Tipik bakteriyel etkenlerin neden oldugu pndmonilerde klinik tablo, ani olarak
baslayan tisiime ve titremeyle yiikselen ates, ploretik gogiis agrisi, dkstiriik ve piiriilan
(pas rengi) balgam c¢ikarma ile karakterizedir (35,36). Hastalarin %81'i bu
yakinmalardan bir veya birkaci ile bagvururlar (27). Hastalarin ¢ogunda halsizlik,
giicsiizlik ve istahsizlik vardir. Bazen bulanti, kusma, kas ve eklem agrilar eslik
edebilir (27,35). Ozellikle yasl popiilasyonda olmakla beraber pndmoni bu kadar tipik
belirtiler gdstermeyebilir (37) (Tablo-2). Olgularin yarist kadarinda pndmoninin klasik
bulgular1 olan oksiiriik, ates ve dispne goriilmeyebilir. Buna karsin fiziksel aktivitede
yavaglama, giigsiizliik, mental durgunluk ve karm agris1 klinik tabloya eslik edebilir
(17).

BTS kilavuzuna gore akciger grafisi erisimi olmadan Onceki pndmoni tani
kriterleri su sekilde siralanmustir (38);

e Akut alt solunum sistemi belirtileri; Oksiiriige nefes darligi ya da ploretik

gbgiis agrisinin eslik etmesi

* Fizik muayenede yeni fokal akciger dinleme bulgusu olmasi

* Titreme, ates, terleme, kas agris1 bulgularindan en az birinin olmasi

* Mevcut bulgularin baska bir hastalik ile agiklanamamasi.

Atipik pndmoniler ise ates, halsizlik, bas agrisi, kas agrilar1 gibi prodromal
belirtileri izleyerek subakut bir baslangi¢ gosterirler. Prodromal déonemin ardindan
kuru veya mukoid balgamla birlikte oksiiriik, solunum yakinmalariyla karakterize
klinik tablo ortaya ¢ikar. Solunumsal yakinmalara gore sistemik semptomlar daha 6n

plandadir (17,23).



Tablo 4. Yasli hastalarda pnomoni belirti ve bulgulari

Oksiiriik(66-84%) Titreme(23-51%)
Piiriilan Balgam(53-55%) Terleme(45-55%)
Ploretik Gogiis Agrisi(17-45%) Halsizlik(84-88%)
Hemoptizi(3-13%) Karin Agrisi(18%)
Dispne(70-80%) Istahs1zik(57-64%)
Biling Bulanikligi(11-45%)

Mycoplasma pndmonisinde bogaz agrist en sik yakinmadir. Olgularin
yaklasik %5'inde goriilen ve patognomik bir bulgu olan biill6z mirinjite bagl
olarak kulak agris1 olabilir. Diger sik goriilen belirtiler yaygin kas agrisi, ishal
ve biling bulanikligidir. Chlamydia psittaci (c.psittaci) ve C. burnetti
infeksiyonlarinda siddetli bas agrist ve yaygin kas agrist 6n plandadir.

Klamidyal pnomonilerde meningismus yakinmalar1 daha sik goriiliir,
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legionella pndmonisinde mental durum degisikigi, karin agrist ve ishal diger
atipik patojenlerden daha sik goriilen belirtilerdir (20,31).

Pndmoninin bulgularindan ates olgularin %68-78’inde yiiksek tesbit
edilir, yasli hastalarda atessiz prezentasyon daha siktir (33). Tasikardi,
hastalarin %45’inde tespit edilmistir (27). Legionella spp. ve C.psittaci
pnomonisinde rolatif bradikardi tespit edilebilir (20). Fizik muayene
bulgularindan inspeksiyonda takipne, interkostal g¢ekilme ve siyanoz
gozlenebilir. Oskiiltasyonda tutulan lop veya segmentte ince raller duyulabilir.
Atipik pnomonilerden C. burnetti, C. psittaci ve Legionella spp.,
infeksiyonlarnda goériilen konsolidasyon bulgulari, M. prneumoniae ve C.
pneumoniae'de bulunmaz (17,20). Plevral efiizyon mevcutsa, lokal fremitusta
azalma ve perkiisyonda matite artis1 saptanabilir. Plevral efiizyon siklikla
H.influenzae, Legionella, Francisella tularensis infeksiyolarinda goriiliir,
eflizyona eslik eden sistemik tutulumlar mevcutsa Legionella, tavsan, geyik
gibi havyalarla temas hikayesi var ise Francisella tularensis akla getirilmelidir
(20). M.pneumoniae infeksiyonunda erythema multiforme, biilléz mirinjit,
psittakozda horder lekeleri cilt bulgular1 olarak saptanabilir. C.burnetti,
Mycoplasma ve Legionella infeksiyonlarinda kalp tutulumu goériilebilir

(17,20).
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2.1.5. Pnomoni Tani ve Laboratuar Testleri

2.1.5.1. Goriintiileme

Gogiis radyografisi, klinik olarak pndomoni diisliniilen hastada, taniy1 desteklemede,
pnomoniyi taklit eden patolojilerden ayirt edilmesini saglamada, apse, plevral
efiizyon, atelektazi ve pnomotoraks gibi pndmoni komplikasyonlarin1 ve pndmonin
siddetini belirlemede yardimcidir (39). Lober ve segmentar tutulumun yani sira plevral
effiizyon 6zellikle S. Pneumoniae olmak iizere diger tipik TPK etkenlerini diisiindiiriir.
Bu etkenler kiigiik yas grubu, yaslilarda ve kronik akciger hastalig1 olanlarda yama
tarzinda infiltrasyon da yapabilirler (30). S. aureus ve P. aeruginosa bronkopndémonik
infiltratlara neden olur. S. aureus pndmonisinde infiltrasyonla ayn1 zamanda bagslayan
multipl apseler gozlenebilir. Bunlar pndmotosele doniisiip pndmotoraksa neden
olabilir. Klebsiella pndmonisinde lober ve daha sik olarak multilober tutulum olur.
Nekroz ve kavitelesme geliserek tiiberkiillozu taklit edebilir. H. influenzae
pnomonisinde daha ¢ok alt loplar tutulur. Dinleme bulgular1 radyolojik bulgulara gére
daha 6n plandadir (20). Legionella ve Mikoplazma pndmonisinde genellikle yama
tarzinda infiltratlarla karsilasilir, fakat Legionella 'da plevral effiizyon vakalarin 1/3’de
karsilasilirken Mikoplazma pndmonisinde cok nadir karsimiza ¢ikar. Akciger grafisi
viral pndmonilerin, bakteriyel etkenlerle olusan pndmonilerden ayriminda da
faydalidir. Viral pnomonilerde grafide infiltrasyon bulgular1 ¢ok azdir. infiltrasyon
mevcutsa genellikle perihiler, simetrik ve intersitisyel paterndedir. Bakteriyel
pnomonilerin ¢ogu fokal, segmenter veya lober dagilim gosterir (20). Tiimor gibi diger
patolojilerle ayirici tanis1 gereken, rezoliisyonu geciken olgular diginda toraks
bilgisayarli tomografisi gerekli degildir (17,20). Fakat bazi vakalarda bilgiyarh

tomografi, akciger grafisinde goziilkmeyen infiltrasyonlar1 gosterebilir (40).
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2.1.5.2. Biyokimyasal Bulgular

Tipik TKP'de 16kosit sayisi genellikle 15 000-35 000/mm3 arasindadir. Komplike
olmamuis atipik pndmonide ve virus pndmonisinde 16kosit sayis1 siklikla normaldir.
Genel olarak 16kosit sayisinin 25 000/mm3 iizerinde veya 3000/mm3 altinda olmasi
kotii prognoz gosterir (19,27). Hemotokrit ve eritrosit sayisi genellikle normal
seviyelerdedir (27). Hemoglobin diisiikliigli M. pneumoniae infeksiyonunu akla
getirmelidir. Sedimantasyon hiz1 tipik pndmonilerde, atipiklere gore daha yiiksek
saptanmaktadir (41).

Transaminaz yiiksekligi ozellikle S. Pneumoniae, Legionella pndmonisinde
goriiliir (19). Ayrica C. psittaci ve C. burnetti’de de ylikseklik saptanabilir (20).

Bobrek fonksiyon testlerinin, biliriibin degerlerinde yiikselme, -elektrolit
dengesizligi, hiperglisemi, proteiniiri ve hematiiri gibi laboratuvar bulgulari, agir
pnomonili olgularda goriilebilir ve kotii prognoza isaret eder. Baska bir nedene
baglanamayan hipofosfatemi ve hematiiri, Legionella infeksiyonunu diistindiirmelidir
(17,20).

Laboratuvar bulgular1 hastaligin etkenini bulmaktan ¢ok, prognozu belirlemede
ve yatis endikasyonuna karar vermede faydalidir. Yine de bazi testler spesifik etkene
isaret edebilir. M. pneumoniae’e bagl pnémoni vakalarinin %75'inde hastaligin erken
seyrinde gecici soguk agliitinin yiiksekligi goriiliir. Soguk agliitininlerin negatif
bulunmasi1 Mycoplasma spp. varhigini dislamaz (17). 1/64 ve daha yiiksek
seviyelerdeki artis tan1 koydurucu iken daha diisiik seviyelerdeki yiikselmeler spesifik
degildir (20). Soguk agliitininlerin diisiik titrede ylikselmesi ¢esitli viral
enfeksiyonlarda ve neoplastik hastaliklarda da goriilebilir (29).

CRP ve prokalsitonin enflamasyon ve enfeksiyonun varligini ve agirligim
belirlemek i¢in kullanilar biyokimyasal belirteclerdir. Ayrica bu belirteglerin

pndmonin prognozuyla korelasyonunu gosteren bir ¢ok ¢alisma mevcuttur.
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2.1.5.2.1. C-Reaktif Protein(CRP)

CRP, kalsiyum iyonlarinin varliginda S.pneumoniae’nin somatik C-polisakkaridi ile
presipitasyon veren bir akut faz serum proteinidir. Ilk defa 1930 yilinda Tillet ve
Francis, hasta serumlarinda S. pneumoniae’'nin tipe 6zgiil olmayan bir antijeni ile
presipitasyon veren bir protein bulmuslar ve buna C-reaktif protein adini1 vermislerdir
(42,43).

CRP sadece bakteri, mantar ve protozoal parazitlerde bulunan polisakkaridlere
baglanmakla kalmaz; kalsiyum iyonlar1 varliginda fosforilkolin, lesitin gibi fosfatidil
kolinler ve niikleik asitler gibi polianyonlar ile de baglanir (44). CRP karacigerde
sentezlenen, her biri 187 aminoasit i¢eren 5 alt liniteden olusan, molekiil agirligr 106
kilodalton olan, pentraxin ailesine iiye bir proteindir (45). Bu protein ailesinin 6zelligi
siklik pentamerlerden olusmasidir. Birbirine nonkovalent baglarla bagl,
glikozillenmemis benzer 5 subiinitten olusan, diskoid yapida, oldukga stabil bir
proteindir (46).

CRP saglikli bireylerin serumunda ¢ok az miktarda bulunur (<1mg/dl) ve degeri
giin icerisinde degisiklik gostermez (47). Akut enfeksiyonlar, romatolojik hastaliklar,
maligniteler ve akut miyokard enfarktiisii gibi doku hasar1 olan bir¢ok durumda diger
pozitif akut faz reaktanlar1 gibi CRP’nin de diizeyi artmaktadir. CRP diizeyi
inflamasyonun baglamasindan 4- 6 saat sonra yiikselmeye baglar ve 24-48 saat sonra
en yiiksek degerine ulasir (48). Normal diizeyinin 2000 katina kadar yiikselebilir. CRP
diizeyi inflamasyon ve doku hasar1 devam ettigi siirece yiiksek kalir, yar1 dmri 4-7
saat arasinda degistiginden inflamasyon sonlandiginda ancak 3-7 giin igerisinde
normale doner (42,43,46). CRP metabolizmasindaki bu hizli degisiklik doku
zedelenmesi ve tamiri ile siki bir paralellik gosterir (42). Serum CRP konsantrasyonu
laboratuvarlarda nefelometrik yontemle ¢abuk, giivenilir ve kolaylikla dlciilebilir. Bu
yiizden hastaligin aktivitesinin gosterilmesinde, diger akut faz reaktanlarina gore
CRP’nin istiinliigi vardir (44,45). Ayn1 zamanda literatiirde belirtildigi gibi, CRP
diger akut faz reaktanlarina 6zellikle de eritrosit sedimentasyon hizi(ESH)’ya gore ¢ok
daha az etkenden etkilenmektedir (45).

Invitro ¢aliymalar CRP’nin nétrofilleri  aktive ettigini, trombositlerin

agregasyonunu inhibe ettigini, trombositlerin degraniilasyonunu baslattigini, natural
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killer (NK) hiicrelerinin aktivitesini arttirdigini, monosit ve makrofajlarin timorosidal
aktivitesini arttirdigin1 ve enfekte hiicrelere karsi gelisen hiicre bagimli sitotoksik
yanit1 potansiyel olarak kolaylastirdigini gostermektedir (49).

CRP diizeyleri travma, stres infeksiyon, miyokard infarktus (MI), inflamasyon,
cerrahi sonrasi ya da malignite durumlarinda dramatik bir artis gosterebilmektedir.
Yine son yillarda yapilan ¢aligmalar CRP’nin indirekt bir kardiyovaskiiler risk faktorii
oldugunu da gostermektedir. Aterosklerozda CRP igin One siiriilen ligandlar
lipoproteinler iken, iskemik miyokardiumda, fosfolipaz A2 ile aciga c¢ikan
lizofosfolipidler ileri siiriilmektedir. Liganda baglanan CRP klasik yolu aktive ederek,
inflamasyonun giiclenmesine yol agmakta ve miyokardiumdaki doku hasarina katkida
bulunmaktadir (50).

CRP klinikte genellikle ayni bulgular1 gosteren viral ve bakteriyel enfeksiyonlarin
aymrimin1 yapmak, agir bakteriyel enfeksiyonlarin antibiyotik tedavisine yanitlarimi
degerlendirmek ve gelisen komplikasyonlarin belirlenmesinde faydalidir. Tek bir
deger degil, klinik bulgularla beraber seri CRP o6l¢iimleri hastaligin gidisi hakkinda
daha ¢ok bilgi verir (44,45).

Genel olarak invaziv akut bakteriyel enfeksiyonlarda CRP degeri yliksek
saptanirken, viral enfeksiyonlarda daha diisiik bulunmaktadir (48,51). Fakat bu kesin
bir kural degildir. Adenovirus, influenza, sitomegalovirus, kabakulak, kizamik ve diger
viriislere bagli enfeksiyonlarda da yiiksek olarak saptanabilir (44). Ayrica CRP
diizeyinin diisiik olmasi bakteriyel enfeksiyon olasiligini ortadan kaldirmaz. Hastaligin
baslangicindan itibaren ilk 12 saat igerisinde CRP degeri negatif bulunabilir. Bu
yiizden klinik olarak bakteriyel enfeksiyondan siipheleniliyorsa seri CRP 6l¢iimleri
kullanilmalidir (52). Genel olarak bakteriyel enfeksiyonlarda CRP diizeyindeki
yiikkselme doku hasar1 ile paralellik gosterir, fakat enfeksiyonun etiyolojisini
gostermez (44). CRP bakteriyel enfeksiyonu saptamada ESH ve kan beyaz kiire
sayisindan daha degerlidir (45,53).

CRP i¢in alinan serum Ornekleri nefelometrik yontemle (IMAGE
Immunochemistry Systems, Beckman Coulter cihazi) ¢alisilabilir. Sistem, CRP’ye
kars1 olusan monoklonal antikorlarla kapli polistren partikiillerin hasta serumundaki

CRP ile agliitine olmas1 prensibine dayanir. Bu agregat formasyonunun orani direkt
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olarak ornekteki CRP konsantrasyonunu verir. Saglikli kisilerde beklenen CRP degeri
5 mg/L’nin altindadir.

2.1.5.2.2. Prokalsitonin

Prokalsitonin, kalsitonin hormonunun bir prohormonu olarak ilk kez 1986 yilinda

Ghillani ve arkadaglar1 tarafindan tanimlanmigtir. Kalsitonin, tiroid parafolikiiler C
hiicrelerinden salgilanarak kalsiyum homeostazisinde diizenleyici olarak gorev alir.
Prokalsitonin de tiroid C hiicrelerinden salgilanir. 13 kD molekiil agirligi olan, 116

aminoasid igeren bir polipeptiddir (54-57). (Sekil 1).

v e A9 SO A (oui Gau S S47 M‘““’”°“‘ml~s,a,ma.mm‘~‘“““‘nzu
1 A

@ -Kalsitonin Ser
Val
Fany . s
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Sekil 1. Prokalsitonin molekiiliiniin yapis1 (46)
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Kalsitonin ve prokalsitonin sentezi kompleks bir olaydir. Oncii bir peptid olan 141
aminoasitlik preprokalsitoninin translokasyonu ile baslamaktadir. Hiicre i¢i proteoliz
ile dnce 116 aminoasitlik prokalsitonin, daha sonra da 32 aminoasitlik kalsitonin

iretilir (Sekil 2).

1 141

{ pre-PCT

25

| AM——— 4l —

|| | NnPCT CT [ ch
g =

~~
Prokalsitonin

Sekil 2. Prokalsitonini olusturan yapilar

(Pre-PCT= Preprokalsitonin, N-PCT=N terminal bdlge, CT=Kalsitonin, KC= Katakalsin)

Saglikli erigkinlerde prokalsitonin diizeyi 0.05 ng/ml’nin altindadir. Kalsitoninin
10 dk olan yarilanma 6mriine karsin, prokalsitoninin serumda 20-24saat gibi uzun bir
yarilanma 6mrii vardir (54,56).

Prokalsitonin  seviyeleri saglikli insanlarda odlgiilemeyecek seviyededir
(<0,05ng/ml) (58). Enfeksiyon sirasinda bu deger 0,5 ng/ml’nin iizerine ¢ikmaktadir.
Fakat sistemik semptomlar gosteren ciddi enfeksiyonlarda (bakteriyel, parazitik ve
fungal) 100 ng/ml’nin iizerine dahi ¢ikabilir. Bu yanit, prokalsitonini erken ve sensitif
bir gdsterge haline getirmistir.

Gilintimiizde uygun bir deneysel modelin yoklugundan dolayi, hangi hiicrelerin

prokalsitonin sentezledigi kesin olarak ortaya konulamamistir. Prokalsitonin sentez
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yerini belirlemek i¢in yapilan bir ¢alismada, tiroidektomi olan hastalarda ciddi bakteri
enfeksiyonlarinda prokalsitonin miktarinin yiiksek oldugu goézlenmistir (4,59).

Sepsis esnasinda prokalsitonin saliniminin gercek yeri hala anlagilamamigtir. Bazi
aragtirmacilar, katakalsin antikorlar1 kullanarak insan ldkositlerinde prokalsitonin
benzeri aktivite elde etmislerdir (60). Bazilar1 da muhtemel {iretim yerinin
akcigerlerdeki ndroendokrin hiicreler olduklarini tahmin etmektedirler (61).

Prokalsitonin seviyeleri; malarya (62) ve fungal infeksiyonlarda (63) da artis
gostermekteyse de, Ozellikle bakteriyel ve viral enfeksiyonlar arasindaki ayirimi
gostermede ve ciddi bakteriyel enfeksiyonlar1 tanimlamada 6nem kazanmaktadir.
Viral enfeksiyonlar ve sistemik immiinolojik hastaliklarda hafif bir artig olsa bile,
prokalsitonin iizerine belirgin bir etki yoktur. Sitokinler ve CRP’nin aksine nekroz,
inflamasyon ve viral enfeksiyonlarda prokalsitonin seviyelerinde onemli bir artig
goriilmemekte, prokalsitoninin bakteriyel enfeksiyonlara o6zgiin oldugu kabul
edilmektedir (64).

Prokalsitoninin serumdan kaybolma yolu da tam olarak bilinmemektedir. Bobrek
yetmezligi olan hastalarda prokalsitoninin birikmedigi ve prokalsitonin diizeyinin
hemofiltrasyondan etkilenmedigi goriilmiistiir. Prokalsitoninin muhtemelen diger
plazma proteinleri gibi proteoliz ile pargalandig: diisiiniilmektedir (65).

Agir  bakteri  enfeksiyonlarinda  yiiksek  konsantrasyonlarda  bulunan
prokalsitoninin immiin savunmada fonksiyonel anlami oldugu diisiiniilmektedir.
Meisner ve ark. in vitro insan lenfositleri {izerinde yaptiklar1 ¢aligmada,
prokalsitoninin lenfositlerde arasidonik asit iiriinii olan prostoglandin ve tromboksan
sentezini engellediklerini gozlemlemislerdir (64). Bu engellemenin nonsteroid
antiinflamatuar analjezikler veya aspirinin etkisine benzedigi, yani siklooksijenaz
aktivitesinin inhibisyonu sonucu meydana geldigi sanilmaktadir.

Prokalsitonin degerleri, septik soktaki hastalarda goriilen oldukca biiytik artiglarla
(70-130 ng/ml) karsilastirildiginda, kardiyojenik sokta ¢ok az bir artis (ort. 1.4 ng/ml)
gostermektedir, sepsisteki prokalsitonin maksimum degerler 12-48. saatler arasinda
plato yapar. Prokalsitoninin plazmada saptanmasindan oénce TNF ve IL-6’nin pik
yapmasi, hedef hiicreden prokalsitonin saliniminin indiiklemesinde bu sitokinlerin rolii

olabilecegini diisiindiirmektedir (64).
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Sistemik belirtilerle birlikte olan ciddi, jeneralize bakteriyel, parazitik ya da fungal
enfeksiyonlar prokalsitonin artislar1 ile birliktedir. Bakteriyel enfeksiyonlarin
belirlenmesinde, prokalsitonindeki artisin diger akut faz yanitlarindan CRP, IL-6 ve
TNF’ye gore daha duyarli ve 6zgiil oldugu ileri stiriilmektedir. Bunun aksine, ciddi
viral enfeksiyonlarda ya da nonenfeksiyoz orijinli inflamatuar reaksiyonlarda CRP ve
baz1 sitokinler artarken prokalsitonin seviyeleri ya hi¢ artmaz ya da ¢ok az artar.
Prokalsitonin, ciddi bakteriyel enfeksiyonlarin aktivitesini ve prognozunu izlemek igin
de kullanilabilir. Ciddi enfeksiyonu bulunan hastalara verilen antibiyotik tedavisi,
enfeksiyonun gerilemesini saglamakla birlikte prokalsitonin seviyelerinde de azalma
meydana getirir. Sistemik belirti vermeyen lokal bakteriyel enfeksiyonlarda ve viral
enfeksiyonlarda ¢ok az bir prokalsitonin diizeyi artisi (0.05- 0.5ng/ml) goriiliir.
Kalsitonin ise, yiiksek prokalsitonin diizeylerine ragmen 6l¢iilemeyecek diizeylerdedir

(50).

2.1.5.2.3. C-Reaktif Protein ve Prokalsitonin Karsilastirilmasi

Sistemik inflamatuar cevap sendromunun bir komponenti de serumda akut faz
proteinlerinin artmasidir. Bununla birlikte, sekretuar proteinler olarak da adlandirilan
negatif akut faz reaktanlarinda da azalma goriiliir. Bunlar alblimin, transferrin,
prealbumin ve retinol baglayicit proteinlerdir. Akut faz proteinleri karacigerde
sentezlenirler ve esas fonksiyonlar1 sistemik inflamasyon olusumunda goérev
almalaridir. Sistemik inflamasyonda homeostazis (fibrinojen), bakteriyel fagositoz ve
oldiirme (komplementler, CRP), anti-trombozis (alfa—1 asid glikoprotein), anti-
proteoliz (alfa—1 antitripsin, trace mineral metabolizm, alfa—1 kimotripsin) ve
antioksidan (seruloplazmin, glutatyon) olarak gorev alirlar. Akut faz proteinlerinin en
cok bilineni CRP’dir. CRP prokalsitoninle karsilastirildiginda:

Prokalsitonin enfeksiyon sirasinda CRP’den daha hizli artar ve daha hizli azalir
(64). Buna karsin, sistemik belirtileri olmayan enfeksiyonlarda prokalsitonin

artmazken CRP yiiksektir (54).
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Prokalsitonin genel olarak CRP‘ye gore enfeksiyon tanisinda daha sensitif ve
spesifiktir. Bu ylizden prokalsitonin CRP’ye gore enfeksiyonda daha prognostik bir
faktordiir (54).

Prokalsitoninin CRP’den daha kisa yar1 6mrii vardir. Bu da enfeksiyon sirasinda
antibiyotige olan cevabin daha iyi takibini saglar (54).

Prokalsitonin viral ve otoimmiin rahatsizliklarda yiikselmezken CRP’de artis
goriiliir (54).

CRP cerrahi sonrasi enfeksiyondan bagimsiz olarak 48 saatte pik yapar, bifazik
bir azalma gosterir ve 12 glinde normal degerine iner. Buna karsin prokalsitonin
postoperatif 12-24 saatte pik degerine ulasir ve hizli bir sekilde diiserek 5. giinde
normal seviyelerine geriler (64).

Prokalsitonin, pndmoni tanist alan hastalarda tedaviye antibakteriyel ilaglarla
devam edilip edilmeyeceginin kararini vermede de yararl bir belirtectir. Iki calismada
klinisyenler prokalsitonin degeri <0.lmcg/l olan hastalarda tedaviyi durdurdu,
>(0.25mcg/1 olanlarda ise tedaviye devam ettiler, ¢alismanin analizi sonucu bu kararin
dogrulugu % 83 olarak bulundu (66,67).

Prokalsitonin seviyesinin pndmoninin agirligi ile korelasyonunu gosteren yine bir
cok calisma mevcuttur (68,69).

CRP ise prokalsitonine gore bakteriyel pndmoniyi gostermede daha az duyarlidir
(69). Bir calismada CRP >40 mg/L iistiinde Slgiildiigiinde bakteriyel pnoémoni igin
duyarlilig: yiizde 70, 6zgilligi ise ylizde 90 olarak bulunmustur (70).

2.1.6. Pnomoni Agirhiginin Belirlenmesi ve Skorlar

Pnémoni tanisinin konmasi siireci sonrasinda en 6nemli asama hangi hastalarin
hastaneye yatirilmasinin belirlenmesi gerektigidir. Her y1l TKP tanis1 konan 4 milyon
hastanin A.B.D istatistiklerine gore yaklagitk 600 bin kadarinda hastane yatigi
gerekmektedir (10). Hastane yatisinin erken ve diizgiin belirlenmesi hem erken tedavi
hem de kaynaklarin gerektigi gibi yonetilmesi agisindan ¢ok 6nemlidir.

Pnoémoni agirhigini  belirlemede kullanilan  bir ¢ok skorlama sistemi

kullanilmaktadir. Bunlardan en ¢ok kullanilan;Confusion-Urea-Respiratory rate-
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Blood pressure-Age(Konfiizyon-Ure-Solunum sayisi-Kan basinci-Yas [CURB-65]),
Pneumonia Severity Index(Pnémoni Ciddiyet Indeksi[PSI]) ve Severe Community-

Acquired Pneumonia(Ciddi Toplum Kdkenli Pnémoni[ SCAP]) skorlaridir.

2.1.6.1. CURB-65

CURB-65 diger skorlama sistemlerine 6zellikle 20 degiskenin oldugu PSI’ye gore 5
degiskenli kullanimi1 daha kolay bir skorlama sistemidir.

CURB-65 adinida ilk harflerinden aldigt 5 farkli degiskene gore
hesaplanmaktadir.

e Konfiizyon

e Blood Urea Nitrogen(Kan Ure NitrojenilBUN])> 20 mg / dL

® Solunum hiz1 >30 nefes / dakika

e Kan basinci [BP] (sistolik <90 mmHg veya diyastolik <60 mmHg)
® Yas >65 yas

Yukardaki her kriter i¢in skorlamaya bir puan eklenir en az 0 ve en fazla 5 puan
olarak hesaplanabilir.

CURB-65’in 718 hastanin alindig1 derivasyon kohortunda 30 giinliik mortalite
oranlar1 0, 1, 2, 3, 4 ve 5 puan igin sirastyla %0.7, %2.1, %9.2, %14.5, ve%40 olarak
hesaplanmistir, buna gére CURB-65 icin 0 ve 1 puan alanlarin ayaktan, 2 puan
alanlarin yatarak, 3 ve iistii puan alanlarin ise yogun bakima alinmalar1 6nerilmektedir
(71).

CURB-65 basit ve kullanigh bir skorlama sistemi olmasi ve duyarliliginin ytiksek
olmasi ile 6ne ¢ikmaktadir. Degisken sayisinin az olmasi hastalar1 hizli sekilde
taburculuk, yatis ve yogun bakim gerekliliklerine gore kategorize etmemize olanak
saglamaktadir fakat 6zellikle yash hastalarda duyarliliginin fazla olmasmin aksine
ozgiilliigl yeterince iyi degildir (72).

PSI ve CURB-65 skorlama sistemlerinin karsilastirildigr 3.181 TKP’li hastada
PSI’de %065 oraninda hastalar1 diisiik risk grubunda gosterirken CURB-65 %61

oraninda diisiik risk grubunda gostermistir, PSI diisiik risk grubunda bulunan
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hastalarda mortalite daha az bulunmustur, klinik 6nemi net olarak gosterilemesede PSI

performansi daha iyi bulunmustur (73).

2.1.6.2. Pneumonia Severity Index(Pnomoni Ciddiyet Indeksi[PSI])

Vital bulgular, klinik,eslik eden hastaliklar, cinsiyet, kan biyokimya sonuglar
kullanilarak uygulanan mortalite ve morbiditenin belirlendigi skorlama sistemidir, bu
sistemde pnomoninin bakimi i¢in ayrilacak kaynagi belirlemek icin pndomoninin
ciddiyetinin belirlendigi bes ayri risk siniflamasi mevcuttur. Riskl’de ayaktan oral
antibiyotik, risk 2-3’de intravendz(IV) antibiyotik ile ayaktan veya hastanede belli siire
izlem, risk 4-5’de hastane ve yogun bakimda yatis 6nerilmektedir.

PSI mortalite acisindan diisiik riskli TKP'li hastalarin belirlenmesi amaciyla
Pnémoni Hasta Sonuglarint Aragtirma Ekibi(Pneumonia Patient Outcomes Research
Team [PORT])) tarafindan yapilan prospektif kohort ¢calismasinin bir pargasi olarak
ortaya c¢ikarildi (10). Derivasyon kohort g¢alismasi, MedisGroups Karsilastirmali
Hastanesi Veritabani kullanilarak pndmoni tanist alan 14.199 yetiskinden olusuyordu.
Ayrica yine MedisGroups veritabanindan alinan 38.039 hasta ile beraber prospektif
olarak poliklinik ve yatan hastalardan alman 2287 yetiskin hasta dogrulama ig¢in
kullanildz.

PSI sistemi radyolojik olarak kanitlanmis pndmoni hastalarini 30 giinliik
mortalite oranlaria gore 5 farkli sinifa ayirir. Belirleyici degiskenler ise tibbi 6ykii,
fizik muayene, basvuru sirasinda hastaya uygulanan laboratuar ve radyolojik
tetkiklerden olusur. PSI diger skorlama sistemlerinin aksine iki agamal1 olarak
yapilir, birinci asamada demografik 6zellikler, eslik eden hastaliklar ve fizik
muayene bulgularindan olusan 11 adet risk faktoriiniin yokluguyla ile diisiik risk

sinifl tanimlanir.
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Bunlar;
*  Yas>50 olmasi
* Malignite
* Kalp yetmezligi
* Serebrovaskiiler hastalik
* Bobrek hastalig
* Karaciger hastalig
* Azalmis biling durumu
* Nabiz >125/dakika
*  Solunum sayis1 >30/dakika
* Sistolik kan basinci<90 mmHg
*  Ates<35°C or >40°C

Bu faktdrlerin bir ya da daha fazlasinin varliginda hastaligin agirligini

belirlemek i¢in ikinci asamaya gegcilir (Tablo-3).
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Tablo 3. Pnémoni ciddiyet indeksi

Pnémoni Ciddiyet Indeksi Skorlama Sistemi

Demografik faktorser Puanlar
Yas — Erkek Yas (yilolarak)
Yas — Kadin Yas— 10
Evde Bakim ihtiyaci 10
Komorbiditeler

Neoplastik Hastalik-Kanser 30
Karaciger hastalig1 20
Konjestif kalp yetmezligi 10
Serebrovaskiiler hastalik 10
Renal hastalik 10

Fizik muayene bulgular:
Mental durum degisikligi 20
Solunum sayis1 > 30/dk 20
Sistolik kan basinct <90mm/hg 20
Ates <35C veya >40C 15
Nabiz > 125/dk 10

Laboratuar ve radyolojik bulgular

Arteryel pH < 7.35 30
BUN > 30mg/dl 20
Sodyum <130 mEq/1 20
Glukoz > 250mg/dl 10
Hematokrit < 30% 10
Pa02 <60 mmHg veya SaO2 (oda havasinda) < 90% 10
Plevral effiizyon 10
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Ikinci asama sonrasinda mevcut tesbit edilen her risk faktorii icin yapilan
puanlandirma sonucunda kalan hastalar II, I1I, IV ve V olmak {lizere 4 ayr1 sinifa ayrilir.
Toplam skor 70 ve altindaysa sinif-II, 71-90 arasinda siif-III, 91-130 arasinda sinif-
IV, 130 iistiinde simif-V olarak adlandirilir.

PSI risk smiflar1 spesifik mortalite oranlari ile dogrulanmistir (10). Risk
smiflarinda tim nedenlere bagl 30 giinliik mortalite I ve II’de en az ( % 0.1-0.4
arasinda sinif I, % 0.6-0.7 arasinda sinif I1); Buna karsilik, risk sinift V’de 30 giinliik
mortalite % 27 oldu.

Risk smiflarina gore oneriler icin Pndmoni-PORT kohort ¢alismasinin istatistiksel
ongoriileri kullanild1 ve temel olarak yatis ve taburculuk olarak iki strateji belirlendi,
ilk stratejide risk sinifi I-II igerisinde yer alan hastalar i¢in mortalite oranlarina gore
taburculuk onerildi, risk sinift IIT icerisinde yer alan hastalarda ise klinisyene gore
gbzlem ve sonrasinda taburculuk planlanlanmasi seklinde 6neri verildi. Risk sinifi IV-
V i¢in ise yatarak tedavinin gerektigi calismada belirtilmistir. Kabul edilen bu kilavuz
risk siniflamasi sayesinde hasta yatis oranlar1 yaklasik % 31 oraninda azaltilmistir.
Ayrica ¢aligmada yatisi yapilmis fakat risk siniflamasina gore ayaktan tedavi onerilen
hastalarin % 1’den daha az1 6lmiis, %4.3 yogun bakima transfer edilmistir (10).

PSI risk siniflama sistemini olusturan ¢aligmada, ayaktan tedavi dnerilen hastalari
icin mortalite oranini azaltmak i¢in ek bir 6neri olarak risk sinifindan bagimsiz olarak
hipoksik hastalarin yatarak tedavisinin gerektigi belirtilmistir, fakat bu sekilde
mortalite oran1 ¢ok degismese de, yogun bakim gereken hasta oran1 % 1.6 kadar
azaltilmistir.

PSI risk siniflama sisteminin bazi bazi sinirlamalar1 da mevcuttur;

* Risk siniflamasi yaparken sistolik basincin 90 mm/Hg dan az olmasi bir risk
faktorii olarak katkida bulunsada dlgiilen sistolik basing olarak 80 mm/Hg ile
50 mm/Hg arasinda klinik olarak belirgin fark ortaya ¢ikmaktadir.

* Diger bir dezavantaj olarak 19 basamakli bu risk hesabi acil servis

yogunlugunda vakit almakta ve hekim i¢in zor olabilmektedir.
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* Hastalar diisiik riskli sinifta olsa bile ayaktan tedavi i¢in belirleyici faktorler
disinda  bazi1 kontrendikasyonlar olabilir, bunlar hastanin oral aliminda
sorunlar, madde kotiiye kullanimi, kognitif yetersizlik olarak siralanabilir.

* Bu calisma ve skorlama sistemi, TKP olan yetigkin hastalarda uygulanabilir.
Ozellikle ¢ocuklarda, hamile kadinlarda, bagisiklik sistemi baskilanmis
hastalarda ve hastane kokenli pnomonisi ya da aspirasyon pndmonisi olan

hastalarda uygulanamaz.

PSI’nin giivenirliligi ve etkinligi bir ¢ok randomize ¢alismada kanitlanmustir.
Kanada’da randomize olarak 19 hastane 1743 hasta ile yapilan calisma da kontrol
grubu ile karsilastirildiginda risk smifi I-II-11I olup ayaktan tedavi karar1 alinmast ile
yiizde 18 kadar hastanin gereksiz hastane yatiginin engellendigi tesbit edilmistir, ek
olarak PSI sisteminin uygulanmasinin hastaneye tekrar bagvuru, yogun bakim ihtiyaci
ve mortaliteyi 6ngdrdiirme acisindan negatif etkisi bulunmamaistir (74).

Yine A.B.D’de 32 acil servisde toplum kdkenli pndmoni hastalarin yapilan ve
diistiik risk sinifinda(risk sinifi I-II-IIT) olan 1901 hasta ile yapilan taramada bu
hastalarin yaklasik yiizde 61 kadarinin orta derecede bakim yapilan hastanelerde tedavi
edildigi gosterilmistir. Ayaktan tedavi edilen hasta grubu ile yine ayni risk sinifinda
olup yatarak tedavi edilen hastalar karsilastirildiginda mortalite, komplikasyon ve

yogun bakim ihtiyaci agisindan istatistiksel olarak anlamli1 fark saptanmamastir (75).

2.1.6.3. Severe Community-Acquired Pneumonia (Ciddi Toplum Kokenli

Pnomoni[SCAP])

SCAP skoru hastane i¢inde mortaliteyi, mekanik ventilasyon ihtiyacin1 ve septik sok
riskini ongérmek i¢in basit bir sekilde modifiye edilmistir. Cok degiskenli derivasyon

kohortuna gore asagidaki kriterler ciddi TKP ile iliskilendirilmistir (76) (Tablo-4).
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Tablo 4. SCAP skorlama sistemi

Major Kriterler:

* Arteryel pH <7.30 - 13 puan

* Sistolik kan basinci<90 mmHg — 11 puan

Minor Kriterler:

*  Solunum sayis1 >30 breaths/min — 9 puan
*  Pa0O2/Fi02<250 mmHg — 6 puan
¢ BUN >30 mg/dL (10.7 mmol/L) — 5 puan

* Biling durumunda azalma — 5 puan

*  Yas >80 years — 5 puan

¢ Multilober/bilateral infiltrasyon(x-ray) — 5 puan

Orjinal validasyon c¢alismasina gore ve diger risk skorlama sistemleri ile
karsilastirildiginda SCAP skoru >10 oldugunda(en az bir major kriter ya da en az iki
mindr kriter) ciddi pndmoniyi 6ngérmede PSI ve CURB-65 skorlama sistemlerine
iistiin bulundu (76).

Bir sonraki c¢alismada SCAP skorlama sistemi; yogun bakim ihtiyacini
ongormede, mekanik ventilasyon gereksinimini ve agir sepsis tahmininde diger
skorlama sistemleri kadar hassas bulundu (77).

Yine 2404 hasta iizerinde yapilan ve SCAP skorunun 30 giinliik mortalite
tahmininin validasyonunu amaglayan calismada ayrica SCAP skorlama sistemi PSI ve
CURB-65 ile karsilastirildi. Calismada SCAP skor sisteminde hastalarin yiizde 62.4’1
diisiik risk grubunda, PSI skor sisteminde yilizde 52.5, CURB-65"de ise hastalarin
yiizde 46.2 kadar1 diisiik risk grubuna girdi. Buna ragmen 30 giinliik mortalite 3 grupta
da benzer olarak bulundu (SCAP: 2.5%, PSI: 1.6% ve CURB-65: 2.7%) (78).
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3. ARASTIRMANIN MATERYEL VE METODU

3.1. Arastirmanin Amaci

Bu arastirmada, Marmara Universitesi Acil servisine bagvuran ve belirtilerinin sebebi
olarak pnémoni 6n tanisi alan hastalardan Ingiliz Toraks Cemiyeti’nin (British
Thoracic Society [BTS]) kilavuzuna gore pndmoni tanis1 kesinlestirilenlerde CRP ve
prokalsitonin belirte¢lerinin CURB-65, PSI ve SCAP skorlarinin farkli seviyelerindeki
diizeyleri incelenmis, bu belirteclerin ger¢ceklesen mortalite, servis ya da yogun bakim
yatisi varligin1 dngordiirme yoniinden klinik degerlilikleri belirlenmesi amaglanmuistir.
Prokalsitonin belirtecinin 6ngordiiriicii klinik degerliliginin belirlenmesi, bu belirtecin
daha yeni olmasi ve CRP ile yapilan karsilastirmalarda daha yiiksek korelasyon
degerlerine sahip olmasi sebeplerinden Otiirii aragtirmamizin birincil amaci olarak
belirlenmistir. CRP’nin sonlanimlar1 6ngdrdiirme degerliliginin belirlenmesi ise

ikincil amacimizdi.

3.2. Arastirmanin Tipi

Bu arastirma prospektif, kohort ¢aligmasi olarak planlanmistir.

3.3. Arastirmanin Popiilasyonu

Acil servise bagvuran, ilk degerlendirmesi esnasinda toplum kdkenli pnémoni (TKP)
on tanisiyla ileri degerlendirmeye gecilen, caligmaya dahil edilme dlgiitlerine sahip,
cikarilma kriterlerine sahip olmayan hastalar 6n arastirma kohortu olarak

belirlenmistir.
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3.4. Arastirmanin Simirhihklari

Arastirmaya dahil edilme kriterleri; 18 yas listiinde olmak, onam vermek, acil serviste

pndmoni 6n tanist konulmus olmak olarak seg¢ilmistir.

Arastirmaya dahil edilmeme kriterleri; 18 yas altinda olmak, ¢alismaya onam
vermemek, klinik olarak pndmoni 6n tanist konulmamis olmak, acil servise bagvurup
gerekli goriintiilleme ve tetkik islemleri yapilamadan eksitus olmak ya da baska
merkeze sevk edilmek, gebe olmak ve hastane kaynakli pndmoni Ontanisina sahip

olmak olarak se¢ilmistir.

3.5. Tam ve Materyal

TKP 6n tanisina sahip hastalar vital bulgulart alinip fizik muayeneleri eksiksiz olarak
yapildiktan sonra prospektif olarak arastirmaya dahil edildiler. Anabilim Dali’nda
hasta bakiminda gorevli asistanlar CAP-BTS kilavuzunda belirtilen TKP tani
kriterlerinin karsilanip karsilanmadigini belirlemek amaciyla gerekli tetkikleri
istediler. Bu esnada istenen tetkiklerle beraber CRP ve prokalsitonin diizeyleri de
gonderildi. TKP 6n tanist olan tiim hastalara arastirma formu dolduruldu. Formlara
CURB-65, PSI-PORT ve SCAP skorlarinin sonradan hesaplanmasini saglayacak
verilerin girilmesi saglandi. Hastalarin tani, tedavi ve yOnetimleri asistan ve uzman
hekimler tarafindan kendi klinik yonetimleri ve konstiltanlarin 6nerileri dogrultusunda
devam etti ve bu asamalarin hi¢birinde ¢alismacilarin miidahalesi olmadi. Formlarin
degerlendirilmesi esnasinda elektronik hesaplama yazilimlar1 ile kohorttaki tiim
hastalarin CAP-BTS siniflar1 ve skorlart hesaplandi. Bu hesaplama neticesinde tanilari
CAP-BTS kilavuzuna gore kesinlestirilen hastalar son arasgtirma kohortunu

olusturmustur.
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3.6. Takip

Hastalar normal isleyis icerisinde tedavi edildi, yatirild1 ya da sevk edildi. Hastalarin
sonlanimlar1, hastane kayitlarindan, Oliim Bildirim Sistemi’nden (OBS) ve bu
verilerine erisilemeyen hastalarda bagvurunun 1. ayinda yapilan telefon goériismeleri
ile tespit edildi. Sorgulanan sonlanimlar mortalite, morbidite siiresi, yatis ve yogun

bakim ihtiyac1 varligi idi.

3.7. Orneklem Boyutu Hesaplamasi

Daha once farkli kohortlarda yapilan aragtirmalarda prokalsitonin ile CURB-65 ile PSI
arasinda belirlenen korelasyon degerleri 0,4 ile 0,7; CRP ile bu skorlar arasindaki
korelasyon ise 0,2 ile 0,5 arasinda bildirilmistir (79,80). Ozellikle prokalsitonin PSI ile
mortalite ongordiirme acisindan karsilagtirildiginda, spesifitesi (%35), sensitivitesi
(%92) olarak ol¢iilmiis ve PSI ile benzer oranlara sahip oldugu goriilmiistiir (80).
Birincil amacimiz agisindan Tip I (alfa) hatasi1 0,05 ve Tip II (beta) hatas1 0,10
(dolayisiyla da %90 (power)) olacak sekilde prokalsitonin CURB-65 ile bildirilen en
diistik korelasyon katsayisi olan 0,4 degerinin istatistiksel olarak anlaml1 bir biiyiikliik
olarak belirlenebilmesi igin hesaplanan 6rneklem biiyiikliigii 61 hastadir. Ikincil
amacimiz i¢in ayni kesinlik ve gili¢ degerlerinde CRP ile CURB-65 arasinda 0,2
biiyiikligiinde bir korelasyon katsayisinin istatistiksel olarak anlamli kabul
edilemesini saglayacak oOrneklem biiytikligii 258, %80 gii¢ i¢in ise 193 olarak
hesaplanmistir. Altinct ayda yapilmasi planlanan ara analizde ikincil amaca
erisilemeyecegi goriiliirse birincil amag i¢in gereken hasta sayisi +%10, 6 aydan kisa
siirede birincil amaca erisilirse ikincil amaca ulagmak i¢in gereken hasta sayis1 + %10

orneklem boyutu olarak belirlenmis olup, bu degerler 68 ve 213 olarak hesaplanmuistir.
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3.8. Arastirmanin Siiresi

Arastirmanin birincil amaci i¢in belirlenen 68 6rneklem boyutuna 6 aydan ¢ok daha
kisa bir siirede erisildiginden 203 6rneklem boyutuna ulasana kadar ¢aligmaya devam

edilmistir. 2015 y1l1 Nisan ayinda 203 hastaya ulasildiginda ¢aligma sonlandirilmistir.

3.9. Verilerin Analizi

Normal dagilan siirekli degiskenler ortalama + standart sapma ve %95 giiven araliklari
ile verilmistir. Normal dagilmayan siirekli degiskenlerin medyan degerleri, minimum
ve maksimum degerleri ile %95 giiven araliklar1 bildirilmistir (MedCalc v15.8).
Kategorik degigkenlerin sayilar1 ve frekanslar1 belirtilmistir. Normal dagilan siirekli
degiskenlerinin  kategorik  faktorlere  gore ortalamalar1  t-testi, normal
dagilmayanlarinki Mann-Whitney-U testi ile karsilastirilmistir. Kategorik degiskenler
arasindaki iliski ki-kare ve Fisher’in kesin testi ile belirlenmistir. Skorlar ve
belirteclerin iligkilerinin belirlenmesi i¢in degiskenin nevine gore spearman ve pearson
korelasyon katsayilari ile bu korelasyonlarin p degerleri kullanilmistir. Kategorik
olarak hesaplanan skorlarin sonlanim noktalar1 olan mortalite, servis ya da yogun
bakim yatigin1 dngordiirecek tanisal degerlilikleri olan dogruluk (accuracy), duyarlilik
(sensitivity), 0zgiilliik (specificity), pozitif (PPV) ve negatif prediktif degerleri (NPV)
ile pozitif (+LR) ve negatif olabilirlik olasiliklar1 (-LR) dort gozlii tablolar araciligryla
hesaplanmistir. Siirekli degisken vasfindaki skorlar ile belirteglerin sonlanimlarin her
birini 6ngordiirme ydniinden dogruluklart ROC (Receiver Operating Characteristic
Curve) analizinde Egri Altinda Kalan Alanin (EAA) hesaplanmasi ile belirlenmistir.
Tanisal keskinligin en yiiksek oldugu duyarlilik ve 6zgiilliigiin %100’e en yaklastigi
degerler ise bu siirekli degisken vasfindaki skor ve belirteglerin o sonlanimlar i¢in ayirt
ettirici ve tant koydurucu tepe esik degerleri olarak tespit edilmistir. Bu esik noktalar
kullanilarak kategorize edilen siirekli degiskenlerin, bu esik noktalardaki tanisal
degerlilikleri olan dogruluk (accuracy), duyarlilik (sensitivity), 6zgiilliik (specificity),
pozitif (PPV) ve negatif prediktif degerleri (NPV) ile pozitif (+LR) ve negatif
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olabilirlik olasiliklar1 (-LR) yine dort gozlii tablolar araciligiyla hesaplanmustir.

Calismada elde edilen tiim veriler MedCalc v15.8 yazilimi1 kullanilarak hesaplanmastir.
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4. BULGULAR

Calismaya toplam 203 hasta alinmistir. Bu hastalardan BTS tan1 kilavuzuna gore

152’s1 (% 74,8) pndmoni tanist almistir, 51°inde (%25,12) pndmoni tanist dislanmaistir.

4.1. Sirali Degiskenlerin Frekanslarinin Incelenmesi Ve Sagkalim, Sonlanim ile

Karsilastirilmasi

Calismaya alinan hastalarin 133’1 (%65,5) erkek, 70’1 (%34,5) kadindir. Atesi olan
134 (%66), atesi olmayan 69 (%34) hasta vardir. Bu hastalardan BTS tan1 kilavuzuna
gore 152°si (% 74,8) pnomoni tanist aldi, 51’inde (%25,12) ise pndmoni tanisi
dislandi. Pndmoni tanis1 konulan hastalarin basvuru aninda, 152’sinde (%100)
oOksiiriik, 145’inde (%95,4) balgam, 145’inde (%95,4) dispne sikayeti mevcuttu.
Hastalarin basvuru aninda, 152’sinde (%100) ral, 24’{inde (%15,8) konflizyon tespit
edildi. Konfiizyon, taburcu olan hastalarin 4’iinde (%6,7), yatist olan hastalarin
20’sinde (%21,7) mevcut olup, yatisi olan hastalarda istatiksel olarak anlamli derecede
fazladir (ki-kare; p=0,013). Evde bakim ihtiyac1 olan hasta sayis1 29 (%19,1) olarak
bulundu. Evde bakim ihtiyaci, sagkalimi olanlarin 19’unda (%14,8), sagkalimi
olmayanlarin 10’unda (%41,7) mevcut olup istatiksel olarak sagkalimi olmayanlarda
daha fazlaydi (ki kare; p=0,004). Yine evde bakim ihtiyaci, taburcu olan hastalarin
4’tinde (%6,7), yatisi olan hastalarin 25’inde (27,2) mevcut olup yatisi olan hastalarda
istatiksel olarak anlamli derecede fazlaydi (ki kare; p=0,001). Calismaya alinan
pndmoni hastalarinin 46’sinda (%30,3) kronik akciger hastaligi, 40’inda (%26,3)
kanser, 22’sinde (%14,5) kalp yetmezligi, 17’sinde (%11,2) bobrek hastaligi, 13’iinde
(%38,6) serebrovaskiiler hastalik, 5’inde (%3,3) karaciger hastalig1 bulunmaktaydi. Bu
komorbidite faktorleri ile eksitus olan ve hastaneye yatan hastalar arasinda istatiksel
anlamli bir iliski saptanmadi. Hastalarin hepsinde infiltrasyon varlig: tespit edildi. 56

hastada (9%36,8) bilateral infiltrasyon, 30'unda (%19,7) plevral effiizyon tespit edildi.
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Sagkalimi olan hastalarin 42’sinde (%32,8) bilateral infiltrasyon, 20'sinde (%15,6)
plevral effiizyon gozlendi. Exitus olanlarin ise 14'linde (%58,3) bilateral infiltrasyon,
10'unda (%41,7) plevral effiizyon mevcut olup her iki bulgu da exitus olan hastalarda
anlamli derecede fazlaydi. Taburcu olan hastalarin 16’sinda (%26,7), yatis1 olan
hastalarin ise 40’1inda (%43,5) bilateral infiltrasyon mevcut olup yatis1 olan hastalarda

istatiksel olarak anlamli derecede fazlaydi. (p=0,040)

Calismaya alinan hastalarin sirali degiskenlerinin sagkalim olup olmamasi ile

sonlanim durumuna gore dagilimlar1 Tablo 5’de verilmistir.
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Tablo 5. Sirali degiskenlerinin incelenmesi, sagkalim ve sonlanim ile

karsilastirilmast
SAGKALIM YATIS
TABURCULUK
Toplam Var Yok P Taburcu Yatis P
N (%) N (%) N (%) degeri N (%) N (%) degeri
Cinsiyet Erkek 100 (65,8) 85 (66,4) 15 (62,5) 0,815 | 39(65,0) 61 (66,3) 0,863
Kadmn 52 (34,2) 43 (33,6) 9 (37,5) 21 (40,4) 31(33,7)
Toplam | 152 (100,0) | 128 (100,0) | 24 (100,0) 60 (100,0) | 92 (100,0)
Oksiiriik Yok 0 (0,0) 0 (0,0) 0 (0,0) 0(0,0) 00,0) | —
Var 152 (100,0) | 128 (100,0) | 24 (100,0) 60 (100,0) | 92 (100,0)
Toplam | 203 (100,0) | 128 (100,0) | 24 (100,0) 60 (100,0) | 92 (100,0)
Balgam Yok 7(4.,6) 7(59) 0(0,0) 0,597 2(3.3) 504) 0,704
Var T45(954) | 121 (945) | 24 (100,0) 38(96,7) | 87 (94.6)
Toplam | 152 (100,0) | 128 (100,0) | 24 (100,0) 60 (100,0) | 92 (100,0)
Dispne Yok 7(4.,6) 5(3.9) 2(83) 0,305 4(6,7) 3(3.3) 0,435
Var 45054 | 123096,1) | 2201 36 (933) | 89 (96,7
Toplam | 152 (100,0) | 128 (100,0) | 24 (100,0) 60 (100,0) | 92 (100,0)
Ral Yok 0(0,0) 0(0,0) 000 [ --—-- 0 (0,0) 000 [ —
Var 152 (100,0) | 128 (100,0) | 24 (100,0) 60 (100,0) | 92 (100,0)
Toplam | 152 (100,0) | 128 (100,0) | 24 (100,0) 60 (100,0) | 92 (100,0)
Konfiizyon | Yok 128 (84,2) 111 (86,7) 17 (70,8) 0,066 | 56 (93,3) 72 (78,3) 0,013
Var 24 (15,8) 17 (13.,3) 7(29,2) 4(6,7) 20 (21,7)
Toplam 152 (100) 128 (100) 24 (100) 60 (100,0) | 92 (100,0)
Evde Bakim | Yok 123 (80,9) 109 (85,2) 14 (58.,3) 0,004 | 56(93.3) 67 (72.8) 0,001
intiyaci Var 29 (19,1) 19 (14.8) 10 (41,7) 4(6,7) 25 (272)
Toplam | 152 (100,0) | 128 (100,0) | 24 (100,0) 60 (100,0) | 92 (100,0)
Kanser Yok 112 (73,7) 97 (75,8) 15 (62.5) 0,208 | 44(73.,3) 68 (73.9) 1,000
Var 40 (26,3) 31(242) 9(37.5) 16 (26,7) 24 (26,1)
Toplam | 152 (100,0) | 128 (100,0) | 24 (100,0) 60 (100,0) | 92 (100,0)
Karaciger Yok 147 (96,7) 125 (97,7) 22 (91,7) 0,177 58 (96,7) 89 (96.,7) 1,000
Hastahig Var 5@3.3) 3(23) 2(83) 2(33) 3(33)
Toplam | 152 (100,0) | 128 (100,0) [ 24 (100,0) 60 (100,0) | 92 (100,0)
Kalp Yok 130 (85,5) 112 (87.5) 18 (75,0) 0,121 53 (88,3) 77 (83,7) 0,487
Yetmezligi Var 22 (14.5) 16 (12,5) 6(25,0) 711,7) 15 (16,3)
Toplam 152 (100) 128 (100,0) | 24 (100,0) 60 (100,0) | 92 (100,0)
SVH Yok 139 91 4) 119 (93,0) 20 (83,3) 0,127 | 54 (90,0) 85(924) 0,768
Var 13 (8,6) 9(70) 4(16,7) 6 (10,0 7(7,6)
Toplam | 152 (100,0) | 128 (100,0) | 24 (100,0) 60 (100,0) | 92 (100,0)
Bobrek Yok 135 (88,8) 116 (90,6) 19 (79,2) 0,149 | 55091,7) 80 (87,0) 0438
Hastalhig Var 17 (11,2) 12(94) 5(20.,8) 5(83) 12 (13,0)
Toplam | 152(100,0) [ 128 (100,0) [ 24 (100,0) 60 (100,0) | 92 (100,0)
Kronik Ac | Yok 106 (69,7) | 86(67,2) | 20(83,3) | 0,148 | 37 (61,7) | 69(75,0) | 0,104
Hastahg Var 46 (30,3) | 42 (32.8) 4(16,7) 23 (383) | 23(25,0)
Toplam | 152 (100,0) | 128 (100,0) | 24 (100,0) 60 (100,0) | 92 (100,0)
Tnfiltrasyon | Yok 0 (0,0) 0 (0,0) 00) | — 0 (0,0) 00,0) | —m
Var 152 (100,0) | 128 (100,0) | 24 (100,0) 60 (100,0) | 92 (100,0)
Toplam | 152 (100,0) [ 128 (100,0) [ 24 (100,0) 60 (100,0) | 92 (100,0)
Bilateral Yok 96 (632) | 86(672) 10 41,7) | 0,022 | 44(733) | 52(565) | 0,040
infiltrasyon [ Var 56 (36,8) | 42 (32.8) 14 (58,3) 16 (26,7) | 40 (435)
Toplam | 152 (100,0) | 128 (100,0) | 24 (100,0) 60 (100,0) | 92 (100,0)
Plevral Yok 122 (80,3) | 108(844) | 14(58,3) | 0,009 | 53 (88,3) | 69(750) | 0,060
Effiizyon Var 30 (19,7) 20 (15,6) 10 (41,7) 7 (11,7) 23 (25,0)
Toplam | 152 (100,0) | 128 (100,0) | 24 (100,0) 60 (100,0) | 92 (100,0)
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4.2. Siirekli Degiskenlerin Ortalamalarinin Cinsiyetler Arasindaki Farklarinin

Karsilastirilmasi

(Calismaya alinan hastalarin 152'sine (%74,8) pnodmoni tanist konuldu. Pnémoni tanisi

alan hastalarda stirekli degiskenlerin cinsiyet ile karsilagtirllmasi Tablo 6’da

Ozetlenmistir.

Siirekli degiskenlerin ortalamalart her iki cinsiyet arasinda karsilastirildiginda

sadece hematokrit (%) degerlerinin ortalamalar1 arasinda istatiksel anlamli fark

saptanmistir. Erkeklerde hematokrit (%) degerlerinin ortalamasi 35,5 + 6,2 (%95 GA;
34,27-36,71) iken kadmlarda 33,3 + 6,1 (%95 GA; 31,61-35,0) olup aralarinda

istatiksel olarak anlamli fark mevcuttur (T-test; p=0,0438)

Tablo 6. Hastalarin siirekli degiskenlerin genel ortalamalar ile cinsiyetler arasindaki

farklarinin karsilastirilmasi

Siirekli Degisken Erkek Kadin Toplam P Degeri
(Ort=£Ss) (Ort+Ss) (Ort+£Ss)
Yas (y1l) 66,3 + 14,1 69,2+154 673+14)5 0,1506
Ates (°C) 38,1+0,9 38,0+0,9 38,1+ 0,9 0,7499
Ortalama arteryel Basin¢ (mmHg) 92,3 +16,9 89,2+ 16,4 91,3 +£16,7 0,2054
Solunum sayisi (/dk) 253+7,2 244 +6,9 25,0+7,1 0,5325
Nabiz (/dk) 110+ 19,8 107,8 £ 18,5 109,1 £19,3  0,5458
BUN (mg/dl) 27,8+ 19,4 253+12,6 269+174 0,7530
CRP (mg/dl) 122,1+91,7 1169+89,6 120,3+90,7 0,7223
Glukoz (mg/dl) 1393+62,6 141,7+49,6 140,1 £583  0,4967
Hematokrit (%) 35,5+£6,2 33,3£6,1 34,7+6,2 0,0438
Sodyum (mEq/L) 134,1 + 12,1 133,6 £ 14,8 133,9+13,0 0,3612
pH 7,43 +0,1 7,44 £ 0,1 7,44 £ 0,1 0,3168
pO2 (mmHg) 60,9 + 14,3 589+124  60,2+13,7 0,4499
Prokalsitonin (ng/ml) 5,1+15,4 2,4+6,2 42+13,0 0,4014
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4.3. Siirekli Degiskenlerin Ortalamalarinin  Sonlanim Yerine Gore

Karsilastirilmasi

Pnomoni tanis1 konulan hastalarin demografik, vital ve laboratuar bulgularinin
ortalamalar1 sonlanim yerlerine gore verildi ve aralarindaki farkin anlamlilig: Tablo 7'
de gosterildi. Buna gore yas (yil), ortalama arteryel basing (mmHg), glukoz (mg/dl),
hematokrit (%), sodyum (mEq/L), pH degerlerinin ortalamalar1 arasinda yatan ve
taburcu olan hasta gruplar1 yoniinden anlamli bir fark gozlenmedi. PO2 (mmHg)
disindaki tiim degerlerin ortalamalar1 yatan hastalarda anlamli derecede daha ytiksek

iken, ortalama pO2 diizeyi daha diisiik bulundu.

Tablo 7. Siirekli degiskenlerin ortalamalarinin sonlanim yerine gore karsilastirilmast

Siirekli Degisken Taburcu Yatan P degeri
(Ort£SS) (Ort£SS)

Yas 65,7+ 14,4 68,4+ 14,6 0,2364*
Ates (°C) 37,9+0,8 38,2+0,92 0,0078**
Ortalama Arteryel 93,2+ 14,5 89,9 +17,9 0,2398%**
Basin¢(mmHg)

Solunum sayisi(/dk) 22,1 +5,5 26,9+ 7,4 0,0001*
Nabiz (/dk) 102,7 + 18,0 113,4+ 19,1 0,0007**
BUN (mg/dl) 22,6 £10,7 29,7 +£20,2 0,0326*
CRP (mg/dl) 88,9 + 63,7 140,9 + 99,7 0,0014*
Glukoz (mg/dl) 129,7 £39,3 146,9 + 67,2 0,0873*
Hematokrit (%) 35,7+£5,6 34,1+ 6,6 0,1587**
Sodyum (mEq/L) 133,2+ 13,5 1344+ 12,8 0,6421*
pH 7,43 £0,1 7,44 £0,1 0,3436**
pO2 (mmHg) 66,1 + 14,7 56,4+ 11,6 <0,0001*
Prokalsitonin (ng/ml) 0,4+0,6 6,6 £16,3 <0,0001*

* Mann Whitney U test, ** T-testi
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4.3.1. Siirekli degiskenlerin sonlanim noktalarim ayirt etme dogruluklarinin

hesaplanmasi

CRP, BUN, PO2 ve prokalsitonin diizeylerinin yatis taburculuk sonlanimlarini ytiksek
dogrulukla ayirt edebildigi belirlendi. Dogruluk degerleri Tablo 8'de verilmis olup tiim
degiskenler istatiksel olarak anlamli dogruluk degerlerine sahipti. Degiskenler
arasinda en yiiksek dogruluk PO2'ye ait olup 0,727 +/- 0,041 (%95 GA 0,649-0,796;
p<0,0001) diizeyindedir. Tim degiskenlerin ROC egrileri Grafik 1'de
karsilagtirtlmistir.  ROC  egrilerinin  birebir karsilastirmasina gére BUN ve
prokalsitonin alanlart aras1 fark; 0,112 +/- 0,0497 (%95 GA 0,0147-0,210; p=0,0241)

istatiksel olarak anlamli olup, diger degiskenlerin kendi aralarinda anlamli fark

bulunmada.
100
80 |-
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>
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0 40

20 —— BUN
—— Prokalsitonin
—— CRP
_________ PO2
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0 20 40 60 80 100

100-Ozgiillitk

Grafik 1. BUN, prokalsitonin, CRP, pO2’nin, sonlanim noktalarini ayirt ettirici
dogruluklarin1 gosteren ROC egrilerinin karsilastirilmasi
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Tablo 8. statiksel olarak anlamli siirekli degiskenlerin ROC analizi

Istatiksel anlamli degiskenler EAA SH 95% GA

BUN 0,603  0,0460 0,520 - 0,681
Prokalsitonin 0,715 0,0413 0,636 -0,785
CRP 0,653 0,0444  0,572-0,728
PO2 0,727  0,0410 0,649 - 0,796
Solunum sayisi 0,690 0,0429 0,610-0,762

4.4. Siirekli Degiskenlerin Ortalamalarinin Sagkalim Ile Karsilastirilmasi

Pnémoni tanis1 konulan hastalarin demografik, vital ve laboratuar bulgularinin
ortalamalar1 sagkalim olup olmamasina gore verildi ve aralarindaki farkin anlamlilig
Tablo 9' de gosterildi. Buna gore yas (yil), ates (°C), ortalama arteryel basing (mmHg),
nabiz(/dk), glukoz (mg/dl), hematokrit (%), sodyum (mEgq/L), pH, PO2 (mmHg)
degerlerinin ortalamalar1 arasinda sagkalim olan ve olmayan hasta gruplar1 yoniinden
anlaml bir fark gézlenmedi. Diger tiim degerlerin ortalamalar1 sagkalimi olmayan
hastalarda anlamli derecede daha yiiksek iken, sagkalimi olan hastalarda daha diisiik

bulundu.

4.4.1. Siirekli degiskenlerin sagkalim olup olmamasimm aywrt ettirme

dogruluklarimin hesaplanmasi

Solunum sayisi, CRP ve prokalsitonin diizeylerinin sagkalim olup olmayacagini
yiiksek dogrulukla ayirt edebildigi belirlendi. Dogruluk degerleri Tablo 10'da verilmis
olup tim degiskenler istatiksel olarak anlamli dogruluk degerlerine sahipti.
Degiskenler arasinda en yiiksek dogruluk solunum sayisina ait olup 0,740 +/- 0,062
(%95 GA 0,662-0,807; p<0,0001) diizeyindedir. Tiim degiskenlerin ROC egrileri
Grafik 2'de karsilagtirilmis, solunum sayisinin ROC egrisi ise Grafik 3'de verilmistir.
ROC egrilerinin birebir karsilagtirmasina goére kendi aralarinda anlamli fark

saptanmadi.
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Tablo 9. Siirekli degiskenlerin ortalamalarinin sagkalim ile karsilagtirilmalari

Sagkalim
Degisken Var Eksitus P degeri
(Ort £ SS) (Ort = SS)
Yas (y1l) 66,6 + 14,8 71,0+ 12,9 0,1497*
Ates (°C) 38,1+0,9 38,1+ 1,1 0,7523**
Ortalama Arteryel Basin¢ (mmHg) 92,6 +16,2 84,3+ 17,7 0,0685*
Solunum Sayisi (/dk) 23,9+ 6,4 30,7+7,9 0,0002*
Nabiz (/dk) 108,5+19,3 112,4+19,3 0,3655%*
BUN (mg/dl) 252+17,1 36,1 + 16,2 0,0003**
CRP (mg/dl) 107,8 + 80,0  187,3+114,6 0,0009**
Glukoz (mg/dl) 135,6 =49 164,1 £91,2 0,2311*
Hematokrit (%) 350+6,2 33,4+ 6 0,2757**
Sodyum (mEq/L) 133,8 = 14,1 134,6 £4,8 0,3934*
pH 7,4+0,1 7,4+0,1 0,8180*
pO2 (mmHg) 60,8 + 13,6 56,8+ 13,8 0,0968*
Prokalsitonin (ng/ml) 3,4+12,5 8,2+153 0,0018*
* Mann Whitney U test, ** T-testi
Tablo 10. Istatiksel olarak anlamli siirekli degiskenlerin ROC analizi

Istatiksel anlamli degiskenler EAA SH 95% GA P Degeri
Prokalsitonin 0,701 0,0601 0,622-0,772 0,0008

CRP 0,715 0,0619 0,636-0,785 0,0005
Solunum sayisi 0,740 10,0620 0,662 -0,807 0,0001
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Grafik 2. BUN, CRP ve prokalsitoninin sagkalim olup olmamasin ayirt ettirici

dogruluklarin1 gésteren ROC egrilerinin karsilastirilmasi
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Grafik 3. Solunum sayisinin sagkalim olup olmamasini ayirt ettirici dogrulugunu

gosteren ROC egrisi



Egri koordinatlarinin incelenmesine gore ii¢ degisken icin de esik degerleri
bulundu ve bu esik degerlerinde yiiksek duyarliliga ve ozgiilliige sahip olduklar
belirlendi. Bu degerler Tablo-11'de verildi.

Tablo 11. Solunum sayisi, CRP, prokalsitoninin sagkalim olup olmamasini
ongordiiriicii klinik degerlilik dl¢iitleri

Siirekli Kriter Duyarhlik  Ozgiilliik +LR -LR
Degisken
<17 0,058 0,156 1,14 0,27
Solunum sayisi (0,78-0,99) (0,09-0,23)  (1,0-1,3)  (0,04-1,90)
k) >35 0.291 0,945 533 0.75
(%95GA) (0,13-0,51) (0,89-0,97)  (2,1-13,8)  (0,6-1,0)
<21 0,058 0,164 1,15 0,25
(0,78-0,99) (0,10-024)  (1,0-1,3)  (0,04-1,8)
C(l}/Pg(SmégAdl) >260 0,208 0,053 4,44 0,83
o ) (0,07-0,42) (0,90-0,98)  (1,5-13,4) (0,7-1,0)
<0,14 0,916 0,437 1,63 0,19
Prokalsitonin (0,73-0,99) (0,35-0,52) (1,3-2,0)  (0,05-0,7)
(ng/ml)
(%95GA) 49 0,291 0,906 3,11 0,78

(0,12-0,51) (0,84-0,95)  (1,4-7,1)  (0,6-1,0)

4.5. Pnomoni Olan Ve Pnomoni Olmayan Hastalarin CRP Ve Prokalsitonin

Diizeylerinin Farklariin Karsilastirilmasi

Tablo 12. Pnomoni olan hastalar ile olmayan hastalarin CRP ve prokalsitonin
degerlerinin ortalamasi

Siirekli Degisken Pnomoni Yok Pnomoni Var P degeri
(Ort£SS) (Ort£SS)

CRP (mg/dl) 78,7 £ 98,6 120,3 + 90,7 0,0001

Prokalsitonin (ng/ml) 0,38+ 1,10 4,17+ 13,02 0,0002
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4.5.1. CRP ve prokalsitonin diizeylerinin pnomoni olup olmamasim ayirt

ettirme dogruluklarinin hesaplanmasi

CRP ve prokalsitonin diizeylerinin pndmoni varligini yiiksek dogrulukla ayirt
edebildigi belirlendi. Dogruluk degerleri Tablo 13'de verilmis olup tiim degiskenler
istatiksel olarak anlamli dogruluk degerlerine sahipti. Degiskenler arasinda belirgin
fark olmasa da en yiiksek dogruluk CRP'ye ait olup 0,682 +/- 0,0447 (%95 GA 0,613-
0,745; p<0,0001) diizeyindedir. CRP'nin ROC egrisi Grafik 4'de verildi.
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Grafik 4. CRP diizeyinin pnémoni olup olmamasini ayirt ettirici dogrulugunu
gosteren ROC egrisi
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Tablo 13. CRP ve Prokalsitonin diizeylerinin pnémoni olup olmamasini ayirt ettirme
dogruluklarinin ROC analizi

[statiksel Anlamli Degiskenler EAA SH 95% GA P degeri
CRP 0,682 0,0447 0,613 -0,745 <0,0001
Prokalsitonin 0,676 0,0404 0,606 - 0,739 <0,0001

Egri koordinatlarinin incelenmesine gore iki degisken icin de esik degerleri
bulundu ve bu esik degerlerinde yiiksek duyarliliga ve ozgiilliige sahip olduklar
belirlendi. Bu degerler Tablo-14'de verildi.

Tablo 14. CRP ve prokalsitonin diizeylerinin pndmoni tanis1 koydurucu ve ekarte
ettirici klinik degerlilik dl¢titleri

Siirekli Degisken | Kriter Duyarhhk Ozgiilliik +LR -LR
<13 0,954 0,253 1,25 0,20
(0,91-0,98) (0,10-0,24)  (1,1-1,5)  (0,08-0,5)
CRP (mg/dl)
(%95GA) >152 0,309 0,902 3,15 0,77
(0,24-0,39) (0,77-0,97)  (1,3-7,5)  (0,7-0,9)
<0,06 0,875 0,216 1,12 0,58
Prokalsitonin (0,81-0,92) (0,11-0,35)  (1,0-1,3)  (0,3-1,1)
(ng/ml)
(%95GA) >1,3 0,237 0,960 6,04 0,79
(0,17-0,31) (0,865-0,995) (1,4-7,1) (0,7-0,9)
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4.6. Kategorik Degiskenlerin Sagkalim, CRP ve Prokalsitonin Diizeyleri ile

Karsilastirilmasi

4.6.1. PSI skor ortalamalarmmin ve gruplarmin sagkalim olan ve olmayan

pnomoni hastalar acisindan karsilagtirilmasi

Pnomoni tanist konulan hastalarda PSI skoru sagkalim ile karsilastirildiginnda;
sagkalimi1 olan hastalarin PSI skor ortalamasi 102,8 £ 30,2 (%95 GA; 97,5-108,1) olup,
sagkalim olmayan hastalarda 146,2 + 45,7 (%95 GA; 126,9-165,5) olarak bulunmustur
(Grafik-5). Sagkalimi olmayan hastalarda PSI skor ortalamasi istatiksel olarak anlamli

derecede yiiksektir (Welch-test p=0,0001).
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Grafik 5. PSI skor ortalamasinin sagkalim olan ve olmayan pnémoni hastalari
arasinda karsilagtirilmasi
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PSI gruplarinda, sagkalim olan ve olmayan hastalarin orani incelendiginde; PSI
grup 1’de sagkalim oranm1 %100 (n=3), PSI grup 2’de %93,7 (n=15), PSI grup 3’de
%90 (n=27), PSI grup 4’de %95,3 (n=61), PSI grup 5’de %56,4 (n=22) olarak
hesaplandi. Sagkalimi olmayan hastalarin  %43,6'st (n=17) PSI grup 5’de
bulunmaktadir, PSI grup sayisi yiikseldik¢e sagkalim olmayan hasta oramni istatiksel

olarak anlamli derecede artmaktadir (ki kare; p < 0,0001) (Tablo 15).

Tablo 15. PSI gruplarindaki sagkalim oranlarmin karsilastiriimasi

Sagkalim Say1 (%) TOPLAM
PSI Grup Olan Olmayan
1 3 0 3
(100,0) (0,0) (2,0)
2 15 1 16
(93,7) (6,2) (10,5)
3 27 3 30
(90,0) (10,0) (19,7)
4 61 3 64
(95,3) (4.7) (42,1)
5 22 17 39
(56,4) (43,6) (25,7)
TOPLAM 128 24 152
(84,2) (15,8)

PSI gruplarinin belli bir seviyenin listiinde ya da altinda olmasinin sagkalimi
ongordiiriicti klinik degerlilikleri, klinik tanimlamalardan yola ¢ikilarak 1 ve 2. Grup
esiginden kesilerek hesaplandi. PSI grup 1 ve 2'nin, PSI grup 3-4-5'e gore eksitusu
ekarte ettirici duyarliligt %94, tan1 koydurucu 6zgiilligii ise %17 olarak bulundu

(Tablo 16).
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Tablo 16. Pnomoni tanisi alan hastalarda PSI gruplarinda 2 ve altinin, 3 ve iistiine
gore sagkalim ongordiirme agisindan klinik degerlilik belirteglerinin incelenmesi

KLINiK DEGERLILIK (%95 GA)
BELIRTECI
Duyarhhk 0,94

(0,73-0,99)

Ozgiilliik 0,17
(0,11-0,24)

Pozitif ongordiiriicii degeri 0,14
(0,80-0,21)

Negatif ongordiiriicii degeri 0,95
(0,78-0,99)

Pozitif olabilirlik olasihg: (+LR) 1,15

( 1 90' 1 73)
Negatif olabilirlik olasihig: (-LR) 0,30

(0,04-2,13)

PSI skorunun, pnomoni hastalarinda, sagkalim olup olmayacagini yiiksek
dogrulukla ayirt edebildigi belirlendi. ROC analizine gére PSI skorunun ayirt ettirici
dogrulugu 0,782 + 0,062 (%95 GA 0,708-0,845) olup istatistiksel olarak da anlamlidir
(p<0,0001). Egri koordinatlarinin incelenmesine gore PSI skoru 69 altinda olan
pnomoni hastalarinda sagkalim acisindan duyarhilik %95,8, 6zgiillik %12,5 dir. Ayn1
sekilde 151 lizerinde mortaliteyi 6ngordiirme agisindan duyarlilik %95,3, 6zgiillik

%45,8 dir (Tablo 17).
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Tablo 17. PSI skorunun sagkalim olup olmamasini1 6ngordiiriicti klinik degerlilik

Olciitleri
Kategorik
Degisken

PSI Skoru
(%95GA)

Kriter =~ Duyarhhk

<69 0,958
(0,78-0,99)

>151 0,458
(0,25-0,67)

(0,07-0,19)

(0,90-0,98)

Ozgiilliik +LR -LR

1,10 0,33
(1,0-1,2)  (0,05-2,4)

9,78 0,57
(4-23.,9)

(0,4-0,8)

4.6.2. PSI gruplan ile CRP ve prokalsitonin diizeylerinin ortalamalarinin

karsilastiriimasi

Pnémoni tanis1 konulan hastalarin CRP (Anova test p=0,010) ve prokalsitonin (Anova

test p=0,037) diizeylerinin ortalamalar1 PSI gruplarina gore verildi ve aralarindaki fark
Tablo-18'de gosterildi. Buna gore en yiiksek CRP (mg/dl) ortalamas1 150,8 + 113,0
(%95 GA 114,2-187,4) ve en yliksek prokalsitonin (ng/ml) ortalamas1 9,4 = 19,3 (%95

GA 3,1-15,6) olup, PSI grup 5'dedir. PSI gruplarma goére CRP ve prokalsitonin

diizeylerinin ortalamalar1 ayrica Grafik 6 ve 7'de gosterildi.

Tablo 18. PSI gruplari ile CRP ve prokalsitonin diizeylerinin ortalamalarinin

karsilastirilmast
PSI Grup N CRP(mg/dl) Prokalsitonin(ng/ml)

(Ort+SS) (Ort£SS)

PSI-I 3 90,6 + 86,7 0,05+ 0,02

PSI-IT 16 120,2 + 74,2 35+13,2

PSI-IIT 30 78,3 72,4 2,3+£10,2

PSI-1IV 64 122,9 + 81,1 23+83

PSI-V 39 150,8 £ 113 9,4+19,3
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Grafik 6. PSI gruplarina gore CRP diizeylerinin ortalamalarinin karsilastirilmasi
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Grafik 7. PSI gruplarina gore prokalsitonin diizeylerinin ortalamalarinin
karsilastirmast
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4.6.3. CURB-65 gruplarinin sagkalim olan ve olmayan pnéomoni hastalar:
acisindan karsilastirilmasi

CURB-65 skorlama sisteminde 0, 1, 2, 3, 4, 5 puan alan gruplarda, sagkalim olan ve
olmayan hastalarin oran1 incelendiginde; CURB-65 0 puan alan grupta sagkalim orani
(n=13; %100), CURB-65 1 puan alan grupta sagkalim oran1 %89,1 (n=41) CURB-65
2 puan alan grupta sagkalim orani %90,6 (n=48), CURB-65 3 puan alan grupta
sagkalim oran1 %76 (n=19), CURB-65 4 puan alan grupta sagkalim orani1 %53,8
(n=7), CURB-65 5 puan alan grupta sagkalim oran1 %0 (n=0) olarak hesaplanmuistir.
CURB-65 sisteminde puan sayisi arttikca gruplarda sagkalim olmayan hasta orani

istatiksel olarak anlamli derecede artmaktadir (ki kare; p < 0,0001) (Tablo 19).

Tablo 19. CURB-65 gruplarindaki sagkalim oranlarinin karsilagtirilmasi

Sagkalim Say1 (%)
TOPLAM
CURB-65 Grup Olan Olmayan
0 13 0 13
(100) (0,0) (8,6)
1 41 5 46
(89,1) (10,9) (30,3)
2 48 5 53
(90,6) 9.4) (34,9)
3 19 6 25
(76,0) (24,0) (16,4)
4 7 6 13
(53,8) (46,2) (8,0)
5 0 2 2
(0,0) (100,0) (1,3)
TOPLAM 128 24 152
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CURB-65 gruplarinin belli bir seviyenin iistinde ya da altinda olmasinin
sagkalimi ongordiiriicii klinik degerlilikleri, klinik tanimlamalardan yola ¢ikilarak
hesaplandi. CURB-65'den 0 ve 1 puan alan grubun, 3, 4, 5 puan alan gruba gore
eksitusu ekarte ettirici duyarliligi %79, tan1 koydurucu ozgiilliigi ise %42 olarak

bulunmustur (Tablo 20).

Tablo 20. Pnomoni tanisi1 alan hastalarda CURB-65'de, 2 puan alt1 alanlarin, 2 ve
iistll puan alanlara gore sagkalim dngordiirme agisindan klinik degerlilik
belirteclerinin incenlemesi

KLiNiK DEGERLILiK BELIiRTECI (%95 GA)

0,79

Duyarhhk (0,57-0,92)

— 0,42
Ozgiilliik (0.33-0.51)
e s e o . 0,20
Pozitif ongordiiriicii degeri (0,12-0,30)
0,91

Negatif ongordiiriicii degeri (0,81-0,97)

1,37

Pozitif olabilirlik olasihgi (+LR) (1,06-1,76)

0,49

Negatif olabilirlik olasihg: (-LR) (0,22-1,11)
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4.6.4. CURB-65 gruplar ile CRP ve prokalsitonin diizeylerinin ortalamalarinin

karsilastirilmasi

Pndmoni tanisi konulan hastalarin CRP (Anova test p=0,113) ve prokalsitonin (Anova
test p=0,816) diizeylerinin ortalamalari CURB-65 gruplarina goére verildi ve
aralarindaki fark Tablo-21'de gosterildi. Buna gore en yiiksek CRP (mg/dl) ortalamasi
172,1 £ 111,6 (%95 GA 104,6-239,5) grup 4'de, en yiiksek prokalsitonin (ng/ml)
ortalamasi ise 8,4 = 9,5 (%95 GA 7,7-9,4) olup, grup 5'de dir. CURB-65 gruplarina

gore prokalsitonin ve CRP ortalamalar1 Grafik 8 ve 9'da verildi.

Tablo 21. CURB-65 gruplar1 ile CRP ve prokalsitonin diizeylerinin karsilastirilmasi

CURB-65 Grup N CRP(mg/dl) Prokalsitonin(ng/ml)

(Ort£SS) (Ort£SS)
CURB-0 13 149,9+ 110,9 0,4+0,6
CURB-1 46 97,1 £76,3 3,7+122
CURB-2 53 123,4+95,9 4,2+159
CURB-3 25 115,6 £ 69,7 4,9 +11,1
CURB-4 13 172,1 £111,6 7.4+ 14,1
CURB-5 2 103,0 = 124,5 84+95
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Grafik 8. CURB-65 gruplari ile prokalsitonin diizeylerinin ortalamalarinin
karsilastirilmast
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Grafik 9. CURB-65 gruplari ile CRP diizeylerinin ortalamalarinin karsilastirilmast
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4.6.5. SCAP gruplarinin sagkalim olan ve olmayan pnémoni hastalar1 acisindan

karsilastirilmasi

SCAP skorlama sisteminde 10 puan altinda alanlar 1. grup olarak, 10 puan iistiinde

alanlar ise 2. grup olarak almip, gruplar ayr1 ayr1 sagkalim oranlarn ile

karsilagtirildiginda; 1. grupta sagkalim orani %94,4 (n=84), 2. grupta sagkalim orani

%69,8 (n=44) olarak hesaplanmigtir. SCAP sisteminde grup 2’de sagkalim olmayan

hasta orani istatiksel olarak anlamli sekilde artis gostermektedir (ki kare; p < 0,001)

(Tablo 22).

Tablo 22. SCAP gruplarindaki sagkalim oranlarinin karsilagtiritlmasi

Sagkalim Say1 (%)

TOPLAM (%)
SCAP GRUP Olan Olmayan
1 84 5 89 (58,6)
(94,4) (5,6)
2 44 19 63 (41,4)
(69,8) (30,2)
TOPLAM 128 24 152

SCAP gruplarinin belli bir seviyenin iistiinde ya da altinda olmasinin sagkalimi

ongordiiriicti klinik degerlilikleri klinik tanimlamalardan yola ¢ikilarak 1. grup

esiginden kesilerek hesaplandi. SCAP grup 1'in, grup 2’ye gore eksitusu ekarte ettirici

duyarliligt %79, tani koydurucu 6zgiilliigii ise %65 olarak bulunmustur (Tablo 23).
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Tablo 23. Pnoémoni tanisi alan hastalarda SCAP grup 1'in, grup 2'ye gore sagkalim
ongordiirme acisindan klinik degerlilik belirteclerinin incelenmesi

KLINiK DEGERLILIiK BELIiRTECI (%95 GA)

Duyarhhk 0,79
(0,57-0,92)

Ozgiilliik 0,65
(0,56-0,73)

Pozitif Ongordiiriicii Degeri 0,30
(0,19-0,43)

Negatif Ongordiiriicii Degeri 0,94

(0,87-0,98)

Pozitif Olabilirlik Olasihg: (+LR) 2,30
( 1 96'3 > 1 )
Negatif Olabilirlik Olasihg: (-LR) 0,32
(0,1-0,7)

4.6.6. SCAP gruplan ile CRP ve prokalsitonin diizeylerinin ortalamalarinin

karsilastiriimasi

Pnémoni tanisi konulan hastalarin CRP (t-test p=0,001) ve prokalsitonin (Anova test
p=0,758) diizeylerinin ortalamalart SCAP gruplarina gore verildi ve aralarindaki fark
Tablo-24'de gosterildi. Buna gore en yliksek CRP (mg/dl) ortalamas1 149,7 + 96,6
(%95 GA 82,6-116,5) grup 2'de, en yiiksek prokalsitonin (ng/ml) ortalamasi ise 4,45
+ 14,84 (%95 GA 1,3-7,6) olup, grup 1'dedir.
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Tablo 24. SCAP gruplari ile CRP ve prokalsitonin diizeylerinin karsilastirilmasi

CRP (mg/dl) Prokalsitonin
SCAP Grup N (Ort£SS) (ng/ml)
(Ort£SS)
SCAP-1 89 99,50 + 80,45 4,45+ 14,84
SCAP-2 63 149,7 £ 96,6 3,78 £ 10,02
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5. TARTISMA

Bu arastirmada, Marmara Universitesi Acil servisine bagvuran ve belirtilerinin sebebi
olarak pndmoni &n tanisi alan hastalarda ingiliz Toraks Cemiyeti’nin (British Thoracic
Society [BTS]) kilavuzuna goére pnomoni tanisi kesinlestirilenlerde CRP ve
prokalsitonin belirte¢lerinin CURB-65, PSI ve SCAP skorlarinin farkli seviyelerindeki
diizeylerinin inceledik ve karsilastirdik. Ikincil olarak ise bu belirteclerin gerceklesen
mortalite, servis ya da yogun bakim yatisi varligim1 6ngordiirme yoniinden klinik

degerliliklerini belirledik.

Caligmamizda PSI alt gruplarmin prokalsitonin (Anova test p=0,037) ve CRP
(Anova test p=0,010) ortalamalar1 karsilastirildiginda her iki belirtecin alt gruplardaki
ortalamalarinin birbirlerinden anlamli derecede farkli oldugu belirlendi. Post-hoc
analiz ile CRP i¢in bu farkin grup 5 ortalamasmin daha yiliksek olmasindan
kaynaklandig1 goriildii. Menendez ve arkadaslarinin yaptigi calismada da CRP (mg/dl)
ortalamasi, PSI gruplarinda sirasiyla grup 1 ve 2'de 15,9 mg/dl (7,8-24,3), grup 3'de
13,6 mg/dl (5,8-20,4), grup 4'de 15,5 mg/dl (8,2-26,2), grup 5'de 18,7 mg/dl (8,7-28,3)
olarak bulunmustur (81). Bizim c¢alismamizda da Menendez ve arkadaslarinin

yaptiklar1 ¢caligmaya benzer olarak grup 5 disinda anlamli bir artis tespit etmedik.

Prokalsitonin ortalamalarinda da post-hoc analize gore sadece grup 5
prokalsitonin ortalamasi digerlerinden anlamli derecede farkliydi. Buna gore her iki
belirte¢, mortalitenin en fazla oldugu PSI grup 5’de anlamli sekilde artmaktadir, daha
alt gruplarda anlaml fark goriilmedi. Yine bu sonuclar Menendez ve arkadaslarinin
yaptiklar1 ¢alismayla ortiismektedir. Karsilastirdigimiz ¢alisma incelendiginde PSI
gruplarinda sirasiyla prokalsitonin (ng/ml) grup 1 ve 2'de 0,43 ng/ml (0,2-1.5), grup
3'de 0,43 ng/ml (0,25,-1,6), grup 4'de 0,74 ng/ml (0,3-2,8), grup 5'de 2,2 ng/ml (0,8-
11,8) olarak bulunmustur. O calismada da prokalsitonin grup 5 disinda gruplar
arasinda anlamli bir artig gosterilmemistir (81). Prokalsitonin ortalamasinin 6zellikle
en riskli grupta, en yiiksek ortalamaya sahip olmasi, daha ¢ok etiyolojik etkeni
ayirtetmek i¢in kullanilan bu parametrenin riskli prognoza sahip hasta gruplarimi
tahmin etmek i¢in de kullanilabilecegini bize gdstermektedir.

CURB-65 skorlarinin alt gruplarinda prokalsitonin (Anova test p=0,816) ve CRP
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(Anova test p=0,113) diizeyi ortalamalarin1 karsilastirdigimizda, CURB-65 skorlama
sistemininde gruplar arasinda CRP agisindan belirgin anlamli artig goriilmese de
prokalsitoninin diizeyinin, CURB-65 gruplar1 ile beraber anlamli sekilde arttii
goriilmektedir. Bu sonuglar Menendez ve arkadaslarinin yaptiklar1 ¢alismadan
farklidir. O ¢aligmada CRP (mg/dl) ortalamalari1 (SD); 0-1 puan alanlarda 14,9 mg/dl
(7,1-23,4), 2 puan alanlarda 15,4 mg/dl (8,7-23,4), 3 puan ve iistii alanlarda 16,9 mg/dl
(7,6-27,7) olarak bulunmus olup anlamli sekilde artmaktadir. Ayni caligmada
prokalsitonin ortalamalar1 bizim ¢alismamiza benzer sekilde skor miktar1 artikca

artmaktadir (81).

SCAP gruplarmma gore CRP (t-test p=0,001) ve prokalsitonin (t-test p=0,758)
ortalamalar1 karsilastirildiginda, CRP ortalamalart SCAP grup 2’de, grup 1’e gore
istatiksel olarak anlamli derecede yliksektir. Ayn1 durum prokalsitonin ortalamalari
icin gecerli degildir. Literatiirde SCAP skorlama sistemi ile CRP ve prokalsitonini

karsilastiran ¢alisma bulunamamastir.

Uc skorlama sisteminde alt gruplar ile CRP diizeylerinin ortalamalari
karsilastirildiginda, PSI ve CURB-65 skorlama sistemlerinde grup 5 olan gruplarda en
fazla olmasi disinda, daha alt gruplarda ortalamalarinin benzer oldugu goriildii. CRP
sadece SCAP skorlama sisteminde gruplar arasinda anlaml sekilde farkliydi. Bunun
sebebi CRP belirtecinin pndmoni diginda bir ¢ok faktdrden etkilenen bir parametre
olmasina baglanabilir. Ciinkii calismamizda, gruplardan bagimsiz olarak CRP
ortalamasini etkileyecek, kanser ve romatolojik hastaliklara sahip bir ¢ok hasta vardi.
Bu hasta gruplarinda CRP diizeyleri pndmoni digindaki sebeblere bagli olarak yiiksek
bulunabilmektedir. Menendez ve arkadaslarinin yaptiklari ¢aligmada da CRP ile

skorlama sistemleri arasinda anlamli korelasyon bulunamamistir (81).

Uc skorlama sisteminde alt gruplar ile prokalsitonin diizeylerinin ortalamalari
karsilagtirildiginda, PSI alt gruplarinin prokalsitonin ortalamalar1 arasinda fark yoktu.
Prokalsitonin sadece PSI grup 5’de en fazla ortalamaya sahipti. Literatiirde buna
benzer calismalar yapilmis ve bizim calismamiza benzer olarak sadece grup 5'de
prokalsitonin ortalamalarinin anlamli sekilde daha yiiksek oldugu gosterilmistir. Masia
ve arkadaslar1 az riskli gruplar olan PSI grup 1 ve 2'deki yiiksekligin risk

smiflamasindan bagimsiz olarak belirgin bakteriyel enfeksiyonu isaret edebilecegine
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deginmistir (82, 83). CURB-65 skorlama sisteminde ise toplam skor arttikca
prokalsitonin ortalamalar1 artmaktadir. Literatiirde SCAP, CURB-65, PSI skorlama
sistemlerinin CRP ve prokalsitonin ile ayn1 ¢aligma igerisinde karsilastirildigi yaymn

bulunamamastir.

CRP ve prokalsitonin, enflamasyon ve enfeksiyonun varligi ile derecelerini
belirlemek i¢in kullanilan biyokimyasal belirteclerdir. Ayrica bu belirte¢lerin pnémoni

prognozuyla korelasyonunu gosteren bir ¢ok ¢aligma mevcuttur (81, 84).

CRP diizeyi, pnomoni hastalarinda, sagkalim olup olmayacagi ayrimimi
yapabilmektedir. ROC analizine gore CRP’nin ayirt ettirici dogrulugu 0,715 + 0,062
(%95 GA:0,636-0,785) olup istatistiksel olarak da anlamhidir (p=0,0005). Egri
koordinatlar1 incelendiginde CRP diizeyi 21 mg/dl ve altinda olmasinin, pnémoni
hastalarinda eksitus olasiligini %95.8 duyarlilik, %16,4 6zgiilliik ile ekarte ettirdigi
belirlendi. 260 mg/I degeri lizerinde olmasi ise %95,3 6zgiilliik, %20,8 duyarlilik ile
tan1 koydurucu bir esik deger olarak tespit edildi. Bu sonuglar Chalmers ve
arkadaslarinin yaptig1 ¢alismay1 destekler niteliktedir (85). 570 hasta ile yapilan bu
calismada CRP diizeyi 100 mg/dl altinda oldugunda 30 giinliik sagkalimi 6ngérmek
acisindan duyarlilik % 96.3, 6zgiilliikk %34,5 olarak bulunmus. Bizim ¢alismamizda
bu duyarlilik oran1 ancak CRP 20 mg/dl altinda iken mevcuttu. Diger calisma
incelendiginde, aktif kanser hastalart ve kronik karaciger hastalifi olanlarin
calismadan c¢ikarilmis olmasi bu farkin sebebi olabilir. Bizim calismamizda bu
hastaliklara sahip hastalar, bu komorbiditelerin PSI’nin birer parametresi olmasi ve
CRP diizeyleri ile PSI gruplarinin karsilagtirllmasinin etkilenmemesi amaci ile
caligmadan ¢ikarilmamistir.

CRP diizeyi, ¢alismaya alinan hastalarda, pndmoni olup olmadigr ayrimini
yapabilmektedir. ROC analizine gore CRP’nin ayirt ettirici dogrulugu 0,682 + 0,045
(%95 GA:0,613-0,745) olup istatistiksel olarak da anlamhidir (p<0,0001). Egri
koordinatlar1 incelendiginde CRP diizeyi 13 mg/l ve altinda olmasinin, pnémoni
tanisini %95.4 duyarhilik, %25,3 6zgiillik ile ekarte ettirdigi tespit edildi. 152 mg/1
degeri tlizerinde ise %90,2 ozgiilliik, %30,9 duyarlilik ile tan1 koydurdugu goriildii.
Buna benzer caligmalar literatiirde bulunmaktadir (86, 87, 88). Christ-Crain ve

arkadaslarinin 545 pnomoni hastasinda yaptiklar1 ¢aligmada, CRP'nin ayirt ettirici
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dogrulugu 0,760 (%95 GA: 0,690-0,830) olarak bulunmustur. Bizim ¢aligmamiza gore
pnomoni olup olmadigr ayrimimi daha iyi yapabilmesinin ve literatiirdeki diger
caligmalarda daha yiiksek ROC degerlerinin olmasinin sebebinin CRP ortalamasini
ylikseltecek kanser hastalarinin, o ¢alismalardan ¢ikarilmis olmasina bagladik. Cilinkii

calismamizda pndmoni olmayan grupta da kanser hastalar1 bulunmaktaydi.

Prokalsitonini ¢alismamizda, sonlanim yeri ve sagkalim ag¢isindan inceledigimiz
de ise taburcu edilen hastalarda prokalsitonin (ng/ml) ortalamasi 0,4 = 0,6 (%95 GA;
0,23-0,54) iken yatis verilen hastalarda 6,6 £ 16,3 (%95 GA; 3,26-10,02) olarak
bulundu. Yatis verilen hastalarda prokalsitonin (ng/ml) istatiksel olarak anlaml
derecede yiiksekti (p<0,0001). Sagkalim olan hastalarda prokalsitonin ortalamasi 3,4
+ 12,5 (%95 GA; 1,22-5,6), eksitus hastalarda ise 8,2 + 15,3 (%95 GA; 1,77-14,68)
olup, eksitus olan hastalarda prokalsitonin (ng/ml) ortalamasi istatiksel olarak anlamli
derecede yiiksekti (p=0,0008). Bu istatiksel anlamli sonuglari literatiirde destekleyen
calismalar mevcuttur (81). Menendez ve arkadaslarinin yaptiklart caligmada
prokalsitonin ortalamasi sagkalimi olan hastalarda 0,58 (%95 GA; 0,27-2,38), eksitus
olan hastalarda ise 1,8 (%95 GA; 0,63-13,07) olarak bulunmus olup, aralarinda
istatiksel olarak anlamli fark saptanmistir (81). Prokalsitonin diizeyi de, pndmoni
hastalarinda, sagkalim olup olmayacagi ayrimini yapabilmektedir. ROC analizine gore
prokalsitoninin ayirt ettirici dogrulugu 0,701 + 0,060 (%95 GA: 0,622-0,772) olup
istatistiksel olarak da anlamhidir (p=0,0008). Egri koordinatlari incelendiginde
prokalsitonin diizeyinin 0,14 ng/ml altinda olmasinin eksitus olasiligint %91,6
duyarlhilik, %43,7 ozgiilliik ile ekarte ettirdigi belirlendi. Aynm1 sekilde 4,9 ng/ml
izerinde olmasi ise %90,6 6zgiilliik, %29,1 duyarlilik ile tant koydurucu bir esik deger
olarak tespit edildi. Literatiirde buna benzer bir ¢ok ¢alisma mevcuttur (80, 81 , 84).
Huang ve arkadaglarinin yaptiklari ¢aligmada prokalsitonin ortalamasinin 0,1 ng/ml
altinda olmasinin, eksitus olasiligini %92 duyarlilik, %35 duyarlilik ile ekarte ettirdigi
goriilmiis olup bu degerler bizim ¢alismamizdaki ortaya ¢ikan sonuglara oldukca

benzemektedir.

Prokalsitonin ve CRP diizeylerinin ayirt ettirici dogruluklarini, sonlanim noktasi
ve sagkalim olup olmamasi agisindan karsilastirdigimizda, prokalsitonin sonlanim

noktasinin ayriminda, daha yiiksek ayirt ettirici dogruluga sahip iken, sagkalim olup
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olmamasina gdre her iki belirtecin ayirt ettirici dogruluklar1 arasinda belirgin fark
saptanmadi (p=0,8369). Bu sonu¢ Menendez ve arkadaglarinin yaptiklari ¢alismaya
benzemektedir. Ciinkii o ¢alismada da 30 giinliik mortalite tahmininde CRP'nin ayirt
ettirici dogrulugu 0,68 (%95 GA; 0,59-0,76), prokalsitonin ayirt ettirici dogrulugu ise
0,66 (0,56-0,76) olarak bulunmustur (81). Klinik kullanim i¢in prognoz tahminin de
iki belirtecin ayirt ettirici dogruluklarinin birbirlerine oldukg¢a yakin olmalar1 sebebiyle

ucuz ve kolay ulasilan CRP'yi klinisyenler rahatlikla tercih edebilirler.

Prokalsitonin ve CRP'yi pndmoni tanis1 koydurma ya da diglama agisindan
karsilagtirdigimiz da prokalsitonin ayirt ettirici dogrulugu 0,676 + 0,0404 (p<0,0001),
CRP’nin ayirt ettirici dogrulugu 0,682 + 0,0447) (p<0,0001) olup aralarinda belirgin
fark c¢ikmasa da, literatiirde prokalsitoninin daha iyi sonuclandigi calismalar
bulunmaktadir (88, 89). Miiller ve arkadaglarinin yaptiklari ¢alismada prokalsitonin
ayirt ettirici dogrulugu 0.88 (0.84-0.93), CRP'nin ayirt ettirici dogrulugu 0.76 (0.69—
0.83) olarak ¢ikmig ve prokalsitonin daha iyi tan1 koydurucu oldugu tespit edilmistir
(90).

PSI skorlama sistemi, 2.237 hasta ile yapilan ana ¢aligmaya, derivasyon kohort
caligmast olarak 14.199 hasta ve validasyon kohort ¢aligmasi olarak da 38.039 hasta
eklenerek olusturulmustur (10). PSI-PORT c¢alismasinda 06zellikle pnomoni
hastalarinin risk faktorleri belirlenerek bes ayr1 gruba ayrilmis ve pndmoni prognozu
icin bir risk skalasi olusturulmaya calisilmigtir. Bu ¢aligmada PSI grup 1°de 30 giinliik
mortalite %0.1 (N=1), grup 2’de %0,6 (N=3), grup 3’de %0,9 (N=3), grup 4’de %9,3
(N=45), grup 5’de ise %27 (N=61) olarak bulunmustur (10). Bizim 152 pnomoni
hastasi ile yaptigimiz ¢alismada ise bu oranlar PSI skorlama sistemine gore grup 1°de
30 giinliik mortalite %0.0 (N=0), grup 2’de %6,2 (N=1), grup 3’de %10 (N=3), grup
4’de %4,7 (N=3), grup 5’de ise %43,6 (n=17) olarak tespit edildi. (ki kare test;
P<0,0001). Calismamizda, PSI-PORT calismasindan farkli olarak, ilk 3 grupta daha
fazla mortalite oran1 goriildii. Bu durum ¢aligmamizdaki hasta sayisinin ¢ok daha az
olmasina baglandi. Ayrica grup 2’de yer alan ve eksitus olan tek hastanin PSI skoru
69 olmasina ragmen prokalsitonin degeri 53 ng/ml olarak 6l¢iildii. Grup 3’de yer alip
eksitus olan diger hastalarin bagimsiz degiskenleri incelendiginde bir hastanin PO2

degerinin 43 mmHg ve CRP’sinin 292 mg/dl oldugu goriildii. Diger hasta da ise
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sistolik kan basincinin 97 mmHg, nabzin 120/dk., solunum sayisinin ise 25/dk. oldugu
goriildii. Bagimsiz degiskenler belirlenen limitlerin altinda kalip skoru yiikseltmese
de bizim ¢aligmamizda her bagimsiz degiskenin, limitin hemen altinda olmasina
ragmen mortalite riskini artirdig1 saptandi. PSI skorunu belirleyen parametreleri ayri
ayr1 mortalite ile karsilagtirdigimizda, demografik faktorlerden evde bakim ihtiyacinin
diger demografik faktdrlerden farkli olarak anlamli gekilde eksitus olanlarda fazla
oldugu goriildii (ki kare test p=0,004). Bu sonucun, malignite ve karaciger hastaligina
indeksinde daha fazla puan veren PSI-PORT'dan farkli oldugu gorildii (10).
Calismamizda ayrica, plevral effiizyon (ki kare test p=0,009), solunum sayis1 (Mann-
Whitney U Testi; p=0,0002), BUN (Mann-Whitney U Testi; p=0,0003) gibi PSI’de de
yer alan parametrelerin, sagkalimi olmayanlarda istatiksel olarak anlamli sekilde daha
fazla oldugu goriildii. Fakat ¢alismamizda, PSI’de yer alan ates, sistolik kan basinci,
nabiz, glukoz, hematokrit, sodyum, pH, PO2 gibi degiskenlerde sagkalim olan ve
olmayanlar arasinda istatiksel olarak anlamli fark saptanmadi. Solunum sayisinin
ortalamasinin, sagkalim olmayanlarda istatiksel olarak anlamli derecede fazla olmasi
bu bagimsiz degiskeni digerlerinin 6niine ge¢irmektedir. Ayni bagimsiz degiskenleri
hastanin sonlanimi (yatis ve taburculuk) acisindan degerlendirdigimizde, evde bakim
ihtiyact (ki kare test p=0,001), konfiizyon (ki kare test p=0,013), solunum sayisi
(Mann-Whitney U Testi; p=0,0001), BUN (Mann-Whitney U Testi; p=0,0326) gibi
parametrelerin yatirilan hastalarda istatiksel olarak anlamli derecede yiiksek oldugu
goriildii. 30 giinliik sagkalim ile istatiksel olarak anlamli korelasyonu bulunmayan ates
(T-test; p=0,0078), nabiz (T-test; P=0,007), PO2 (Mann-Whitney U Testi; p<0,0001)
gibi parametreler yatirilan hastalarda ise istatiksel olarak yiiksek saptanmistir.
Calismamizda, PSI 2 ve altindaki gruplarin, 30 giinlik sagkalimi O6ngordiirme
yoniinden klinik degerlilik belirtecleri incelendiginde, duyarhilik 0,94 (%95 GA 0,73-
0,99), 6zgiilliik 0,17 (%95 GA 0,11-0,24), pozitif olabilirlik olasiligi 1,15(%95 GA 1-
1,3), negatif olabilirlik olasilig1 0,30 (%95 GA 0,04-2,1) olarak belirlendi. Bu sonucun
diger yapilan calismalar ile benzer oldugu goriildii (10,72). Calismamizda PSI skoru
icin sag kalim agisindan ROC analizi yapildiginda PSI skorunun ayirt ettirici
dogrulugu 0,782 £ 0,062 (%95 GA: 0,708-0,845) olup istatistiksel olarak da anlamlidir
(p<0,0001). Bu Abisheganaden ve arkadaslarinin yaptig1 ¢calismada bulduklari (EAA)
0,770 degerine oldukca yakindir (90).
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Calismamizdaki 0'dan 5'e kadar artan CURB-65 puanlarina sahip hasta alt
gruplarinda gozlenen mortalite oranlarinin sirastyla %0,0 (N=0), %10,9 (N=5), %9,4
(N=5), %24,0 (N=6), %46,2 (N=6), %100 (N=2) oldugunu belirledik. CURB-65 skoru
arttikga mortalite oraninin artmasi literatiirde bulunan diger ¢alismalar ile benzerlik
gostermektedir (71, 91). Lim ve arkadaslarinin yaptig1 ¢caligmaya gére CURB-65 1 ve
2 puan alan gruplarin mortalite oranlart %0,7 ve %2,3 bulunmus olup, ¢calismamizda
ki ayn1 gruplarda ki mortalite oranlarina gore daha diisiik olsa da, mortalite orani o

caligmada da skor arttikca ylikselmektedir (71).

CURB-65 skorunun 1 ve altinda olmasimin 30 giinliik sagkalimi 6ngdrdiirme
yoniinden klinik degerlilik belirtecleri incelendiginde duyarlilik 0,79 (%95 GA 0,57-
0,92), ozgiilliik 0,42 (%95 GA 0,33-0,51), pozitif olabilirlik olasilig1 1,37 (%95 GA 1-
1,3), negatif olabilirlik olasilig1 0,49 (%95 GA 0,04-2,1) olarak bulundu. Sagkalim
ongorme agisindan PSI’de yer alan grup 1 ve 2’nin, CURB-65 0 ve 1 puan alan gruba
gore duyarliligmmin daha fazla, negatif olabilirlik olasiliginin ise daha az oldugu
goriildli. Bu yiizden calismamiza gore taburculuk agisindan PSI’nin CURB-65 gore
daha giivenli oldugu sdylenebilir. Aujesky ve arkadaslarinin 3.181 hastada yaptiklari
prospektif calismada da diisiik riskli hastalar1 ayirt ettirme yoniinden ROC degerleri
PSI ve CURB-65'de sirasiyla 0,81 ve 0,76 olarak bulunmustur. Ayni ¢alismada
karsilagtirilabilir kesim noktalarinda PSI'nin CURB-65'e gore daha yiiksek duyarliliga
sahip oldugu vurgulanmistir (73). Fakat acil servis sartlarinda CURB-65 sadece 5
parametre kullanilarak hesaplanan bir skorlama sistemi olmasi ve hesaplanmasi az

zaman almasi nedeniyle nedeniyle 6n plana ¢ikmaktadir.

Calismamizda  SCAP  skorlama  sistemini, sagkalim oranlar1 ile
karsilastirdigimizda, SCAP sistemininde grup 1'de sagkalim orani %94,0 (N=84), grup
2'de sagkalim oran1 %69,8 (N=44) olup istatiksel olarak olarak anlamli sekilde daha
az idi. (Ki kare test; p<0,0001).

Ug skoru mortalite ngdrme agisindan karsilastirdigimiz da SCAP'n ayirt ettirici
dogrulugu 0,801 =+ 0,0487 olarak belirlendi (p<0,0001), PSI 0,782 + 0,0616
(p<0,0001) ve CURB-65 0,726 + 0,0598 (p<0,0001) skorlama sistemlerinden daha
yliksek bulundu, kendi aralarinda ROC egrileri karsilastirildiginda SCAP-PSI
(p=0,7830), SCAP-CURB-65 (P=0,1986), PSI-CURB-65 (p=0,0692) aralarinda
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istatiksel olarak anlamli fark saptanmadi. Espana PP ve arkadaslarinin yaptigi
caligmada ii¢ skorlama sisteminin ayirt ettirici dogruluklari; SCAP'da 0,830, PSI'de
0,810, CURB-65'de 0,780 olarak bulunmustur (76). Bizim ¢alismamizda siralamasi
benzer olarak SCAP sistemi 6n planda olsa da PSI ve CURB-65 skorlama sistemlerinin

bu caligmaya gore ayirt ettirici dogruluklariin daha az oldugunu tespit ettik.

Ug skorlama sisteminin de ciddi pnémoni ayrimindaki negatif 6n gordiiriicii
degerleri PSI'de %95, SCAP'da %94 ve CURB-65'de %91 dir. PSI negatif
ongordiiriicti degeri en yiiksek olan skorlama sistemi olmasina ragmen SCAP
skorlama sistemi kullanim kolaylig1 ve giivenirliligi ile acil servis sartlarinda 6n plana
cikabilir. Espana ve arkadaglarinin 1.057 hasta ile yaptiklar1 ve farkli merkezlerde
1.840 hasta ile validasyonunu sagladiklar1 ¢aligma da ise ciddi pndémoni ayriminda,
PST'nin negatif 6ngordiiriicii degeri % 99,4, SCAP'in % 99,2, CURB-65'in ise % 97,3
olarak hesaplanmistir (76).
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6. ARASTIRMANIN SINIRLILIKLARI

Calismamizdaki en biiylik kisithilik 3.basamak bir iiniversite hastanesi olmamiz
nedeniyle acil servisimize gelen hastalarin biiyiik kisminin ciddi hastalar olmastydi,
bu sebepten dolay1 skorlama sistemlerine gore hastalar1 gruplandirdigimiz da az riskli
gruplarda yeterli hasta sayisina ulasamadik. Bu durum ¢alismamizda az riskli gruplar
ile yiiksek riskli gruplari, degiskenler acisindan karsilagtirmamizi etkilemis olabilir.
Diger bir kisitlilik ise immiinsiiprese hastalarin ¢alismadan ¢ikarilmamasidir. Bu
durum prokalsitonin ve CRP degerlerini etkilemis olabilir. Ayrica pndmoni tanisi
konulan hastalarin balgam kiiltiirli, gram boyama ve serolojik testler ile etiyolojisi
tespit edilemedi, eger bu yapilabilseydi prokalsitonin ve CRP, etiyolojik taninin ayrimi
acisindan karsilagtirilabilirdi. TKP 6n tanisi ile ¢aligmaya dahil edilen ve 6n arastirma
kohortunu olusturan 203 hastanin 52'sinde CAP-BTS kilavuzunda yer alan pnémoni
tan1 kriterlerine gére pnomoni tanist dislandi. Calismanin son arastirma kohortunda
yer alan hasta grubunun daralmasi ¢calismanin ulasilan giiciinii etkilemis olabilir. Buna
ragmen calismaya baglarken planlanmamasina ragmen bu hastalar kontrol grubu kabul
edilerek prokalsitonin ve CRP'nin pnémoni tanisini dngordiirme ve ekarte ettirme
degerlilikleri Ol¢lilmeye calisildi. Ayrica acil servisimize belirtilen siire igerisinde

basvurup caligmaya dahil edilmemis ama pndmoni tanisi almig hastalar olabilir.
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7. SONUCLAR

1. CRP belirtecinin ortalamalarin1 PSI, CURB-65 ve SCAP skorlama sistemlerinde alt
gruplar arasinda karsilastirdigimizda CURB-65 skorlama sisteminde gruplar arasinda
anlamli fark yokken, SCAP ve PSI skorlama sistemlerinde alt gruplar arasinda

istatiksel olarak anlamli fark bulundu.

2. Prokalsitonin belirtecinin ortalamalarini PSI, CURB-65 ve SCAP skorlama
sistemlerinin alt gruplar arasinda karsilagtirdigimiz da PSI grup-5'de ortalamasinin
belirgin yiiksek olmasi digsinda diger gruplar arasinda anlamli sekilde artmadigi
goriildii, CURB-65'de ise skor yiikseldikg¢e prokalsitonin ortalamasinin giderek arttigi
goriilmiistiir. SCAP'da ise grup 2'de prokalsitonin ortalamasmin daha az oldugu
goriildli. Yine de bu belirteglerin skorlar ile beraber kullanildiklarinda mortalite ve

morbidite ongdrmede yardime1 olacaklari asikardir.

3. CRP ve prokalsitoninin mortalite 6ngdrdiirme ve sagkalim 6ngordiirme agisindan
yapillan ROC analizine goére CRP’nin ayirt ettirici dogrulugu 0,715 + 0,0619,
prokalsitoninin ayirt ettirici dogrulugu 0,701 + 0,0601 olarak hesaplandi. Aralarinda
istatiksel anlamli farklilik yoktu (p=0,8369). Acil serviste biitiin skor sistemleri

kullanilarak karar alirken bu iki belirtecin de kullanilmasi yararli olacaktir.

4. SCAP skorlama sisteminde risk siniflamasina gore gruplandirmada mortalite orani
giderek artmaktadir, bu sonug literatiirle uyumludur. 3 skorlama sistemini mortalite
ongorme yoniinden inceledigimizde SCAP"1n ayrt ettirici dogrulugu 0,801 + 0,0487
(p<0,0001) olarak belirlenmis, PSI ve CURB-65 skorlama sistemlerinden istatiksel
olarak anlami farki olmasa da yiiksek oldugu gosterilmistir. PSI'nin mortalite dngdrme
acisindan ayirt ettirici dogrulugu 0,782 + 0,0616 (p<0,0001), CURB-65'in mortalite
ongdrme acisindan ayirt ettirici dogrulugu 0,726 + 0,0598 olarak hesaplanmigtir
(p<0,0001). Bu sonuglar 1s181nda acil servis sartlarinda hesaplanmasi da kolay olmasi

sebebiyle SCAP skorlama sistemi giivenli bir sekilde ve rahatlikla kullanilabilir.

5. PSI, CURB-65 ve SCAP skorlama sistemlerininde kullandigimiz parametreleri birer

bagimsiz degisken olarak mortalite ile karsilastirdigimiz da evde bakim ihtiyacinin
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olmasi ve bilateral infiltrasyon, plevral effiizyon varliginda eksitus oraninin istatiksel
olarak anlamli derecede daha yiiksek oldugu tespit edilmistir. Diger bagimsiz
degiskenler de pndmoni skor sistemlerinde yer almasina ragmen bu {i¢ bagimsiz
degisken anlamli yegane degiskenlerdir. Ayrica siirekli degiskenlerden solunum
say1si, BUN'un diger degiskenlerden farkli olarak mortalite Ongordiiriicii klinik
dogruluklarinin daha yiiksek olduklar1 géziikmektedir. Acil servis sartlarinda 6zellikle

bu degiskenlere dikkat edilmesi gereklidir.
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9. EKLER

9.1 Etik Kurul Onay Formu

Marmara Universitesi Tip Fakiiltesi

Klinik Arastirmalar Etik Kurulu

PROTOKOL KODU 09.2015.280 | 70737436.050.06.04-
Acil servise bagvuran pnémoni 6n tamli hastalarda CRP ve
BASVURU PROJE ADI PROKALSITONIN belirteglerinin diizeyleri ile CURB-65,PSI-
/ PORT ve SCAP skorlarinin korelasyonu ve klinik
BILGILERI ¢ . .
degerlilikleriyle esik degierlerinin belirlenmesi i
SORUMLU ARASTIRICI UNVANUAD! | prof pr, Arzu DENIZBASI ALTINOK
Marih 102102018
RAR BILGILER] Vekarsds bayvure bilgileri verilen aragtirma bagverw dosyam ve ilgili belgeler aragtwmansa gerckee, amag, yaklapm ve ydntembert dikkate
1 incclenmis ve go sakanca icin K oy Blekidi He Karar verilmiptiv. Onay
. Ber torla proje dedisibiblert (katduncdar, bashk vi) veys pretekol dedisibliklerinin Esik Kerula biddicilerck proje
s A
(OyELER
Unvans/ Ad/ Seyads Uzmanhik Daly Kurumu / EX Uyeligi Onayl. Proje T [
e Bligkisi Katbess ’
P N S
. . 6] s
ProfDr. Hancr DIRESKENELL Romatoleji MO Top Faliltosif Bagkan | Var Yok Evet  Hayir Jf
Prof.De. Télia ERGUN Dermatalofi MO Te PidloiBakan | var Yok Evet  Hayr /
. . o 0 N =]
Prof.Dr. Handsn KAYVA Pateloji MO Tp FabiteiOye var Yok Evet  Mayir
Prof.Dr. M.Bahadw GOLLCOGLU Genel Cerrabi MO Tap FakibtesiOye Var Yok im Hayir
ProlDr, Atils KARAALP Farmakeboji MO Tap FalilsesiOye Var Yok £
PrelDr. Semra SARDAS Eczacy MO Eczaobk FarsOye Var Yok
Prol.Dy, Bayak DOGAN Diy Mekimi M0 Dis Hckimligi Fak/Oye | Var Yok
Cocuk Sagheds ve . .
Dog.Dr. ENf KARAKOC AYDINER Tlastabihlan M.O Tip FakiiteesiOye Var Yok
Anabilim Daly
Dog.Dv. Beste Melek ATASOY Onklojisl M.O Tip FakiltesdTye Var Yok
Deg.Dr. Mebtem KORAY Dis Fiekimi liasabt m“'“'“'w Var Yok
Dog.Dr, Tolga GOVEN Top Taribi ve Etik M0 Tip FakiittesiCye Var Yok
Dog. Dr. Girkan SERT Hekukeu MO Tip Fakiltesi Cye Var Yok
Yird Deoc, Dy Figen DEMIR Ttk Saghis Acibadem Oniv. Tip Fak. Var Yok
Yrd Dog.Dr. Pasar Mega TIBER Biyefirik M0 Tip FakieiOye Var Yok
- . = .
Av.Comit ERDEM s‘:‘:.::""‘w Serbest Var Yok | Evet Mayw
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9.2. Hasta Veri Doldurma Formu

Acil servise bagvuran pnomoni 6n tanili hastalarda CRP ve prokalsitonin
belirteglerinin diizeyleri ile CURB-65, PSI-PORT ve SCAP skorlarinin
korelasyonu ve klinik degerlilikleriyle esik degerlerinin belirlenmesi.

1.Evée bakim hastasy om? E{ ) H()

2. Tanm almiy peeplastik hastalifin var ma? E( ) H( )
3.KC yetmezlifii var ma? E( ) H()

4. Koojestif kalp yetmezlifi varma? E() H ()
5.Sercbrovaskdler hastalifis var ma? E( ) H( )
6.Kronik bobrek yetmezlifii tanssy var mu? E( ) H()
7.Kronik AC hastalifis var ma? E( ) H()

8.Kag litreden O; ibtiyac: var ( )

9. OkstGriga var ma? E() H()

10. Piiziilog balgam: var mu? E( ) H()

11. Plegitik gogis agns: varmu? E( ) H()

12. Hemenptizi olmug mu? E( ) H ()

13. Nefes carhi@ varmu? E( )H ()

14. Qskiiltasyar bulgulan nelerdir? RAL () RONKUS () WHEEZING ()

15.Bagvurusunda paiypani diginda aldif: bagka tany var mu2. ..o e e e e e e

16. Terleme oluyormu? E () H{()

17.Titreme ve gyl belirtileri var ga2l( ) H()

18.Son 2 hafia igerisinde hastane yatigs var ma?E( ) H( )

19.Son 2 hafla igerisinde antibiyotik kullanimi meveut me?E( ) H()

20.PAAG Dilatessl( Vosultileber! Vel ) paimenik miltzasyar var mi?

NOT:BU CALISMAYA ALINAN TUM HASTALARDAN
HMG,BIYOKIMYA,A.KAN GAZI,CRP,PROKALSITONIN ALINMALI
VE PAAC GRAFILERI CEKILMELIDIR.

YAS: SCORE
BARKOD CINSIYET: - AR ]
e R S —
ATES: ss: :-S(::LSKOR YAS>65 1
NABIZ: SPO2:
TA: CRP:
GKS: PROKALS:
BUN: PAAC:
Oz gegmis:
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