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Bir Universite Hastanesinde C-Reaktif Protein
Yiiksekligi Nedeniyle infeksiyon Hastaliklari ve
Klinik Mikrobiyoloji Klinigine Konsilte Edilen
Hastalarin Degerlendirilmesi

Evaluation of Patients who were Consulted to the Infectious Diseases and
Clinical Microbiology Clinic Because of High C-Reactive Protein Levels at a
University Hospital
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OZET

Amag: C-reaktif protein (CRP) giinlitk pratikte yaygin olarak kullanilan bir akut faz proteinidir. Infeksiyon hastalik-
lar1 basta olmak tizere akut inflamasyona yol agan birgok durumda yiikselir. Bu ¢aligmada, hastanemizde, sadece CRP
yiiksekligi ile infeksiyon hastaliklar1 konsiiltasyonu istenen hastalarda, bir infeksiyon odaginin var olup olmadigin
aragtirmay1 amagladik.

Yontemler: Ocak 2022-Mart 2022 tarihleri arasinda Infeksiyon Hastaliklar1 ve Klinik Mikrobiyoloji (IHKM) Poliklini-
gi'ne, sadece CRP yiiksekligi nedeniyle konsiilte edilen, yatan ya da ayaktan hastalar calismaya dahil edildi. Infeksiyon
hastaliklar1 agisindan alinan detayli anamnez ve yapilan fizik muayene ile elde edilen bulgulara gore istenilen labo-
ratuvar testlerinin sonuglari degerlendirilerek bir infeksiyon odaginin olup olmadig: belirlendi. Hastalarin anamnez,
fizik muayene ve laboratuar bulgular1 kaydedildi.

Bulgular: Calisma dénemi iginde 124 hasta igin sadece CRP yiiksekligi ile konsiiltasyon istendigi tespit edildi. Bu
hastalarin 6 (%4.9)’sinda, konsiiltasyon istendigi sirada CRP’nin normal referans degerler arasinda oldugu saptandi
ve geriye kalan 118 hasta ¢aligmaya dahil edildi. C-reaktif protein yiiksekligi saptanan 118 hastanin 54 (%45)’tinde in-
feksiyon hastalig1 ile uyumlu klinik yakinma mevcuttu; sadece 49 (%42)’unda, detayh klinik ve laboratuvar degerlen-
dirme ile bir infeksiyon odag: saptandi. Hastalarda, anamnezde bir infeksiyon hastaligi ile uyumlu semptom varlig1 ve
pozitif fizik muayene bulgusunun varlig: ile infeksiyon odag1 varligi arasinda anlamli iligki oldugu tespit edildi (p<0.05).
Sonug: Bu calismada, CRP yiiksekligi nedeni ile IHKM polikliniginden konsiiltasyon istenen hastalarin yarisindan
fazlasinda, detayli anamnez alinmasi ve ayrintil fizik muayene yapilarak laboratuvar testlerinin elde edilen bulgula-
ra gore detaylandirilmasi sonucu bir infeksiyon hastaliginin olmadig: tespit edildi. Bu nedenle, CRP sonucuna gore
konsiiltasyon istemeden 6nce hastalarin detayl klinik degerlendirilmesi yapilarak gereksiz konsiiltasyon yiikiiniin
6nlenebilecegini diigiiniiyoruz.

Anahtar sozciikler: C-reaktif protein, infeksiyon hastaligi, konsiiltasyon

ABSTRACT

Objective: C-reactive protein (CRP) is an acute-phase protein that is widely used and can be elevated in many condi-
tions that lead to acute inflammation, including infectious diseases. In this study, we aimed to determine the rate of
presence of an infectious disease in patients who were consulted because of a high CRP level.

Methods: Inpatients and outpatients consulted to the Infectious Diseases and Clinical Microbiology (IHCM) Clinic
between January and March 2022 because of high CRP levels were included in the study. The anamnesis, physical exam-
ination, and laboratory findings of the patients were recorded, and the existence of an infectious disease was investigated.
Results: 124 patients were referred for consultation during the study period. CRP levels of 6 (4.9%) patients were within
average reference values; the remaining 118 patients were included in the study. Of the 118 patients, 54 (45%) had
clinical complaints consistent with an infectious disease. A focus of infection was detected in only 49 (42%) patients.
We found that there was a significant relationship between the presence of symptoms consistent with an infectious
disease and the presence of a positive physical examination finding with the presence of an infectious focus (p<0.05)

Conclusion: In this study, we determined that more than half of the patients for whom consultation was requested due
to high CRP levels did not have an infectious disease. We think that unnecessary consultation burden can be avoided
by detailed clinical evaluation of the patients before referring them for consultation by only looking at the CRP results.
Keywords: C reactive protein, infectious, consultation
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C-reaktif protein (CRP) karaciger tarafindan iiretilen bir akut faz
proteinidir. Doku inflamasyonu gelisen her durumda, immiin hiicrelerden
salinan sitokinlerden interlokin-1, tiimér nekroz faktor ve oOzellikle
interlokin-6 aracilii ile tiretimi uyarilir; klasik yoldan kompleman
yolunun aktivasyonu ve fagositozun uyarilmasindan sorumludur (1).

Genellikle akut sistemik bir inflamasyonun klinik belirteci olarak kullanilan
CRP, bakteriyel infeksiyonlar basta olmak {izere, infeksiyon hastaliklarinin
gogunda artar. Bununla birlikte, serum CRP diizeyi, infeksiyon hastalik-
lar1 diginda akut inflamasyona yol agan travma, romatolojik hastaliklar,
yaniklar, doku hasar1 gibi durumlarda da 6nemli 6l¢iide yiiksektir (2).

CRP inflamatuar siireglerde en hizli artan ve iyilesme durumunda da en
hizli diizelen akut faz reaktanidir. C-reaktif protein diizeyi; anemi, po-
lisitemi, eritrosit sekli, plazma protein diizeyi, yas, cinsiyet gibi durum-
lardan etkilenmez. Ozellikle bakteriyel infeksiyonlar saatler iginde CRP
degerinin yiikselmesine yol agar. Yar1 6mriiniin (<24 saat) kisa olmasi
nedeniyle infeksiyon hastaliklar1 i¢in antimikrobiyal tedavi etkinliginin
degerlendirilmesinde siklikla kullanilir (1).

Infeksiyon hastaliklar1 ve klinik mikrobiyoloji (IHKM) uzmanlik alan,
birgok disiplinle koordineli ¢aligan bir alan olup dogru ve akilct antimik-
robik kullanimi kapsaminda da farkli uzmanlik alanlarinda degerlendi-
rilen hastalara yogun konsiiltasyon hizmeti vermektedir (3). Konsiiltas-
yon istemlerinin en 6nemli nedenlerinden biri, herhangi bir nedenle
CRP yiiksekligi tespit edilen hastalarda olasi bir infeksiyon hastaliginin
varliginin aragtirilmasi olmaktadir. Bu galismada, hastanemizde sadece
CRP yiiksekligi nedeni ile infeksiyon hastaliklar1 konsiiltasyonu istenen
hastalarda, bir infeksiyon odag varliginin oranini belirlemeyi amagladik.

Prospektif ve kesitsel olarak planlanan ¢aliyma i¢in Afyonkarahisar Saglik
Bilimleri Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik Aragtirmalar Etik Kurulu'ndan
06 Agustos 2021 tarihinde 2021/9 sayili etik kurul onay1 alind1. Calismaya,
Ocak 2022-Mart 2022 tarihleri arasinda THKM Polikliniginde sadece CRP
yiiksekligi nedeni ile herhangi bir klinik degerlendirme veya olas: diisiiniilen
infektif odak olmaksizin konsiilte edilen servis ve poliklinik hastalar1 dahil
edildi. Yogun bakim servislerinden istenilen konsiiltasyonlar ve 18 yas alt1
hastalar ¢aligma dig1 birakildi. Ayaktan konsiilte edilen hastalar tiniversite
hastanemizin THKM Polikliniginde gorev yapan sorumlu infeksiyon hasta-
liklar1 hekimi ve servislerde yatan hastalar i¢in istenen konsiiltasyonlar ise
sorumlu konsiiltan infeksiyon hastaliklar1 hekimi tarafindan degerlendirildi.

Hastalarin; yast ve cinsiyeti, son bir ay i¢indeki antibiyotik kullanim ve/
veya hastaneye yatis dykiisii ve konsiiltasyonun hangi klinikten istendigi

infeksiyoz Odagi Var (n=49)

n (%)
Ortalama Yas (yil) 63.8+14.7
Cinsiyet
Kadin 20 (40.8)
Erkek 29(59.2)
Diabetes Mellitus 10 (20.4)
imminostpresyon 6(12)
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infeksiyoz Odagi Yok (n=69)
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bilgisi kaydedildi. Infeksiyon hastalig1 yaratma olasilig1 agisindan diabe-
tes mellitus (DM) ve immiinsiipresyon durumu sorgulanarak kaydedildi.
Klinik yakinmalari olup olmadig sorgulanarak infeksiyon odag: varligt
agisindan detayli anamnezleri alindi, ayrintili sistem sorgulamalari (bas
agrisy, bogaz agrisy, halsizlik, istahsizlik, ates yiiksekligi, terleme, ksiiriik,
balgam ¢ikarma, karin agrisy, ishal ya da kabizlik, bulanti ve/veya kusma,
diziiri, pollakiiri, noktiiri, yan agrisi, kagint, ciltte dokiintii oykiisii, biling
degisimi) ve sistemik fizik muayeneleri yapildi. Bu degerlendirmelere
gore, eger bir infeksiyon hastalig1 6n tanisi olursa, ilgili 6n taniya yone-
lik laboratuvar testleri istendi. Higbir infeksiy6z 6n tani diisiintilmeyen
hastalarda tam kan sayimu, periferik yayma incelemesi ve bolgemizde
bruselloz endemik bir hastalik oldugu i¢in bruselloz serolojik tarama
testi olan Rose-Bengal lam agliitinasyon testi yapildi. Bu hastalarda CRP
testi de tekrarlandi. Tiim bu degerlendirmelerin sonuglar1 kaydedildi.

Tanimlayic istatistikler siirekli degiskenler i¢in ortalama + standart
sapma veya ortanca (medyan) (minimum-maksimum) olarak, kategorik
degiskenler ise frekans ve yiizde (%) seklinde gosterildi. Stirekli
degiskenlerin normal dagilima uygunluk kontroliinde Kolmogorov-
Smirnov testi, iki bagimsiz grup karsilastirmasinda normal dagilima
sahip olmayan degiskenler i¢cin Mann-Whitney U testi kullanildi.
Kategorik degiskenler arasindaki iligkiler x*> analiz ile test edildi.
Verilerin islenmesiyle elde edilen sonuglar istatistiksel olarak %95
(p<0.05) anlamlilik diizeyinde degerlendirildi.

Calisma donemi i¢inde sadece CRP yiiksekligi ile konsiiltasyon istenen
hasta sayis1 124 olarak tespit edildi. Bu hastalarin 6 (%4.9)’sinda CRP’nin
normal referans degerler arasinda oldugu saptadi ve bu hastalar ¢alisma
dis1 birakildi. Geriye kalan 118 hasta ¢alismaya dahil edildi. Calismaya
dahil edilen 118 hastanin 56 (%47.5)’s1 kadin, 62 (%52.5)si erkekti.
Hastalarin yas ortalamasi 58+15 yildi. Konsiiltasyonlarin %41.5’i yatan,
%58.5’1 ayaktan hastalardan istenmisti. Konsiiltasyonlarin servislere
gore dagilimina bakildiginda; ayaktan hastalarda dahiliye %56.5, fizik
tedavi ve rehabilitasyon %17.4, gogiis hastaliklar1 %8.7, kardiyoloji
%5.8, ortopedi ve travmatoloji %2.9, genel cerrahi %2.9, kalp ve damar
cerrahisi %2.9, beyin ve sinir cerrahisi %2.9 olup yatan hastalarda
dahiliye %30.6, acil tip %26.5, kardiyoloji %24.5, gogiis hastaliklar1 %6.1,
fizik tedavi ve rehabilitasyon %4.1, kalp ve damar cerrahisi %2, genel
cerrahi %2, kadin hastaliklar1 ve dogum %2, noroloji %2 idi.

Hastalarin %20.3’tinde DM ve %5.2’inde immiinosiipresyon mevcutken

88 (%74.6) hastada infeksiyona yatkinlik yaratacak herhangi bir komor-
bidite saptanmadi (Tablo 1).

Toplam (n=118)

n (%) n (%) p
54.9+15.7 58.6+15.9 0.003
36 (52.8) 56 (47.5)

0.223
33(47.2) 62 (52.5)
14(20.3) 24(20.3) 0.987

0(0) 6(5.2) 0.004
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Caligmaya alinan 118 hastanin 49 (%42)’unda bir infeksiyon hastaliginin
varligi tespit edildi. En sik saptanan odak solunum sistemi olup tiim has-
talarda saptanan infeksiyon hastaliklar1 Tablo 2'de verildi.

Hastalarin 49'unda bir infeksiyon hastahi1 saptands; 118 hastanin 54 (%45) tiinde
ise anamnez ve/veya sistem sorgulamasinda saptanan bir infeksiyon has-
talig ile uyumlu klinik yakinma, 47 (%39) hastada bir infeksiyon hastalig
ile uyumlu fizik muayene bulgusu vardi. En sik saptanan klinik yakinma-
lar oksiiriik, ateg yiiksekligi ve diziiri idi. Infeksiyon hastalig1 saptanan ve
saptanmayan hastalarin, klinik yakinma ve pozitif fizik muayene bulgusu
varligy, laboratuvar bulgular: agisindan karsilagtirmasi Tablo 3’te verildi.

Infeksiydz odak saptanan 49 hastanin tamaminda hemogram incele-
mesi yapilmisti; 49 hastanin 27 (%55)’sinde beyaz kan hiicresi (WBC)
sayis1 normal araliktaydi (4000-10 000/pl), 19 (%38.8)’unda l6kositoz, 3
(%6.1)’tinde lokopeni mevcuttu. Hastalarin 36’sinda tam idrar tetkiki yapil-
mus olup 15’inde piyiiri saptandi (>5 WBC/HPF). Degerlendirme yapilan
24 hastanin 21'inde sedimantasyon yiiksekligi goriildii (=20 mm/saat).

Pnomoni tanisi alan 22 hastanin 20 (%90.9)’sinde akciger grafisi ya da bil-
gisayarli tomografi incelemesi sonucunda pnémoni ile uyumlu infiltrasyon

n (%)
Pnémoni 22 (44.9)
Uriner Sistem infeksiyonu 11 (22.4)
Ust Solunum Yolu infeksiyonu 7 (14.3)
Yumusak Doku infeksiyonu 4(8.2)
Cerrahi Alan infeksiyonu 3(6.1)
Septik Artrit 1(2)
Bruselloz 1(2)

infeksiyéz Odagi Var (n=49)

infeksiyéz Odagi Yok (n=69)

gdriiniimii oldugu tespit edildi. Uriner sistem infeksiyonu tanisi alan 11
hastanin tamaminda tam idrar tetkikinde piyiiri saptandi. S6z konusu 11
hastanin dokuzunda idrar kiiltiirii istenmis olup ikisinde kiiltiirde tireme
olmugtu. Septik artrit tanis1 alan bir hastanin eklem mayi hiicre sayimin-
da 139 000 WBC/pl saptandi. Bruselloz tanisi alan bir hastanin Brucella
agliitinasyon sonucu 1/320 titre olarak saptands.

Galigmamiz kapsaminda, CRP yiiksekligi tespit edildiginde IHKM
konsiiltasyonu istenen hastalarin sadece %42sinin gergekten bir
infeksiyon hastaligina sahip oldugunu tespit ettik. Bu hastalarda,
infeksiyon hastaliginin varhgini gosteren en 6nemli 6n degerlendirme
bulgulary; anamnezde bir infeksiyon hastaligi ile uyumlu semptom varhigt
ile pozitif fizik muayene bulgusunun tespit edilmesi idi.

Serum CRP yiiksekligi, infeksiyon hastaliklari tanisinda 6nemli bir
gosterge olmakla birlikte, infeksiyon hastaliklar1 diginda inflamasyonla
seyreden birgok durumda da karsimiza ¢ikmaktadir (4-7). Bu nedenle
infeksiyon hastaliklarinda serum CRP diizeyi, tanidan daha ¢ok tedavi
takibinde kullanilan 6nemli bir gostergedir (8). Ancak iilkemizde, saglik
hizmeti verilen her kurumda, CRP yiiksekligi olan her hastada éncelik-
le infeksiyon hastaliklarinin dislanmasi beklenmekte, bu nedenle [HKM
uzmanlariin CRP yiiksekligi olan hastalar1 degerlendirme zorunlulugu
ortaya ¢ikmaktadir. Ancak bizim ¢alismamizda, ¢alisma donemi iginde
degerlendirilen hastalarin yarisindan fazlasinda bir infeksiyon odag:
saptanmadi. Ayrica ¢aliymamiz ile hekimligin temeli olan hastadan
alinan 6yki ve fizik muayene bulgularinin, olasi infeksiyon hastaligini
gostermede serum CRP degerine gore daha 6nemli oldugu bir kez daha
gosterildi. Zira CRP yiiksekligi olan hastalarin yarisindan fazlasinda in-
feksiy6z odak saptanmazken, oykiisiinde infeksiyon hastalig1 ile uyumlu
bir semptomunun bulunmas: ve pozitif bir fizik muayene bulgusunun
olmasi infeksiyon varlig1 ile anlamli diizeyde iligkili bulundu.

Serum CRP diizeylerinin infeksiyon hastaliklarinin tedavi ve takibinde
onemli bir biyobelirte¢ oldugunu gosteren bir¢ok ¢alisma mevcuttur
(9-11). Yapilan bir meta-analizde toplum kaynakli pndmonilerde en iyi
kanit, dogrulugu ve diisiik maliyeti g6z oniine alindiginda, ayaktan tedavi

Toplam (n=118)

n (%) n (%) n (%) P
Ates 11 (8.6) 3(21.4) 14(11.9) 0.003
Oksurik 21 (80.8) 5(19.2) 26 (22.8) 0.000
Bogaz Agrisi 2 (40) 3(60) 5(4.2) 0.648
Bulanti-Kusma 1(10) 9 (90) 10 (8.4) 0.002
ishal 0(0) 1(100) 1(0.8) 0.585
Karin Agrisi 3(60) 2 (40) 5(4.2) 0.648
DizUri 8 (66.7) 4(33.3) 12(10.1) 0.072
Ciltte Kizariklik 6 (100) 0(0) 6 (5) 0.004
Pozitif Fizik Muayene Bulgusu 40 (85.1) 7 (14.9) 47 (39.8) 0.000
C-Reaktif Protein (mg/It) 65.5+61.5 47.7+43.6 55.1+52.3 0.08
Sedimantasyon (mm/saat) 59.2+40.0 33.2+23.8 42.0£32.4 0.005
WBC (pl) 9591+4366 9549+6974 956616007 0.464
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stiresinin belirlenmesinde tercih edilen biyobelirte¢ olarak CRP’yi destekle-
mektedir (9). Bununla birlikte sistematik bir derlemede bakteriyemisi olan
yasli hasta grubunda CRP yiiksekliginin prokalsitonin diizeyine gore daha
az yardimci olabilecegi bildirilmistir (10). Bagka bir sistematik derlemede,
¢ocuk hastalarda CRP yiiksekliginin piyelonefrit ile sistit ayriminda anlamli
olmadig1 gosterilmistir (11). Bu ¢alismalar CRPnin, infeksiyon hastalik-
larinda, tanidan ¢ok tedavi takibinde yararli oldugunu desteklemektedir.

Infeksiyon hastaliklar1 diginda, inflamasyona yol agan birgok hastalik CRP
yiiksekligine sebep olabilmektedir. Yapilan ¢alismalarda kronik bobrek
hastalig1 olanlarda CRP yiiksekligi gortldugi (4), CRP yiiksekliginin
kardiyovaskiiler mortalite ile iligkili oldugu bildirilmistir (12). Iskemik
serebrovaskiiler olay geciren hastalarda, kolorektal kanser, endometrial
kanser gibi birgok kanser tiiriinde CRP yiiksekligi goriildiigii saptanmis-
tir (5-7). Literatiirde infeksiyon hastalig1 olmayan malignite hastalarinda
CRPnin yiikselebilecegi, hatta CRP diizeylerinin metastatik malignite
hastalarinda prognostik faktor olarak kullanilabilecegi bildirilmektedir
(13). Depresyonu olan hastalar tizerine yapilan bir meta-analizde, depres-
yona eslik eden diisiik dereceli inflamasyona sekonder CRP yiiksekliginin
eslik ettigi gosterilmistir (14). Bu nedenle CRP yiiksekligi olan hastalarda,
bir infeksiyon hastaligini dislamak 6ncelikli amag olmamali diger olast
nedenler de dikkate alinmalidir.

Caligmamizda, sadece detayli anamnez ve fizik muayene ile CRP yiiksek-
ligi olan hastalarin gogunda infeksiyon hastaliklarinin diglanabilecegini
gosterdik. Ancak, infeksiyon hastalig1 saptayamadigimiz CRP yiiksekligi
olan hastalarda olasi diger nedenleri aragtiramadik. Bu ¢alijmamizin en
onemli kisitlilig: olarak kabul edilebilir.

Herhangi bir nedenle bakilan serum CRP degeri normalin iistiinde
bulunan hastalarda, IHKM konsiiltasyonu istenmeden 6nce, detayli bir
anamnez, sistem sorgulamasi ve fizik muayene ile olasi bir infeksiyon
hastalig1 dislanabilir. Boylece gereksiz IHKM konsiiltasyonu istemleri
de engellenebilir. Ne yazik ki giiniimiizde klinisyenler, gelisen teknoloji
olanaklari ile birlikte, hastay: klinik olarak degerlendirmeden 6nce la-
boratuvar bulgulari ile tan1 koymay1 onceleyebilmektedir. Sonug olarak;
hastalara tan1 koymada yapay zekanin yerinin tartisildig1 giintimiizde
yaptigimiz ¢alisma bize gosteriyor ki hastalarin sikayetlerinin dikkatle
dinlenmesi ve detayli yapilan fizik muayene hala 6nemini korumaktadir.
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