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YENI BIR TANI GOSTERGESI: PROKALSITONIN
Selim BADUR

Infeksiyon hastaliklarmin tamsinda, dénem ddnem bazi gostergelerin “moda” oldugu-
nu; cesitli patolojilerde dnemli olduklari savunulan bu testlerden bir kisminin zaman igin-
de deferini yitirdigi goriiliirken, bazilarmnin ise “klasik” tam ySntemleri arasinda yer aldik-
lanm biliyoruz. Iste, kantitatif “prokalsitonin® testi, son bes yildan beri iizerinde tnem-
le durulan, infeksiyon hastaliklarinda asagida deginecefiimiz bazidarinin aymc: tamsinda
yararlt oldugu ileri siiriilen ve bazi aragtincilarca “yapilacak ilave caligmalar” ile gercek
degerinin daha iyi anlagifacag savanulan bir laboratuar aracidr.

Giiniimiizde, prokalsitoninin (PCT), kalsitoninin prohormonu veya bagka bir degisle
prekiirsdr-6n maddesi oldugu, 116 aminoasitden olugan bu proteinin sekansiun kesin ola-
rak belirlendii ve molekiil agirhginin 12793 kDa oldugu bilinmektedir. 1980’1 yillarda ti-
roid ve akciger kanseri olgularmin serumlarinda yitksek miktarda belirlenmis olan PCT’in
ilk kez 1992 yilinda, ozellikle sistemik bakteri infeksiyontarinda artig gosterdigi saptan-
mugtir. Bu dénemde, yamk servisi ile iinlii Paris-Percy Askeri Hastanesi ile Gustave-Ro-
ussy Enstitiisiinde izlenen bazi septisemi hastalarinda, kalsitonin diizeyi defismezken,
PCT’in yiikseldigi gbzlenmig; yapilan ayrintli galigmalar ile viral infeksiyonlar veya inf-
lamatuar hastalig1 olan kigilerde normal diizeyde kalan PCT’in, sadece bakteri infeksiyon-
laninda arttif1 ve antibiyotik tedavisi baganli sonug verenlerde bu gostergenin normal dii-
zeyine indigi gosterilmistir (1). 11k bulgular izleyen yillarda gesitli patolojilerde PCT dii-
zeylerinin Slglimiiniin yapildigini ve bu testin, bir dizi akut faz proteini veya sitokinler ile
tamsal yarar agisindan kiyaslandigim griiyoruz. Ote yandan o dénemde gergeklestirilen
incelemelerin klinik bulgulara dayanmakta oldugunu ve konu ile ilgili heniiz. ayrintih bir
deneysel caligma yapiimadigim; bakteri infeksiyonlar veya endotoksin injeksiyonlarim ta-
kiben, miktar1 artig gosteren PCT ile ilgili herhangi bir deneysel hayvan modelinin bulun-
madig: ve miktarindaki arti mekanizmasmin tam olarak agiklanamadig bilinmektedir.
Buna kargin PCT’in normal popiilasyonda, érnegin dondrlerde 0.01 ng/ml miktaruun altin-
da bulundugu; viral infeksiyonlarda veya inflamatuar hastaliklarda 0.5-1 ng/ml diizeyinde
oldugu; buna karsilik bakteri infeksiyonlarinda 20-200 ng/ml gibi yiiksek miktarlara eris-
tigi saptanmagtir. Igte, sematik olarak tammlanan bu verilere bakilarak, PCT’in, bakteri in-
feksiyonlarinin ayiriminda ve izlenmesinde yararli olabilecek bir gosterge oldugu kabul
edilmektedir. Ote yandan, birgok laboratuar parametresinin aksine, PCT in 1s1 degigimi ve
¢ozme-dondurma isleminden etkilenmemesi, kisacas1 oldukga direngli /stabil bir molekiil
olmasi ve nihayet ELISA gibi basit bir teknikle saptanabilmesi rutin amagl kullanimin ko-
laylagtirmaktadir.

Noroendokrin hiicreler olarak tanumlanan, tiroid, pankreas ve akciger dokularinn
C hiicrelerinde, PCT’nin par¢alanmas: sonucu {ig {irtiniin ortaya giktigim biliyoruz: kalsi-
tonin (32 aminoasit), katakalsin (21 amino asit) ve PAS 57 seklinde isimlendirilen N-ter-
minal ugdaki 57 amino asitlik bélge. Infeksiyon esnasinda, kalsitonin oraminda yiikselme
goriilmezken, dolagtmdaki PCT miktar: yiikselir; iste bu artisin kaynag, diger bir degisle
PCT sentezleyen hiicrelerin neler oldugu net olarak anlagilmamustir. Ornedin timektomize
kigilerde, bakteri infeksiyonlar sirasinda Snemli oranda PCT artig1 saptanmas: kaynagin ti-
roid hiicreleri olmadigim gésterirken, kullanilabilen ender hayvan modellerinden bazs tiir
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primatlar ile caligildiginda, sentezlenen PCT’inin hepatik kokenli oldugu anlasilms ve k-
sa bir siire 6nce bu durum insanda da gdsterilmistir (10). Sentezinin zamanlamasina bakal-
difinda, endotoksin uygulamasi veya deneysel bakteri infeksiyonlarim takibeden tigiinct
saatte PCT’in arttif1, CRP ve diger akut faz proteinlerinin ise ancak 12. saatden sonra or-
taya giktifn goriilmektedir (2). Bu bulgular ve birazdan drnekleri verilecek olan gesitli has-
taliklarda elde edilen PCT diizeylerine iligkin ¢alisma sonuglarinda, molekiiliin iglevi net
olarak ortaya konamanus olup, bilinen tek gergek PCT’in bakteri infeksiyonunun geligimi-
ne yardimei oldugu; E.celi ile infekte edilen hamsterlerden anti-PCT antikorlan verilenler-
de yagam sansinin ¢ok arttifsder (11).

Cesitli tip hastaliklarin hangilerinde ve ne oranda PCT sentezi gergeklegsmektedir 7 Bu
sorunun yamtini, gesitli érneklerle vermeye calistifimizda, PCT nin kullamiabilirligi; ne
anlama geldigi ve pratik yarannin olup olmayacag: daha iyi anlagilacaktir, Organizmanin
kimyasal, travmatik, immiinolojik ve infeksiyoz tipde herhangi bir saldmya ufiramasi du-
rurnunda, kendi bijtiintiigiinii korumak i¢in savunma mekanizmalarini harekete gegirdigini
ve bu mekanizmalardan biri uyarinca, pro-inflamatuar sitokinlerin sentezini baglattgim bi-
liyoruz; bunlarm yamsira akut faz proteinterinden, Srnegin CRP veya fibrinojenin de arti-
s1 s8z konusu olmakta; ancak PCT nin diizeyinde lupus, kronik juvenil artrit, Crohn hasta-
1§ gibi inflamatuar hastaliklarda herhangi bir degisme goriilmemekde; ancak bir bakteri
siiperinfeksiyonu stz konusu ise PCT miktarmmn degistifi saptanmaktadir (4). Benzer ge-
kilde viral infeksiyonlarda, érnegin viral menenjit olgularinda PCT’in artig gosterdigi ve
CRP, IL-6 veya INF-a’ya oranla daha anlamh ve Szgtil bir gsterge olduBun saptanmigtir
(7). Bu bulgular dogrultusunda PCT dozaji ile gereksiz antibiyotik uygulamasimn &nlen-
mesinin miimkiin olabilecegini stylemek olasidir. Bir dénem &nemi sikhikla vurgulanan
INF-a ile kiyaslandiinda, PCT nin hem duyarhk, hem 6zgiillilk acilarindan daha yararh
bir test oldugu bildirilmigtir {9). Ayrica, bakteri veya viral menenjit ayinminda, PCT doza-
junin yararn hem cocukluk ¢aginda, hem de eriskin olgularda kanitlanmugtir (6). PCT nin
septisemi olgularinda yiikseldigi; ancak bakteri tablosunun agirhi: ile PCT diizeyi arasin-
da net bir paralellik olmadig: goriilmektedir; dte yandan antibiyotik tedavisine ragmen
PCT diizeyinin azalmamas:, olumsuz prognostik acidan da dnemli bir gstergedir (12), Bu
arada baz: jeneralize mantar infeksiyonlarinda ve sitma olgularmda da, PCT diizeyinde ar-
tig oldugu bilinmektedir (5). Ancak, neonatal dénemde PCT 6lgiimlerinin yaran konusun-
da geligkili bulgular ileri siiriilmiig; &zellikle kontrol grubu olarak ele alinan saghkl yeni-
doganlarda, yagsamun ilk bes giinii iginde, gegici ve fizyolojik bir PCT artig olabilecegi; an-
cak bunun nedeninin heniiz anlagilamadi$i 6ne siirlilmiigtiir (3). Bu durumda, olas: bir bak-
teri infeksiyonu diiglincesini yok etmek igin, 12-24 saat sonra deneyin yinelenmesi uygun
olacaktir. '

PCT diizeyi, dzellikie reanimasyon servisleri igin dnemli ayiric1 tam olanagidir; nite-
kim bu servislerde agirlanan hastalarda, septik sokun ayiric1 tamst icin, PCT bulgulannin
getirisi TNF, IL-8, IL-6 veya CRP dozajlarmna gore ¢ok daha anlaml: olmakda; ayrica bu
grupda, PCT miktari tayininin prognostik degeri daha net bigimde ortaya ¢ikmaktadir. Tiim
bu érekler birlikie degerlendirildifinde, PCT diizeyinin bilinmesinin bazi klinik tablola-
rin ayinminda yararh olabilecegini soylemek miimkiindiir. Istanbul’da yaptigimiz incele-
mede, ¢ocukluk ¢aginda gozlenen septisemi, menenjit ve pnémoni olgularinda PCT, -4
ve IL-6 diizeyleri ol¢iilmiis; sonugda sepsis (PCT: 120.5 £ 199.9 ng/ml) ve menenjit (PCT:
37.9 + 48.4 ng/mi) olgularinda, tedaviye baslanmadan dnce yiiksek titrede saptanan PCT
miktarinm, uygulanan tedavinin dérdiincii ginil azaldify (swasiyla 166 = 133 ve
4.5 + 6.9 ng/ml); buna karsilik lokalize infeksiyonlardan pndmoni olgularinda PCT mikta-
rinn anlamh oranda yiikselmedigini; ayrca, 6lgtilen IL-4 diizeyinde bir farklihk bulunma-
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gy, IL-6 miktanindaki artigin ise PCT deki artis oraninda olmadi@ saptanmustir (8).

Sonug olarak, infeksiyonlarin aymmuinda, tam ve tedavisinde dénem dinem yeni tam

olanaklan dnerilmekde; bunlar konusunda yapilan ¢alismalarin bulgularma gére, testin ru-
tin incelemeler arasina ahnmasina karar verilmektedir. Son yillarda baz1 gruplarin iizerin-
de 1srarla durduklart PCT miktar tayini, fizyolojik rolit ve sentez mekanizmas: heniiz net
olarak ortaya konmammg olmasina ragmen, dzellikle virus-bakteri infesiyonlarmin ayiri-
runda; aynca acil ve yogun bakim servisi hastalarinda prognozu belirlemede yararl olabi-
lecegine ait bazi bulgularin bildirildigi yeni bir tam olanagidir. PCT’in gercek degeri, da-
ha fazla ¢aligma ve bilgi birikimi sonunda netlegecektir.
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