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يت نوزادي، تشخيص سريع اين بيمـاري اهميـت         ژدليل احتمال مرگ و مير بالاي نوزادان مبتلا به منن          هب: زمينه و هدف  
هـاي    هـا و بيمـاري      هاي فاز حاد است كـه در بـسياري از عفونـت             پروتيين از   C (CRP) ينشكين وا يپروت. بسياري دارد 

نـوزاد مبـتلا بـه مننژيـت     در  نخـاعي  -مغـزي  در مـايع  CRPهدف از اين طرح بررسي ارتباط  . يابد  التهابي افزايش مي  
  .دو نوزادي ب و ارزش تشخيصي اين تست در مننژيت) يكچر غير(با مننژيت آسپتيك ) يكچر(تريايي كنوزادي با

روش   بـه مننژيـت و بـستري در بيمارسـتان، بـه      كوك نـوزاد مـش    49در اين مطالعه تحليلي و مقطعـي،        : روش بررسي 
نامه وارد شد    ها در پرسش    هاي حاصل از معاينات باليني و آزمايشگاهي نمونه         داده.  شدند غيراحتمالي آسان وارد مطالعه   

ها شـامل     ليه داده ك .ژيت آسپتيك قرار گرفتند   تريايي و منن  كهاي فوق در دو گروه مننژيت با        ليه نوزادان براساس داده   كو  
  .ر گرفت نخاعي در نوزادان دو گروه مورد تحليل آماري قرا- مايع مغزيCRPسطح 
گـرم در ليتـر و در     ميلـي 95/0±68/0ي ك ـ در نوزادان مبتلا به مننژيـت چر       CRPمعيار سطح    ميانگين و انحراف   :ها  يافته

ي در  ك در نوزادان مبتلا به مننژيت چر      CRPسطح  .  بود گرم در ليتر     ميلي 16/0±36/0نوزادان مبتلا به مننژيت غيرچركي      
 بـراي  (Cut off point) نقطـه بـرش  . )>001/0P(معناداري داشـت  تفاوت اري ي از لحاظ آمكچر مقايسه با مننژيت غير

عنوان تست تشخيـصي      نخاعي به  - مايع مغزي  CRP گيژحساسيت و وي  . ليتر محاسبه شد   /گرم  ميلي CRP، 17/0سطح  
  .محاسبه شد% 86و % 95ترتيب  به

ي بـالاتر بـود و در نتيجـه         ك ـچر مننژيـت غيـر   ي در مقايسه با     ك در نوزادان مبتلا به مننژيت چر      CRPسطح  : گيري  نتيجه
دهنده حساس براي افتـراق سـريع مننژيـت باكتريـايي از مننژيـت        نشك وا كعنوان ي  تواند به    مي CRPتوان گفت كه      مي

  .آسپتيك مورد توجه قرار گيرد

  . نخاعي، مننژيت-، مايع مغزيC (CRP)دهنده  نشك واپروتيين :ليديك لماتك

 

  
هاي جدي و خطرناك دوران  بيماري مننژيت از جمله عفونت

 اين عفونت با درصد بالايي از عوارض 1.شيرخوارگي و كودكي است
 2.است% 1-8مير اين بيماري  حاد و مزمن همراه بوده و ميزان مرگ و

شيوع واقعي بيماري ناشناخته است، اما مننژيت از جمله 
  ير سطح ـرخوار با تب بالا و تغيـدر هر شيهاي افتراقي مهم  صـتشخي

  
 نفر سهشورهاي غربي ك شيوع مننژيت باكتريال در 3.هوشياري است

براساس مطالعات جهاني شيوع مننژيت . هزار نفر است 100از 
هزار نفر  100 نفر در هر 9/10تر است كه حدود  ويروسي بيش

  5و4.است
يزان زيادي تحت م عوارض عصبي و بقاي مبتلايان به مننژيت به

باكتريال قرار دارد و شروع درمان مناسب  تاثير درمان با داروهاي آنتي
. گيري خواهد نمود و انجام اقدامات حمايتي از عوارض مننژيت پيش

 مقدمه

 

  728 تا 723هاي  ، صفحه11 شماره،71دوره،1392بهمني تهران،كي، دانشگاه علوم پزشكده پزشكمجله دانش  مقاله اصيل

    11/10/1392 :       آنلاين25/08/1392:        پذيرش09/06/1392: دريافت                     چكيده
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 موقع عامل بيماري داراي اهميت بسياري است و بنابراين تشخيص به
ان عوارض كاگر تشخيص و درمان مناسب به تاخير افتد ام

 6و2.دنبال دارد هناپذيري و حتي مرگ ب جبران

 نخاعي -ترين اقدام تشخيصي در مننژيت، آناليز مايع مغزي مهم
طور  به 7. است(Lumbar puncture) مريكپونكوسيون  از طريق

لاتي وجود كمعمول در تشخيص بين مننژيت باكتريال و ويرال مش
از  اغلب قبلشوند  ها معرفي مي اني كه به بيمارستانكودكثر كا .دارد

اند و  ردهكها را مصرف  بيوتيك مراجعه، دوزهاي نامناسبي از آنتي
ها ديده   نخاعي آن- مايع مغزيبررسي در طبيعي هاي غير ويژگي

شت و تاييد كزمان لازم جهت چنين طولاني بودن  هم 1.شود مي
روش سريع و يافتن  .گردد  معضل ديگري محسوب ميتشخيص

شت عفونت باكتريال را از ويرال مشخص كاز نتايج  مطمئن كه قبل
  .، اهميت حياتي خواهد داشتنمايد

ر افراد مشكوك به مننژيت، هاي تشخيصي د از جمله آزمون
هاي خوني و كشت  رهاي التهابي، شمارش سلولكگيري مار اندازه

 نخاعي براي - چندين ماركر بيوشيميايي در مايع مغزي9و8.خون است
لاكتات  تريايي وجود دارند كه لاكتات،كهاي با بررسي حضور عفونت

 و فريتين، C (C- reactive protein) نشيك واپروتييندهيدروژناز، 
ثر ك ا10-12و6و2.گردند گرها محسوب مي ها از جمله اين نشان يتوكيناس

هاي تشخيصي نه حساسيت بالايي دارند و نه زياد اختصاصي  آزمون
  .هستند

گر  نشك واكع مغزي نخاعي ي در مايC (CRP) نشيك واپروتيين
ان كودكدر . شود حساس است كه براي تشخيص عفونت استفاده مي

 بسيار پايين است در صورت ابتلا به عفونت، CRPسطح سرمي سالم 
ن آاز  يابد و پس سرعت افزايش مي  به12–24 در طي CRPمقدار 

 CRPگيري  براي اندازهروش متداول  13.شود افزايش تدريجي ديده مي
باشد  گلوتيناسيون ميآزمايش لاتكس آ ،مايع مغزي نخاعير سرم و د

  14.گيرد ميمي انجام ك  نيمه يايفي وكطور  هكه ب
  گيري  مورد اندازهCSF-CRP مطالعه كه آگلوتيناسيون كدر ي

      يب بود،كموارد مننژيت باكتريال داراي اين تر% 84قرار گرفت، 
 در تحقيقي 15.يب بودكرليه موارد مننژيت آسپتيك بدون اين تكاما 
گيري شد كه  گونه نتيجه سالان مبتلا به مننژيت، اين در بزرگ ديگر
CRP در دو 16. موارد در تشخيص سريع بيماري موثر است%60 در 

ترين و   نخاعي، مهم- مايع مغزيCRPر شد كه كمطالعه ديگر ذ

دهنده براي شناسايي و تشخيص مننژيت  نشكترين وااعتماد قابل
گيري شد  در يك مطالعه نتيجه 18و17.يال از مننژيت آسپتيك استباكتر
مننژيت  كيكعنوان آزمون تشخيصي براي تف تواند به مي CRPكه 

از درمان  و اين آزمايش قبل  باشدباكتريال از مننژيت آسپتيك
آساني انجام  افي حساسيت داشته و بهكميزان  بيوتيكي، به آنتي
 سرم در مننژيت CRPنتيجه گرفت كه كودكان  پژوهشي در 14.شود مي

ار ك ه اين دو نوع بكيكتواند در تف سپتيك از آسپتيك بالاتر است و مي
 19.رود

سرم و مايع  CRP شورمان، ارتباط بين تيترك مطالعه در كدر ي
نتايج . نخاع با نوع باكتريال و ويرال مننژيت مورد بررسي قرار گرفت

 مننژيت باكتريال سرم در CRPفزاينده گر رابطه معنادار بين تيتر ا بيان
 و تب بيمار CRPويرال مشاهده شد، اما بين تيتر  در مقايسه با

  .اي وجود نداشت رابطه
در اين تحقيق توصيه شد تا با توجه به اختصاصيت و حساسيت 

، اين آزمون CRP بالا، آسان، ارزان و در دسترس بودن كيت تشخيصي
در مجموع مطالعات،  20. رودارك هدر تشخيص انواع مننژيت ب

موقع و درمان مناسب  تواند در تشخيص به  ميCRP گيري سطح اندازه
در نهايت تشخيص سريع . مننژيت حاد باكتريال مفيد واقع گردد
ها و عوارض  بيوتيك رويه آنتي بيماري موجب جلوگيري از مصرف بي

زمدت مدت و درا وتاهكگيري از پيامدهاي  روبي و پيشكو مقاومت مي
نخاعي  - در مايع مغزيCRP در اين مطالعه سطح. گردد بيماري مي
 به مننژيت و ارتباط آن با نوع مننژيت از لحاظ وجود كوكنوزادان مش

  .فتعامل باكتريال و يا آسپتيك مورد ارزيابي قرار گر
  

  
 فوق بخش در نوزادان بستري در اين مطالعه تحليلي و مقطعي،

هاي عفوني كودكان بيمارستان حضرت رسول اكرم  تخصصي بيماري
 1390-92هاي   و بيمارستان بهرامي دانشگاه تهران در طي سال)ص(

نوزادان بستري با شك اوليه به مننژيت براساس شرح حال . انجام شد
سب كاز  پس .عنوان نمونه در نظر گرفته شدند و معاينات باليني به

روش غيراحتمالي  گيري به ن بيمارستان، توسط نمونهاجازه از مسئولي
گيري تا زمان  نمونه  نفر از اين نوزادان وارد مطالعه شدند و49آسان، 

 .ميل حجم نمونه ادامه يافتكت

  بررسيروش
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اي شامل مشخصات دموگرافي  نامه ها، پرسش وري دادهآ ابزار جمع
 - غزي در مايع مCRPهاي باليني و آزمايشگاهي از جمله سطح  و يافته

نامه محقق ساخته توسط دو متخصص  اين پرسش. ها بود نخاعي نمونه
 .نوزادان بررسي شد و اعتبار ظاهري و محتواي آن تاييد شد

ليه ك نخاعي -مايع مغزي CRP علاوه بر آزمايشات معمول، سطح
سپس . گيري شد مي اندازهكنوزادان با استفاده از روش توربيدومتري 

ار پژوهش و با مراجعه به اطلاعات كسط همها تو نامه ميل پرسشكت
ليه نوزادان با ك. هاي تحقيق انجام شد ليه نمونهكموجود در پرونده 

 نخاعي، آزمايش لاتكس و -توجه به اسمير و كشت مايع مغزي
 در دو گروه مننژيت باكتريال و مننژيت آسپتيك قرار PCR آزمايش
 .گرفتند

اطلاعات  ليه ك،نامه ها در پرسش آوري داده از جمع پس
ار پژوهش وارد كامپيوتر شد و توسط كشده توسط هم ريآو جمع
از جداول توزيع . مورد تحليل قرار گرفت 20ويراست  SPSSافزار  نرم

-Mann-Whitney Uو  T ،2فراواني براي آمار توصيفي و از آزمون 

test05/0 . براي مقايسه و تحليل متغيرها استفاده شدP< معنادار در 
  . گرفته شدنظر
  

  
 نوزاد در اين پژوهش مورد 49هاي حاصل از  در مجموع داده
 48 تا  دو مورد مطالعه بيننوزادانل كدامنه سني  .بررسي قرار گرفت

از  %)2/57( نفر 28.  روز بود6/22±88/11 و ميانگين سني بودروز 
ي ك مورد مننژيت چر20 .دختر بودند%) 8/42(  نفر21 نوزادان پسر و

گروه بين دو .  مورد مننژيت غيرچركي تشخيص داده شد29و 
 تفاوت يتجنساز لحاظ چركي غير  ويكچر مننژيتبه  نوزادان مبتلا

تفاوت گروه از لحاظ سن بين دو  چنين هم. معناداري مشاهده نشد
  .)=1/0P( معناداري مشاهده نشد

ي كمننژيت چر مبتلا به نوزادان مايع مغزي نخاعي در CRPميزان 
mg/L 68/0±95/0  آسپتيك( چركيغيرمننژيت و در نوزادان مبتلا به( 
mg/L 36/0±16/0 ميزان تفاوت  .گيري شد اندازهCRP  در مننژيت
  .)=000/0P (بود ي معناداركچر ي در مقايسه با مننژيت غيركچر

 از لحاظ يكچرغير  ويكچر مننژيتبه  نوزادان مبتلاگروه  دو
 قرار مقايسه  مورد نخاعي- مايع مغزي CRPت، سن و سطح جنسي
  .)1جدول (ند گرفت

ر تشخيصي با كعنوان مار ه نخاعي ب-در مايع مغزي CRPسطح 
 912/0سطح زير منحني راك  .)1 نمودار ( نشان داده شدROCمنحني 

تواند انواع  مي CRPگيري  اندازهبنابراين . محاسبه شد) 1- 824/0(
، راكبراساس منحني . ي افتراق دهدكچر غير ز را ايكچر ننژيتم

اين سطح براساس  كه در بود CRP، mg/L 17/0  برايCut offسطح 
 .مشخص گرديد% 86و ويژگي % 95 هاي پژوهش، حساسيت  يافته

  .)2جدول  ( بيان شدCRPهاي آماري با سطح  ارتباط بين شاخص
  

  
 به  مبتلا در نوزادانمايع مغزي نخاعي CRPدر اين مطالعه سطح 

گيري شد كه   بالاتر بود و نتيجهيكچر نسبت به غيريكچر مننژيت
CRP  براي ر تشخيصيكعنوان مار هبتواند  ميدر مايع مغزي نخاعي 

يافته حاضر در . كار رود به) چركي يا غيرچركي(افتراق نوع مننژيت 
 Bengershom مطالعهر د. بسياري از مطالعات ديگر تاييد شده است

 CRPسطح  براي Cut off، مننژيتكودكان مشكوك به انواع بر روي 
   و%100حساسيت  ن آزمون دارايـ حاصل شد و ايmg/L 4/0حدود 

  
   در نوزادان مورد مطالعهCRPفراواني جنسيت، سن و ميزان  :1 جدول

  

  CRP (mg/L)ميزان   سن  جنسيت  نوزادان مورد مطالعه
  معيار انحراف  ميانگين  معيار انحراف  انگينمي  مونث  ركمذ  

  68/0  95/0  03/11  68/25  ) نفر8% (1/42  ) نفر11% (9/57  يكمننژيت چر
  36/0  16/0  17/12  58/20  ) نفر13% (8/44  ) نفر16% (2/55  يكچر مننژيت غير

  

P 99/0  1/0  001/0*< 

 بحث
 هايافته
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  بـراي تعيـين  Receiver-Operating Characteristic (ROC)منحني : 1نمودار 
Cut off level CRP  درCSFدر افتراق بين مننژيت باكتريال و آسپتيك   

  
در اين تحقيق  .براي افتراق باكتريال از مننژيت ويرال بود% 94ويژگي 

ز مايع نخاع، كعلاوه بر ساير آزمايشات نظير گلوكه توصيه شد 
WBC گيري  شت مايع نخاع، اندازهك، اسمير وCRPدرتواند   مي 

   21.ننده باشدك كمكتشخيص مننژيت باكتريال و غيرباكتريال 
روش لاتكس آگلوتيناسيون  با CRP، آزمون Corrallدر مطالعه 

گروه  و در مقايسه باشد مثبت   بيماران با مننژيت باكتريالدر كليه
در مطالعه  2.بود% 94 و ويژگي آن %100حساسيت تست ، كنترل

Singh، 84 %تريال كهاي با از مننژيتCRP  اين آزمون مثبت داشتند اما
گونه  چنين هيچ  هم.ي منفي بودكهاي غيرچر در تمام موارد مننژيت

 مايع مغزي نخاعي با شمارش سلولي CRPهمبستگي بين موارد مثبت 
 . در مايع مغزي نخاعي موارد مننژيت چركي ديده نشدافتراقيكلي و 

تعيين % 100و ويژگي آن % 84 آزمونحساسيت در آن مطالعه 
تر   بيشCRP،  انجام شدGrayيگري كه توسط  در مطالعه د15.گرديد

در  22. را مشخص نمودمننژيت باكتريالموارد % 95 در ng/ml 100 از
 مايع مغزي نخاعي CRPگيري شد كه  نتيجه ،Vaidyaپژوهش 

براي گيري   معيار التهابي قابل اندازهنتري اعتماد ترين و قابل مهم
  17.باشد تشخيص مننژيت باكتريال ميشناسايي و 

خواني   در كشورمان همAsadiيافته مطالعه حاضر با نتيجه مطالعه 
  رم درـ سCRPنده ـتر افزايـن تيـطه معنادار بيـالعه رابـدر آن مط. دارد

   در نوزادان مورد مطالعهCRPهاي آماري با سطح  ارتباط بين شاخص :2جدول 
  

CRP (mg/L) متغير  
 ليتر /گرم ميلي 17/0 (cut off point) )نقطه برش مناسب(نصاب نقطه حد 

   درصد95 حساسيت آزمون
  درصد86 ويژگي آزمون

  7/6 نسبت درست نمايي مثبت
 2/17 نسبت درست نمايي منفي

 912/0 سطح زير منحني راك

)000/0P= ،000/1-824/0 CI 95%(  

  
 CRPچنين  هم.  در مقايسه با ويرال مشاهده شدتريالكمننژيت با

 20.عنوان آزموني با اختصاصيت و حساسيت بالا معرفي گرديد به

 در CRPمي هاي آزمون ك گرچه نتايج مطالعات فوق با يافته
د، اما در مجموع، ده  را نشان ميكخواني نزدي  هم حاضرمطالعه

 مورد يالمننژيت باكتربراي تشخيص سريع  CRPآزمون ودمندي س
، انجام گرفت Komorowskiكه توسط تحقيقي  در 16.بحث است

CRP 60ننژيت در  مهسالان مبتلا ب  بزرگي درنخاعمغزي  مايع %
در مجموع در اين مطالعه، ميزان  16.موارد در تشخيص سريع موثر بود

CRP نژيت نم بالاتر از نژيت باكتريالنم مايع مغزي نخاعي نوزادان، در
كاربرد بر   بنابراين در شرايط فعلي علاوه. ش گرديدآسپتيك گزار

در مواردي ) شت و اسمير كبيوشيمي،(هاي تشخيصي معمولي  روش
 از توان ، ميتري در خون و مايع نخاع منفي استكشت باككه 

معيار التهابي قابل  كه ي كCRPخصوص  ههاي فاز حاد ب پروتيين
باكتريال از مننژيت نژيت  براي افتراق من، حساس استگيري اندازه

ان در جهت تشخيص كبه پزشاين مورد .  نمود استفادهآسپتيك
شود تا در  پيشنهاد مي. كننده است كمكتر و درمان مناسب  سريع

گرهاي مشابه، در افتراق ساير انواع   نشانCRPتحقيقات آينده، آزمون 
  .هاي مشابه مورد بررسي قرار گيرد عفونت

 بـا اسـتفاده از      13609/131كـد طـرح      بـا    اين مقاله  :سپاسگزاري
ان كودكهاي عفوني     ز تحقيقات بيماري  كاري و بودجه مصوب مر    كهم

چنـين   ز و هـم   ك ـاران اين مر  كليه هم كوسيله از    بدين. انجام شده است  
و ) ص(رم  ك ـان و نـوزادان بيمارسـتان رسـول ا        ك ـودكپرستاران بخش   

  .ر را داريمكمال تشكبهرامي 
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Background: Meningitis is one of the serious and dangerous infections in the infancy 

and childhood and rapid diagnosis of meningococcal disease is important, especially in 

infants. C-reactive protein (CRP) is a protein found in blood and is an acute phase pro-

tein. CRP sensitive reactive that used for diagnosis of infection. This study conducted 

to assessment of the relationship between cerebrospinal fluid C-reactive protein, and 

neonatal meningitis, as well as diagnostic value of test. 

Methods: Forty nine hospitalized infant that suspected to meningitis were enrolled in 

this analytic cross sectional research via non probable accessible sampling. 28 patients 

(52.7%) of all the patients were male and 21 patients (42.8%) were female. The average 

age of the patients was 22.6±11.88 days. Data from clinical examinations and labora-

tory tests entered in a questionnaire and all of samples divided in two bacterial (septic) 

and non-bactria (aseptic) meningitis group. All data including cerebrospinal fluid CRP 

of newborns were statistically analyzed. 

Results: In total, the mean and standard deviation of age was 22.6±11.88 days. 57.2% 

of infants were male and 42.8% were female. In total, 40.82% of infants were diag-

nosed with septic meningitis. There was no significant difference between septic and 

aseptic groups in terms of sex (P= 1.00) also in terms of age (P= 0.1). The mean and 

standard deviation of CRP level in septic meningitis group was 0.95±0.68 mg/L and in 

aseptic group was 0.16±0.36 mg/L. The CRP level difference in septic meningitis group 

compare with aseptic group was statistically significant (P<0.000). The finding showed 

that cut off point for CRP level as a diagnostic test was 0.17 mg/L, sensitivity was 95% 

and specificity was 86%. 

Conclusion: In the present study, newborns with septic meningitis had higher cerebro-

spinal fluid CRP level than newborns with aseptic meningitis, and CSF-CRP can be 

used in rapid diagnosis of septic and aseptic meningitis. Although this result has been 

seen in many studies, but more research is needed. 
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