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 شديد  عفونت  تشخيص  در  C  واكنشي  پروتئين  و  تونين  پروكلسي  تشخيصي  ارزش  بررسي

  نوتروپنيك  دار  تب  بيماران  در 
  

  3 خوروش  فرزين  دكتر  ،2 ابوالقاسمي  حجت  ،1ميداني  محسن  دكتر
  
  

  چكيده
 با  آن  ي مقايسه  و  نوتروپنيك  دار  تب  بيماران  درشديد   عفونت  تشخيص  در  تونين  كلسي پرو  ويژگي  و  حساسيت  تعيين  ،حاضر  ي مطالعه  از  هدف  :مقدمه

 .بود  1389-90  هاي سال  در  اصفهان  )ع( يسيدالشهدا  بيمارستان  به  كننده  مراجعه  بيماران  در  C  واكنشي  پروتئين 

 )ع( يسيدالشهدا  بيمارستان  به  1389- 90  هاي سال در  كه   نوتروپنيك  دار  تب  بيماران  مامت . بود  تحليلي توصيفي و   به صورت  مطالعه  اين  :ها روش
 مدت  و  ورود  بدو  حياتي  علايم ، بستري مدت  طول  جنس،  سن،  شامل  بيماران  از  هر يك  اطلاعات . گرفتند  قرار  بررسي  مورد  بودند،  كرده  مراجعه  اصفهان 
 .تقسيم شدندشواهد عفونت و بدون  شديد  عفونت با  گروه  دو  به  بيماران  .ثبت شد  ليست  چك يك  در  خون  كشت  ارسال  از  بلق  تب  زمان 

   عفونتهد شوابدون   گروه  در  و  65/28 ± 68/2  شديد  با عفونت  گروه  در  تونين  كلسي پرو  ميانگين. شدند مطالعه  وارد  بيمار   64 تعداد   :ها يافته
   به ترتيبشواهد عفونت و بدون  شديد  عفونت با  دو گروه  در  C  واكنشي  پروتئين  ميانگين . )P > 001/0(بود  ليتر  نانوگرم در ميلي  48/2 ± 66/0 
 درصد براي  3/97  ويژگي  و  درصد 5/92  حساسيت  ميزان  همچنين ). P=  015/0( بودليتر  برگرم  ميلي  17/126 ± 63/10  و  48/159 ± 73/9 

 .آمد به دست  C  واكنشي  پروتئين  درصد براي  1/42  ويژگي  و  درصد 5/70  حساسيت  ميزان  و  تونين  كلسي پرو 

 مانند  وجود  اين  با . داد  قرار  نظر  مد  شديد  عفونت  تشخيصي  نشانگر يك  عنوان  به را  تونين   كلسي پرو  توان مي  نوتروپنيك  دار  تب  بيماران  در : گيري نتيجه
  .داد  قرار  نظر  مد  تشخيص  در  را  بيماري  كلينيكي  علايم  بايد  ديگري  بيماري  هر 

  C  واكنشي  پروتئين  ، تونين پروكلسي  تب،  نوتروپني،  :واژگان كليدي
 

  مقدمه
 بـا   كـه   اسـت   ها گرانولوسيت  در  اختلال  يك  نوتروپني

. يابـد  مـي   بروز   ها نوتروفيل  تعداد  در طبيعي  يرغ  كاهش 
 قـارچي،   و  ويروسـي   باكتريـايي،   عفـوني   ي هـا  بيماري 
 نوتروپني  ايجاد  دلايل  از   ها بدخيمي  و  خوني  اختلالات 
 بـه   آن  مدت  و  بيماري  نوع  به  بسته  نوتروپني . باشند مي 
 .دشو مي  تقسيم  مزمن  و  حاد  نوع  دو 

 بيماران  در  شايع  سندرم  يك  تب  با  همراه  نوتروپني
 در  نـوتروپني   ايـن   .)1-2(  است  خوني  ي ها بدخيمي  با 

كنـد   بروز مـي   اي  زمينه  بيماري  يا  درماني شيمي  ي  نتيجه 
 در  عفونـت   بـه   ابـتلا   خطر  نوتروپني  ي مرحله  در . )3(
 ايـن   در  اورژانس  يك  كه  تب  به  توجه  و  بالا است  بدن 
 سـريع   تجـويز   بايـد   و  اسـت   مهـم   باشـد،  مـي   بيماران 
 زودرس  تشـخيص   بـراي  . گيـرد   صـورت   بيوتيك  آنتي 
 باليني،  ي ها هيافت  كمبود  علت  به  بيماران  اين  در  عفونت 
 آزمايشـــات  بـــه  راديولـــوژيكي  و  ميكروبيولـــوژيكي 
تشخيص  در  بالايي   ويژگي  و  حساسيت  كه  پاراكلينيكي 
 بـه   گيـري   تصـميم   در  بتواننـد   و  باشـند   داشـته  عفونت  
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 از  متفاوتي  آزمايشات . باشد مي  نياز  كنند،  كمك  پزشك 
ــه  ــدازه  جمل ــري  ان ــروتئين  گي ــي  پ ــا  C  )CRP  واكنش    ي

C-Reactive Protein(،  تـونين  پروكلسي  و  6 - اينترلوكين  
 )PCT( است   شده  پيشنهاد)4-5( .   

 و  اسـت   حـاد   فـاز   پروتئين  يك  Cواكنشي  پروتئين
 آن  سرمي  غلظت  .است  التهاب  بيوشيميايي  نشانگر  يك 
 و  بـافتي   تخريـب   ي درجـه   به  عفونت  ي  دوره  طول  در 
 .دارد  بسـتگي   تب  مدت  طول  و  بدخيم  بيماري  فعاليت 
 قابل  طور  به  آن  غلظت  التهاب  اول  ساعت  48  تا  24  در 
 6 -لـوكين اينتر  غلظت . )3، 6(  يابد  نمي  افزايش  توجهي 
ــاييني  ويژگــي   و  اســت  قيمتــي  گــران  تســت  و  دارد  پ
   . )3(  شود  نمي  استفاده  آن  از  بنابراين 

 آمينـه   اسـيد   116 بـا   پپتيـد   پلي  يك  تونين  كلسي پرو
 )3، 7-8(اسـت    تونين  كلسي  هورمون  ساز  پيش  و  است 
 بـه   بيمـاري   علايم  شروع  از  پس  ساعت  3  عرض  در  و  
 به . )9(  است  گيري  اندازه  قابل  كه  يابد مي  افزايش  حدي 
 شـديد   عفونت  با  بيماران  در  كه  است  شده  ثابت  خوبي 
تـونين   پروكلسـي  غلظـت   سپسـيس   يـا   و  مننژيـت   مثل 
 بيمـاران   در  حتي  افزايش  اين  و  )3، 7(  يابد مي  افزايش  
  .)2، 10(  دارد  وجود  نيز  ايمني  نقص  با 

 Carnino  در   تـونين  پروكلسـي   افـزايش   همكاران  و 
ــاران  ــا  بيم ــت  ب ــايي   عفون ــارچي  و باكتري ــل  در  ق  مقاب
هـا   ي آن نتايج مطالعه. ويروسي نشان دادند  ي ها عفونت 

 در  مشـخص   صـورت   بـه    تونين پروكلسي  نشان داد كه
ــت  ــا عفون ــاييب  ي ه ــه  و  اكتري ــورت  ب ــر  ص  در  كمت
 بـه   پاسـخ   در  ولـي   يابد مي  افزايش  قارچي  ي ها عفونت 
 غلظـت  . )10(يابـد    نمـي   افـزايش   التهابـات   انواع  ساير 
 ي دهنـده   نشـان   ليتر هميشـه  م در ميلينانوگر  2/1  بالاي 
 بيوتيـك   آنتـي   درمان با  شروع  لزوم  و  باكتريايي  عفونت 
 ايـن  و ويژگـي   حساسـيت در يـك مطالعـه     .)8(  است 

. )11(درصـد بـوده اسـت      64  و 80  به ترتيـب    غلظت 
 و  حساسـيت   تـونين  نشان داده شده است كه پروكلسي

دارد   التهابي  نشانگرهاي  ساير  به  نسبت  بيشتري  ويژگي 
بـه   خـود    ي مطالعـه  در  همكاران  و  اصل   يميحل  .)12(
خيص تش ـ در  تـونين    پروكلسـي   آزمايش قدرت  بررسي  
مبـتلا   نوتروپنيك  دار   تب كودكان   ييباكتريا هاي  عفونت 
 كه  داد  نشان   ها آن  ي مطالعه  نتايج . پرداختند بدخيمي  به  
 بـه    تـونين  پروكلسي  ويژگي آزمايش و  حساسيت  ميزان 
  .)13(بود   درصد 4/80  و  90  ترتيب 

ــت ــي  غلظ ــونين پروكلس ــاران  در   ت ــه  بيم ــتلا ب  مب
 تومورهـاي   بـا   بيمـاران   بـه   نسبت  خوني  ي ها بدخيمي 
 بـه   نسـبت   بستري  بيماران  در  همچنين  و ) Solid(  توپر 
همكــاران  و   Carnino  .اســت  بيشــتر  ســرپايي  بيمــاران 
 ذكـر   حـاد   لـوكمي   بـا   بيمـاران   در را  غلظـت   بيشترين 
 يـك   توانـد  مـي    تـونين  پروكلسـي   بنابراين . )1(  اند  ردهك 
 دار  تـب   بيمـاران   در  باكتريـايي   شـديد   عفونـت   نشانگر 
 ي اوليــه  و  زودرس  تشــخيص  در و  باشــد  نوتروپنيــك 
  .بود  خواهد  كننده  كمك  بسيار  سيستميك  ي ها عفونت 

 در  عفونـت   زودرس  تشـخيص   اهميـت   به  توجه  با
 مطالعـات   در   تـونين  پروكلسـي   كـارايي   و  بيمـاران   اين 
 و  حساسـيت   تعيـين   ،حاضـر   ي مطالعـه   از  هدف اخير،  
 درشـديد    عفونت  تشخيص  در   تونين پروكلسي  ويژگي 
بيمارسـتان   بـه   كننده   مراجعه  نوتروپنيك  دار  تب  بيماران 
 پـروتئين   بـا   آن  ي مقايسـه   و اصفهان   )ع( يسيدالشهدا 
   .بود C  كنشيوا 

  
  ها روش

توصـيفي و    بـه صـورت    كـه   مقطعـي   ي مطالعه  اين  در
 صــورت  بــه  گيــري  نمونــه  روش  شــد،  انجــام  تحليلــي 
كـه در    نوتروپنيك  دار  تب  بيماران  تمام . بود  شماري سر 
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 )ع( يسيدالشـهدا   بيمارسـتان   بـه   1389-90هـاي   سال
 ارزيـابي   و  بررسـي   دمـور   بودند،  كرده  مراجعه اصفهان 
  .گرفتند  قرار 

و شــروع درمــان   ســال  14 بيشــتر از   داشــتن ســن
ساعت گذشـته معيارهـاي    12بيوتيكي حداكثر در  آنتي

ي  تب در ايـن مطالعـه بـه درجـه    . ورود به مطالعه بود
گراد و نـوتروپني   ي سانتي درجه 3/38حرارت بيش از 

 500از   مترك )ANC  )Absolute neutrophil count  به
سـلول در   500تا  ANCسلول در ميكروليتر يا كاهش 

 تشـخيص  زمان  از   اوليه ساعت   48 تا   24 در    ميكروليتر
  .بيماري، اطلاق شد 

 از  كتبــي  موافقــت  كســب  و  طــرح  توجيــه  از  پــس
ــاران،  ــداد  بيمـ ــر  64  تعـ ــه  وارد  نفـ ــدند  مطالعـ  و  شـ
 مطالعـه   ايـن   .شـد   انجـام  ها  لازم براي آن  هاي آزمايش 
 اخـلاق   ي كميته  در  بود و هلسينكي  ي معاهده با  مطابق  
    .شد تصويب  اصفهان  پزشكي  علوم  دانشگاه 

اطلاعات هر يك از بيمـاران شـامل سـن، جـنس،     
طول مدت بستري، علايم حيـاتي بـدو ورود و مـدت    
زمان تب قبل از ارسال كشت خـون در چـك ليسـت    

بيمـار مطـابق بـا     64در نهايت تعداد . شدمطالعه ثبت 
گيـري   پس از نمونه .معيارهاي فوق وارد مطالعه شدند

خــون از بيمــاران بــه روش اســتاندارد و توســط فــرد 
ــوزش ــا جهــت بررســي شــمارش   آم ــه ه ــده، نمون دي
، White blood cell count( ،ANC(هاي سـفيد   گلبول
CRP ،PCT و كشت خون به آزمايشگاه ارسال شدند.   

نيز بـا اسـتفاده از    Cسطح سرمي پروتئين واكنشي 
 immunoturbidimetric )COBAS. Integra Cروش 

reactive protein (Latex) test, Roche,. Basel, 

Switzerland (بـا   تـونين  پروكلسـي . گيـري شـد   اندازه
ــتفاده از روش   ELISA )VIDAS BRAHMSاسـ

Procalcitonin, bioMérieux, Lyon, France (

براي بررسي عفونت شديد نيز كشت  .دگرديگيري  دازهان
 )Bectone Dickinson, Baltimore, Md,USA(خـون  

   .انجام شد
 گـروه  دو بـه  مطالعـه  ايـن  بـه  شـده  وارد بيمار 64
 شديد عفونت با بيماران شامل اول گروه. شدند تقسيم

 سـندرم  علايـم   يـا ) مثبـت  خـون  كشت با همراهتب (
 بـا  همـراه  بيمـاران  شامل ومد گروه و سپسيس كلينكي

 كلينكـي  سندرم علايم  بدون و منفي خون كشت و تب
  . بودند سپسيس
 19ي  نسـخه  SPSS افـزار  ها با اسـتفاده از نـرم   داده

)version 19, SPSS Inc., Chicago, IL (  تجزيـه و
هـاي دموگرافيـك و    ويژگي ي براي مقايسه .تحليل شد

ــگاهي  ــونارزش آزمايش ــاي از آزم  Student-t و 2χ ه
 حساسيت ،)Cut-off point( برش ي نقطه. استفاده شد

)Sensitivity (ويژگـــــي و )Specificity( بـــــراي 
 از اسـتفاده  بـا  C واكنشـي  پـروتئين  و تـونين  پروكلسي

) ROC )Receiver operating characteristic نمـودار 
   .دگرديتعيين 
  

  ها افتهي
 مـورد   نـوتروپني   و  تـب   بـه   مبتلا  فرد   64  مطالعه  اين  در

از افراد مورد  ) درصد 6/65(  نفر  42 . گرفتند  قرار  بررسي 
 ميـانگين  . بودند  زن ) درصد 4/34(  نفر  22 مطالعه مرد و 

پـس   . بود سال  29/46 ± 15/18  مطالعه  مورد  افراد   سني 
بــا  ) درصــد 2/42( نفــر   27  بيمــاران، كشــت  بررســي  از  

شـواهد  بـدون  ) درصـد  8/57( نفـر    37  عفونت شديد و
شواهد عفونـت  افراد بدون  سني  ميانگين  .عفونت بودند

ــا عفونــت شــديد و  24/48 ± 97/17   62/43 ± 40/18 ب
نداشـت    داري معنـي   تفاوت  آماري  لحاظ  از  كه  سال بود 

)16/0  =P( .   
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 مـورد   گـروه   دو  جنسـي   توزيـع   بيـان   بـه   1   جدول  
 آمـاري   تفـاوت   نتـايج،   بـه   توجـه   با . پردازد مي  مطالعه 
 وجـود   جنسي  توزيع  لحاظ  از  گروه  دو  ميان  داري معني 
  .)P=  117/0(نداشت  

 تمام  در  C  يواكنش  ينپروتئ  و   تونين پروكلسي  ميزان
 مقـدار   ميـانگين  . شـد   گيـري   انـدازه   مطالعه  مورد  افراد 
ــ  در   تـــونين پروكلســـي     شـــديد  بـــا عفونـــت  روهگـ

ــروه  در  و  65/28 ± 68/2  ــدون   گ ــواهد ب ــتش    عفون
 از  نتـايج   ايـن  . بـود  ليتر  نانوگرم در ميلي  48/2 ± 66/0 

 ميــانگين . )P > 001/0(بــود   دار معنــي  آمــاري  لحــاظ 
 شـديد   عفونـت  بـا   گروه  در  C  يواكنش  ينپروتئ  مقدار 

شـواهد  بـدون   و تـر  گـرم بـر لي   ميلي 48/159 ± 73/9 
ايـن  . بـود گرم بر ليتـر   ميلي  17/126 ± 63/10 عفونت 
  ).P=  015/0(دار بود  معني آماري  لحاظ  از  تفاوت
ــن  در ــه  اي ــت  مطالع ــي  جه ــزان  بررس ــت  مي  دق

 در  C  يواكنش ـ  ينپـروتئ   و   تونين پروكلسي  گيري اندازه 

 ـ   و  شديد  عفونت  افتراق  ، تموارد بـدون شـواهد عفون
 ، هـا  فـاكتور   ايـن   از  يـك   هر  براي   ROC  نمودار  توسط 
حساسـيت و   آن  از  پس  و  گرديد  محاسبه   برش  ي نقطه 

 به  2 جدول  . شد  محاسبه  جداگانه  يك  هر  براي  ويژگي
  .پردازد مي  نتايج  اين  بيان 

  
  بحث

 مبـتلا بـه    شـايع   سـندرم   يـك   تـب   با  همراه  نوتروپني
بيماران  اين  در   تب  به  توجه  .است  خوني  ي ها خيميبد 
 عفونت  زودرس  تشخيص  براي  .باشد مي  اورژانس  يك  
هاي پاراكلينيكي با  بيماران نياز به انجام آزمايش  اين  در 

  . )1-4(  حساسيت و ويژگي بالا است
ــر    ــايج  اســاس  ب ــوان حاضــر مــي  ي مطالعــه  نت از   ت

 در  تشخيصـي   نشـانگر  يـك   عنـوان   به   تونين پروكلسي
 نوتروپنيـك   دار  تب  بيماران  درشديد   عفونت  تشخيص 

  .استفاده كرد
  

  مطالعه مورد  گروه  دو  در  جنسي  توزيع   .1جدول 
 Pمقدار   بدون شواهد عفونت  شديد عفونت   جنس

  117/0  22) 5/59(  20) 74(  مذكر

  15) 5/40(  7) 26(  مؤنث

  37) 100(  27) 100(  كل
  

  موارد بدون شواهد عفونتاز  شديد  عفونت  افتراق  جهت   مورد مطالعهي  ها فاكتور به  مربوط   ويژگي و  حساسيت  برش،   ي نقطه  .2جدول 
  حساسيت  شواهد عفونتبدون  شديد عفونت با   برش  ي نقطه  بررسي مورد  فاكتور 

 درصد

  ويژگي
  مثبت كاذب منفي واقعي  منفي كاذب مثبت واقعي  درصد

  1/89  100  4  33  0  27  025/6 تونين پروكلسي

500/12  25  2  36  1  5/92  3/97  

100/22  18  9  37  0  6/66  100  

  C  750/61  27  0  9  28  100  3/24 واكنشي  پروتئين  

550/125  19  8  16  21  5/70  1/42  

200/203  4  23  35  2  8/14  1/92  
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Becker  عنـوان   بـه   را   تـونين  پروكلسي  همكاران  و 
 همچنين . كردند  بيان  عفونت  در  تشخيصي  نشانگر يك 
 و   تونين پروكلسي  سنجش  تركيب  كه  نمودند  بيان   ها آن 
ــروتئين  ــي  پ ــدترين  C  واكنش ــات  مفي ــراي  را  اطلاع  ب
 راسـتا   همين  در . )14(دارد   همراه  به  عفونت  تشخيص 
 تركيـب   ارزيـابي   كـه   نمودنـد   بيـان   هم  ديگر  مطالعات 
 معيـار   ترين  دقيق  C  واكنشي  پروتئين  و   تونين پروكلسي 
  .)15(است   عفونت  تشخيص  در 

  تـونين  پروكلسـي   بودن  مفيد  بر  مبني  زيادي  شواهد
 نوتروپنيـك   دار  تـب   بيمـاران   در  عفونـت   تشخيص  در 
درصد  40-83  حساسيت  مختلف  مطالعات . وجود دارد 
 بيـان    تـونين  پروكلسي  براي  را   درصد 60-96ويژگي  و 
 واكنشـي   پروتئين  با  مقايسه  در  و نشان دادند كه  كردند 
 C تشخيصـي   بـه عـلاوه توانـايي     .دارد  بالاتري  ويژگي 
 ايـن   مـرگ   اصـلي   دلايـل   از  يكـي   باكتريمي، كه  بالاي 
 شـده   مطـرح    تـونين  پروكلسـي  توسط  باشد،  مي  بيماران 
ــاران  و  Hausfater . )16-19(  اســت  ــز  همك ــزان  ني  مي
 نوتروپبيـك   دار  تـب   بيمـار   243  در  را   تـونين  پروكلسي 
ويژگـي   و  درصد 77  حساسيت  ميزان  و  كردند  ارزيابي  

   . )20(كردند   گزارش  نشانگر اين  براي  درصد را 59
 و 5/92  حساسـيت و ويژگـي    حاضـر   ي مطالعه  در

ــراي  درصــد 3/97  ــونين پروكلســي  ب  1/42  و  5/70  و   ت
 نتـايج  . آمـد  به دسـت   C  واكنشي  پروتئين  براي  درصد

 انجـام   آنـاليز  متا  ي مطالعه  تنها  با  مشابه  حاضر  ي مطالعه 
ــن  در  شــده  ــه  اي ــود  زمين ــه  ب ــت  آن  در  ك ــابي  دق  ارزي
 گـزارش   C  واكنشـي   تئينپـرو   از  بيشتر   تونين پروكلسي 
   . )19(كردند  

را   داري معني  آماري  تفاوت  نتايج حاضر  ي مطالعه  در
  .سني نشان نداد و  يجنس  توزيع  لحاظ  از  گروه  دو  ميان

 نشـانگر  يـك   عنـوان   بـه   همواره  را  تونين  كلسي پرو
 نظــر  در  مختلــف  هــاي عفونــت  شــدت  در  تشخيصــي 
سـت آمـده از ايـن    با توجه به نتايج به د . )1(گيرند  مي 

 دار  تــب  بيمــاران  در    تــونين پروكلســي  بررســي مطالعــه 
برخـوردار   بـالايي   ويژگـي   و  حساسـيت  از  نوتروپنيك 

 بايـد   ديگـري   بيمـاري   هـر   مانند  صورت  هر  در  .است
داد   قرار  نظر  مد  تشخيص  در  را  بيماري  كلينيكي  علايم 

 و   تـونين  پروكلسي  حاضر  ي مطالعه  ديگر  سويي  از . )5(
 نوتروپنيـك   دار  تـب   بيمـاران   در  را  C  واكنشي  پروتئين 
 اصـفهان   )ع( يسيدالشـهدا   بيمارسـتان   به  كننده  مراجعه 
 دار  تـب   بيمـاران   كـم   تعـداد   بـه   توجـه   با . بررسي كرد 
 انجــام  موجــود،  جمعيتــي  ي هــا تفــاوت  و  نوتروپنيــك 
  .شود مي  پيشنهاد  تكميلي  مطالعات 

  
  تشكر و قدرداني

در اين مطالعه حاصل اجراي طرح پژوهشـي مصـوب   
  .باشد ميدانشگاه علوم پزشكي اصفهان 
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Severe Infection in Febrile Neutropenic Patients 
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Abstract 

Background: The aim of this study was to investigate the sensitivity and specificity of procalcitonin 
and C-reactive protein in the diagnosis of severe infection in febrile neutropenic patients in Seyed-
Alshohada Hospital (Isfahan, Iran) during 2010-11.  

Methods: This analytic cross-sectional study included all febrile neutropenic patients (n = 64) who 
were admitted in Seyed-Alshohada Hospital during 2010-11. Sex, age, admission time, and duration of 
fever before taking antibiotics were collected. Patients were then divided to groups with and without 
severe infection. 

Findings: The mean levels of procalcitonin in the groups with and without severe infection were 
28.65 ± 2.68 and 2.48 ± 0.66 ng/ml, respectively (P < 0.001). The mean levels of C-reactive protein in 
the groups with and without severe infection were 159.48 ± 9.73 and 126.17 ± 10.63 mg/l, 
respectively (P = 0.015). Using receiver operating characteristic (ROC) curves, sensitivity and 
specificity of procalcitonin were determined as 92.5% and 97.3%, respectively. The corresponding 
values for C-reactive protein were 70.5% and 42.1%. 

Conclusion: Procalcitonin can be considered as a predictor and diagnostic marker for diagnosis of 
severe infectious disease. It can also differentiate severe and non-severe disease in febrile neutropenic 
patients. Nevertheless, clinical signs and symptoms of the disease should also be considered. 

Keywords: Neutropenia, Fever, Procalcitonin, C-reactive protein 
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