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OZET

URINER SISTEM ENFEKSiYONU OLAN HASTALARDA SERUM VE iDRAR
KALPROTEKTIN DUZEYLERININ DEGERLENDIRILMESI

Dr. Fehmi ERYAZICI, Uzmanlik Tezi, KONYA, 2025

Amag: Uriner sistem enfeksiyonlar1 (USE), toplumda sik goriilen ve 6nemli morbidite ile
mortaliteye yol acabilen hastaliklardir. USE’ler yerlesim yerine gore sistit ve piyelonefrit
olarak smiflandirilabilir. Kalprotektin, inflamatuvar yanit ve antimikrobiyal savunmada rol
oynayan, monosit ve notrofillerden salinan bir proteindir. Bu ¢alismada, USE’li hastalarda
serum ve idrar kalprotektin diizeyleri degerlendirilerek, kalprotektinin sistit-piyelonefrit

ayrimindaki tanisal potansiyelinin arastirilmasi amaglandi.

Gere¢ ve Yontem: Calismaya Ocak—Ekim 2024 tarihleri arasinda Necmettin Erbakan
Universitesi Enfeksiyon Hastaliklar1 ve Klinik Mikrobiyoloji Klinigi'ne bagvuran, 18 yas
iisti 60 USE hastas1 (30 piyelonefrit, 30 sistit) ile 28 saglikli goniillii dahil edildi.
Katilimeilarin rutin biyokimyasal ve hematolojik tetkiklerinin yani sira, serum ve idrar

kalprotektin diizeyleri 6lgiildii. Veriler SPSS 21.0 programu ile analiz edildi.

Bulgular: Calismaya 88 katilimci dahil edildi; bu katilimcilar piyelonefrit, sistit ve saglikli
gruplarindan olusturuldu. Kadin cinsiyet tiim gruplarda baskindi. Serum kalprotektin
diizeyleri gruplar arasinda anlamli farklilik gosterdi; 6zellikle hasta gruplarinda saglikli
gruba gore daha yiiksek bulundu. Idrar kalprotektin diizeyleri ise sistit grubunda,
piyelonefrit ve saglikli gruplara kiyasla anlamli sekilde yiliksek saptandi. Ayrica serum

kalprotektin ile CRP ve PCT diizeyleri arasinda pozitif korelasyonlar tespit edildi.

Sonu¢: Calismamizda, serum kalprotektin diizeyleri USE'li hastalarda saglikli gruba gore
yiiksek bulunmus, ancak sistit ve piyelonefrit gruplari arasinda anlamli fark saptanmamastir.
Idrar kalprotektin diizeyleri ise sistit grubunda yiiksek olup, bu parametrenin alt ve iist
USE ayriminda tanisal degeri olabilecegini diisiindiirmektedir. Serum kalprotektinin
sistemik inflamasyonu yansittigt ve CRP, PCT gibi biyobelirteglerle birlikte
degerlendirildiginde daha anlamli olabilecegi goriilmiistiir. Bu bulgular, serum ve idrar
kalprotektinin farkli klinik durumlarda ayri1 ayri1 degerlendirilmesinin daha uygun

olabilecegini gostermektedir.

Anahtar kelimeler: Uriner sistem enfeksiyonu, Akut piyelonefrit, Akut sistit,

Kalprotektin

v



ABSTRACT
EVALUATION OF SERUM AND URINARY CALPROTECTIN LEVELS IN
PATIENTS WITH URINARY TRACT INFECTIONS
Dr. Fehmi ERYAZICI, Specialization Thesis, KONYA, 2025

Objective: Urinary tract infections (UTIs) are common conditions associated with
significant morbidity and mortality. UTIs are classified as cystitis or pyelonephritis based
on infection site. Calprotectin, a soluble protein secreted by monocytes and neutrophils,
plays a role in inflammation and antimicrobial defense. This study aimed to evaluate serum
and urinary calprotectin levels in UTI patients and assess their diagnostic utility in

distinguishing cystitis from pyelonephritis.

Materials and Methods: Sixty patients (30 pyelonephritis, 30 cystitis) and 28 healthy
volunteers, all over 18 years old, admitted to Necmettin Erbakan University Department of
Infectious Diseases and Clinical Microbiology between January and October 2024 were
included to study. Serum and urinary calprotectin levels were measured along with routine

biochemical and hematological test. Data were analyzed using SPSS version 21.0.

Results: A total of 88 participants (pyelonephritis, cystitis, and healthy control groups)
were included. Female predominance was noted across all groups. Serum calprotectin
levels were significantly higher in patients compared to controls, with no significant
difference between pyelonephritis and cystitis. Urinary calprotectin levels were
significantly higher in the cystitis group. Positive correlations were found between serum

calprotectin and CRP and PCT levels.

Conclusion: Serum calprotectin levels were higher in UTI patients than in controls but did
not differ significantly between cystitis and pyelonephritis. Urinary calprotectin was
elevated in the cystitis group, suggesting diagnostic value in distinguishing lower from
upper UTIs. Serum calprotectin may better reflect systemic inflammation when evaluated
alongside CRP and PCT. These findings indicate that serum and urinary calprotectin

should be interpreted separately according to clinical context.

Keywords: Urinary tract infection, Acute pyelonephritis, Acute cystitis, Calprotectin
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1. GIRIS VE AMAC

Uriner sistem enfeksiyonlari, toplumda sik goriilen enfeksiyonlar olup halk sagligini tehdit
eden bir durumdur. Tanim olarak USE; idrar yolunun herhangi bir béliimiinde ortaya ¢ikan
enfeksiyonlardir. Bobrekler ve iireterlerin etkilendigi iiriner sistem enfeksiyonuna “{ist
iriner sistem enfeksiyonu”, mesane ve iiretranin etkilendigi iiriner sistem enfeksiyonuna
“alt iiriner sistem enfeksiyonu” denir. USE, yasli hastalarda 6nemli bir hastaneye yatis
nedeni olup, morbidite ve mortaliteye neden olmaktadir (Nicolle, 2002). Ozellikle altta
yatan iriner sistem anomalileri bulunan hastalarda, nérolojik durumlara bagli olarak
siirekli idrar kateteri kullanim1 gereken hastalarda ve yasli bireylerde, USE siklikla hastane
yatislarinin temel sebeplerinden biri haline gelmektedir. USE tanisi, ¢oklu ilaca direngli
mikroorganizmalarin neden olabilecegi ciddi komplikasyonlar nedeniyle kritik bir 6neme

sahiptir (Lichtenberger & Hooton, 2008).

Giiniimiizde USE olan hastalarda enfeksiyon siddetini belirlemek icin rutin olarak
kullanilan laboratuvar parametreleri arasinda tam kan sayimi, C-reaktif protein (CRP),

prokalsitonin, tam idrar tetkiki ve idrar kiiltiirii bulunmaktadir (Mandell, 2020).

Kalprotektin, molekiil agirligi 36,5 kDa olarak olgiilen, heterodimerik yapida bir
protein olup kalsiyum baglayict S100 protein ailesinin bir liyesidir. Kalprotektin; dogal
savunma hiicreleri olan monositler ve noétrofiller tarafindan dolasima salinan, inflamatuvar
hadiselerde ve antimikrobiyal faaliyetlerde rol alan ¢oziliniir bir proteindir (Kaya et al.,

2022).

Bu calismada, USE tan1 ve tedavi siireclerinde kullanilan biyokimyasal
parametreler ile idrar analizine ek olarak, serum ve idrar kalprotektin diizeylerini dlgerek;
kalprotektinin, akut piyelonefrit ve akut sistit hastalarinin ayriminda kullanilabilirligini ve
tanisal siiregteki potansiyel roliinii arastirmay1 amagladik. Calismamizda temel amag olarak,
USE yénetiminde yenilikgi yaklagimlara olan ihtiyaci vurgulayarak, bu enfeksiyonlarin
tan1 ve tedavi siirecini optimize ederek literatiire katkida bulunmay1 ve gelecekteki klinik

uygulamalara yol gosterici olmay1 hedefledik.



2. GENEL BILGILER

2.1. TANIMLAR

Uriner Sistem Enfeksiyonu: Idrar yolunun herhangi bir bolimiinde, gesitli
mikroorganizmalarin neden oldugu ve bobrekler ile iireterlerden, mesaneye ve iiretraya

kadar olan enfeksiyonlardir (Mandell, 2020).

Piyelonefrit: Yunanca '"pyelo" (pelvis), "nephros" (bobrek) ve "-itis" (iltihap)
kelimelerinden olusan piyelonefrit, akut, tekrarlayan veya kronik olabilen bobregin
parankiminin, kalikslerinin ve pelvisinin etkilendigi enfeksiyoz inflamatuar hastaligi

tanimlar (Mandell, 2020).

Sistit: Mesane ve iiretranin enfeksiyonu (alt {iriner sistem enfeksiyonu) olarak tanimlanir

(Mandell, 2020).

Asemptomatik Bakteriiiri: Hastada enfeksiyon sikayetleri ve bulgular1 olmaksizin; idrar
kiiltiiriinde, kadinlarda ayn1 mikroorganizmanin ardisik iki kiiltiirde, erkeklerde ise tek bir

kiiltiirde > 10° cfu/mL tiremesi durumudur (Mandell, 2020).

Kalprotektin: Kalprotektin ilk kez 1980 yilinda Fagerhol ve arkadaslar1 tarafindan, insan
graniilositlerinde immiinolojik hadiselerde rol aldigi diisliniilen ve graniilositlerde bol
miktarda bulunan L1 protein (leukocyte-derived protein) olarak tanimlanmistir. Sonrasinda,
yilksek diizeyde kalsiyum baglama yetenegi ile antimikrobiyal ve antiproliferatif
ozelliklerinin ortaya ¢ikmasindan sonra kalprotektin olarak isimlendirilmistir (Dale et al.,

1983).

2.2. URINER SiSTEM ENFEKSiYONLARINDA EPIDEMiYOLOJi

Uriner sistem enfeksiyonlari, eriskinlerde bakteriyel enfeksiyonlarin en sik goriilen sebebi
olup, her iki cinsiyeti ve tiim yas gruplarini etkileyebilen bir enfeksiyon tiirtidiir (Foxman,

2002).

Kadinlarin USE gegirme olasilig1, erkeklere kiyasla énemli 6lgiide daha yiiksektir
(Foxman, 2002). Kadinlarda USE gegirme sikligini artiran birgok faktdr vardir. Daha 6nce
gecirilmis USE 6ykiisii, kontraseptif amagcla diyafram ve spermisid kullanimi, kisisel
hijyenin zayifligi ve bununla birlikte bircok genetik ve davramigsal faktér bu durumu

etkilemektedir (Nicolle, 2002).



Erkeklerde USE riskini artiran faktorler ise iiriner sistem anomalileri, obstriiktif
tiropati, anal iliski, siinnet olmama ve diizensiz tuvalet aligkanliklar1 olarak siralanabilir.
Erkeklerdeki USE insidansi, tiim yas gruplarinda kadinlara gore daha diisiik bulunmustur
(Czaja et al., 2007).

Cinsiyet bagimsiz olarak USE riskini artiran faktérler arasinda anatomik faktérler
(vezikotireteral reflli, obstriiktif iiropati yapan tiimorler ve taslar), genetik faktorler (aile
yatkinligi, liroepitelyal reseptorlere duyarlilik) ve davranigsal faktorler (yetersiz sivi alimi,

kisisel hijyen aliskanliklari, kadinlarda cinsel iligki siklig1) yer almaktadir (Foxman, 2002).

Uriner sistem enfeksiyonlar, yash hastalarda, yenidogan yas grubunda, gebelikte
ve norolojik disfonksiyonu olan hasta gruplarinda daha sik goriilmektedir. Puberte dncesi
kiz ¢ocuklarinin %3'ii ve prepubertal erkek cocuklarmin ise %1'i USE tanis1 almakta olup,
USE tanisi alan tiim g¢ocuklar komplikasyonlar agisindan yakimn takip edilmelidir

(Committee on Quality Improvement, 1999).

Uriner sistem enfeksiyonlari, asemptomatik enfeksiyondan septik soka kadar ¢ok
cesitli klinik tablolara neden olabilir. Bakteriyemi oranlar1 ¢aligmalarda farkli oranlarda
bulunmus olup, immiinsiipresif hastalar, iiriner sistem obstriiksiyonu olanlar ve yasl
hastalarda bakteriyemi oranlarinin daha yiiksek oldugu saptanmistir (Johnson & Russo,

2018).

65 yas iistii hastalarda, antimikrobiyal direngli bakterilere bagli USE nedeniyle
yapilan hastaneye yatis oranit 2009°da %3, iken 2016’da %6,8’e yiikselmis olup, bu
yiikselisin, saglik hizmetlerindeki gelismelere bagli olarak yaslh niifusun artmasina bagl

oldugu diistiniilmektedir (Committee on Quality Improvement, 1999).

Hastanede yatan ve Triner Kkatater kullanan hastalarda, driner kateter
kullanilmayanlara gore daha sik iiriner sistem enfeksiyonu gelistigi ve gereksiz iiriner
kateter kullaniminin Onlenmesinin, iiriner sistem enfeksiyonlarinin goriilme sikligini
azaltabilecegi diisiiniilmektedir. Yapilan ¢aligmalarda, toplumda akut sistit goriilme siklig1
erkeklerde yilda %0,5 ile %3 arasinda, kadinlarda ise %3 ile %12 arasinda degiskenlik
gostermektedir (Foxman, 2014).

2.3. URINER SiSTEM ENFEKSiYONLARINDA ETYOLOJI

Idrar, bakterilerin {iremesi ve canlilifim devam ettirmesi icin besin kaynagi saglayan

avantajli bir ortamdir. Bu nedenle bir¢cok bakterinin idrar yolunda sik enfeksiyona yol



acmast beklenir. Ancak, idrar yollarinda kolonize olan bu bakteriler siirekli enfeksiyon
olusturamaz. Bunun sebebi, konagm; bakterilerin kolonize olmasini, c¢ogalmasini
sinirlandiran ve bakterileri viicuttan uzaklastiran dogal ve kazanilmis bagisiklik yanitlart

ile etkin bir savunma mekanizmasina sahip olmasidir (Foxman, 2014).

Uriner sistem enfeksiyonuna neden olan bakteriler, genellikle idrar yollarinda
tiremek icin uygun Ozelliklere sahip bakterilerdir. Bu oOzellikler arasinda; {irotelyal
hiicrelere invazyon yapma yetenegi, biyofilm olusturarak dis etkenlere karsi dayanikli
olma, adhezin ve siderofor yapilarina sahip olma ile toksin olusturma gibi bakteri
virilansim1  artiran  Ozellikler bulunmaktadir. Bununla birlikte, konak savunma
mekanizmalarinin zayifladigi durumlarda (Foley sonda kullanimi), bakteriler bu ortamda
iireyerek daha kolay enfeksiyon olusturabilir. Bu durum, hastanede yatan hastalarda USE

oranlarinin daha yiiksek olmasini agiklar (Foxman, 2014).

Uretral kateterin varlig1, konak savunmasi zayiflatarak mikroorganizmalarin iiretral
kateterin dis kismina tutunmasina ve organize bir biyofilm tabakasi olusturmasina olanak
saglar. Biyofilm, bakterilerin iiremesi i¢in gerekli ortami saglayarak bakterilerin adezyon
kapasitesini artirir ve USE olusumunu hizlandirir. Uriner katater, bakterilerle kontamine
oldugunda, bakteriler kataterin liimeninden ya da dis yilizeyinden ilerleyerek konagin
bagisiklik sisteminden ve antibiyotik tedavisinden korunmalarini saglayan bir ortam yaratir

(Chuang & Tambyah, 2021).

Tiim yas gruplar arasinda, Escherichia coli, iiriner sistem enfeksiyonlarinin biiyiik
bir kismindan sorumludur. Toplum k&kenli olup USE tanisi alan hastalarda E.coli
orani %70’ten fazla olup, hastane kaynakli ya da saglik hizmeti ile iliskili enfeksiyonlarda

daha diisiik oranda bildirilmistir (Foxman, 2014).

E.coli digmda, USE’ye neden olan diger bakteriler arasinda gram-negatif
bakterilerden Klebsiella pneumoniae, Pseudomonas aeruginosa, Proteus mirabilis ve
Serratia marcescens ile gram-pozitif bakterilerden Streptococcus agalactiae, Enterococcus
faecalis, Staphylococcus saprophyticus bulunur (Foxman, 2014). Bu bakteriler; daha ¢ok
erkeklerde, yashi hastalarda, {iriner sistem obstriiksiyonu gibi anatomik defekti olan
hastalarda, sik hastane yatis Oykiisii olan hastalarda ve yashi bakim ve rehabilitasyon
merkezinde kalan hastalarda daha sik goriiliir. Ancak yine de bu hasta gruplarinda da £

coli daha baskindir (Johnson & Russo, 2018).



Uriner sistem enfeksiyonlari, diyabetli hasta popiilasyonunda daha sik gozlenir.
Ayrica, etken olarak sik goriilen mikroorganizmalarla birlikte Clostridium tiiriine ait
zorunlu anaerob bakteriler ve Candida tiiriine ait maya mantarlar1 da akla gelmelidir.
Diyabetli hastalarda dikkat edilmesi gereken diger bir husus ise amfizemat6z piyelonefrit
acisindan dikkatli olunmas1 gerektigidir. Tan1 ve tedavisi geciken hastalarda erken papiller
nekroz, septik sok ve bobrek yetmezligine ilerleme hizli olabilir (Ramakrishnan & Scheid,

2005).

Her iki cinsiyette de distal iiretra ve deriyi, kadinlarda ise vajinay1 yaygin olarak
kolonize eden organizmalar (Staphylococcus epidermidis, Corynebacterium tiirleri,
laktobasil grubu bakteriler, Gardnerella vaginalis ve farkli anaerob mikroorganizmalar)

nadiren USE’ye neden olur (Rubin, 2008).

2.4. URINER SiSTEM ENFEKSiYONLARINDA PATOFIiZYOLOJi

Uriner sistem enfeksiyonlari, bakterilere ait viriilans faktdrlerinin; konagin biyolojik,
genetik, davranigsal ve fizyolojik (yas, Foley sonda kullanimi) faktorlerinin etkisi
sonucunda, konagin uyguladigi savunma mekanizmalarin1i asarak bakterinin idrar
yollarinda enfeksiyon olusturmasi ile olusur. Bakterilerin iiriner sistem enfeksiyonu
gelistirebilmesi {ic mekanizma ile gerceklesir. Bu yollar asendan yol, hematojen yol ve

lenfatik yol seklindedir (Mandell, 2020).

Asendan Yol: Uriner sistem enfeksiyonlarmin olusmasindaki en sik goriilen
mekanizmadir. Uretranin distal kismi harig sterildir. Konagm vajinal mukozasi ve glans
penisinde bulunan mikroorganizmalar, {iretra ¢evresinde kolonize olduktan sonra asendan

yolla girig yerinden iist liriner sisteme (mesane ve bobrekler) ulagsmaktadir (Mandell, 2020).

Uriner sistem enfeksiyonu patogenezinde, kadin cinsiyette bu mekanizmaya kars1
en dnemli savunma mekanizmasi, normal vajinal flora ve florada baskin sekilde bulunan
Lactobacillus cinsine ait bakterilerdir. Laktobasiller glikojeni fermente ederek laktik asit
tiretir; bu sayede vajinal pH’nin asidik kalmasin1 saglar ve boylece koruyucu etki olusturur.
Ayrica  Laktobasiller patojen  mikroorganizmalarin  {iroepitelyuma  yapigmasini
engellemekte ve hidrojen peroksit lireterek patojenleri 6ldiirmek yoluyla bu korumayi

saglamaktadir (Rubin, 2008).

Asendan yol i¢in en biiylik risk faktorleri vezikotireteral reflii ve kadin cinsiyettir.

Kadinlar, anatomik olarak iiretranin erkeklere gore daha kisa olmasi ve iiretranin rektuma



yakin olmasi nedeniyle asendan enfeksiyona daha yatkindirlar (Gorgen, 2016; Mandell,

2020).

Erkeklerde ise prostat bezinin antibakterisidal salgida bulunmasi, {iretra ¢evresinin
mikroorganizmalarin biiyiimesini engelleyecek sekilde kuru olmasi, erkek {iretra
acikliginin anatomik olarak aniisten uzak olmasi ve erkek iiretrasinin kadin cinsiyete gore
daha uzun olmasi nedeniyle USE daha az goriiliir. Ancak, idrar yollarindaki anatomik
tikanikliklar, anal iliski, siinnet olmama ve diizensiz tuvalet aliskanliklar1 erkeklerde USE

gelisme riskini 6nemli 6l¢iide artirabilir (Rubin, 2008).

Hematojen yol ise bobrek parankiminin kan yoluyla tasinan mikroorganizmalarla
enfekte olmasidir. Daha ¢ok gram pozitif etkenlerle kan dolasimi enfeksiyonu olan
bireylerde goriilen bu yol, insanlarda c¢ok nadir gorilir. Staphylococcus aureus
bakteriyemisi ve infektif endokarditi olan hastalarda Gram pozitif mikroorganizma

kaynakl1 bakteriyemi sonucu piyelonefrit ve renal apse goriilebilir (Mandell, 2020).

Patojen mikroorganizmalarin iriner sisteme ulagmasinin bir diger yolu lenfatik
yoldur. Ancak bu yolun enfeksiyon gelismesindeki Onemine dair yeterli delil
bulunamamistir. Cesitli deneysel arastirmalarla gosterildigi lizere, iireterler ile bobrekler
arasinda lenfatik baglanti ile mesane basing artis1 durumunda mikroorganizmalarin lenfatik
akimla direkt olarak bobreklere ve iireterlere ulagmasi sonucu enfeksiyonun olusabilecegi

diisiiniilmektedir (Gorgen, 2016).

2.4.1 Mikroorganizmaya Ait Faktorler

Uropatojenik Escherichia coli (UPEC) ve diger iiropatojen mikroorganizmalarin ana
kaynag1, insanin kendi bagirsak florasidir. Tiim E. coli suslar1 ve diger diski kaynakl tiirler
idrar yolunu enfekte edemez, ¢iinkii bakterinin idrar yollarinda enfeksiyon olusturabilmesi
icin bakterinin idrar yollarinda kolonizasyonu, mesaneye ulagmasi, mesanede proliferasyon
gostermesi ve konak savunma mekanizmalarima ragmen bobrek ve mesane epiteline
invazyon yaparak doku hasarina yol agma yetenegine sahip olmasi gerekir (Asadi Karam et

al., 2019; Sussman & Gally, 1999).

Bu patojen mikroorganizmalar, USE gelistirebilmek igin gerekli olan gesitli
viriilans faktorlerine sahiptir. Bu faktorler arasinda mikroorganizmanin lipopolisakkarit
yapisindaki O antijeni (endotoksin), kapsiiler K antijeni ve mikroorganizmanin adheziv
kapasitesi ile mikroorganizmanin toksin iiretim potansiyeli yer almaktadir (Zelikovic et al.,

1992).



O antijeni direkt olarak iiropatojeniteden sorumlu olmamakla beraber immiin yaniti
artirict etkiye sahiptir. Kapsiiler K antijeni, bakteriyi mesanenin bakterisidal etkisinden ve
konak hiicrelerinin fagositoz yapma etkisinden korur. Yiiksek miktarda K antijeni tasiyan
patojen mikroorganizmalar, diisiikk K antijeni tasiyan suslara gére mesaneye ulagsmada ve

asendan yolla iist iiriner sistemde enfeksiyon olusturmada daha basarilidir (Rubin, 2008).

Adheziv kapasite, bakterilerin iiriner sisteme yapigmasinda rol alir ve
mikroorganizmanin {iriner sistem enfeksiyonu gelistirme potansiyelini belirleyen en 6nemli
ozelliklerden biridir. Piyelonefrite yol acan E.coli kokenleri, sistite yol acan suslara gore
epitele daha siki tutunurlar. UPEC'nin adhezin molekiilleri, fimbrialar olarak adlandirilan
ve bakterilerin belirli ylizeylere ve konak epiteline yapismasini saglayan filamentoz ylizey
organellerinin uglarinda bulunur. Bu adhezinler, konak epitelinin hiicre yiizeyinde bulunan
hiicre reseptorlerini taniyarak spesifik reseptorlere baglanir. E.coli suslarinda farkli

ozelliklere sahip bir¢ok sayida fimbria bulunur.

Tip 1 fimbrialar, mannoz sensitif fimbrialar olup konak epitelinin mannoz igeren
reseptorlere baglanmasini ve mesane epiteli ve kolon epiteline tutunmay1 saglar (Rubin,
2008). Tip-2 (mannoz rezistan) fimbrialar arasinda en c¢ok bilinenleri P ve S tipi
fimbrialardir. P fimbrialari, epitel hiicrelerinde dokuya o6zgii olan glikosfingolipid
reseptorlerine baglanarak mikroorganizmanin idrar yollarinda kolonize olmasini ve

asendan yolla enfeksiyon olugturmasini saglar (Asadi Karam et al., 2019).

Glikosfingolipid reseptorlerinin bobrek parankiminde daha fazla bulunmasi
nedeniyle, P fimbrialar1 patojenin bobrek parankimine invazyon yaparak akut piyelonefrit
patogenezinde 6nemli rol oynamaktadir (Rubin, 2008). S fimbrialari, 6zellikle siyalik asit
iceren reseptorlere baglanma yetenegine sahip olup, daha ¢ok endotel ve beyin ventrikiil

epiteline tropizm gosterir (Asadi Karam et al., 2019).

Alfa-hemolizin, UPEC suslarinin yaklagik yarisi tarafindan iretilen, kalsiyuma
bagimli bir sekresyon proteini ve konak hiicre zarma baglanarak goézenek olusumunu
saglayan bir viriilans faktoriidiir. Mesane ve bdbrek epitel hiicrelerini lizise ugratarak

sitokin yanitini tetikler (Asadi Karam et al., 2019; Sussman & Gally, 1999).

Bir diger viriilans faktorii ise flagelladir. Flagella, bakterinin hareketliligini saglar
ve bakterilerin idrarin akigina karsi hareket etmelerini saglayarak asendan yolla {ist iiriner

sisteme enfeksiyonun yayilmasini saglar (Nielubowicz & Mobley, 2010).



Bu viriilans faktdrleri, iiriner sistem enfeksiyonuna ait risk faktorii bulunmayan
kisilerde goriilen enfeksiyonlarda onemlidir. Viriilan olmayan bir E. coli susu ile USE
goriilmesi, hastada vezikoiireteral reflii (VUR), idrar yollarinda obstriiksiyon veya idrar
yollarinda yabanc1 bir cismin varligi ya da altta yatan bir immiinsupresyon durumunu isaret

eder (Rubin, 2008).
2.4.2. Konaga Ait Savunma Mekanizmalari

2.4.2.1. Dogal Bagisikhik

Uriner sistem enfeksiyonlarmi 6nlemek icin, anatomik olarak idrar akisinin mekanik
kuvveti ile birlikte, mikroorganizmalarin {iriner sistem epiteline yapismasini engelleyen
hiicre yiizeyindeki glikoproteinler ve mukopolisakkarit yapilar dnemli rol oynamaktadir.
Bununla birlikte, idrarin asidik ortami, idrarin yiiksek iire bileseni bulundurmasi ve
idrardaki bulunan bazi antimikrobiyal proteinler (Tamm-Horsfall proteini) sayesinde dogal
bagisiklik mekanizmalar1 saglanir. Ayrica, nétrofiller, makrofajlar ve dogal 6ldiiriicti (NK)
hiicreler gibi savunma hiicrelerinin aktivitesi, inflamatuvar sitokinlerin salgilanmasi (IL-6,
IL-8, IL-17), kompleman sisteminin aktivasyonu ile birlikte bakterilerin opsonizasyonu ve
lizisi, USE siirecinde enfeksiyonun énlenmesi ve kontrol edilmesini saglar (Nielubowicz &

Mobley, 2010).

Konak savunma mekanizmasinda diger bir 6nemli bilesen Toll-like reseptorler
(TLR)’dir. Uroepitelyal hiicrelerde, makrofajlarda ve dendritik hiicrelerde bulunurlar. Bu
reseptorler, iiropatojenlerin yiizeyindeki Patojen iliskili Molekiiler Paternleri (PAMPs) ile
etkilesime girerek sitokin {iiretimini tetikler, nétrofillerin enfeksiyon bdlgesine gogiinii
saglar ve bunun yani sira adaptif bagisiklik sistemi i¢in antijen sunumunu artirarak adaptif

bagisiklik sisteminin aktive edilmesine katkida bulunur (Asadi Karam et al., 2019).
2.4.2.2. Kazanilmis (adaptif) Bagisikhk

Adaptif bagisiklik, spesifik patojenlere karsi uzun siireli etki gostererek hem enfeksiyonun
kontrol altina alinmasini saglar hem de tekrar eden enfeksiyon olugsmasini 6nlemeye calisir.
Adaptif bagisikhgin USE iizerine etkisiyle alakali az sayida ¢alisma yapilmis olup,

mekanizmasi hala tartisilmaktadir.

Konak savunma mekanizmasinin, bobrekler ve mesanede farkli yollarla
gerceklestigi gozlenmistir. B hiicreleri tarafindan salgilanan sekretuvar IgA, mesanede

tiroepitelyal yilizeye salgilanarak patojenlerin hiicre yilizeyine yapismasini engeller. Buna



karsin, T lenfositleri, dendritik hiicreler tarafindan sunulan antijenleri taniyarak bagisiklik
yanitin1 diizenler. Bu bagisiklik yaniti, bobreklerdeki en dnemli bagisiklik mekanizmasi

olarak goriilmektedir (Asadi Karam et al., 2019).

Ust iiriner sistem enfeksiyonlarinda IgM antikorlar1 baskin iken, tekrarlayan
enfeksiyonlarda ise hafiza hiicreleri araciligiyla IgG antikorlari baskindir. IgG ve
sekretuvar IgA antikor diizeyleri, renal parankim enfeksiyonunun ciddiyeti ile iligkili

bulunmustur (Mandell, 2020).

2.5. KLINIiK

Uriner sistem enfeksiyonlari, yasa ve cinsiyete gore farkli kliniklerle gelebilir.
Yenidoganlarda belirtiler genelde non-spesifik olup, hastalar biiylime geriligi, kusma,
halsizlik, huzursuzluk, letarji, ates ve sarilik gibi semptomlar ile gelebilir (A. Schlager,

2016).

Bebekler ve kiigiik ¢ocuklar, ates, keskin ve kotii kokulu idrar, hematiiri, non-
spesifik karin agris1 ve yan agrisi, akut baslangi¢h idrar kagirma sikayetiyle gelebilir. Okul
cagindaki c¢ocuklar ise, idrar yaparken yanma ve idrar yapma sikliginda artis gibi

semptomlar ile gelebilir (A. Schlager, 2016).

Eriskinlerde semptomlar, alt ve iiriner sistem enfeksiyonuna gore farkli sekillerde
goriilebilmektedir. Piyelonefritli hastalar; ates, yan agrisi, deliryum, kostovervebral agi
hassasiyeti, bulant1 ve kusma ile basvurabilirken; sistitli hastalar, idrar sikliginda artis,

suprapubik agr1 ve hematiiri ile gelebilmektedir (Geerlings, 2016).

2.5.1. Akut Piyelonefrit

Akut piyelonefrit, bobrek parankimi ve pelvisinin enfeksiydz bir hastaligi olmakla birlikte,
komplike ve komplike olmayan piyelonefrit olarak ikiye ayrilir. Komplike piyelonefrit
grubundaki hastalar; gebe hastalar, VUR ve hidronefroz gibi liriner anomalileri olan
hastalar, immiinsiipresif hastalar ve renal transplant hastalar olarak gruplandirabilir

(Belyayeva et al., 2024).

Kronik piyelonefrit, genelde ¢cocuklarda goriilmekle beraber, VUR ya da dogustan
veya sonradan kazanilmig iiriner anomalilere bagli olarak skarlasma ve uzun siireli
inflamatuvar reaksiyon sonucu bobrek iltthabinin meydana gelmesi olarak tanimlanir

(Belyayeva et al., 2024).



Ates, titreme, yan agrisi, diziiri ve kostovertebral ac¢i hassasiyeti ile bagvuran
hastalarda akut piyelonefrit aklimiza gelmelidir. Akut piyelonefrit, klinik olarak hafif
semptomlardan septik tabloya kadar genis bir yelpazede karsimiza gelebilir. Yash
hastalarda %30 oraninda atessiz seyredebilecegi ve bazi hastalarda siddetli karin agris1 ve
kusma gibi gastrointestinal semptomlarla karsimiza gelebilecegi unutulmamalidir

(Ramakrishnan & Scheid, 2005).

Piyelonefrite sebep olan en sik etken E.coli olup, iiroepitelyal hiicrelerin
ylizeyindeki reseptorlerle etkilesime giren P fimbrialar1 sayesinde enfeksiyon gelistirir.
Enfeksiyona karsi ilk yanit, notrofiller tarafindan bakterilerin fagosite edilmesi ve
proteolitik enzimlerin salgilanarak enfeksiyonun temizlenmeye calismasiyla baslar. Ancak
bu siireg, bobrek parankiminin skarlagmasina neden olabilir. Makrofajlar, giiclii
inflamatuvar sitokinleri ortama salgilayarak enfeksiyonu kontrol etmeye ¢alisir. Notrofiller
ve makrofajlar tarafindan olusturulan bu inflamatuvar siireglerin, bobrek parankiminde

skarlagmaya yol agtig1 gosterilmistir (Belyayeva et al., 2024).

Histopatolojik olarak, submukozal inflamatuvar hiicrelerin bdbrek epiteline
infiltrasyonu ile peritiibiiler kapillerde inflamasyon ve mukozal hasar, bdbrek
parankiminde ciddi iilserasyona neden olur. Tiibiiller i¢inde lokalize dejenerasyon, nekroz
ve bobrek parankiminde mikroapseler meydana gelir (Belyayeva et al., 2024). Akut
piyelonefritin erken doneminde baslanan antibiyotik tedavisinin, bobrek parankimindeki
skarlagmay1 azaltabilecegi ve hatta dnleyebilecegi klinik ¢alismalarla ortaya konmustur

(Lala et al., 2024).

Piyelonefrit prognozunda 6nemli kriterler arasinda; hastanin yasi, erkek cinsiyette
olmasi, kontrolsiiz diyabet, kronik bobrek hastaligi, tekrarlayan piyelonefrit Oykiisi,
anatomik {riner anomaliler ve immiinsiipresyon durumu gosterilebilir (Belyayeva et al.,

2024).

Akut piyelonefrit vakalarmin biiyilkk kismi ayaktan antibiyoterapi ile tedavi
edilebilir ancak komplikasyon gelisen vakalarda mortalite %25’e varan diizeylerdedir.
Komplikasyon gelistikten sonra, hastalarin hastaneye yatirilarak tedavi edilmesi
gerekmektedir. Piyelonefrit komplikasyonlari; amfizematoz piyelonefrit, perinefritik
apseler, piyonefroz ve sepsis olarak gosterilebilir. Komplikasyon gelisen hastalarda

mortalite ciddi oranda artig gostermektedir (Belyayeva et al., 2024).
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2.5.2. Akut Sistit

Akut sistit, mesane ve liretranin enfeksiyonu olarak tanimlanir. Sistit tanisi; hastanin tibbi
Oykiisii, fizik muayene bulgulari, idrar analizi ve idrar kiiltiirii sonuglarinin yorumlanmasi

ile konulur (Lala et al., 2024).

Sistit, kadinlarda en yaygin goOriilen bakteriyel enfeksiyonlardandir.
Kadinlarin %60’ 1nm hayatlar1 boyunca en az bir kez USE gegirdigi ve sik idrara ¢ikma,
acil idrar hissi gibi semptomlar nedeniyle uyku diizeninin ve sosyal yasamin kalitesinin
negatif yonde etkilendigi gosterilmistir (Knottnerus et al., 2013). Sistit, birinci basamak
saglik kuruluslarinda, enfeksiyon kaynakli poliklinige bagvuru nedenleri arasinda birinci
sirada olup, sik goriilmesi ve hastalarda tekrarlama egilimi nedeniyle saglik sistemi

acisindan zorlayici bir maliyet yiikii olusturmaktadir (Colgan et al., 2004).

Erkeklerde sistit goriilme sikligi; iiretranin daha uzun olmasi, iiretral agikligin
anatomik olarak aniise daha uzakta olmasi, erkek iiretrasinin daha kuru olmasi ve prostatik
savunma mekanizmalar1 dolayisiyla daha diisiiktiir. Geleneksel olarak, tiim erkeklerde
gecirilen USE’ler komplike kabul edilirdi ancak son calismalarla birlikte 15-50 yas aras1
erkeklerde ve altta yatan hastalig1 ve risk faktorii olmayan erkeklerde, bu enfeksiyonlarin
komplike olmayan enfeksiyonlar olarak degerlendirilebilecegi ongoriilmektedir (Lala et al.,

2024).

Sistit acisindan risk faktorleri arasinda; davranigsal faktorler (perine hijyenine
dikkat edilmemesi, sik cinsel iligkiye girme), postmenopozal kadinlarda Ostrojen
seviyesinin diislikliigii, gebeligin fizyolojik etkileri, uzun siireli iiretral kateterizasyon,

diyafram ve spermisit kullanimi sayilabilir (Kaur & Kaur, 2021).

Sistit, genellikle ayaktan tedavi edilebilen bir enfeksiyondur. Uygun antibiyoterapi
sonrasinda ilk ii¢ giin i¢cinde semptomlarin diizelmesi beklenir. Baz1 sistit vakalarinda,
antibiyoterapiye gerek kalmadan, uygun sivi alimi ve hidrasyonla enfeksiyon bulgularinin
diizeldigi gozlemlenmigtir. Sistit vakalarinda komplikasyonlar nadir olmakla beraber,
kronik prostatit, kalict idrar yolu semptomlari, piyelonefrit ve renal ven trombozu gibi
komplikasyonlar gelistirmesinden dolay1 sistit, tedavisi aksatilmamasi gereken bir

enfeksiyondur (Lala et al., 2024).
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2.5.3. Asemptomatik Bakteriiiri

Asemptomatik bakteriiiri (ASB), USE semptomlar1 olmaksizin (diziiri, pollakiiri, ates gibi),
en az 10° cfu/ml bakteri iceren kadinlarda arka arkaya iki idrar kiiltiiriiniin, erkeklerde tek
pozitif idrar kiiltiiriiniin varlig1 olarak tanimlanir. ASB, genellikle klinik ac¢idan tedaviye
gerek olmayan bir durum olup, gebe ve secili invaziv iiriner islem Oncesi hastalarda tedavi

edilmelidir (Geerlings, 2016).

2.5.4. Uriner Sistem Enfeksiyonlarinda Relaps ve Reenfeksiyon

Relaps; USE gecirmis bir hastada, tedavi bittikten sonraki takiben bir ya da iki hafta i¢inde
tekrardan ayn1 bakteriyle (genellikle bakterinin ayni susu) USE gegirilmesi olarak
tanimlanir. Yetersiz antimikrobiyal tedavi ya da enfeksiyona yatkinlik yaratan tas, timor
ya da tiriner katater varligi ile genitoliriner fistiil gibi faktorler, bakterinin idrar yollarinda
kolonizasyonuna yol agarak hastalarda relaps gelisimine neden olan risk faktorleridir

(Mandell, 2020).

Reenfeksiyon, gecirilmis USE’yi takiben, ilk alt1 ay igerisinde tekrardan farkli bir
bakteri ya da ayni1 bakterinin bagka bir susu ile tekrardan iiriner sistem enfeksiyonu klinigi
gelismesidir. Altta yatan immiinsiipresyon durumu, anatomik bozukluklar (6rnegin fistiil)
ve lropatojen mikroorganizmalarin kolonizasyonu reenfeksiyon icin risk faktorleri

arasinda sayilabilir (Geerlings, 2016; Mandell, 2020).

2.6. URINER SISTEM ENFEKSIiYONLARINDA TANI

Uriner sistem enfeksiyonlarinda taniya, ayrintili bir anamnez ve kapsamli fizik muayene
sonrasinda, Dbelirli biyokimyasal parametreler, idrar incelemeleri ve uygun

goriintiilemelerin birlikte degerlendirilmesiyle ulagilir.
2.6.1. Biyokimyasal Parametreler

C-reaktif protein (CRP) , enfeksiyon ve inflamasyon durumlarinda karaciger hiicreleri
tarafindan sentezlenen bir akut faz reaktanidir. Enfeksiyon ve inflamasyon sirasinda
sitokinler tarafindan sentezi indiiklenen CRP, ilk 6-8 saat i¢cinde hizli yiikselerek, pik

degerini 48-72 saat arasinda yapar ve yarilanma 6mrii 19 saattir (Clyne & Olshaker, 1999).

Prokalsitonin: 116 aminoasitten olusan, kalsitonin prohormonun oncilii olarak
salan bir glikoproteindir. Genelde prokalsitonin diizeyleri enfeksiyonun baslangicindan

6-12 saat sonra artmaya baslar ve 12-24 saat i¢inde pik seviyesine ulasir. Yarilanma omrii
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yaklasik olarak 20-24 saattir. Saglikli bireylerde yalnizca tiroid bezinin C hiicrelerinden
salgilanir ve saglikli bireylerde prokalsitonin seviyeleri tespit edilemeyecek diizeydedir.
Ancak, sistemik belirtilerle seyreden bakteriyel enfeksiyon ve sepsis sirasinda kanda

yiiksek seviyelerde tespit edilebilir (Assicot et al., 1993; Karzai et al., 1997).

Bakteriyel enfeksiyon durumunda, patojenlerin lipopolisakkarit yapilar1 ve diger
mikroorganizmalarla karsilasan konak¢inin  bagisiklik  sisteminde, makrofaj ve
monositlerden sitokinler salinir ve bu sitokinler sayesinde ekstratiroidal dokulardan

(bagirsak, karaciger ve akcigerler) prokalsitonin salinmaya baslar (Oberhoffer et al., 1997).

Siddetli inflamasyon iceren non-enfeksiydz durumlarda hi¢ artmamasi ya da normal
kalmasi, prokalsitoninin enfeksiydoz ve non-enfeksiydz durumlarin ayrimi igin

kullanabilecegini gostermektedir (Karzai et al., 1997).

Prokalsitoninle ilgili yapilan c¢alismalarda, bazi kanser hastalarinda (kiigiik hiicreli
akciger kanseri, tiroid bezinin c-hiicreli karsinomu) yiiksek seviyelerde bulunabilecegi
(Raue et al., 1992) ve major cerrahiler ve major travmalar gibi non-enfeksiydz durumlarda

da yiikseldigi gozlenmistir (Meisner et al., 2002).
2.6.2. Tam Idrar Tetkiki

Uriner sistem enfeksiyonu tanisi igin en dnemli laboratuvar tetkikidir. Uygun sartlarda
numune alindiktan sonra, fizik bakida renk, koku gibi 6zellikler; kimyasal incelemede ise
idrar Ph’1, protein, nitrit ve 16kosit esteraz degerleri USE tanisinda yol gdstericidir
(Geerlings, 2016; Mandell, 2020).

Lokosit esteraz testi, idrardaki 10kositlerin parcalanmasi sirasinda agia c¢ikar ve
dolayl1 olarak piyiiriyi tespit eder. %85 duyarliliga ve %94 6zgiilliige sahip bir tetkiktir.
Nitrit testi, nitrat rediiktaz salgilayan mikroorganizmalarin nitrati nitrite doniistiirme
esasina dayanir. Dillie olmayan idrarda ve nitrat1 indirgemeyen bakterilerde (Gram pozitif
bakterilerde) yanls negatif sonug verebilir (Geerlings, 2016; Mandell, 2020).

Idrarin mikroskop altinda direkt bakiyla yapilan mikroskobik incelemesi, USE
tanisinda sik kullanilan yontemlerden biridir. Orta akim idrarinda; santrifiij edilmemis idrar
orneginde mikroskop altinda mm? bagina 10’dan fazla 16kosit goriilmesi, santrifiij edilmis
idrarda her sahada 5’ten fazla 16kosit goriilmesi piyiiri varligin1 destekler. Buna ek olarak,
mikroskobik incelemede goriilen 16kosit silendirleri, bobrek parankim hasarin1 gdsterir

(Geerlings, 2016; Mandell, 2020).
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2.6.3. Idrar Kiiltiirii

Uriner sistem enfeksiyonlarma neden olan mikroorganizmalar tespit etmek
amactyla kullanilan altin standart inceleme yontemi idrar kiiltiiriidiir. Idrar kiiltiirii
almirken en ¢ok tercih edilen yontem, orta akim idrar toplama yontemidir. Kadinlarda,
vulva 6nden arkaya dogru uygun soliisyonlarla temizlenir ve ilk idrar disar1 atildiktan sonra
kalan idrar steril kaba toplanir. Toplanan idrar en kisa siirede islenmelidir; eger
islenemeyecekse, 4°C’de saklanarak en ge¢ 24 saat iginde isleme alinmalidir. Diger bir
toplama yontemi ise suprapubik aspirasyondur. Ultrason esliginde suprapubik alandan
girilerek steril bir sekilde idrar kiiltiirii alinmasidir. Yanlis pozitiflik oranlar1 diisiik
olmasindan dolay1 en giivenilir idrar toplama yontemidir (Christian et al., 2000; Geerlings,

2016).

Bir diger yontem ise iiriner kateterizasyonla idrar toplama islemidir. Ayrica,
pediatrik hastalarda uygulanan ancak kontaminasyon riski nedeniyle ¢ok tercih edilmeyen
torba teknigi ile idrar toplama yontemi de kullanilabilir. Uriner enfeksiyon tanisi icin
kantitatif kiiltiir sonuglar1 gereklidir, bunun nedeni idrar kiiltiirinde mikroorganizmanin
sayisinin belirlenmesi enfeksiyonun kontaminasyondan ayrilmasini saglar. Kiiltiir sonuglari
degerlendirilirken numunelerin uzun siire beklemis olmasi veya numune alimi sirasinda
hijyenik kosullara uyulmamas1 yanlis pozitif sonuglara, yetersiz miktarda numune alinmasi
veya hiicre i¢i lireyen mikroorganizmalarin neden oldugu enfeksiyonlarda ise yanlis negatif
sonuclara yol acabilir. Birden fazla mikroorganizmanin iiremesi veya koloni sayisinin
diisiikliigiinde kontaminasyon ihtimali degerlendirilmelidir (Christian et al., 2000;

Geerlings, 2016).

2.6.4. Uriner Sistem Enfeksiyonlarinda Radyolojik Gériintiileme

Goriintiileme araclari; piyelonefrit tanisinda, iirolitiazis, iiriner obstriiksiyon ve renal apse

diisiindiiren bulgularda tercih edilir (Johnson & Russo, 2018).

Ultrasonografi: Renal parankim, toplama sistemini ve retroperitonal yapilari
degerlendirilen bir tetkiktir. Piyelonefrit, hidronefroz, renal apse, iireteral tikaniklik gibi

durumlar degerlendirirken kullanilir (Ramakrishnan & Scheid, 2005).

Bilgisayarli Tomografi (BT) : Tasl ve tassiz piyelonefrit tanisinda en ¢ok tercih
edilen radyolojik goriintiilleme yontemidir. Bobrek parankiminde yamali opasite alanlari,
perirenal yag dokusunda inflamasyon artis1 ve bobrek toplama sisteminde hafif genisleme

radyolojik bulgular1 arasinda sayilabilir. Tas degerlendirilmesinde kontrastsiz tetkik tercih
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edilirken, bobrek parankiminin degerlendirilmesi istenen olgularda kontrast madde

kullanim1 tercih edilir (Mandell, 2020).

Manyetik Rezonans Goriintileme (MR): BT nin ¢ekilemedigi veya kontrendike
oldugu durumlarda kullamlir. Uriner sistem enfeksiyonlarmda ultrasonografi ve BT ye
gore Ustiinliigli bulunmamakla beraber rutin olarak c¢ok tercih edilmeyen bir goriintiilleme

yontemidir (Mandell, 2020).

Sintigrafi: Renal parankimi ve renal anatomiyi degerlendiren en hassas yontem

olmakla birlikte inflamasyonu ¢ok iyi gosterir (Christian et al., 2000).

2.7. URINER SiSTEM ENFEKSIYONLARINDA TEDAVi

Uriner sistem enfeksiyonlarinda tedavi se¢imi; enfeksiyonun iist veya alt iiriner sistem
enfeksiyonu olmasina, hastaligin siddeti ve enfeksiyona neden olan mikroorganizmanin
tiirii ile viriilansna baghdir. Ust iiriner sistem enfeksiyonlarinda, bobrek parankimine iyi
niifuz eden bir antimikrobiyalle tedavi, mortalite ve morbiditeyi azaltmada biiyiik énem

tagir (Masajtis-Zagajewska & Nowicki, 2017).

Uriner sistem enfeksiyonlarinda tedaviden énce mutlaka idrar kiiltiirii alinmali ve
lokal direng¢ verileri g6z Oniline alinarak ampirik antibiyoterapi baslanmalidir. Hastanin
once komplike veya nonkomplike olmas1 géz onilinde bulundurularak, parenteral ya da oral
tedaviye baglanmalidir. Antimikrobiyal ilaglarlarin asir1 kullanimi ve yanlis endikasyonla
kullanimi, direngli mikroorganizmalarin ortaya ¢ikmasina neden olarak halk sagligini

tehdit edebilir (Masajtis-Zagajewska & Nowicki, 2017).

Piyelonefrit tanist1 konulan hastalarda genelde 7-14 giinlik tedavi yeterli
bulunmustur ancak antimikrobiyal tedaviye hizli yanit veren, ek hastalig1 olmayan ve hafif
belirtilerle seyreden hastalarda 5-7 giinliik tedavinin de klinik ve mikrobiyolojik yanit

acisindan basarili oldugu gosterilmistir (Ramakrishnan & Scheid, 2005).

Piyelonefrit tedavisinde, saglikli gen¢ kadinlar gibi komplike olmayan hastalar,
hastane yatis1 gerektirmeden ayaktan antimikrobiyaller ile tedavi edilebilir.
Komplikasyonlar1 6nlemek adina antimikrobiyal tedavi hizli bir sekilde baslanmalidir.
Lokal direng verileri géz Oniine alinarak, genis spektrumlu ve yan etki profili diisiik
parenteral antimikrobiyal tedavi ve uygun intravenoz sivi tedavisi baglanmasi gerekebilir

(Belyayeva et al., 2024; Olin & Bartges, 2015).
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Piyelonefritte hastaneye yatis gerektiren hastalar; yiiksek atesle birlikte sepsis
bulgular1 gosterenler, siirekli bulant1 ve kusma ile seyreden oral alim bozuklugu bulunan
hastalar, kontrolsiiz diyabeti veya immiinsiipresif durumu olan hastalar seklinde

siralanabilir (Belyayeva et al., 2024; Olin & Bartges, 2015).

Ayaktan tedavi edilen piyelonefrit hastalari, siilfametaksazol, kinolonlar ve ikinci
veya liglincii kusak sefalosporinler gibi antibiyotikler ile tedavi edilebilir. Hastaneye yatis
verilen piyelonefrit hastalarinda ise 3.kusak sefalosporinler, karbapenem grubu
antibiyotikler, kinolonlar ve aminoglikozitler ampirik tedavide kullamilip idrar kiiltiir
sonucuna gore uygun antimikrobiyal ila¢ revizyonu yapilmalidir (Belyayeva et al., 2024;

Olin & Bartges, 2015).

Akut komplike olmayan sistit tedavisinde, tek doz uygulanan tedavinin genellikle
ayni antimikrobiyalle daha uzun siireli tedavilere gore daha az fayda gosterdigi ancak fi¢
giin verilen tedavinin daha uzun siire verilen tedavi kadar etkili oldugu gosterilmistir

(Warren et al., 1999).

Akut komplike sistit tedavisinde 3 ila 7 giin siire ile nitrofurantoin, lokal direng
verileri %20’nin altindaysa trimetoprim-siilfametaksazol 3 giin ya da tek doz oral
fosfomisin kullanilabilir. Beta-laktam antibiyotikler, basit sistit tedavisinde ikinci tercih
olarak kullanilabilir. Kinolon grubu ajanlar ise diren¢ gelisme ihtimalleri yiiksek olmasi

nedeniyle ilk tercih olarak kullanilmazlar (Mandell, 2020).

2.8. KALPROTEKTIN

Kalprotektin, molekiil agirlig1 36,5 kDa olarak olgiilen, heterodimerik yapida bir protein
olup, kalsiyum baglayict S100 protein ailesinin bir iiyesidir. Kalprotektinin kalsiyuma
baglanmasi, onu 1s1 ve proteoliz gibi dis etkilere kars1 daha direngli hale getirir ve bu
sayede hiicre i¢ci mekanizmalarda etkin bir sekilde rol almasini saglar. Kalprotektin; dogal
savunma hiicreleri olan monositler ve nétrofillerin yani sira, epitel hiicrelerinde, keratinosit
hiicrelerinde ve viicudun cesitli doku ve sivilarinda bulunan, antiproliferatif ve

antimikrobiyal hadiselerde rol alan bir proteindir (Johne et al., 1997).

Kalprotektin, hafif bir alt birim olan S100A8 (kalgraniilin A) ve agir bir alt birim
olan S100A9 (kalgraniilin B) adiyla bilinen iki proteinden meydana gelen, heterodimerik
yapida kompleks bir proteindir (Kido et al., 2003).
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Sekil 1. Kalprotektinin yapisal organizasyonu (Carnazzo, 2024)

Bu proteinler, kalsiyum (Ca**) ve Cinko (Zn?") gibi iki degerlikli metal iyonlarini
baglamaya yarayan iki alfa heliks yap1 icerir. Iyon baglandiktan sonra bu kompleks,
dayanikli form olan heterodimer ya da heterotetramer formunu alarak hiicre i¢i ve hiicre
dis1 biyolojik faaliyetlerde rol alir (Carnazzo et al., 2024; Kaya et al., 2022). Kalprotektinin,
cinkoya yliksek afiniteyle baglanarak mikroorganizmalarin ¢inkoya erisimini kisitlar. Bu
durum, mikroorganizmalarin ¢inko bagimli enzimlerinin islevini bozarak metabolik
aktivitelerinin  etkilenmesini ve mikroorganizmalarin  ¢ogalmasint  engelleyerek
kalprotektinin antibakteriyel etki gdstermesini saglar (Johne et al., 1997; Nakatani et al.,

2005).

Kalprotektin, nétrofillerin ve monositlerin sitozolik fraksiyonunda bolca bulunan ve
notrofil hiicrelerindeki protein igeriginin %30-40’1n1 olusturan, bir antiinflamatuvar ve

antimikrobiyal bir proteindir (Nakatani et al., 2005).

Notrofiller, inflamasyon durumunda aktive oldugunda ve graniil igerikleri
salindiginda kalprotektin salgilanir. Hiicre i¢i islevlerinde NADPH oksidaz enzimini aktive
eder, fagositik hiicrelerin gociinii diizenler ve mikrotiibiiler sistemin organizasyonunu
etkileyerek hiicre iskeletinin diizenlenmesini ve lokositlerin bir araya toplanmasini saglar
ayrica sitokin ve kemokin iiretimini artirarak 16kosit migrasyonu siirecine katkida bulunur

(McCormick et al., 2005).

Kalprotektin, noétrofiller inflamasyon sirasinda uyarildiginda, onceden olusmus
DAMP (damage-associated molecular pattern proteins) serbest kalir ve kalprotektin Toll-

like reseptor 4 (TLR4)’e baglanir. Bu baglanma niikleer faktor-kappa B (NF-kB)'yi aktive
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ederek bagisiklik hiicrelerinde kemokinlerin salinimini artirarak (IL-6, IL-8, IL-23),

inflamatuvar yanitin modiile edilmesinde rol oynar (Carnazzo et al., 2024; Kaya et al.,

2022; Vogl et al., 2007).

Calprotectin

TLR-4

Inflammatory cytokines
— Chemokines
ROS

Sekil 2: Kalprotektinin Toll-like reseptor 4 (TLR-4) iizerinden NF-kB yolunu

aktive etmesi (Carnazzo, 2024)

Ayn1 zamanda, inflamasyon sirasinda nétrofiller ve monositlerin 6liimii sonrasinda
apse sivisina kalprotektin salinimi gergeklesir. Bu mekanizma, inflamasyon bulunan viicut
dokularinda ve sivilarinda kalprotektin bulunmasini aciklar (Striz & Trebichavsky, 2004).
Serum kalprotektin diizeylerindeki artig, Thl aracili immiin yanit ile iligkilendirilmis olup,
kalprotektin giiniimiizde yaygin olarak kullanilan bir akut faz reaktani olan CRP’ye gore
daha iistiin oldugu 6n goriilmektedir. Bunun nedeni olarak CRP’ye gore kalprotektinin
inflamasyona kars1 daha spesifik ve daha hizli yanit gosterdigi tespit edilmistir (Striz &
Trebichavsky, 2004).

Serum kalprotektin (sCLP) diizeylerinin, otoimmiin hastaliklar icin bir biyobelirte¢
olarak kullanilmas1 degerlendirilebilir. Ozellikle sistemik lupus eritematozus (SLE),
sistemik vaskiilitler, sistemik skleroz, ANCA iliskili vaskiilit ve romatoid artrit gibi organ
spesifik otoimmiin hastaliklarin yani sira, sepsis gibi bakteriyemi durumlarinda da serum
kalprotektin diizeylerinin yiliksek saptandigi bildirilmistir (Kaya et al., 2022; Nilsen et al.,
2014).

Ulseratif kolit ve Crohn hastalif1 gibi inflamatuvar bagirsak hastaliklarinda altin
standart biyopsi olmasina ragmen, bu yontem maliyetli ve invaziv olmasindan dolay1 ¢ok

tercih edilmemektedir. Fekal kalprotektin, gastrointestinal sistemdeki inflamasyon
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esnasinda notrofillerin inflamasyon bolgesine gociiyle digkiya salinir ve bu kalprotektin
diizeyinin Olciilmesiyle hastaligin non inflamatuvar ve inflamatuvar ayrimi yapilabilir.
Yiiksek fekal kalprotektin diizeyleri inflamasyonu dogrulayarak irritabl bagirsak sendromu
gibi non-inflamatuvar hadiseleri dislamada bize yol gosterir. Yapilan caligmalarda fekal
kalprotektinin lokal inflamatuvar aktiviteye daha spesifik oldugu ve sistemik inflamasyon

yanitina neden olan durumlardan etkilenmedigi gosterilmistir (Gisbert & McNicholl, 2009).

S100A8 (kalgraniilin A) ve S100A9 (kalgraniilin B) monomerlerinin, idrarda ve
bobrek epitel hiicrelerinde de bulundugunu ve kalsiyum oksalat taglarinin olusumunu
engelleyebildigini gosteren calismalar mevcuttur (Pillay et al., 1998). Ayrica, bobrekte
kalprotektin tiretiminin sadece fagositer hiicrelerle sinirli olmayip, tiibiiler epitel hiicrelerde
ve toplayict kanallarda da bulundugu tespit edilmistir (Helbert et al., 2001). Nefroloji
alaninda yapilan calismalarda, idrardaki kalprotektin 6l¢limiiniin, bobreklerdeki tiibiiler
hasar1 teshis etmede ve prerenal akut bobrek yetmezligini, renal kaynakli akut bobrek
yetmezliginden ayirt etmede yardimci olabilecegini gosteren bulgular mevcuttur (Azimi,

2017).
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3.GEREC VE YONTEM
3.1. Calisma Grubu

Necmettin  Erbakan Universitesi Enfeksiyon Hastaliklar1 ve Klinik Mikrobiyoloji
Klinigi’ne bagvuran, 18 yas iistii 60 hasta (30 piyelonefrit, 30 sistit) goniilliiliik esasina
dayanarak sozlii ve yazili onamlar1 alinarak ¢alismaya dahil edildi. Calisma i¢in Necmettin
Erbakan Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu’ndan onay alindi
(Karar Sayis1:2024/4829). Proje, Necmettin Erbakan Universitesi Bilimsel Arastirma
Projeleri birimi komisyonu tarafindan desteklendi (Proje No= 24TU18009). Hastalara ait
demografik veriler, hastaligin siiresi, mevcut semptomlar, fizik muayene bulgulari,

laboratuvar bulgular1 ve goriintiileme bulgular1 kayit altina alindi.

Kontrol grubu; Necmettin Erbakan Universitesi Enfeksiyon Hastaliklar1 ve Klinik
Mikrobiyoloji Klinigi’ne basvuran, 18 yas {iistii aktif enfeksiyon klinigi olmayan 28
katilimci, goniilliiliik esasina dayanarak sozlii ve yazili onamlart alinarak ¢alismaya dahil

edildi.

3.2. Cahismaya Dahil Edilmeme Kriterleri

Calismaya hastalarin dahil edilmeme kriterleri; 18 yasin altinda olmak, altta yatan akut ve
kronik bobrek hastaliginin bulunmasi, liriner sistem malignitesi olmasi ve gebe olmaktir.
Kontrol grubunun dahil edilmeme kriterleri; 18 yasin altinda olmak, altta yatan akut ve
kronik bobrek hastaliginin bulunmasi, iiriner sistem malignitesi olmasi, gebe olmak ve

aktif liriner sistem enfeksiyonunun bulunmasi seklinde diizenlenmistir.

3.3. Verilerin Toplanmasi

Hastalarin idrar Ornekleri “orta akim” teknigi veya Tlretral kataterden alma

yontemiyle toplandi.

Akut piyelonefrit hastalari, hastanemiz Enfeksiyon Hastaliklar1 ve Klinik
Mikrobiyoloji Klinigi'ne ve Poliklinigi’ne bagvuran, anamnez (ates, lislime titreme,
bulanti, kusma ve diziiri) ve fizik muayene bulgular1 (kostovertebral agi hassasiyeti) ile
akut piyelonefriti diisiindiiren ve bilgisayarli tomografi veya ultrasonografi ile taniyi

destekleyen radyolojik bulgulara sahip hastalar arasindan seg¢ildi.

Akut sistit hastalari, hastanemiz Enfeksiyon Hastaliklar1 ve Klinik Mikrobiyoloji

Poliklinigi’ne basvuran, anamnez (diziri, sik idrara c¢ikma, ates) ve fizik muayene
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bulgular1 (suprapubik hassasiyet) ile akut sistiti diisiindiiren ve idrar analizi ile akut sistit

tanist dogrulanan hastalar arasindan segildi.

Hastalarin yasi, cinsiyeti, ek hastaliklari, semptomlari, fizik muayene bulgulari ile
hastalardan rutin olarak istenen hemogram tetkiki, {ire, kreatinin, aspartat amino transferaz
(AST), alanin amino transferaz (ALT), CRP, prokalsitonin (PCT), tam idrar tetkiki ve idrar

kiiltiir sonuglar1 kayit altina alind1.

Ayrica, rutin tetkikler sirasinda alinan serum ve idrar drneklerinden kalprotektin

diizeyleri ¢alisildi.

Hastalarin serum ve idrar 6rnekleri, 1000 devirde 20 dakika olacak sekilde santrifiij
edildi. Siipernatant kismi, Eppendorf tiiplerine konularak -80 °C buzdolabinda saklandi.
Serum kalprotektin diizeyleri, sandvig-ELISA prensibi ile ¢alisan hassasiyeti 0,94 ng/mL
ve tespit araligi 1,57-100 ng/ mL olan Elabscience® Human Calprotectin ELISA Kit
(Katalog no: ABT2395Hu) kullanilarak 6lgiildii.

Test prosediirii, {lretici talimatina gore gerceklestirilmis olup asagidaki

basamaklardan olusmaktadir:

1.Her kuyucuga 100 pL standart veya ornekler, ¢ift kuyuyla test edildi. Plakay1
verilen kapakla kapanarak 37°C’de 70 dakika inkiibe edildi.

2.Her kuyucuga 100 pL Biyotinlenmis Tespit Antikoru Calisma Cozeltisi eklendi.
Plaka yeni bir kapakla kapatildi ve 37°C’de 50 dakika inkiibe edildi.

3.Her kuyucukta ¢ozelti ¢ikarildi ve yikama tamponundan 350 pL eklenerek 1
dakika bekletildi ve ardindan sivi emdirerek ¢ikarildi. Plaka temiz emici kagida hafifce

vuruldu ve bu islem 3 kez tekrar edildi.

4.Biitiin kuyucuklara 100 uLL. HRP Konjugat Calisma Cozeltisi (Horseradish
Peroxidase (HRP) enzimini igeren reaktiftir) eklendi ve plaka yeni kapakla kapatildi ve
37°C’de 30 dakika inkiibe edildi.

5.Cozelti ¢ikarildl ve 3.adimda tarif edilen yikama islemi 3 kez tekrarland.

6.Her kuyucuga 100 pL Substrat Reaktifi eklendi. Plaka yeni bir kapakla
kapatilarak 151k ge¢irmeyen bir ortamda 37°C’de yaklasik 15 dakika inkiibe edildi ve
mikroplaka okuyucuyu 6l¢iimden 15 dakika 6nce 1sitildi.

7.Her kuyucuga 50 pL Durdurma Cozeltisi eklendi.
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8. Her kuyucugun optik yogunlugu (OD) 450 nm dalga boyuna ayarlanmis bir
mikroplaka okuyucu ile 6l¢iildii.

Sonuglar hesaplanirken veri analizinde her standart ve 6rnek i¢in ¢ift kuyucuklarin
ortalama OD degerleri hesaplandi. Bu ortalamalardan sifir standartin ortalama OD degeri
cikarildi. Log-log grafik kagidini kullanarak dort parametreli lojistik bir egri ¢izildi. X
eksenine standart konsantrasyonlari, Y eksenine OD degerleri yerlestirildi. Sonuglar CALP

(ng/mL) olacak sekilde diizenlendi.

Sekil 3:Insan Kalprotektin ELISA Kiti standardizasyon egrisi

3.4. Verilerin Analizi

Arastirma sonucu elde edilen veriler bilgisayar ortamina aktarilarak SPSS (Statistical
Package for Social Sciences) versiyon 21 paket programi ile analiz edildi. Tanimlayici
analizler i¢in ortanca (1.-3.¢eyreklik) verildi. Nominal ve ordinal degiskenler igin yiizde
(%) ve frekans tablolar1 verildi. Sayisal verilerin normal dagilima uygunlugu Kolmogorov-
Smirnov ve Shapiro-Wilk testleri kullanilarak incelendi. Normal dagilima uymadigi
belirlenen sayisal veriler, ikiden fazla bagimsiz grupta Kruskal-Wallis testi kullanilarak
karsilastirildi. ikiden fazla olan gruplar arasi karsilastirmada anlamli fark ¢ikan sonuglarin
post-hoc analizinde Mann-Whitney U Testi ve Bonferroni testi kullanildi. ki sayisal
degisken arasindaki iliski Spearman Korelasyon analizi ile incelendi. Korelasyon iliskileri:
r =0,05-0,30 ise diisiik derecede korelasyon, 1=0,30-0,40 ise diisiik-orta derecede
korelasyon, r=0,40-0,60 ise orta derecede korelasyon, r=0,60-0,70 ise iyi derecede
korelasyon, r=0,70-0,75 ise ¢ok iyi derecede korelasyon, r= 0,75-1,00 ise miikemmel
korelasyon olarak kabul edildi. Tiim testler icin istatistiksel anlamlilik diizeyi p<0,05

olarak kabul edildi.
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4.BULGULAR

Piyelonefrit, sistit hastalar1 ve saglikli gruptaki katilimcilarin cinsiyet, ek hastalik
ozellikleri, kan kiiltiirti tireme 6zellikleri, idrar kiiltiirli tireme 6zellikleri, batin goriintiilleme
bulgular1 ve toplam tedavi siireleri Tablo 1’°de gosterildi.

Tablo 1: Piyelonefrit, Sistit ve Saghikh Grupta Kategorik Ozelliklerin Dagilim1

Piyelonefrit Sistit Saghlikli Grup
% (n) % (n) % (n)
Cinsiyet
Kadin 56,7 (17) 80 (24) 64,3 (18)
Erkek 43,3 (13) 20 (6) 35,7 (10)
Ek Hastalik
Ek Hastalk Yok 43,3 (13) 70 (21) 92,9 (26)
Metabolik Hastalik* 40 (12) 16,7 (5) 7,1(2)
Kanser 6,7 (2) 3,3(1)
Kan Kultarii
Ureme Yok 90 (27) 100 (30)
Enterobacter spp 3,3(1)
MDR Klebsiella 3,3(1)
ESBL Pozitif E.coli 3,3(1)
idrar Kiiltirii
Ureme Yok 43,3 (13) 53,3 (16) 100 (28)
E.coli 43,3 (13) 23,3 (7)
-ESBL Pozitif E coli 26,7 (8) 10 (3)
-ESBL Negatif E coli 16,6 (5) 13,3 (4)
Enterobacter spp. 3,3(1) 3,3(1)
S.agalactia 3,3(1)
Enterococcus spp. 10 (3)
S.epidermidis 3,3(1)
Streptococcus spp. 3,3(1)
Klebsiella spp 3,3(1)
MDR Klebsiella 6,7 (2)
Toplam Tedavi
Tedavi Yok 100 (28)
Seftriakson 53,3 (16) 13,4 (4)
Sefiksim 23,3(7)
Levofloksasin 10 (3)
Fosfomisin 50 (15)
Nitrofurantoin 3,3 (1)
Piperasilin-tazobaktam 36,7 (11)
Meropenem 6,7 (2)
Meronem ve Kolistin 3,3(1)

*Metabolik hastalik: Hipertansiyon, Diyabet
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Arastirmaya katilan 88 hastanin 30°u (%34,1) piyelonefrit hasta grubundan, 30’u
(%34,1) sistit hasta grubundan, 28’1 (%31,8) saglikli gruptan olacak sekilde olusturuldu.

Piyelonefrit, sistit ve saglikli grup bireylerinin cinsiyet dagilimi incelendiginde,
piyelonefrit hastalarinin %56,7’sinin (n=17) kadin, %43,3’linlin (n=13) erkek oldugu
goriildi. Sistit hastalarinda ise bu oran %80 (n=24) kadin ve %20 (n=6) erkek olarak
saptandi. Saglikli grupta ise %64,3’1 (n=18) kadin ve %35,7’si (n=10) erkek olarak
belirlendi.

Piyelonefrit, sistit ve saglikli grup bireylerinin ek hastalik durumlar1 incelendiginde,
piyelonefrit hastalarinin = %43,3’tinlin  (n=13) herhangi bir ek hastaliga sahip
olmadigi, %40’ mnin metabolik hastalik, %6,7’sinin (n=2) ise {iriner sistem dis1 kansere

sahip oldugu tespit edildi.

Kan  kiltirii  sonuglart  degerlendirildiginde,  piyelonefrit  grubundaki
hastalarmn %90’1nda (n=27) iireme olmadig1 tespit edildi. Bununla birlikte, bu gruptaki
hastalarin %3,3’linde (n=1) Enterobacter spp. %3,3’liinde (n=1) MDR Klebsiella spp
ve %3,3’linde (n=1) ESBL-pozitif E. coli iliremesi saptandi. Sistit grubundaki tiim

hastalarda (%100, n=30) kan kiiltiirlinde iireme gézlenmedi.

Idrar  kiiltiiri  sonuclar1  degerlendirildiginde,  piyelonefrit  grubundaki
hastalarin %43,3’linde (n=13), sistit grubundaki hastalarin %53,3’iinde (n=16) ve saglikli
gruptaki bireylerin tamaminda (%100, n=28) iireme olmadig: tespit edildi.

Piyelonefrit grubunda, E. coli iremesi %43,3 (n=13) oraninda goriildii.
Bunun %26,7’si (n=8) ESBL-pozitif E. coli ve %16,6’s1 (n=5) ESBL-negatif E. coli olarak
belirlendi. Sistit grubunda ise E. coli ilremesi %23,3 (n=7) oraninda saptandi;
bunlarin %10°u (n=3) ESBL-pozitif E. coli, %13,3’1 (n=4) ESBL-negatif E. coli olarak

tanimlandi.

Diger mikroorganizmalar agisindan yapilan degerlendirmede; Enterobacter
spp.’nin piyelonefrit grubunda %3,3 (n=1), sistit grubunda ise %3,3 (n=1) oraninda tespit
edildigi belirlendi. Klebsiella spp. piyelonefrit grubunda %3,3 (n=1) oraninda saptanirken,
MDR Klebsiella spp. %6,7 (n=2) oraninda izole edildi. S. agalactiae’nin sistit
grubunda %3,3 (n=1) oraninda bulundugu, Enterococcus spp.’nin %10 (n=3) ve S.

epidermidis’in ise %3,3 (n=1) oraninda sistit grubunda tespit edildigi kaydedildi.
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Batin goriintiileme sonuglarina gore, piyelonefrit grubu hastalarinin tamaminda
(%100, n=30) piyelonefrit bulgular1 saptandi. Sistit ve saglikli gruplardaki bireylerde ise

goriintiileme bulgularinda piyelonefrit bulgusuna rastlanmadi.

Toplam tedavi verilerine gore, saglikli gruptaki bireylerin tamaminda (%100, n=28)
herhangi bir antimikrobiyal tedavi uygulanmadigi tespit edildi. Piyelonefrit ve sistit

gruplarinda uygulanan tedaviler su sekilde dagilim gosterdi.

Piyelonefrit grubundaki hastalarin tedavi kayitlarinda, %53,3’inde (n=16)
seftriakson, %36,7’sinde (n=11) piperasilin-tazobaktam, %6,7’sinde (n=2) meropenem
ve %3,3’linde (n=1) meropenem-kolistin kombinasyonunun kullanildig: saptandi.

Sistit grubundaki hastalarin tedavi kayitlarinda, %50’sinde (n=15) oral
fosfomisin, %23,3’tinde (n=7) sefiksim, %13,4linde (n=4) seftriakson, %10’unda (n=3)
levofloksasin ve %3,3’linde (n=1) nitrofurantoin kullanildig: tespit edildi.

Piyelonefrit, sistit hastalar1 ve saglikli gruptaki katilimcilarin yas, glomeruler
filtrasyon hizi (GFR), kreatinin, AST, ALT, CRP, PCT, lokosit sayisi, notrofil sayisi,

lenfosit sayisi, hemoglobin (HGB), trombosit sayisi ile serum kalprotektin (sCal) ve idrar

kalprotektin seviyeleri Tablo 2’de gosterildi.
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Tablo 2: Akut Piyelonefrit, Akut Sistit ve Saghkh Gruplar Arasinda Klinik ve
Laboratuvar Parametrelerinin Karsilastirilmasi

Piyelonefrit Sistit Saghkh Grup
Ortanca (1.- Ortanca (1.- Ortanca (1.-
3.Ceyreklik) 3.Ceyreklik) 3.Ceyreklik)
Parametreler
Yas (yil) 60,5 (41-75,2) 42,5 (30-71) 28 (27-31)
GFR (ml/dk) 56,5 (33,5-79,5) 88,1 (72 -106,9) 95 (84,84-104,56)
Kreatinin(mg/dL) 1,01 (0,91-1,77) 0,82 (0,66-1,06) 0,78 (0,69-0,93)
ALT (U/L) 18 (13,3-24) 14,4 (11,6-20,8) 14,80 (10,75-19,47)
AST (U/L) 17,5 (13,7-22) 15,3 (12,9-18,5) 15,55 (12,05-20,62)
CRP (mg/L) 192,5(115-268,2) 7,56 (3-12,25) 0,66 (0,5-1,97)
PCT (ng/L) 0,55 (0,1-2,35) 0,01 (0-0,05) 0,006 (0,005-0,009)
Lokosit Sayisi
(10%/nL) 10,99 (8,19-16,21) 7,34 (5,65-9,06) 6,36 (6,07-7,49)
Notrofil Sayisi
(10%/pL) 7,85 (5,97-13,8) 4,52 (3,09-6,12) 3,49 (2,98-4,15)
Lenfosit Sayis1
(10%/pL) 1,41 (0,79-1,94) 1,97 (1,59-2,2) 2,22 (1,99-2,56)
HGB (g /dL) 11,7 (10,5-13,3) 12,9 (12,27-13,55) 14 (13,42-15,27)
Trombosit Sayist 245 (170,7-291) 267 (218,7-343,5) 264 (217-317)
(10%/nL)
Antibiyotik 12 (10-14) 2 (1-10) -
Siresi (gln)
Serum 23,28 (21,78-38,74) 23,19 (21,51-24,9) 20,24 (16,64-23,57)
Kalprotektin
(ng/mL)
idrar 16,68 (15,97-18,34) 21,73 (18,8-24,77) 17,01 (15,83-22,93)
Kalprotektin
(ng/mL)

Piyelonefrit, sistit ve saglikli gruptaki bireylerin yas aralifi incelendiginde:

piyelonefrit grubunda ortanca degeri 60,5 (41-75,2), sistit grubunun ortanca degeri 42,5

(30 -71), saglikl1 grubun ortanca degeri 28 (27-31) seklinde saptandi.

Piyelonefrit, sistit ve saglikli gruptaki kreatinin diizeyleri (mg/dL) incelendiginde:

ortanca deger, piyelonefrit grubunda 1,01 (0,91-1,77), sistit grubunda 0,82 (0,66-1,06) ve
saglikli grupta ise 0,78 (0,69-0,93) seklinde tespit edildi.

-26 -



Piyelonefrit, sistit ve saglikli gruptaki CRP diizeyleri (mg/L) degerlendirildiginde;
piyelonefrit grubunda 192,5 (115-268,2), sistit grubunda 7,56 (3-12,25), saglikli grupta ise
0,66 (0,5 -1,97) seklinde bulundu.

Piyelonefrit, sistit ve saglikli gruptaki prokalsitonin diizeyleri (ug/L) incelendiginde:
piyelonefrit grubunda 0,55 (0,1-2,35), sistit grubunda 0,01 (0-0,005) ve saglikli grupta ise
0,006 (0,005-0,009) seklinde hesaplandi.

Piyelonefrit, sistit ve saglikli gruptaki 16kosit sayilarinin dagilimini incelendiginde:
16kosit sayis1 (10°/uL) cinsinden piyelonefrit grubunun ortanca degeri 10,99 (8,19-16,21)
ve sistit grubunun ortanca degeri 7,34 (5,65-9,06) ve saglikli grupta ise 6,36 (6,07-7,49)
seklinde belirlendi.

Piyelonefrit ve sistit grubundaki antibiyotik kullanma siireleri degerlendirildiginde:
piyelonefrit grubunda ortanca deger 12 (10-14) giin, sistit grubunda ise ortanca degeri 2 (1-
10) giin seklinde sonuglandi.

Piyelonefrit ve sistit grubundaki serum kalprotektin diizeyleri (ng/mL)
incelendiginde: piyelonefrit grubunun 23,28 (21,78-38,74), sistit grubunun 23,19 (21,51-
24.9), normal grubun 20,24 (16,64-23,57) seklinde tespit edildi.

Piyelonefrit ve sistit grubundaki idrar kalprotektin diizeyleri (ng/mL)
incelendiginde: piyelonefrit grubunda 16,68 (15,97-18,34), sistit grubunda 21,73 (18,80-
24,77) ve saglikli grupta ise ortanca degeri 17,01 (15,83-22,93) seklinde tespit edildi.

Piyelonefrit, sistit hastalar1 ve saglikli gruptaki serum kalprotektin seviyelerinin

karsilastirilmasit Tablo 3°te gosterilmistir.

Tablo 3: Piyelonefrit, Sistit ve Saghkh Grupta Serum Kalprotektin Seviyelerinin

Karsilastirilmasi

Serum
Kalprotektin
Seviyeleri
(ng/mL) Piyelonefrit Sistit Saghkh Grup P

Ortanca 23,28 23,19 20,24

(1.-3.ceyreklik)  (21,78-38,74) (21,51-24,90) (16,64-23,57) <0,001

Kruskall Wallis Testi yapildi.

Serum kalprotektin seviyeleri (ng/mL) gruplar arasi karsilastirildiginda anlamli fark

bulundu. Bu farkin, saglikli grubun [20,24 (16,64-23,57) ng/mL] serum kalprotektin
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seviyelerinin; piyelonefrit [23,28 (21,78-38,74) ng/mL] ve sistit [23,19 (21,51-24,90)

ng/mL] hastalarina gore daha diisiik olmasindan kaynaklandig saptandi.

Piyelonefrit, sistit hastalar1 ve saglikli gruptaki katilimcilarin serum kalprotektin

seviyelerinin grafigi Sekil 4’te sunulmustur.

PIYELONEFRIT-SISTIT-SAGLIKLI GRUP

'z 24 23.28 23.19
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1:PTYELONEFRIT
2:SISTIT

3:SAGLIKLI GRUP

Sekil.4: Piyelonefrit, Sistit ve Saghklh Grupta Serum Kalprotektin Seviyeleri
*Grafikte piyelonefrit, sistit hastalar1 ve saglikli gruptaki ortanca degerler verildi.

Piyelonefrtit, sistit ve saglikli grupta idrar kalprotektin degerlerinin karsilastirilmast
Tablo 4’de verilmistir.
Tablo 4: Piyelonefrit, Sistit ve Saghkh Grupta Idrar Kalprotektin

Seviyelerinin Karsilagtirilmasi

Idrar
Kalprotektin
Seviyeleri
(ng/mL) Piyelonefrit Sistit Saghkh Grup P
Ortanca 16,68 21,73 17,01

(1.-3.ceyreklik)  (15,97-18,34)  (18,80-24,77)  (15,83-22,93) <0,001

Kruskall Wallis Testi yapildu.

Idrar kalprotektin seviyeleri (ng/mL) gruplar arasi karsilastirildiginda anlamli fark
bulundu. Bu farkin sistit grubunda [21,73 (18,80-24,77) ng/mL] idrar kalprotektin
seviyelerinin; piyelonefrit [16,68 (15,97-18,34) ng/mL] ve saghkli [17,01 (15,83-22,93)
ng/mL] gruplara gore daha yiiksek olmasindan kaynaklandigi saptandi.
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Piyelonefrit, sistit hastalar1 ve saglikli gruptaki katilimcilarin idrar kalprotektin

seviyelerinin grafigi Sekil 5’te sunulmustur.

PIYELONEFRIT-SISTIT-SAGLIKLI

21.73
z 25
'_
< 20 16.68 17.01
5
= 15
o
—
g 10
(=
< 5
(o]
a
= 0
1 2 3
—&— Seriesl 16.68 21.73 1701
1:PIYELONEFRIT
2:SISTIT

3:SAGLIKLI GRUP

Sekil.5: Piyelonefrit, Sistit ve Saghkli Grupta Idrar Kalprotektin Seviyeleri

*QGrafikte piyelonefrit, sistit hastalar1 ve saglikli gruptaki ortanca degerler verildi.

Serum ve idrar kalprotektin seviyelerinin 16kosit, CRP, prokalsitonin seviyeleri ile

karsilastirilmas: Tablo 5°te gosterilmistir.

Tablo 5: Serum/ idrar Kalprotektin Seviyelerinin Lokosit, CRP ve Prokalsitonin

Seviyeleri ile Karsilastirilmasi

Lokosit Serum idrar
Sayisi  CRP Prokalsitonin  Kalprotektin Kalprotektin
Serum r 0,097 0,417 0,356 - 0,056
Kalprotektin
p 0,370 <0,001 0,001 - 0,607
idrar Kalprotektin r 0,237 0,124 0,095 0,056 -
p 0,026 0,248 0,378 0,607 -

Spearman Korelasyon Testi yapildi.

Serum kalprotektin seviyeleri ile l0kosit sayisi, CRP, prokalsitonin ve idrar
kalprotektin seviyeleri ile arasinda korelasyon incelendiginde: CRP seviyeleri ile pozitif
yonli =0,417 orta derecede anlamli korelasyon saptandi (p<0,001). Serum kalprotektin
seviyeleri ile prokalsitonin seviyeleri arasi korelasyona baktigimizda prokalsitonin ile

pozitif yonlii r=0,356 diisiik-orta derecede anlamli korelasyon bulundu (p=0,001). Serum
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kalprotektin seviyeleri ile idrar kalprotektin seviyeleri arasinda anlamli korelasyon

saptanmadi (p =0,607).

Idrar kalprotektin seviyeleri ile 16kosit, CRP, prokalsitonin ve serum kalprotektin
seviyeleri ile korelasyonuna baktigimizda, 16kosit seviyeleri ile negatif yonlii r=0,237

diisiik derecede korelasyon saptandi (p=0,026).

Piyelonefrit, sistit ve saglikli gruptaki hastalarin akut faz reaktanlarinin
karsilastirilmast Tablo 6’da gosterilmistir.
Tablo 6: Piyelonefrit, Sistit ve Saghkh Gruptaki Bireylerin CRP, Prokalsitonin (PCT),

Lokosit, Notrofil ve Lenfosit Seviyelerinin Karsilastirilmasi

Parametreler Piyelonefrit’ Sistit? Saglikh Grup? P Post-Hoc
CRP Seviyesi(mg/L)
1-2
Ortanca 192,50 7,56 0,66 2-3
(1.-3. geyreklik) (115,00-268,20) (3,00-12,25) (0,50-1,97) <0,001 1-3
PCT Seviyesi(ug/L)
1-2
Ortanca 0,550 0,010 0,006 2-3
(1.-3. ceyreklik) (0,100-2,350) (0,000-0,050) (0,005-0,009) <0,001 1-3
Lokosit Sayisi(10°/uL)
1-2
Ortanca 10,99 7,34 6,36 2-3
(1.-3. geyreklik) (8,19-16,21) (5,65-9,06) (6,07-7,49) <0,001 1-3
Notrofil Sayisi(10°/uL)
1-2
Ortanca 7,85 4,52 3,49 2-3
(1.-3. ceyreklik) (5,97-13,80) (3,09-6,12) (2,98-4,15) <0,001 1-3
Lenfosit Sayisi(103/uL)
1-2
Ortanca 1,41 1,97 2,22 2-3
(1.-3. ceyreklik) (0,79-1,94) (1,59-2,20) (1,99-2,56) <0,001 1-3

Kruskall Wallis Testi yapilda.

Piyelonefrit ve sistit hastalar1 ile saglikli gruptaki bireylerin CRP diizeyleri (mg/L)
karsilastirildiginda; piyelonefrit grubunda (ortanca: 192,50 mg/L) anlamli sekilde yiiksek
olup, sistit grubunda (ortanca: 7,56 mg/L) orta diizeyde, saglikli grupta ise (ortanca: 0,66
mg/L) oldukca diisiik bulunmustur (p < 0,001). Yapilan post-hoc analizlerde ii¢ grup
arasinda anlamli fark oldugu belirlendi (1-2, 2-3, 1-3).
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Piyelonefrit ve sistit hastalar1 ile saglikli gruptaki bireylerin prokalsitonin seviyeleri
(ng/L) karsilastirildiginda; piyelonefrit grubunda (ortanca: 0,550 pg/L) sistit grubuna
(ortanca: 0,010 pg/L) ve saglikli kontrol grubuna (ortanca: 0,006 pg/L) kiyasla anlamli
sekilde yiiksek saptandi (p < 0,001). Yapilan post-hoc analizlerde, piyelonefrit ve sistit
gruplar1 arasinda ve piyelonefrit ile saglikli grup arasinda anlamli farklilik oldugu tespit

edildi.

Piyelonefrit ve sistit hastalar1 ile saglikli gruptaki bireylerin lokosit seviyeleri
(103/uL) karsilastirildiginda; piyelonefrit grubunda (ortanca: 10,99 103/uL), sistit grubuna
(ortanca: 7,34 10°/uL) ve saglikli gruba (ortanca: 6,36 10°/uL) kiyasla anlamli sekilde
yiiksek bulundu (p < 0,001). Post-hoc analizlerde piyelonefrit ve sistit gruplar1 arasinda ve

piyelonefrit ile saglikli grup arasinda anlamli farklilik goriildii.

Piyelonefrit ve sistit hastalar1 ile saglikli gruptaki bireylerin nétrofil seviyeleri
(103/uL) karsilastirildiginda; piyelonefrit grubunda (ortanca: 10,99 103/uL), sistit grubuna
(ortanca: 7,34 10%/uL) ve saglikli gruba (ortanca: 6,36 10°/uL) kiyasla anlamli sekilde
yiiksek bulundu (p < 0,001). Post-hoc analizlerde gruplar arasinda anlamli farklilik

saptandi.

Piyelonefrit ve sistit hastalar1 ile saglikli gruptaki bireylerin lenfosit seviyeleri
(10%/uL ) karsilastirildiginda; piyelonefrit grubunda (ortanca: 1,41 10%/uL) en diisiik degere
sahipken, sistit grubunda (ortanca: 1,97 103/uL) ve saglikli grupta (ortanca: 2,22 10%/uL)
daha yiiksek bulundu. Lenfosit diizeyleri agisindan da gruplar arasi fark anlamli bulundu (p

<0,001).
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5.TARTISMA

Uriner sistem enfeksiyonlar1 (USE), her yas grubunda enfeksiyon kaynakli acil servis ve
poliklinik basvurularinin en sik nedenlerinden biri olarak karsimiza ¢ikmaktadir. USE
tanisinda dogru bir anamnez alinmasi ve ayrintil bir fizik muayene yapilmasi biiyiik 6nem

tasimaktadir.

Uriner sistem enfeksiyonlarmin tamisinda bir diger kritik nokta, iist {iriner sistem
enfeksiyonlar ile alt iiriner sistem enfeksiyonlarin ayirici tanisinin hizli ve dogru bir
sekilde yapilmasidir. Ancak, klinik belirtiler ve inflamatuvar biyobelirtecler, iist {iriner
sistem enfeksiyonu olan piyelonefriti, alt iiriner sistem enfeksiyonu olan sistitten kesin bir
sekilde ayirmada yeterli duyarhilik ve Ozgiilliigii saglayamamaktadir. Bu durum,
enfeksiyonun dogru smiflandirilmasint  ve uygun tedavi stratejisinin zamaninda

baslatilmasini giiclestirmektedir.

Bu calismada, USE tan1 ve tedavi siireclerinde kullanilan biyokimyasal
parametreler ile idrar analizine ek olarak, {ist ve alt iiriner sistem enfeksiyonlarinin hizli bir

sekilde ayrimini saglayabilecek serum ve idrar kalprotektin diizeyleri degerlendirildi.

Chung ve arkadaslarinin (2014) yaptig1 ¢alismada, akut piyelonefrit tanisiyla takip
edilen hastalarin biiylik cogunlugunu kadinlarin olusturdugu bildirilmistir (Chung, 2014).
Benzer sekilde, ¢alismamizda da kadin cinsiyet, piyelonefrit grubunda %356,7 (n=17)
oraninda, sistit grubunda ise %80 (n=24) oraninda yer alarak her iki grupta da baskin

cinsiyet olarak tespit edilmistir.

Chung ve arkadaglarinin (2014) calismasinda, piyelonefrit hastalarinda idrar
kiiltiirlinde en sik izole edilen mikroorganizma E. coli olarak bildirilmistir (Chung et al.,
2014). Karakecili ve arkadaglarmin (2010) ¢aligmasinda, piyelonefrit hastalarinda idrar
kiiltiiriinde en sik izole edilen mikroorganizma %62,6 oraninda E.coli olarak bildirilmis
olup, bu bakterilerin %20'si ESBL pozitif E. coli olarak tespit edilmistir (Karakegili, 2010).
Calismamizda ise %43,3 oraninda E. coli izole edilmis olup, bunlarin %61,5'inin ESBL

pozitif olarak belirlenmigtir

Karakegili ve arkadaslarinin c¢aligmasinda (2010), piyelonefrit hastalarinda kan
kiiltiiri pozitiflik oran1 %23, Tasbakan ve arkadaslarinin ¢alismasinda (2011), piyelonefrit
hastalarinda kan kiiltiirii pozitiflik oran1  %?20,6 olarak bildirilmistir (Tasbakan,
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2011 ;Karakegcili, 2010). Calismamizda ise pyelonefrit hastalarinda kan kiiltiir pozitiflik

orani %10 olarak tespit edilmistir.

Tagbakan ve arkadaglarmin (2011) yaptigi c¢alismada, piyelonefrit tanili
hastalarin %29’unda idrar kiiltiirlinde lireme saptanmazken, ¢alismamizda bu oran %43,3
olarak bulunmustur. Kiiltiirde {ireme saptanan hastalarda, Tasbakan ve arkadaslarinin
calismasinda %77 oraninda E. coli izole edilmistir (Tasbakan Et Al., 2011). Calismamizda

kiiltiirde lireme saptanan hastalarin %76’sinda E.coli iiremesi gozlenmistir.

Tedaviye yonelik olarak, Karakecili ve arkadaslarimin (2010) ¢alismasinda
olgularin %63,1'inde seftriakson, %23,7'sinde ise karbapenem grubu antibiyotiklerin
kullanildigr rapor edilmistir (Karakegili et al., 2010). Calismamizda ise piyelonefrit
hastalarinda tedavi amagh olarak %353,3 oraninda seftriakson, %36,7 oraninda piperasilin-

tazobaktam ve %6,7 oraninda karbapenem grubu antibiyotikler kullanilmistir.

Onceki calismalarda, bakteriyel enfeksiyon tanisinda CRP, prokalsitonin ve WBC
gibi laboratuvar parametreleri yaygin olarak kullanilmistir. Bu ¢aligmalara ek olarak,
enfeksiyon ayriminda serumda cesitli biyobelirtecler de incelenmis ve literatiire bu alanda
yeni biyobelirteglerin kazandirildig: tespit edilmistir. Kalprotektin de bu biyobelirteglerden
biridir. Biz de bu ¢alismamizda, serum kalprotektin diizeylerini degerlendirerek, bakteriyel

enfeksiyon tanisinda klinisyenlere tanisal siirecte kolaylik saglamasini 6ngordiik.

Bartakova ve arkadaslarinin (2019) 106 hasta tizerinde yaptig1 ¢caligmada, bakteriyel
sepsis hastalarinda, viral enfeksiyonlu hastalar ve saglikli kontrollerle karsilastirildiginda
kalprotektin serum seviyelerinin istatiksel olarak anlamli derecede daha yiiksek oldugu
tespit edilmistir (Bartakova et al., 2019). Benzer sekilde Johnson (2017) ve arkadaslarinin
110 yogun bakim hastasin1 igeren ¢alismasinda, serum kalprotektinin bakteriyel
enfeksiyonlarin erken donemde tespiti i¢in etkili bir biyobelirte¢ oldugu belirlenmistir.
Calismada kalprotektinin, enfeksiyonu erken tahmin edici 6zelliklerinin WBC ve PCT’ye
kiyasla daha iistiin oldugu saptanmistir, bu da kalprotektinin yogun bakim hastalarinda
bakteriyel enfeksiyonlarin erken tanisinda 6nemli bir potansiyel tasidigini géstermektedir
(Jonsson et al., 2017). Bu ¢alismalara benzer sekilde, ¢alismamizda USE olan hastalarda,
saglikli gruba gore serum kalprotektin seviyelerinin istatistiksel olarak anlamli sekilde
yiiksek oldugu tespit edilmistir. Bu farkin saglikli grubun serum kalprotektin seviyelerinin,

piyelonefrit ve sistit hastalarma gore daha diisiik olmasindan kaynaklandigi saptanmistir.
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Bu veriler, serum kalprotektinin bakteriyel enfeksiyon tanisinda potansiyel bir biyobelirteg

olarak kullanilabilecegini gostermektedir.

Idrar kalprotektin diizeyi ile ilgili calismalar smirli sayida olup, bu alandaki
calismalar arasinda Heller ve arkadaslarinin (2011) gerceklestirdigi bir calisma dikkat
cekmektedir. Bu c¢alismada, idrar kalprotektinin akut bobrek hasarinin tespitinde
kullanilabilecegi gosterilmis ve renal kaynakli akut bobrek hasari durumlarinda da (6rnegin,
piyelonefrit ve lupus nefriti) idrar kalprotektinin diizeylerinin anlamli derecede yiiksek
oldugu saptanmistir (Heller et al., 2011). Ayrica, Basiratnia ve arkadaslarinin (2017) 408
hasta iizerinde gerceklestirdigi bir diger calismada, yiikselmis idrar kalprotektin
seviyelerinin intrinsik kaynakli akut bobrek yetmezligi ile giiglii bir iligki gosterdigi ortaya
konmustur (Basiratnia et al., 2017). Bu veriler, idrarda bakilan kalprotektin diizeylerinin

renal patolojilerin tanisinda 6nemli bir biyobelirtec olabilecegini desteklemektedir.

Idrar kalprotektinin, USE tamisinda kullanilabilecegini gosteren simirli sayida
calisma mevcuttur. Waldecker ve arkadaslarinin (2024) 162 hastayr kapsayan
calismalarinda, piyiiri ile idrar kalprotektin arasindaki korelasyon degerlendirilmis ve idrar
yolu enfeksiyonu olan hastalarda, enfeksiyonu olmayanlara kiyasla anlamli diizeyde

yiiksek idrar kalprotektin diizeyleri saptanmistir (Waldecker-Gall et al., 2024).

Przekora ve arkadaslarinin (2024), ates sikayeti ile bagvuran 67 g¢ocuk hastay1
iceren calismalarinda, idrar kalprotektinin, febril seyirli iiriner sistem enfeksiyonlarinda,
diger nedenlere bagli atesi olan c¢ocuklara ve saglikli gruba kiyasla istatistiksel olarak
anlamli diizeyde yiiksek oldugu bulunmustur (Przekora et al., 2024). Middelkoop ve
arkadaslarmin(2024) acil servise basvuran USE olan hastalarda idrar biyobelirteglerini
(IL-8, Notrofil jelatinaz iligkili lipokalin (NGAL), Kalprotektin) inceledikleri
calismalarinda, idrar biyobelirteglerinin saglikli gruba kiyasla anlamli derecede yliksek
oldugu, ancak idrar tahlili ve otomatik idrar analizi ile karsilastirildiginda ek bir tanisal
deger saglamadig1 belirtilmistir (Middelkoop et al., 2024). Bu ¢alismalar, idrar kalprotektin
seviyelerinin {iriner sistem enfeksiyonu bulunan hastalarda belirgin sekilde yiiksek
oldugunu gostermistir. Bu calismalara benzer sekilde, calismamizda idrar kalprotektin
seviyeleri; sistit grubunda, piyelonefrit ve saglikli kontrol gruplarina gore daha yiiksek
saptanmigtir. Bu bulgular, idrar kalprotektin seviyelerinin alt USE tanisinda faydali bir

biyobelirte¢ oldugunu gostermektedir.
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Literatiirde, tist ve alt {iriner sistem enfeksiyonlarini ayirt etmeye yonelik yeni
biyobelirte¢ caligmalarinin sinirli oldugu goriilmekte olup, kalprotektin kullanilarak
yapilmis bir c¢alisma bulunmadigindan, elde -ettigimiz sonuglar interlokin temelli
calismalarla karsilastirilmistir. Ornegin Mahyar (2013) ve arkadaslarinn, 87 iiriner sistem
enfeksiyonu olan ¢ocugun katilimiyla gerceklestirdigi ¢alismada, akut piyelonefrit ve akut
sistit ayriminda serum interlokin-6 (IL-6) ve serum interlokin-8 (IL-8) seviyeleri
Olglilmiistir. IL-6 ve IL-8 diizeyleri ile akut piyelonefrit arasinda pozitif anlamli bir
korelasyon bulunmamistir (Mahyar et al., 2013). Calismamizda serum kalprotektin
seviyeleri, piyelonefrit ve sistit gruplar1 aras1 karsilastirildiginda anlamli bir fark

bulunmamistir (p=0,188).

Akut piyelonefrit ve akut sistit gruplarindaki serum kalprotektin diizeyleri arasinda
anlamli bir istatistiksel farklilik bulunmamasi, bu biyobelirtecin enfeksiyon tiirleri
arasindaki tamisal ayrimda kullanimi i¢in uygun olmadigimi ortaya koymaktadir.
Calismamizda orneklem sayisinin az olmasindan dolayr anlamli farklilik saptanmamis
olabilir. Bu durum, serum kalprotektinin klinik kullanimi ve tanisal degerini netlestirmek

amactyla daha genis kapsamli ve ayrintili calismalara ihtiya¢ oldugunu gostermektedir.

Idrarda kalprotektin diizeylerinin enfeksiyon tanisindaki potansiyel rolii onceki
arastirmalarda ele alinmis olsa da, bu biyobelirtecin iist ve alt iiriner sistem
enfeksiyonlarin1 ayirt etme konusundaki tanisal degerine yonelik spesifik bir
degerlendirme yapan az sayida calisma mevcuttur. Bu baglamda, ¢alismamiz, idrar
kalprotektin seviyelerinin akut piyelonefrit ve akut sistit ayriminda kullanilabilirligini
inceleyen ilk ¢alisma olma 6zelligini tagimaktadir. Calismamizda elde ettigimiz verilere
gore, idrar kalprotektin seviyelerinin sistit grubunda daha yiiksek saptanmasi, idrar
biyobelirteglerinin  lokalize enfeksiyonlarda daha yiliksek saptanmasiyla iliskili
olabilecegini diisiindiirmektedir. Ayrica, sistit ile piyelonefrit ayriminda, idrar kalprotektin
diizeylerinin faydali bir tanisal bir biyobelirte¢ olabilecegini ortaya koymaktadir.

Serum kalprotektin ile diger akut faz reaktanlar1 arasindaki karsilagtirmalari ele alan
cesitli caligmalar literatiirde bulunmaktadir. Lenguist ve arkadaslarinin (2024), yogun
bakim hastalar1 tizerinde gergeklestirdigi calismada, sepsisli hastalarda serum kalprotektin
seviyeleri ile CRP arasinda orta diizeyde bir korelasyon oldugu rapor edilmistir (Lengquist
et al., 2024). Bu ¢alismaya benzer sekilde, calismamizda serum kalprotektin seviyeleri ile

CRP seviyeleri arasinda pozitif yonlii, orta derecede anlamli bir korelasyon saptanmustir.
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Bu bulgular, serum kalprotektinin sistemik inflamasyonu yansitabilecegini ve CRP gibi
akut faz reaktanlariyla iligkili bir biyobelirteg olabilecegini gostermektedir.

Lamot ve arkadaslarinin (2022) 138 ¢ocuk hastanin katilimiyla gergeklestirdigi
calismada, 3 yas alt1 cocuklarda USE tanis1 almis hastalar ile kanitlanmis solunum yolu
enfeksiyonu olan hastalarda serum kalprotektin diizeyleri incelenmistir. Lamot ve
arkadaslarinin ¢aligmasinda serum kalprotektin diizeyleri ile PCT arasinda herhangi bir
korelasyon saptanmamistir (Lamot et al., 2022). Bu ¢alismadan farkl olarak ¢aligmamizda,
serum kalprotektin seviyeleri ile prokalsitonin arasinda pozitif yonlii diisiik-orta derecede

anlamli korelasyon saptanmustir.

Ayn1 zamanda serum kalprotektin seviyeleri ile 16kosit seviyeleri ile

karsilastirildiginda anlamli bir korelasyon saptanmamastir.

Idrar kalprotektin seviyelerinin 16kosit, CRP, prokalsitonin ve serum kalprotektin
seviyeleri ile olan iliskisi degerlendirildiginde, l6kosit seviyeleri ile negatif yonlii, diisiik
derecede anlamli bir korelasyon tespit edilmistir. Ancak serum kalprotektin ile idrar
kalprotektin arasinda anlamli korelasyon saptanmamistir. Bu bulgu, serum kalprotektin
seviyesinin daha c¢ok sistemik inflamasyonun gostergesi oldugunu, idrar kalprotektin
seviyesinin ise lokal inflamasyonu yansittigini diisiindiirmektedir. Bu iki belirte¢ arasinda
anlamli bir korelasyon olmamasi, sistemik ve lokal inflamasyonun birbirinden farkli
biyolojik siirecler ve mekanizmalarla diizenlenmesinden kaynaklanmis olabilir. Bir baska
neden ise, kalprotektinin sistemik dolasimdan salinmasi ile {iriner sistemde lokal olarak
salmmasinin farkli yollarla gerceklesmesi olabilir. Bu sonuclar, serum ve idrar
kalprotektinin enfeksiyon tanisinda birbirinden bagimsiz kullanilabilecegi ve farkli klinik
durumlarda Ornegin akut piyelonefrit ve akut sistit gibi hastaliklarda ayr1 ayri

degerlendirilmesinin daha dogru sonug verebilecegini gostermektedir.

Literatiirde, alt ve lst {iriner sistem enfeksiyonlarinin ayrimida CRP, WBC ve
PCT gibi akut faz reaktanlarinin kullanildigi ¢alismalar mevcuttur. Sheu ve arkadaslarinin
(2006), 78 pediatrik hasta tlizerinde gergeklestirdigi bir calismada, sistemik inflamatuar
belirteglerin (ates, CRP ve WBC), akut piyelonefritli cocuklarda alt iiriner sistem
enfeksiyonu olanlara kiyasla anlamli derecede daha yiiksek oldugu belirlenmistir (Sheu et
al., 2006). Giirgoze ve arkadaslarinin (2005), 76 ¢ocuk hasta iizerinde yaptig1 ¢alismada,
akut piyelonefrit grubunda ortalama WBC ve noétrofil sayilarinin yani sira CRP ve
prokalsitonin diizeylerinin sistit grubuna gore anlamli derecede yiiksek oldugu

bildirilmistir (Giirgdze et al., 2005). Bu c¢aligmalara benzer sekilde ¢alismamizda, CRP
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seviyeleri; piyelonefrit grubunda, sistit ve saglikli gruba gore anlamli derecede daha
yiiksek bulunmustur. Ayrica piyelonefrit grubunda l6kosit sayilar1 ve notrofil sayilari, sistit
grubuna ve saglikli gruba gore anlamli derecede yiiksek saptanmistir. Calismamizda ek
olarak, lenfosit sayisinin akut piyelonefrit grubunda diger gruplara gore anlamli derecede

diisiik oldugu tespit edilmistir.

Benador ve c¢alisma arkadaglarinin (1998), 80 hasta iizerinde gercgeklestirdigi
aragtirmada, akut piyelonefrit ve akut sistit ayriminda prokalsitonin diizeylerinin
kullaniminin avantaj sagladig1 ortaya konulmustur. Arastirmada, piyelonefrit tanisi alan
hastalarda prokalsitonin diizeylerinin istatistiksel olarak anlamli sekilde daha yiiksek
oldugu saptanmistir (Benador et al., 1998). Smolkin ve arkadaglarinin (2002), 64 ¢ocuk
hasta tizerinde gergeklestirdigi ¢alismada, piyelonefrit sistit ayriminda CRP’nin
duyarlilig1 %100, ancak 6zgiilliigli %18,5 olarak saptanirken, prokalsitonin i¢in bu oranlar
sirastyla %94,1 ve %89,7 olarak bulunmustur (Smolkin, 2002). Bu caligmalara benzer
sekilde, calismamizda piyelonefrit grubundaki prokalsitonin seviyeleri, sistit grubundaki ve
saglikli gruptaki degerlere kiyasla anlamli derecede daha yiiksek bulunmustur. Bu veriler,
CRP ve l6kosit sayisinin, prokalsitonin ile birlikte akut piyelonefrit ile akut sistit ayriminda

etkili bir sekilde kullanilabilecegi diisiiniilmektedir.

Calismamizin kisithiliklar arasinda, drneklem sayisinin az olmasi, sagliklt grubun
yas araliginin diisiik olmasi, ¢alismanin tek merkezli olarak gerceklestirilmesi ve hasta
gruplarinda enfeksiyonun baslangi¢c déneminde yalnizca tek bir seferlik veri toplanmis
olmast yer almaktadir. Bu durum, biyobelirtecin dinamiklerini anlamak ve klinik

sonugclarla iligkisini daha iyi degerlendirmek agisindan bir eksiklik olusturmustur.

Ayrica saglikli grup icin belirlenen yas araliginin, piyelonefrit ve sistit gruplarina
gore daha diisiik olmasi, sonuglarin karsilastirilabilirligini etkileyebilecek 6nemli bir faktor
olarak degerlendirilmistir. Bu kisithiliklar, elde edilen verilerin genellestirilebilirligini ve

sonuglarin daha genis popiilasyonlarda uygulanabilirligini sinirlamaktadir.
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6.SONUC

Calismamizda, iiriner sistem enfeksiyonu olan hastalarin serum kalprotektin diizeylerinin,
saglikli gruba kiyasla istatistiksel olarak anlamli sekilde yiiksek oldugu tespit edilmistir.
Bu veriler, serum kalprotektinin bakteriyel enfeksiyon tanisinda potansiyel bir biyobelirte¢
olarak kullanilabilecegini gdstermektedir. Ancak, piyelonefrit ve sistit gruplarinin serum
kalprotektin diizeyleri karsilastirildiginda anlamli bir farklilik bulunamamaistir. Bu durum,
orneklem biiyilikliiglimiiziin sinirli olmasindan kaynaklaniyor olabilir. Dolayisiyla, daha

genis Orneklem biiyiikliigline sahip ve ¢ok merkezli ¢calismalara ihtiya¢ oldugu aciktir.

Calismamizda, idrar kalprotektin seviyelerinin sistit grubunda, piyelonefrit ve
saglikli gruplara kiyasla istatistiksel olarak anlamli derecede daha yiiksek oldugu tespit
edilmistir. Bu bulgu, idrar kalprotektin diizeylerinin, piyelonefrit ve sistit ayriminda
klinisyenlere tanisal siirecte kolaylik saglayabilecek potansiyel bir biyobelirte¢

olabilecegini 6ngordiirmektedir.

Calismamizda,.serum kalprotektin seviyeleri ile CRP seviyeleri arasinda pozitif
yonlii ve orta derecede anlamli bir korelasyon (r=0,417, p<0,001) saptanmistir. Bu bulgu,
serum kalprotektinin sistemik inflamasyonu yansitabilecegini ve CRP gibi akut faz

reaktanlariyla iligkili bir biyobelirteg olabilecegini gostermektedir.

Serum kalprotektin seviyeleri ile prokalsitonin seviyeleri arasinda ise pozitif yonlii
ve diisiik-orta derecede anlamli bir korelasyon (r=0,356, p=0,001) bulunmustur. Bakteriyel
enfeksiyonlarda, serum kalprotektinin prokalsitoninle birlikte kullanilmasinin bakteriyel

enfeksiyonun ciddiyetini belirlemede yardimci olabilecegini gostermektedir.

Serum kalprotektin ile idrar kalprotektin arasinda anlamli korelasyon
saptanmamistir. Bu bulgu, serum kalprotektin seviyesinin daha c¢ok sistemik
inflamasyonun gostergesi oldugunu, idrar kalprotektin seviyesinin ise lokal inflamasyonu

yansittigini diisiindirmektedir.

Bu calisma, kalprotektinin USE tanisinda ve alt-iist iiriner sistem enfeksiyonlarinin
ayriminda tanisal siirece katki saglayabilecek potansiyel bir biyobelirte¢ oldugunu ortaya

koymakta ve gelecekte yapilacak arastirmalara yol gosterici nitelikte bulgular sunmaktadir.

-38 -



7.KAYNAKCA

A.Schlager, T. Urinary tract infections in infants and children. Am Soc Microbiol. 2016;7.

Asadi Karam MR, Habibi M, Bouzari S. Urinary tract infection: pathogenicity, antibiotic
resistance and development of effective vaccines against uropathogenic
Escherichia coli. Mol Immunol. 2019;108:56-67.

Assicot M, Gendrel D, Carsin H, Raymond J, Guilbaud J, Bohuon C. High serum
procalcitonin concentrations in patients with sepsis and infection. Lancet.
1993;341(8844):515-18.

Azimi A. Could "calprotectin”" and "endocan" serve as "troponin of nephrologists"? Med
Hypotheses. 2017;99:29-34.

Bartakova E, Stefan M, Stranikova A, Pospisilova L, Arientova S, Beran O, et al.
Calprotectin and calgranulin C serum levels in bacterial sepsis. Diagn Microbiol
Infect Dis. 2019;93(3):219-26.

Basiratnia M, Kosimov M, Farhadi P, Azimi A, Hooman N. Urinary calprotectin as a
marker to distinguish functional and structural acute kidney injury in pediatric
population. Iran J Pediatr. 2017;27(5):€9727.

Belyayeva M, Leslie SW, Jeong JM. Acute pyelonephritis. In: StatPearls [Internet].
Treasure Island (FL): StatPearls Publishing; 2024

Benador N, Siegrist CA, Gendrel D, Greder C, Benador D, Assicot M, et al. Procalcitonin
is a marker of severity of renal lesions in pyelonephritis. Pediatrics.
1998;102(6):1422-25.

Benson M, Jodal U, Agace W, Hellstrom M, Mérild S, Rosberg S, et al. Interleukin (IL)-6
and IL-8 in children with febrile urinary tract infection and asymptomatic
bacteriuria. J Infect Dis. 1996;174(5):1080-84.

Bilsen MP, Treep MM, Aantjes MJ, Van Andel E, Stalenhoef JE, Van Nieuwkoop C, et al.
Diagnostic accuracy of urine biomarkers for urinary tract infection in older women:
a case-control study. Clin Microbiol Infect. 2024;30(2):216-22.

Carnazzo V, Redi S, Basile V, Natali P, Gulli F, Equitani F, et al. Calprotectin: two sides
of the same coin. Rheumatology (Oxford). 2024;63(1):26-33.

Christian MT, McColl JH, Mackenzie JR, Beattie TJ. Risk assessment of renal cortical
scarring with urinary tract infection by clinical features and ultrasonography. Arch
Dis Child. 2000;82(5):376-80.

Chuang L, Tambyah PA. Catheter-associated urinary tract infection. J Infect Chemother.
2021;27(10):1400-06.

Chung VY, Tai CK, Fan CW, Tang CN. Severe acute pyelonephritis: a review of clinical
outcome and risk factors for mortality. Hong Kong Med J. 2014;20(4):285-89.

Clyne B, Olshaker JS. The C-reactive protein. ] Emerg Med. 1999;17(6):1019-25.

Colgan R, Keating K, Dougouith M. Survey of symptom burden in women with
uncomplicated urinary tract infections. Clin Drug Investig. 2004;24(1):55-60.
Committee on Quality Improvement, Subcommittee on Urinary Tract Infection. Practice
parameter: the diagnosis, treatment, and evaluation of the initial urinary tract

infection in febrile infants and young children. Pediatrics. 1999;103(4):843-52.

Czaja CA, Scholes D, Hooton TM, Stamm WE. Population-based epidemiologic analysis
of acute pyelonephritis. Clin Infect Dis. 2007;45(3):273-80. Clin Infect Dis, 45(3),
273-280.

Dale I, Fagerhol MK, Naesgaard I. Purification and partial characterization of a highly
immunogenic human leukocyte protein, the L1 antigen. Eur J Biochem.
1983;134(1):1-6.

-390 .



Ebrahimzadeh T, Basu U, Lutz KC, Gadhvi J, Komarovsky JV, Li Q, et al. Inflammatory
markers for improved recurrent UTI diagnosis in postmenopausal women. Life Sci
Alliance. 2024;7(4)

Foxman B. Epidemiology of urinary tract infections: incidence, morbidity, and economic
costs. Am J Med. 2002;113 Suppl 1A:5s-13s

Foxman B. Urinary tract infection syndromes: occurrence, recurrence, bacteriology, risk
factors, and disease burden. Infect Dis Clin North Am. 2014;28(1):1-13.

Geerlings SE. Clinical presentations and epidemiology of urinary tract infections.
Microbiol Spectr. 2016;4.

Gisbert JP, McNicholl AG. Questions and answers on the role of faecal calprotectin as a
biological marker in inflammatory bowel disease. Dig Liver Dis. 2009;41(1):56-66

Gorgen O. Genel bir bakis: cocukluk ¢ag idrar yollar1 enfeksiyonu. Nefroloji Hemsireligi
Dergisi. 2016;11(2):50-64.

Gurgoze MK, Akarsu S, Yilmaz E, Godekmerdan A, Ak¢a Z, Ciftci I, et al.
Proinflammatory cytokines and procalcitonin in children with acute pyelonephritis.
Pediatr Nephrol. 2005;20(10):1445-48.

Helbert MJ, Dauwe SE, De Broe ME. Flow cytometric immunodissection of the human
distal tubule and cortical collecting duct system. Kidney Int. 2001;59(2):554-64

Heller F, Frischmann S, Griinbaum M, Zidek W, Westhoff TH. Urinary calprotectin and
the distinction between prerenal and intrinsic acute kidney injury. Clin J Am Soc
Nephrol. 2011;6(10):2347-55.

Hertz MA, Johansen IS, Rosenvinge FS, Brasen CL, Andersen ES, Heltborg A, et al. The
diagnostic accuracy of procalcitonin, soluble urokinase-type plasminogen activator
receptors, and C-reactive protein in diagnosing urinary tract infections in the
emergency department—a diagnostic accuracy study. J Clin Med. 2024;13(6):1776.

Johne B, Fagerhol MK, Lyberg T, Prydz H, Brandtzaecg P, Naess-Andresen CF, et al.
Functional and clinical aspects of the myelomonocyte protein calprotectin. Mol
Pathol. 1997;50(3):113-23.

Johnson JR, Russo TA. Acute pyelonephritis in adults. N Engl J Med. 2018;378(1):48-59.

Jonsson N, Nilsen T, Gille-Johnson P, Bell M, Martling CR, Larsson A, et al. Calprotectin
as an early biomarker of bacterial infections in critically ill patients: an exploratory
cohort assessment. Crit Care Resusc. 2017;19(3):205-13.

Karakegili F, Karadag S, Erbay F, Yilmaz E, Akalin H, Ozakin C, et al. Piyelonefrit: 190
olgunun retrospektif analizi. Klimik Derg. 2010;23(1):10-14.

Karzai W, Oberhoffer M, Meier-Hellmann A, Reinhart K. Procalcitonin—a new indicator
of the systemic response to severe infections. Infection. 1997;25(6):329-34.

Kaur R, Kaur R. Symptoms, risk factors, diagnosis and treatment of urinary tract infections.
Postgrad Med J. 2021;97(1154):803-12.

Kaya T, Yaylac1 S, Nalbant A, Yildirim I, Kocayigit H, Cokluk E, et al. Serum calprotectin
as a novel biomarker for severity of COVID-19 disease. Ir J Med Sci.
2022;191(1):59-64.

Kido J, Kido R, Suryono, Kataoka M, Fagerhol MK, Nagata T. Calprotectin release from
human neutrophils is induced by Porphyromonas gingivalis lipopolysaccharide via
the CD-14-Toll-like receptor-nuclear factor kappaB pathway. J Periodontal Res.
2003;38(6):557-63.

Knottnerus BJ, Geerlings SE, Moll van Charante EP, Ter Riet G. Toward a simple
diagnostic index for acute uncomplicated urinary tract infections. Ann Fam Med.
2013;11(5):442-51

Kolb-Bachofen V. A review on the biological properties of C-reactive protein.
Immunobiology. 1991;183(1-2):133-45.

- 40 -



Krzemien G, Roszkowska-Blaim M, Kostro I, Szmigielska A, Karpinska M, Sieniawska M,
et al. Urinary levels of interleukin-6 and interleukin-8 in children with urinary tract
infections to age 2. Med Sci Monit. 2004;10(11):CR593-97.

Lala V, Leslie SW, Minter DA. Acute cystitis. In: StatPearls [Internet]. Treasure Island
(FL): StatPearls Publishing; 2024.

Lamot M, Miler M, Nikolac Gabaj N, Lamot L, Milosevi¢ M, Harjacek M, et al. Serum
calprotectin is a valid biomarker in distinction of bacterial urinary tract infection
from viral respiratory illness in children under 3 years of age. Front Pediatr.
2022;10:768260.

Lengquist M, Sundén-Cullberg V, Hyllner S, Koozi H, Larsson A, Mellhammar L, et al.
Calprotectin as a sepsis diagnostic marker in critical care: a retrospective
observational study. medRxiv. 2024.

Lichtenberger P, Hooton TM. Complicated urinary tract infections. Curr Infect Dis Rep.
2008;10(6):499-504.

Luxton R, Kiely J, Drake M. Interleukins in urine and blood as markers of infection and as
risk factors for systemic conditions. Eur Urol Focus. 2024;10(5):706-09.

Mahyar A, Ayazi P, Maleki MR, Daneshi-Kohan MM, Sarokhani HR, Hashemi HJ, et al.
Serum levels of interleukin-6 and interleukin-8 as diagnostic markers of acute
pyelonephritis in children. Korean J Pediatr. 2013;56(5):218-23.

Mandell GL, Douglas RG, Bennett JE, Dolin J. Urinary tract infections. In: Bennett JE,
Blaser MJ, editors. Mandell, Douglas, and Bennett's Principles and Practice of
Infectious Diseases. 9th ed. Philadelphia: Elsevier; 2020. p. 962-91.

Masajtis-Zagajewska A, Nowicki M. New markers of urinary tract infection. Clin Chim
Acta. 2017;471:286-91.

McCormick MM, Rahimi F, Bobryshev YV, Gaus K, Zreiqat H, Cai H, et al. ST00A8 and
S100A9 in human arterial wall. Implications for atherogenesis. J Biol Chem.
2005;280(50):41521-29.

Meisner M, Rauschmayer C, Schmidt J, Feyrer R, Cesnjevar R, Bredle D, et al. Early
increase of procalcitonin after cardiovascular surgery in patients with postoperative
complications. Intensive Care Med. 2002;28(8):1094-1102.

Middelkoop SJM, Keekstra R, Van Pelt LJ, Kampinga GA, Kobold ACM, Ter Maaten JC,
et al. Plasma procalcitonin and urine interleukin-8, neutrophil gelatinase-associated
lipocalin, and calprotectin in the diagnostic process of a urinary tract infection at
the emergency department. Int J Infect Dis. 2024;149:107257.

Nakatani Y, Yamazaki M, Chazin WJ, Yui S. Regulation of SI00A8/A9 (calprotectin)
binding to tumor cells by zinc ion and its implication for apoptosis-inducing
activity. Mediators Inflamm. 2005;2005(5):280-92.

Nicolle LE. Epidemiology of wurinary tract infections. Clin Microbiol Newsl.
2002;24(18):135-40.

Nielubowicz GR, Mobley HL. Host-pathogen interactions in urinary tract infection. Nat
Rev Urol. 2010;7(8):430-41.

Nilsen T, Sundstrom J, Lind L, Larsson A. Serum calprotectin levels in elderly males and
females without bacterial or viral infections. Clin Biochem. 2014;47(12):1065-68..

Oberhoffer M, Vogelsang H, Meier-Hellman A, Jiager L, Reinhart K. Anti-katacalcin-
antibody-reaction in different types of human leukocytes indicates procalcitonin
content. Shock. 1997;7:123.

Olin SJ, Bartges JW. Urinary tract infections: treatment/comparative therapeutics. Vet Clin
North Am Small Anim Pract. 2015;45(4):721-46.

Pillay SN, Asplin JR, Coe FL. Evidence that calgranulin is produced by kidney cells and is
an inhibitor of calcium oxalate crystallization. Am J Physiol. 1998;275(2):F255-61.

-4] -



Przekora J, Synowiec A, Kubiak JZ, Goscinska A, Kalicki B, Jobs K. Assessment of urine
calprotectin and YKL-40 levels in urinary tract infection diagnosis in children
under 2 years of age. Sci Rep. 2024;14(1):28695.

Ramakrishnan K, Scheid DC. Diagnosis and management of acute pyelonephritis in adults.
Am Fam Physician. 2005;71(5):933-42.

Raue F, Blind E, Grauer A. PDN-21 (katacalcin) and chromogranin A: tumor markers for
medullary thyroid carcinoma. Henry Ford Hosp Med J. 1992;40(3-4):296-98.

Rubin NET, T-R RS, CRH. Urinary tract infection, pyelonephritis, and reflux nephropathy.
In: Brenner BM, editor. Urinary Tract Infection, Pyelonephritis, and Reflux Sheu
JN, Chen MC, Lue KH, Cheng SL, Lee IC, Chen SM, et al. Serum and urine levels
of interleukin-6 and interleukin-8 in children with acute pyelonephritis. Cytokine.
2006;36(5-6):276-82.

Smolkin V, Koren A, Raz R, Colodner R, Sakran W, Halevy R. Procalcitonin as a marker
of acute pyelonephritis in infants and children. Pediatr Nephrol. 2002;17(6):409-12.

Striz I, Trebichavsky I. Calprotectin—a pleiotropic molecule in acute and chronic
inflammation. Physiol Res. 2004;53(3):245-53.

Sussman M, Gally DL. The biology of cystitis: host and bacterial factors. Annu Rev Med.
1999;50:149-58.

Tagbakan MI, Senol S, Simsir A, Pulluk¢u H, Kahraman H, Sipahi OR, et al. Akut
piyelonefritli 133 hastanin degerlendirilmesi. Ankem Derg. 2011;25(3):157-63

Vogl T, Tenbrock K, Ludwig S, Leukert N, Ehrhardt C, Van Zoelen MA, et al. MRP8 and
MRP14 are endogenous activators of Toll-like receptor 4, promoting lethal,
endotoxin-induced shock. Nat Med. 2007;13(9):1042-49

Waldecker-Gall S, Waldecker CB, Babel N, Baraliakos X, Seibert F, Westhoff TH.
Urinary calprotectin as a diagnostic tool for detecting significant bacteriuria. Sci
Rep. 2024;14(1):12230.

Warren JW, Abrutyn E, Hebel JR, Johnson JR, Schaeffer AJ, Stamm WE. Guidelines for
antimicrobial treatment of uncomplicated acute bacterial cystitis and acute
pyelonephritis in women. Infect Dis Soc Am. 1999;Clin Infect Dis. 29(4):745-58.

Zelikovic I, Adelman RD, Nancarrow PA. Urinary tract infections in children. An update.
West J Med. 1992;157(5):554-61.

-4 -



	TEŞEKKÜR
	ÜRİNER SİSTEM ENFEKSİYONU OLAN HASTALARDA SERUM VE
	Dr. Fehmi ERYAZICI, Uzmanlık Tezi, KONYA, 2025
	2. GENEL BİLGİLER 
	2.1. TANIMLAR
	2.2. ÜRİNER SİSTEM ENFEKSİYONLARINDA EPİDEMİYOLOJİ
	2.3. ÜRİNER SİSTEM ENFEKSİYONLARINDA ETYOLOJİ
	2.4. ÜRİNER SİSTEM ENFEKSİYONLARINDA PATOFİZYOLOJİ
	2.4.1 Mikroorganizmaya Ait Faktörler
	Alfa-hemolizin, UPEC suşlarının yaklaşık yarısı ta

	2.4.2. Konağa Ait Savunma Mekanizmaları
	2.4.2.1. Doğal Bağışıklık
	2.4.2.2. Kazanılmış (adaptif) Bağışıklık

	2.5. KLİNİK
	2.5.1. Akut Piyelonefrit
	2.5.2. Akut Sistit
	2.5.3. Asemptomatik Bakteriüri
	 2.5.4. Üriner Sistem Enfeksiyonlarında Relaps ve 
	2.6. ÜRİNER SİSTEM ENFEKSİYONLARINDA TANI
	2.6.1. Biyokimyasal Parametreler
	2.6.2. Tam İdrar Tetkiki
	2.6.3.İdrar Kültürü
	2.6.4.Üriner Sistem Enfeksiyonlarında Radyolojik Görüntü

	2.7. ÜRİNER SİSTEM ENFEKSİYONLARINDA TEDAVİ 
	2.8. KALPROTEKTİN
	3.1. Çalışma Grubu
	3.2. Çalışmaya Dahil Edilmeme Kriterleri
	3.3. Verilerin Toplanması
	3.4. Verilerin Analizi  


	4.BULGULAR
	7.KAYNAKÇA

