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1. GIRIS

Cin Halk Cumbhuriyeti’nin Wuhan kentinde 2019 yilinin sonunda ortaya
citkan ve vyayillan SARS-COV-2 viriisliniin kontrolsiiz yayilimi ve yiiksek
bulastiriciligi sonucu meydana gelen Covid-19 pandemisi halen ciddi bir saglik
sorunu olusturmaktadir.  Viriisiin  yarasalardan insanlara bulasti§i tahmin
edilmektedir. Viriisiin, temas ve damlacik yoluyla insandan insana bulastig
diistintilmektedir (1). Yapilan arastirmalarda etiyolojik ajanin, 2003 yilinda Siddetli
Akut Solunum Sendromu (SARS) ve 2012 yilinda Ortadogu Solunum Sendromu
(MERS) pandemilerine neden olan Coronaviriis ailesine ait bir virlis oldugu
anlagilmistir (2). Cin Halk Cumbhuriyeti’nde bildirilen ilk vakadan sonra SARS-
COV-2 viriisii diinyada hizl1 bir sekilde yayildi. Salgin ilk basta Asya Kitasi iizerinde
yayllmaya baslasa da birka¢ giin sonra Avrupa ve Kuzey Amerika’da ilk vakalar
goriilmeye baslandi. Diinya Saglik Orgiitii (DSO) 11 Mart 2020 tarihinde bu hastalig
pandemi olarak ilan etti (3). Pandemi baslangicindan giiniimiize kadar 440 milyon
kisi enfekte olmus durumdadir. Oliim sayisi ise 5 milyon 970 bindir. Oliim orani

yiizde 1,36 dir. Ulkemizde bu oran yiizde 0,67 dir (4).

Temel iireme sayist (R, RO olarak bilinir), bir patojenin bulasma
potansiyelini 6l¢en sayidir. Bu say1, enfekte bir kisinin viriisii yayabilecegi kisi sayis1
anlamina gelmektedir. RO degerinin 1’den biiyilik olmasi1 hastaligin potansiyel olarak
yayilabileceginin gostergesidir (5). 2021 yili ortalarinda RO degerinin SARS-Cov-2
viriisii i¢in 3,6 ile 6,1 arasinda degistigi bildirilmistir (6). Covid-19‘un kulugka
stiresi 2 ile 14 giin arasinda degismekte olup ortalama 5 giindiir. Enfeksiyon
baslangicindan agir hastalik donemine kadar gecen siire ortalama 1 haftadir. Covid-
19 genellikle ates, Okstriik, anosmi (koku kaybi), halsizlik gibi grip benzeri
semptomlar ile baglar. Spesifik hasta gruplarinda, ozellikle de kronik hastaligi
olanlarda ve yaslilarda pndmoniye gidis hizli olmakla birlikte yiizde 20’sinde 1 hafta
icinde hastanede yatarak tedaviyi gerektiren solunum giicliigii olabilir. Hafif hastalik

geciren hastalarda iyilesme stiresi ortalama 1 haftadir ancak agir hastalikta bu siire 3

ile 6 hafta arasinda degismektedir (7).



Revers-transkriptaz polimeraz zincir reaksiyonu (RT-PCR) testi, SARS-
COV-2 viriisiinii akut donemde tespit etmede altin standart tani1 yontemi olarak
kullanilmaktadir. Tanmi igin yiiksek spesifitesi ve sensitivitesi bulunmaktadir (8).
Radyolojik tespitle ilgili olarak ise Bilgisayarli Tomografi (BT), Covid-19’lu kisileri
belirlemek igin posterior anterior akciger grafisin (PAAG)’ den daha duyarhdir.
Tipik olarak BT’ de intertisyel patern olmadan yama halinde buzlu cam alanlar

goriilmektedir (9).

Covid-19 pandemisi Mart 2020 tarihinde ilan edilmis olmasina ragmen
giintimiizde etkinligi ve giivenirliligi kesin olarak kanitlanmis bir antiviral tedavi
bulunmamaktadir. Ulkemizde daha 6nce baska hastaliklar icin ruhsatlandirilmis ve
giivenli oldugu bilinen hidroksiklorokinin ve favipiravir kullanilmistir (10). Giinde
binlerce kisinin dliimiine neden bu salginda hastaliin tedavisi i¢in etkisi kanitlanmis
bir tedavi olmamas1 as1 ihtiyacini ortaya koymustur. Birlesik Devletler Gida ve Ilag
Dairesi (FDA) tarafindan onaylanan ilk as1 Pfizer/Biontech olmus olup sonrasinda
Moderna’ nin gelistirdigi mRNA asis1 ikinci onay alan as1 olmustur. Diger asilar ise
Ingiltere’de Oxford iiniversitesi ile Astra-Zeneca firmasmin gelistirdigi viral vektor
asist ile Cin’in klasik a1 yontemleriyle tirettigi inaktif viriis asis1 olan Coronavac’ tir

(11).

Covid-19 pandemisinin biiyiik sikintilara yol agmasinin en 6énemli nedeni
tilkelerin saglik sistemlerinin kapasitelerinin ¢ok iistiinde hasta yiikii olusturmasidir.
Bu hastaligr gegirdikten sonra kisilerde ozellikle solunum sistemi ile alakali
problemlerin devam ettigi ortaya koyulmustur. Covid-19 pandemisi siiresince Covid-
19 gecirmis ve hastaneye herhangi bir nedenle basvurmus hastalarin idrar yolu
enfeksiyon sikliginda artis oldugu klinik uygulamalarimiz sirasinda tarafimizca
gbzlemlenmistir. Bu ¢alisma ile hem SARS-COV-2 viriisli hem de hastanede verilen
tedaviler neticesinde idrar yolu enfeksiyonu riskini arttiran faktorleri belirlemek ve

bunlar1 6nlemek amacglanmastir.



2. GENEL BiLGILER

2.1 Viriislere Genel Bakis

Viriisler, DNA ya da RNA genetik materyallerinden yalnizca bir tanesini
iceren enfeksiyodz ajanlardir. Latince anlami “zehir” olan bu ajanlar, cansiz
olan ortamlarda tireyebilecek kapasitede degillerdir. Bunun nedeni tasidiklari
genetik materyalin iiremeye yetecek kapasitede olmamasidir. Ureyebilmek icin
girdikleri hiicre sitoplazmasinda hakimiyeti ele gecirirler ve bdylece viral

replikasyon giivence altina alinmis olur.

Baz viriisler, hiicreyi parcalayarak yani litik bir enfeksiyon olusturarak
hiicre disina ¢ikarken bazi viriisler ise tomucuklanma seklinde hiicre disina
cikar. Diger bir grup viriisler ise girdikleri hiicrede herhangi bir tireme
gostermeksizin latent olarak kalirlar ve bu latent enfeksiyon viriise yeni
genetik 6zellikler kazandirir (12). Viriislerin birgok bulagma sekli olabilir.
Solunum yoluyla, kan yoluyla, fekal-oral yolla, cinsel yolla bulagsma seklinde

birkag O0rnek verebilir.

Viriislerin neden oldugu hastaliklar ¢ok ¢esitli olup aslinda hastalik
olusturma potansiyelleri kisilerin immiin sisteminin ne kadar giiclii oldugu ile
de ilgilidir. Her viriis her insanda hastalik olusturmayabilir. Olusturduklari
hastaliklar, basit gribal enfeksiyonlardan kansere kadar olan genis bir
spektrumda goriilebilir. Bu nedenle viral hastaliklarin tan1 ve tedavisi 6nem arz

etmektedir.

Viral hastaliklarin tanisinda laboratuvar testlerinden C reaktif protein
(CRP), eritrosit sedimantasyon hizi (ESR) ve tam kan sayiminda lenfosit
hiicrelerinde artis gdzlenebilir. Kan tetkiklerinin disinda influenza viriis ve
Coronaviriis tanisi i¢in bogazdan siirlintli alinirken, Human Papilloma Viriis

(HPV) tanis1 i¢in rahim agzindan smear alinir.



2.2 COVID-19’ un Tarihgesi

Aralik 2019’ un sonlarina dogru Cin Halk Cumhuriyeti’nin Wuhan
sehrinden sebebi bilinmeyen pnémoni vakalari bildirildi. 31 Ocak 2020 ye
kadar Cin’de 9720 kisi enfekte olmustu ve 16 iilkeye yayilmisti. Baz1 bagimsiz
laboratuvarlar bu viriisii yeni bir Coronaviriis (n Cov) olarak tanimlad1 (13).
Bu viriis daha sonra SARS-Cov-2 olarak tanimlandi ve bu viriisiin neden
oldugu enfeksiyon da Coronaviriis hastaligi (COVID-19) olarak Diinya Saglik
Orgiitii tarafindan tiim diinyaya bildirildi (14). 11 Mart 2020 de pandemi ilan
edilmesinden itibaren giiniimiize kadar 440 milyon vaka ve 3 milyon &liimle
hala pandemi devam etmektedir. Glinimiizde etkinligi kanitlanmis bir tedavisi
olmamasina karsin FDA onayl1 Pfizer/Biontech ve Moderna asilar1 ile Oxford
Universitesi ve Astra/Zeneca is birliginde gelistirilen agilar sayesinde SARS-

Cov-2 viriisiine kars1 bagisiklik olusturulmaya calisilmaktadir (11).

2.3 SARS-Cov-2 virisii nedir?

Siddetli Akut Solunum Sendromu Coronaviriisii 2 (SARS-Cov-2), tipik
bir Coronaviriis ailesi iiyesi olup betacoronaviriistiir (15). Coronaviriislerin
pozitif tek sarmallt RNA’s1 bilinen diger tiim RNA viriislerinin genomundan
daha biiyiiktiir (16). Wuhan’da epidemi yeni baslamigken hastalardan alinan
orneklerle yapilan calismalarda bu viriisiin SARS-Cov viriisiinden farkh
oldugu ortaya koyulmustur. Bilim insanlar1 yaptiklar1 calismalarda bu yeni
betacoronaviriisiin tam genom analizini ¢ikarmislardir ve ylizde 96 ile yarasa
coronaviriisiic BatCov RATG13 ile benzerlik oldugunu bildirmislerdir (17).
Yapilan birkag c¢alismada pangolinleri enfekte eden coronaviriis ile SARS-
Cov-2 arasinda yiiksek benzerlik bulunmus ve pangolinlerin ara konak oldugu
diistiniilmektedir (18). Son yapilan caligmalarda pangolin coronaviriisiiniin
ACE-2 reseptoriine afinitesinin az olmasindan otiirii ara konak olma
thtimallerinin olmadig1 ve dogrudan yarasalardan insanlara gectigi konusunda

bir ¢cikarim elde edilmistir (19).



Sars-Cov-2’ nin de i¢inde bulundugu Coronaviriis ailesinin son 20 yil
icerisindeki tligiincii salginidir. 2003 yilinda Siddetli Akut Solunum Sendromu
(SARS) ve 2012 wyilinda Ortadogu Solunum Sendromu (MERS) diinya

genelinde oliimlerle sonuglanan salginlardir (18).

2.4 infektivite

Temel tireme sayisi (R, RO olarak bilinir), bir patojenin bulasma
potansiyelini dlgen sayidir. Bu sayi, enfekte bir kisinin virlisii yayabilecegi kisi
sayist anlamina gelmektedir. RO degerinin 1’den biiylik olmasi hastaligin
potansiyel olarak yayilabileceginin gostergesidir (5). 2021 yilin ortalarinda
SARS-Cov-2 viriisiinin RO degerinin 3,6 ile 6,1 arasinda degistigi
bildirilmisgtir (6). Bu deger bir kisinin 3 ile 6 kisiye bulastirdigini
gostermektedir. RO degerinin 1’in altinda olmasi salgmin kontrol altinda
oldugunun gostergesidir. Su an ic¢in uzak bir ihtimal olarak durmaktadir.
Kontrol altina alinamamasinin nedeni, virlisiin yiiksek infektivitesi,
asemptomatik kisilerin varlig1 ve Coronaviriis ailesinin de i¢inde oldugu RNA

viriislerinin yiiksek mutasyon kabiliyetinden kaynaklanmaktadir.

SARS-Cov-2’nin 2 yillik siirecte Alfa, Beta, Gama, Delta ve Omicron
olmak tizere 5 adet mutasyonu ortaya cikmistir. Covid-19'a karsi asi
gelistirmenin olaganiistii hizina ve as1 gili¢lendiricileri tavsiye eden kilavuzlar
dahil olmak iizere devam eden toplu asilama c¢abalarina ragmen, SARS-CoV-2'
nin yeni varyant suslarinin siirekli ortaya ¢ikmasi, SARS'm yayilmasim

durdurmada simdiye kadar kaydedilen 6nemli ilerlemeyi tersine cevirme

tehdidinde bulunuyor (20).

Ulkemizde iki yillik siirecte bulagsmay1 énlemek icin filyasyon yapilmustir.
HES kodu uygulamasi ile temash ve hasta kisilerin toplu tasima, aligveris
merkezi ve kamu is yerlerinde bulunmasi1 ve daha ¢ok kisiyi enfekte etmesi

onlenmistir. Mart 2022°de iilkemizde filyasyon ve HES kodu uygulamasi



kaldirtlmistir. Bunun nedeni ise ¢ift doz asilama oranmin artmasi ve diger

tilkeler ile bireysel korunma dénemine gegilmesidir.

2.5 Tanm Yontemleri

Covid-19 tanisi i¢in hala kullanilan 2 yontem vardir. Bunlar hastalarin
bogaz stiriintiisii alinarak yapilan RT-PCR ve kan alinarak bakilan antikor

testleridir.

RT-PCR, RNA genomunu saptamak icin 6zellikle gelistirlen bir PCR
yontemidir ve iKi ardisik reaksiyona dayanan bir testtir (21). RT-PCR’ m
kesfi diinyada eser miktarda bulunan bazi genlerin kesfedilmesinin yolunu
acmustir ve bulasici hastaliklarinin tespitinde ¢ok kez kullanilmistir (22). RT-
PCR, antijenler veya antikorlar gibi ikincil biyobelirtecler yerine viral
genomik parcalart dogrudan 6l¢me kapasitesi nedeniyle su anda SARS-Cov-2
tespiti i¢in altin standarttir (21). Yeterince giivenilirdir ve hizli sonug verir.
Cin bilim insanlar1 11 Ocak 2020’ de viriisiin tiim genom dizilimini
yayinladiktan sonra ilk olarak Malezya Tibbi Arastirma Enstitiisii (IMR) RT-
PCR dizilerini ve problarini yayinladi (23). Sonrasinda iilkemizinde iginde
bulundugu bircok iilke kendi test problarimi agikladi. Bu RT-PCR igin
olusabilecek sikinti, viriisiin ilk haftadan sonra alt solunum yollarima dogru
inmesi ve bu yiizden solunum sisteminin derinlerinden alinmayan

numunelerde yaniltict sonuglarin olusabilecek olmasidir (21).

Antikor ve seroloji testleri ise dogrudan viriisii tespit edemez. Bu testlerle
sadece virtise karst immiin sistemimizin irettigi [gM ve IgG molekiilleri
tespit edebiliriz. Antikor testleri genis kitleleri tarama veya siirii bagisikligini
Olgebilecek olsa da virlise karsi ilk giinlerde liretilen antikor miktar1 fazla
degildir. Bu nedenle tespit edilemeyebilir. Ayrica iiretilen antikorlarin ne
kadar etkin oldugu veya sistemde ne kadar kaldig:i hala belli degildir. Bu

nedenle bu testlerin kullanimini kisitlamaktadir (21).



2.6 Bulasma Yollar

Pandeminin baslangicinda iki sekilde bulas oldugu diisiintiliyordu.
Birincisi damlacik yoluyla bulas ve ikincisi dogrudan bulastir. Vaka sayis1 ve
bilimsel calismalar arttikca baskin olan bulasin damlacik yoluyla oldugu

goriilmiistiir (24).

SARS-Cov-2 viriisiiniin solunum yoluyla bulasmasi ya damlacik
iizerinde bulunan viryonlarla ya da hasta kisinin solunum yolundan atilan
acrosollarla olur. Damlaciklar, 1,8 metreden yere diisebilen 5 mikrondan
bliylik pargaciklardir. Aerosollar ise havada asili kalabilen ve 5 mikrondan
kiiciik pargaciklardir (25). Baslangigtan itibaren 2 metre mesafenin giivenli
oldugu sdylense de aerosollar aracilig1 ile daha uzak mesafelerden bulasabilir
(24). Bu nedenle kapali ortamlar1 havalandirmak ve maske takmak 6nem arz

etmektedir.

Bulagtiricilikta  esas  yol, solunum yoluyla bulastir. Baslarda
kanitlanamasa da transplesantal olarak dikey bulasin oldugu gosterilmistir.
Cansiz yiizeylerde canli viriis tespit edilse de hastalik olusturacak kadar viral
yik olmadig1 gorilmistiir. Viriis digkida, tiikiiriikte ve kanda tespit edilse de
glinimiize kadar fekal-oral, kan yoluyla veya cinsel yolla bulagma

bildirilmemistir (24).

2.7 Inkiibasyon ve Bulastiricihik Siiresi

SARS-Cov-2 ile enfekte kisiler semptomatik veya asemptomatik
olabilirler. Herhangi bir semptomu olmayan kisiler presemptomatik olabilir
veya asemptomatik olarak kalabilirler. Bu nedenle kalic1 asemptomatik olan

kisilerin bulastirciligi hakkinda kesin verilere ulagilamamaktadir (25).



Yapilan bir ¢calismada bilim insanlar1 kulucka déneminin semptomdan 5,2
giin once bagladigini tespit etmistir. Ayni calismada bu kulucka siiresine
bakilarak bulagtiriciligin - semptomlardan 2,3 giin Once basladigr ve
semptomlardan 1 giin 6nce bulastiriciligin zirve yaptigi tespit edilmistir.
Semptomlar bagladiktan 1 hafta i¢inde bulastiriciligin hizlica azaldig
bildirilmistir (26).

Presemptomatik vakalarin bulagtiricilikta 6nemli bir yere sahip olmalari
nedeni ile vakalarin ve temaslilarin izolasyonu ve karantinada kalmasi ¢ok

Onemlidir.

Ulkemizde pandemi baslangicindan itibaren filyasyon ve karantina kararlikla
uygulanmistir. Ancak ilkemizde yapilan son c¢alismalarda Omicron
varyantinin hastane yiikiinli arttirmamasi ve hastalik siddetinin degismemesi
iizerine T.C Saglik Bakanligi Koronaviriis Bilim Kurulu'nun 5 Ocak 2022
tarihinde aldig1 kararla PCR pozitif kisilerin karantina siiresi 7 giline
indirilmistir. PCR pozitif kisiler isterlerse 5.giin test yaptirip negatif gelmeleri
iizerine karantinanin sonlanmasina karar verilmistir. Temasli olup 3.doz
asilarin1 yaptirmig veya son 3 ay igerisinde hastaligi gecirmis kisiler i¢in

karantinanin gerek olmadig bildirilmistir (27).

2.8  Hastahk Spektrumu ve Risk Gruplari

Pandeminin baglangicinda daha ¢ok yaslh niifusun etkilendigine dair
bir kanm1 olugsmustu. Pandemi siddetlendik¢e ve Oliim oranlar1 artmaya
basladikca aslinda c¢ok fazla faktoriin buna neden oldugu gosterilmeye
baslandi. Risk gruplar1 belirlendi ve toplum genelinde buna yonelik 6nlemler

hayata gegirildi.

Covid-19’ un agir gegmesine ve mortaliteyi arttiran faktorler ileri yas

(>65 yas), kardiyovaskiiler hastaliklar, diyabetes mellitus (DM), hipertansiyon



(HT), kronik akciger hastaligi, kronik bobrek hastaligi, obezite, maligniteler

(6zellikle hematolojik olanlar) ve sigara igmek olarak tanimlanmistir (28).

Riskli gruplarin belirlenmesinin saglik sisteminde yogun bakim ihtiyacini
onceden belirleyebilmek ve Onlem alinmasi i¢in Onemli bir yeri vardir.
Ulkemizde ayrica Covid-19’a kars1 asilama programi saglik calisanlarindan ve
bu risk gruplarindan bagslamistir. Goriildiigii tizere hem risk altinda olan
kisileri korumak hem de saglik sisteminde bir aksakligi 6nleyebilmek i¢in risk

gruplarini bilmek ve planlama yapmak salgin kontrolii i¢in elzemdir.

2.8.1 COVID-19 ve Yas Faktorii

Covid-19 salginin baslamasindan itibaren giiniimiize kadar birgok ¢aligma
yapildi. Amerika Birlesik Devletleri (ABD)’ de yapilan bir ¢alismada hastane
yatiglarinin yilizde 45’1, yogun bakim yatislarinin yiizde 50’si ve Oliimlerin
yiizde 80’nin 65 yas istii kisilerde oldugunu ortaya koymustur (29). Cin ve
Italya’da yapilan ¢alismalarda benzer veriler agiklanmistir (30,31).

65 yas iistii bireyler her zaman enfeksiyona agik olmuslardir. Ozellikle
pnoémoni, influenza veya idrar yolun enfeksiyonlarmma daha duyarhdirlar.
Bunun nedenleri yasla birlikte immiin sistemin fonksiyonlarinin azalmasi,
mukozal gecirgenligin artmasi, bagisiklamaya yeterli cevap alinamamasi ve
komorbid hastaliklarin (HT, DM, KOAH vb.) daha ¢ok goriilmesi olarak
sayilabilir (32).

Tiim diinyada oldugu gibi lilkemizde de yash bakim evleri ile ilgili ve 65

yas Ustli bireyleri korumak i¢in gerekli dnlemler alinmistir.

2021 yilinda ABD’de CDC’nin yayinladig: bir tabloda (Sekil-1) 12-29 yas

arasinin Covid-19 insidansinin yiizde 33 ile en yiiksek oldugunu bildirmistir.



Ergen ve Geng Yetiskinlerde Artan
COVID-19 Vakalarinin Orani

Toplam COVID-19 vakalarinin yas grubuna gore orani - Birlesik Devletler, 1 Mart 2020-31 Mayis 2021

%100 9%
15%
%90 Ergen ve gen¢
yetiskinlerin,
toplam vakalarin daha
yiiksek yuizdesini
olusturmasinin nedeni;
- daha yagli yetigkinlerin
asllanmasidir. Mayis
2021'de 12-29 yas arasi
kisiler, bildirilen
vakalarin %33’linii
olusturuyor.

%80 25%
%70

%60
%50
%40
%30
%20
%10

%0

Mart ‘20 Mayis '20 Temmuz ‘20 Eylal 20 Kasim ‘20 Ocak 21 Mart ‘21 Mayis 21

M5-11Yas M 12-29Yas 30-44Yas M 4564Yas W65 Yas Usta

https://covid cdc.

Sekil-1: CDC Demografik 6zellikler tablosu (33)

2.8.2 COVID-19 ve Cinsiyet

Bu konuda yapilan bir ¢alismada cinsiyetin mortalite ve hastalik seyrini
etkiledigi bildirilmistir. Caligmada erkeklerin kadinlara gore 2,4 kat daha risk
altinda oldugu ve bunun yastan bagimsiz oldugu ortaya koyulmustur. Ayrica
kadmlar ve erkekler ayni prevelansta olsa bile erkeklerde 6liim oranin daha

fazla oldugu goriilmiistiir (34).

2.8.3 COVID-19 ve Hipertansiyon

SARS-Cov-2 viriisii, tizerindeki S proteini ile insan Anijotensin
Dontistiiriicti Enzimi-2 (ACE-2) ile birleserek hastalik olusturma yetenegine
sahiptir. Bu enzim en fazla akcigerlerimizde bulundugu gibi kalpte de yiiksek
miktarda vardir (35). Kardiyovaskiiler hastalig1 olanlarda Renin-Anjiyotensin-
Aldosteron Sisteminde (RAAS) patoloji vardir ve bu hastaliklar i¢in kullanilan
ilaglar ACE-2 enzim diizeyini arttirabilir (36).
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Toplumda iilkelerin gelismislik diizeyiyle ilgili olsa da hipertansiyon
prevelans: yiizde 30-35 olarak diisiintilebilir (37). Ciddi hastalik gegiren ve
hastane yatis1 olan hastalarin c¢ogunlugunun yash hasta grubu oldugu
bilinmektedir ve bu grupta kardiyovaskiiler hastaliklarin goriilme sikligi
artmistir (38). Bu nedenle bu yas grubundakilerde hipertansiyon sikliginin

artmasi normaldir.

Yapilan birka¢ calismada hipertansiyonun COVID-19 igin giiclii bir
komorbidite nedeni oldugu diisiiniilmektedir. Ozellikle 60 yas iistii bireylerde
ciddi komplikasyonlar1 ve mortaliteyi 2,5 kat arttirdigi ortaya konmustur.
Aslinda COVID-19 ve hipertansiyon arasindaki iliskinin en énemli nedeni

yasliliktir ve hipertansiyon bagimsiz bir risk faktori degildir (39).

2.8.4 COVID-19 ve Kardiyovaskiiler Hastaliklar

SARS-Cov-2 viriisii Kardiyovaskiiler sistemi (KVS) dogrudan ve dolayl
olarak etkilemektedir. ACE-2 enzimi iizerinden dogrudan miyokart ve
vaskiiler endotelde sitotoksik etki gostermektedir. Artmis sempatik uyari,
enflamasyona sekonder olusan sitokin firtinasi ve pihtilasmada artis olmasi
virlisin KVS iizerine dolayli etkilerindendir (40). Tim bunlar miyokart

enfarktiisii, miyokardit, aritmi ve vendz tromboemboli risklerini arttirmaktadir

(41).

SARS-Cov-2 ile enfekte olmus kisilerde hastanede yatis riskini ve 6liim

riskini arttiran nedenlerin basinda kardiyovaskiiler hastaliklar gelmektedir.

2.8.5 COVID-19 ve Diyabetes Mellitus

Diyabetes Mellitus, daha oOnce inceledigimiz hipertansiyon ve

kardiyovaskiiler hastaliklar gibi COVID-19 igin &nemli risk faktdrlerinden
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birisidir. Diyabet hastaligi olanlarda 6zellikle enfeksiyona bir yatkinlik

goriiliir.

Asagidaki sekilde (Sekil-2) goriilecegi tizere SARS-Cov-2’nin RAAS,
reaktif oksijen tiirleri (ROS) ve IL-6 tizerinden aktivasyonu hiperglisemi ve
insiilin direncine neden olarak kardiyovaskiiler hastaliklarin ve 6liim oraninin

artmasina neden olmaktadir (42).

Hode
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Sekil-2: COVID-19 ve DM arasindaki potansiyel mekanizmalar (43)

Insan monosit hiicrelerindeki artmis glukoz seviyeleri viriisiin
replikasyonunu arttirabilir. Ayrica glikoliz, ROS ve hipoksi tarafindan
tetiklenebilir. Serumda artmis glukoz seviyeleri viriisiin tiremesini arttirir. Bu
bilgiler 1s18inda DM’ nin Covid-19’ da artmis hastane yatis orani ve 6liim riski

icin bagimsiz bir faktor oldugu 6ngoriilmektedir (44).

Tiim veriler ile bakildiginda SARS-Cov-2 ile enfekte olmus DM tanili

kisilerin kan glukoz seviyeleri siki bir takip gerektirir.
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2.9 COVID-19 Tedavisi

Covid-19 gegiren bir hastanin tedavisi iki yaklasimi igerir; antiviral
tedavi ve semptomatik tedavi. Antiviral tedavi antiviral ilaglari, iyilesmis
Covid-19 gegirmis hastalardan toplanan plazmalart ve nétralize edici
antikorlar1 kapsamaktadir. Semptomatik tedavi ise semptomlara uygun
ilaglardan ve multiorgan desteklerinden olusur. DSO tarafindan cesitli ilaglar
ve immunomodiilator tedaviler onerilmistir (45). Su ana kadar kesin tedavisi

bulunmamaktadir.

Bugiine kadar remdesivir ve glukokortikoid ile yapilan ¢aligmalarda yiiz
giildiirticii sonuglar elde edilmis olup bu iki tedavi protokolii FDA ve Avrupa
llag Ajansi (EMA)’ nin tedavi klavuzlarina girmeyi basarmistir (49,50).
Tiirkiye’ de pandeminin basinda kullanilan hidroksiklorikinin de i¢inde oldugu
bir grup ilag COVID-19’ a kars1 tamamen etkisiz bulunmustur. Sasirtici bir
sonu¢ ise Diinya Dayanigma Calismasinin sonuglarinda remdesivir ve
favipiravir gibi birgok ilacin hastaneye yatan hastalarda tedavide ¢ok az etkili

oldugudur (47).
Ulusal tedavi klavuzlart 4 ortak tedaviyi igerir. Bunlar; antiviral,
antimalaryal, sistemik kortikosteroidler ve antibiyotiklerdir (47).
2.10 Idrar Yolu Enfeksiyonu
2.10.1. Genel Bilgiler
Idrar yolu enfeksiyonlart (IYE), ¢ogu saglikli kadin olmak iizere
giiniimiizde bir¢ok kisinin hayatini olumsuz bir sekilde etkilemektedir.
Ozellikle kadinlarin dértte birinde sistit igin verilen antibiyoterapi niiksleri

onlemez (48). Diinyada her yil yaklagitk 150 milyon insan idrar yolu

enfeksiyonu gecirmektedir ve en sik goriilen bakteriyel enfeksiyonlardan
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biridir. Uropatojen Escherichia coli (UPEC) toplum kokenli IYE’ lerin yiizde
80’ni olusturur. Stafikoklar ve Enterokoklar vb. bakteriler daha ¢ok hastane
yatisinda veya lriner katater kullaniminda enfeksiyon olusturmaktadir (49).
Bakterilerin disinda nadir de olsa virtisler de {iriner sistem enfeksiyonuna
neden olabilir. Ozellikle HIV-1 ‘in alt iiriner sistem enfeksiyonuna neden
oldugu bilinmektedir ve bagimsiz bir risk faktoriidiir (50). Daha az siklikta
HTLV-1 virlis, BK polyomaviriis ve CMV’ nin iiriner sikliginda artis ve alt

tiriner sistem enfeksiyonuna neden oldugu bilinmektedir (51,52).

Yapilan son ¢alismalar gostermistir ki saglikli bir mesane her zaman

steril degildir ve tiriner mikrobiyata mevcuttur (53).

2.10.2  Predispozan Faktorler

Idrar yolu enfeksiyonu olusumunu kolaylastiracak faktdrler davranigsal,
anatomik ve genetik olabilir. Bunlar sik cinsel iligki, vulvavajinal atrofi,
sekreter olmayan kan grubuna sahip olmak, aile 6ykiisii, cocukluk doneminde

gecirilen IYE 6ykiisii, iiriner inkontinans ve norojenik mesane olabilir (54).

Italya’da 2 yil siiren ve 768 hasta ile yapilan bir ¢aligmada 12 aylik
donemde niiks olasiligini arastirmak igin bir nomogram olusturuldu. Bu
nomogramda digkilamanin niteligi, cinsel partner sayisi, patojen tipi, hormonal

durum, IYE gegmisi ve antibiyotik dykiisii yer almaktadir (55).

Covid-19 pandemisi siiresince olaganiistii bir hastane yatig orani
goriilmiistiir. Hastane yatislar1 IYE icin baska bir risk faktorii olan iiriner
kateterizasyonu akla getirir. Uriner kataterizasyon kalic1 bir enfeksiyona neden
olabilir. Kotii el hijyeni, katateri kotii yerlestirme ve yetersiz antiseptik
uygulama enfeksiyon olusumunu kolaylastirir. Ayrica bakteri kolonizasyonu
katater limeninde (48 saat) katater dis duvarina (72-168 saat) gore daha

hizlidir. Kateterizasyon yapilan hastalarin ylizde 100’tinde 3 giin sonra
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asemptomatik bakteritiri (ABU) olacaktir. Bunun nedeni ise kataterin dogal
savunma mekanizmalarin1 etkilemesi ve bakteriler i¢in bir rezervuar
olusturmasidir. Kataterizasyon hastanede kalim siiresini, mortalite ve
morbiditeyi arttirir.  Siirekli kataterizasyonda durum bdyleyken aralikli

kataterizasyon ABU ve IYE gelisme riskini azaltmaktadir (56).

2.10.3 Tam ve Bulgular

IYE, ¢esitli klinik ¢esitlilikte ortaya ¢ikabilir. Mesane enfeksiyonu sistit
ve bobrek enfeksiyonu pyelonefrit olarak incelenebilir. Sistit olan hastalarin
sikayetleri daha ¢ok sik idrara c¢ikma, idrar yaparken yanma ve agri,
suprapubik bolgede agri, gece idrar yapma ihtiyaci, idrarda kan olmasi ve
halsizliktir. Pyelonefrit de ise sirt ve yan agrisi, ates, titreme, halsizlik, kusma

Ve istah azalmasi seklinde sikayetler goriilebilir (57).

Eriskin hasta grubunda IYE tanimu, lokalize genitoiiriner semptomlari, tam
idrar tahlili (TIT) nde gdsterilmis bir piyiiri tablosunu ve idrar kiiltiiriinde bir
patojenin saptanmasin1 gerektirse de yashi hastalar i¢in glinlimiize dek

uzmanlarin goriis birliginde oldugu semptomatik IYE tanimi yoktur (58).

IYE’nin tek basina tammmindan daha ¢ok asemptomatik ve semptomatik

olusuna ve TIT sonuglarina bakilarak yapilan ortak terimler vardir (Tablo 1).
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Tablo 1: Ortak Terimlerin Tanim (5)

PIYURI >10 I6kosit / mikroL
BAKTERIURI > 10 °cfu/mL
LABORATUVAR ONAYLI
IYE Piyiiri + Bakteriiri
ASEMPTOMATIK
BAKTERIURI Bakteriiiri + semptom yok
SEMPTOMATIK
IYE Bakteriiiri + genitoiiriner semptomlar
Anatomik olarak normal iiriner Sistem
BASIT IYE Bakteriiiri + piyiiri
Anatomik veya fonksiyonel olarak anormal {iriner
KOMPLIKE iYE sistemde IYE

2.10.4 COVID-19 iliskili Sistit

Covid-19 iligkili Sistit (Covid-19 associated Cystitis — CAC) savini ilk
ortaya koyan Mumm ve arkadaslari, RT-PCR ile Covid-19 kesin tanis1 almis
57 hastada retrospektif ve prospektif bir ¢alisma gergeklestirmistir. Acil
servise basvuran 57 hastadan 7’si klasik Covid-19 semptomlar1 yerine yan
agris1 ve idrar sikliginda artis sikayeti ile basvurmuslardir. Acil serviste rutin
olarak alinan siirlintii 6rneginin pozitif gelmesi {lizerine yapilan caligmada
Covid-19 ile idrar sikliginin artis arasinda kesin bir iligski bulunamamis olsa da
klinisyenlerin yeni bir tanim olan CAC igin dikkatli olmasi gerektigi
vurgulanmigtir (59). Dhar ve arkadaslarinin yaptig1 ¢calismada tam idrar tetkiki
ve idrar kiiltiirti ile dogrulanmis bir idrar yolu enfeksiyonu olmadan hastalara
Asirt Aktif Mesane Degerlendirme anketi ile iriner inkontinans, urge

inkontinans, noktiiri, siklik ve iiriner aciliyet sorulartyla sorulmus ve en sik
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goriilen triner sikayetler 24 saatte 13 atak (%85) ile idrar sikliginda artis ile
gecede 4 atak noktiiri olmustur (60). Lamb ve arkadaslari ise idrar sikliginda
24 saatte 13 ve daha fazla idrar atag1 ve gecede 4 veya daha fazla noktiiri atagi
olmasin1 Covid-19 iligkili Sistit olarak tanimladilar. Covid-19 tanisi almis ve
yeni nesil idrar yolu semptomlari olan 4 hasta ile Covid-19 tanis1 almamis ve
iriner sistem enfeksiyonu bulgulari olmayan 4 hastanin idrar numunelerinde
sitokin (IL-6, IL-10, IP-10) seviyelerine bakilmis. IL-6 ve IL-8 diizeyleri
istatiksel anlamli bulunmustur. Sitokinlerin sistite nasil yol agtigina dair

hipotez sekil 3’ de gosterilmistir (61).

SARS-CoV-2 infection / COVID-19

Systemic inflammation —

Release of inflammatory
cytokines in urine

Bladder inflammation —

COVID-19 resolves; COVID-19 does Release of inflammatory
—lp
CAC resolves not resolve; cytokines in urine
Chronic CAC

Sekil 3: Covid-19 iliskili Sistit ve Sitokinler Arasindaki Baglant1 Hipotezi
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2.10.5 Tedavi

UPEC toplum kokenli IYE’lerin yiizde 80’ine neden olan
mikroorganizmadir. UPEC disinda kandida, enterokok, psédomonas, klabsiella

ve enterobakteri tiirleri de IYE nedeni olabilir.

Tedavi idrar kiiltiiriinde saptanan etkene ve hangi anbiyoterapiye duyarli
olduguna goére degisebilir. Fransiz tedavi rehberlerinde nitrofurantoin,
fosfomisin ve kinolonlarin sistit tedavisinde, ti¢iincii kusak sefalosporinlerin

pyelonefrit tedavisinde etkili oldugu bildirilmistir (62).

Amerikan, Kanada ve Avrupa Uroloji Derneklerinin klavuzlarina gore
asemptomatik bakteriiiri profilaksisi, komplike olmayan ve komplike sistit ve

pyelonefrit i¢in tedavi sekilleri (Tablo 2) belirlenmistir (63).

OM-89, immiinomodiilatér bir ilagtir. Ozellikle tekrarlayan IYE’lerde
Eschericia Coli’ ye kars1 gelistirilmistir. 6 ay boyunca OM-89 tedavisi verilen
kadinlarda tekrarlayan IYE orani iki kat daha az olarak gézlemlenmistir. OM-
89 tedavisi Avrupa Uroloji Dernegi (EAU) tarafindan tekrarlayan IYE
sikligin1 azaltmak i¢in Onerilmektedir (64). Bu tedavi antibiyotik kullaniminin
ve antibiyotiklere karsi olusan direncin azalmasina yardimci olacaktir.

Kontrolsiiz diyabet ilacin etkinligini azaltmistir (65).
Covid-19 iligkili sistit’ in patofizyolojisi tam olarak ortaya koyulamadigi

icin tahmini olarak asir1 aktif mesane tedavisi ile diizelme saglanabilecegi

tizerinde yogunlastirmaktadir (61).
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Tablo 2: Tedavi Protokolleri (63)

Antibiyotik Dozaj Tedavi
Siiresi
ABU icin 1. Trimetoprim (TMP) 100 mg/giin
siirekli 2. TMP-SMX 40-200 mg/giin
profilaksi 3. Nitrofurantion 50-100 mg/giin
tedavisi 4. Fosfomisin 3 gr 10 giinde 1
Komplike 1. Fosfomisin 3gr 1 giin
olmayan sistit 2. Nitrofurantion 50-100 mg/giin 5 giin
3. TMP-MSX 80/400 mg x 2 3 giin
4. TMP 100 mg x 2 3-5 giin
5. Sefalosporinler 500 mg x 2 3 giin
Komplike 1. Siprofloksasin 500-750 mg x 2 7 giin
Sistit 2. TMP-SMX 160/800 mg x 2 14 giin
3. Sefpodoksim 200 mg x 2 10 giin
Piyelofnerit
Parenteral 1. Sefotaksim Giinde 2 gr 3 kez
Tedavi 2. Seftirakson Giinde 1-2 gr

*TMP: Trimetoprim

* TMP-SMX: Trimetoprim Siilfometoksazol
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3.

GEREC VE YONTEM

3.1 Cahsmanin Dizaym

Bu retrospektif ¢alisma; 01.07.2021 ile 01.04.2022 tarihleri arasinda
gerceklestirilmistir. Etik kurul bagvurusu oncesi 2 aylik siirecte ¢alismanin
literatlir taramast gerceklestirilmis; veri toplama formu olusturulmustur.
Takip eden 1 aylik siirecte etik kurul basvuru formlar1 hazirlanarak, onay
stireci baglatilmistir. Etik kurul onaymi takiben 15.11.2020-15.11.2021
tarihleri arasinda Izmir Katip Celebi Universitesi Atatiirk Egitim ve Arastirma
Hastanesi (IKCU EAH) polikliniklerine herhangi bir nedenle basvuran
Covid-19 kesin tanili hastalarin verileri probel sisteminden retrospektif elde
edilmistir. Geriye kalan silirecte verilerin raporlanmasi, ¢alismanin
bulgularinin istatistiksel analizi ve bulgularin literatiir ile tartisilmasi

gerceklestirilmistir.

3.2 Calismann Izinleri

Covid-19 ile ilgili planlanan ¢aligmalar igin Saglik Bakanligi onayi
gerekmektedir. Calisma icin oncelikle Saglik Bakanligi onayr alinmis olup
(Ek-1) calismanin etik kurulu onay1 (Ek-2), IKCU Girisimsel Olmayan Klinik
Aragtirmalar Etik Kurulu’ nun 21.09.2021 tarihindeki toplantisinda 395 karar
sayis1 ile onaylanmis olup tez arastirmasit Helsinki Deklarasyonu’na uygun

olacak sekilde yapilmistir.

3.3 Calisma Evreni ve Orneklemi

Calisma evrenini, 15.11.2020-15.11.2021 tarihleri arasinda U.07.3
Covid-19 kesin tams1 aldiktan sonraki 1 yil igerisinde IKCU Atatiirk EAH
polikliniklerine herhangi bir nedenle basvurusunda N.30.0 Akut Sistit veya
N39.0 Uriner Sistem Enfeksiyonu &n tanisi alan 329 hasta olusturmaktadir.

Calisma icin herhangi bir 6rneklem planlamamustir.

20



Calismaya dahil edilen hastalar arasinda tek protokol ile girisi olan 40
kisi ¢alismaya dogrudan alinmistir. Belirtilen siirecte; iki ve daha fazla
protokol ile girisi olan 289 kisi arasindan ilk protokoller baz alinarak 139 kisi
daha ¢alismaya eklenmistir. Calismaya dahil edilmis olan toplam 179 kisinin
verileri incelediginde; 134 kisinin verilerinin eksik oldugu goriilerek
caligmadan diglanmistir. Geriye ¢alismanin kriterlerine uyan 45 kisi kalmistir.
45 kisi arasindan TIT’de 16kosit ve bakteri degerleri 3’iin {izerinde olan 30

hasta ¢alisma grubunu olusturmustur.

3.4  Veri Toplama Araclar ve Ozellikleri

PCR ile Covid-19 tanisi kesinlesmis ve hastane probel sisteminde
U07.3 ile N30.0 veya N39.0 tanilarina sahip kisilerin verileri retrospektif
olarak kayitlardan elde edilmistir. Bu veriler “veri toplama formu” iizerinde
degerlendirilmistir. Veri toplama formu Oncelikle sosyodemografik
ozellikleri (yas, cinsiyet, kronik hastaliklar) ve enfeksiyonlara yonelik (idrar
yolu  enfeksiyonu,  kiiltir,  mikroorganizma), Covid-19  tedavisi
(hidroksiklorokinin, favipiravir), kan biyokimyasi (iire, kreatinin, iirik asit ve
glomeriil filtrasyon hiz1) ve tam idrar tetkiki verilerini igermektedir. 1lgili veri

toplama formu ektedir (Ek 4).

3.5 istatiksel Yontemler

Calismanin  verileri SPSS  21.0  istatistik  programinda
degerlendirilmistir. Verilere Oncelikle yiizde analizi yapilmis. Ardindan
istatiksel anlamliliklar ki-kare testi ile degerlendirilmistir. Tamamlayici
analizler sayisal degiskenler igin ortalama, ortanca, standart sapma,
minimum, maksimum degerler belirtilmistir. Kategorik degiskenler iginse
sayl oran ylizde verilmistir. p<0.05 altinda oldugu degerler istatiksel olarak

anlamli kabul edilmistir.
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4. BULGULAR

Calisma kapsamindaki hastalara ait veriler oOncelikle sayisal olarak
ortaya konmustur. Hastane kayitlarindan, ¢alismanin yapildigi bir yillik
stirecte 1747 Covid-19 tanis1 alan hasta oldugu goriilmiistiir. 1747 hastanin
30’unda post covid dénemde kesin tam konulmus IYE oldugu tespit
edilmistir. Ilgili dénemde post covid IYE sikligt %1,7 bulunmustur. Covid
sonrast IYE tamis1 alma durumlar1 3 aylik periyotlara gore tablo 3’te

gosterilmistir.

Tablo 3: COVID-19 Sonrasi Siire ve IYE tanisi

IYE pozitif
N %
0-3 ay 18 60
3-6 ay 9 30
6-12 ay 3 10

Elde edilen veriler 1s181nda, ¢alismaya dahil olan kisilerin yaslar1 30 ile
93 arasinda olup ortalama yas 67,50+15,79 bulunmustur. Calismaya katilanlar
cinsiyete gore degerlendirildiginde, 18 kisinin kadin (%60), 12 kisinin erkek
(%40) oldugu goriilmiistiir.

Calisma kapsamindaki kisilerde, kronik hastalik bulunma durumlar ve
sahip olduklar1 kronik hastaliklarin dagilimi asagidaki tabloda verilmistir
(Tablo 4).
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Tablo 4: Kronik Hastaliklar Tablosu

VAR/YOK KiSi SAYISI ORANI
() (%)
DIYABET VAR 9 40
YOK 21 60
HIPERTANSIYON VAR 15 50
YOK 15 50
KARDIYOVASKULER VAR 8 26.7
HARRL 'K YOK 22 733
AKUT BOBREK VAR 8 26.7
YETMEZLIGI YOK > 733
KRONIK  BOBREK VAR 6 20
YETMEZLIGI YOK >4 80

Calismaya alinan hastalar tekrarlayan idrar yolu enfeksiyonu varligi

acisindan degerlendirildiginde; 12 kisinin (%40) tekrarlayan IYE &ykiisii

oldugu, 18 kisinin (%60) Oykiisli olmadigr goriilmektedir. Kisilerin diyaliz

gecmisi incelediginde; 6 kisinin (%16,7) en az bir kez diyaliz ihtiyaci

oldugu ve 24 kisinin (%83,3) diyaliz ihtiyac1 olmadigi belirlenmistir.

UO07.3 kesin tanisi1 alan 2 kiginin (%6,7) tedavisinde hidroksiklorokinin

kullanim 6ykiisiic meveut olup, 28 kisinin (%93,3) bu tedaviyi almadigi

tespit edilmistir. Favipiravir tedavisi alan kisi sayis1 24 (%80) ve bu tedavi

almayan kisi sayis1 6 (%20) olarak belirlenmistir.

Calismaya katilan kisilerin idrar kiiltlirii sorgulandiginda 20 kisiden
(%66,7) idrar kiiltirti istendigi ve 10 kisinin (%33,3) idrar kiiltiiriiniin
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bulunmadif1 tespit edilmistir. Idrar kiiltiirii olan 20 kisinin idrar kiiltiirii

sonuglari agagidaki tabloda verilmistir (Tablo 5).

Tablo 5: Idrar Kiiltiir Sonuglari

Kisi sayis1 (n) Yiizdesi (%)
UREME YOK 16 53.3
CANDIDA 1 3.3
PARAPILOSIS
CANDIDA 3 10
ALBICANS
ESCHERICHIA 5 16.7
coLl
PSEUDOMONAS 2 6.7
AERUGINOSA
ACINETOBACTER 1 3.3
BAUMANNII
KLABSIELLA 2 6.7
PNEUMONIAE

Calismaya katilanlarin kan tetkiklerinden; iire (BUN), kreatinin ve

glomeriil filtrasyon hiz1 (GFR) degerleri asagida gosterilmistir (Tablo 6).
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Tablo 6: Kan Tetkik Sonuglari

REFERANS KiSi SAYISI ORAN
ARALIK (n) (%)
8,4 mg/dL’ nin 4 %13.3
altinda bir deger
KAN URE AZOTU 8,4- 26 mg/dL 17 %56.7
(BUN) arasinda bir deger
26 mg/dL iizeri bir 9 230
deger
0,7 mg/dL‘nin 5 %16.7
KREATININ altinda bir deger
0,7-1,4 mg/dL 19 %63.3
arasinda bir deger
1,4 mg/dL distiinde 6 0520
bir deger
GLOMERULER 90 mL/dak/1,73m? 5 %16.7
FILTRASYON HIZI o O
(GFR) 90 mL/d.akll,v73m2 25 0683.3
alt1 bir deger

IYE tanis1 icin gerekli olan tam idrar tetkikinde (TIT) degerlendirilen

idrar dansitesi, idrar pH’1, idrarda 16kosit sayisi, idrarda eritrosit sayisi, idrarda

bobrek epiteli sayist ve idrarda maya sayisi tablo 7° de verilmistir.
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Tablo 7: TIT sonuglari sayisal veriler

Oort+5Sd

Ortanca

Minimum

Maximum

idrar
Dansite

Degeri

30

1013,53 + 6,490

1012.50

1000

1031

idrar Ph
Degeri

30

5,88 +1,23

idrarda
Lokosit

Sayisi

30

162,20 + 325,01

1262

idrar
Eritrosit

Sayisi

30

133,60 + 387,09

4.5

2032

idrar
Bakteri
Sayisi

30

29,70 £ 91,81

443

Idrar
Bobrek
Epiteli
Sayisi

30

4,07+ 10,5

52

idrar Maya
Sayisi

30

10,60 + 40,06

206

Kisilerin TIT incelemesinde 5 kiside (%16,7) nitrit pozitifligi ve 2 kiside

(%6,7) glukoz pozitifligi saptanmistir. Keton pozitifligi herhangi bir hastada

saptanmamigtir.

Veri toplam formuna gore elde edilen tiim verilerin Ki-kare testi

kullanarak kendi aralarinda birbirleriyle yapilan ¢aprazlamalarinda istatiksel

olarak anlamli veri bulunmamistir (p<0,05).
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5. TARTISMA

Bu c¢alismanin amaci; Covid-19 tanisi almis hastalarda post-covid
donemde Covid-19°un idrar yolu enfeksiyonu sikligini nasil etkiledigini
belirlemektir. Bu amacgla parametrelerin oldugu bir veri toplama formu
hazirlanmis ve hastalarin verileri IKCU EAH probel sisteminden retrospektif
olarak toplanmistir. Calismaya IKCU EAH’e Covid-19 gecirdikten sonra
herhangi bir sebeple basvurmus olan ve otomasyon sisteminden verilerine

tam olarak ulasilan toplam 30 hasta dahil edilmistir.

Calismaya katilan hastalarin yaglart 30 ile 93 arasinda degigsmekte
olup, yas ortalamasi 67,50+15,79 bulunmustur. Bu konuda yapilmis olan bir
caligmada, hastalik ve 6liim oraninin 40-79 yas arasinda daha fazla oldugu
gosterilmistir (65). T.C Saglik Bakanligi’ nin yayinladigi Covid-19 raporunda
da hastalik ve oOlimiin, en yiikksek oranda 23-80 yas arasi goriildigi

saptanmistir (66). Bu bulgular, ¢alismanin verileri ile uyumludur.

Katilimcilardan 18’i (%60) kadin cinsiyet olup, erkek cinsiyet 12 kisi
(%40) dir. Calismadaki bulgulardan farkli olarak, yapilan ¢alismalarda erkek
cinsiyetin kadin cinsiyete gore yasadigi kosullar ve ek hastaliklarin fazla
olmasindan 6tiirii SARS-Cov-2 viriisiinden daha fazla etkilendigi ve Covid-
19’u daha agir atlattign goriilmiistiir (67,68). T.C Saglik Bakanligi’nin bu
konudaki raporunda da hastalik ve 6lim oraninin erkek cinsiyette daha fazla

oldugu goriilmiistiir (66).

Bu ¢alismaya dahil edilen kisilerin ek hastaliklar1 degerlendirildiginde; 9
kiside (%30) DM tanis1 oldugu saptanmistir. Cin Hastalik Kontrol ve Onleme
Merkezi’nin biiyiikk bir grupla yaptigi calismada, DM’nin 6lim riskini
arttirdig1 gosterilmis olup; Italya’da yapilan baska bir galismada da DM tanili
kisilerin Covid-19’a yakalanma riskinin 3 kat daha fazla oldugu bildirilmistir.
(69,70). Bu galismaya katilan kisilerin 15’inde (%50) hipertansiyon tanisi
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mevcut oldugu goriilmiistiir. Tiirkiye’nin de ig¢inde bulundugu 14 iilkenin
katildigi 375000 Covid-19 tanili hastanin degerlendirildigi bir meta-analiz
sonucunda %18,1’inde DM ve yiizde 21,3’tinde HT oldugu tespit edilmistir.
(71). Yapilmis olan c¢alismanin bulgulari, bu c¢alismalarin sonuglariyla

parelellik gostermektedir.

Covid-19 ve KVH arasindaki iliski incelediginde, %8-25 arasinda
Covid-19 tanili hastanin aritmi, akut myokard hasari, miyokardit ve ven6z
tromboembolizm gibi en az bir adet kardiyovaskiiler hastaliga sahip oldugu
bulunmustur. Literatiirde, bir kardiyovaskiiler hastaliga sahip olanlarin Covid-
19 siirecini agir gegirdikleri belirtilmistir (72). Calismaya katilan hastalarin 8
kisisinde (%26,7) kardiyovaskiiler hastalik Oykiisii bulunmaktadir. Yapilan

caligmalarin sonuglariyla, hasta grubunun sonuglari ortiismektedir.

Akut bobrek yetmezligi ile Covid-19 arasindaki mekanizma tam olarak
aydinlatilmamistir. SARS-Cov-2 viriisiiniin direk etkisi ile mi yoksa olusan
sitokin firtmasinin bir sonucu mu oldugu hala merak konusu olmaya devam
etmektedir. Ispanya’da bir merkezde 41 hasta ile yapilan bir caligmada
Covid-19 tanisi ile hastaneye yatirilan hastalardaki ABY oran1 %0,5 ile 25
arasinda degismektedir (73). Yapilan calismada da, Ispanya sonuglariyla
uyumlu olarak 30 kisinin 8’inde (%26,7) ABY tablosu mevcuttur.

Calismaya dahil edilen 30 hastanin 6’smin (%20) KBY tanili oldugu
belirlenmistir. 22 ¢aligmay1 kapsayan bir meta-analizde yas ortalamasi 60 idi
ve kronik bobrek yetmezligi oran1 %5,2 olarak bulunmustur (74). Calismada
daha yiiksek bir oranda KBY tanisi tespit edilmesinin nedeninin, yas

ortalamasinin daha biiyiik olmasindan kaynakli olabilecegi diisiiniilmektedir.

Otuz kisinin idrar kiiltiirii sonuglari karsilagtirildiginda, 16 kisinin (%53,3)
kiiltiirlinde iireme olmadig gorilmiistiir. En sik tireyen mikroorganizma
Escherichia Coli olup 5 kisinin (%16,7) kiiltiiriinde goriilmistiir. Bu beklenen

bir sonuctur ¢iinkii UPEC toplum kokenli IYE’de en sik goriilen

28



mikroorganizmadir (48). Covid-19 iliskili sistit savini ilk ortaya koyan Mumm
ve arkadaglari, RT-PCR ile Covid-19 kesin tanisi1 almig 57 hastada retrospektif
ve prospektif bir ¢alisma gergeklestirmistir. Almanya’da gergeklesen bu
caligmada hastalarin 7 tanesinde idrar sikliginin artmis oldugu tespit edilmistir.
7 hastanin tam idrar tetkiklerinde yiizde 50’sinde artmis lokosit sayist (1-3
16kosit), ylizde 75’inde mikrohematiiri ve yilizde 100’tinde normal kreatinin

seviyeleri saptanmustir. Hastalarin tamaminda idrar kiiltiirii negatiftir (59).

Covid-19 ‘a bagh akut bobrek hasarinda hastalarda goriilen en sik
laboratuvar bulgusu hematiiri ve proteiniiri oldugu gorilmistir (73).
Calismada hastalarin TIT sonuglar1 incelediginde ortalama eritrosit sayist
133,60+387,09 olarak saptanmustir. Bu veriler hastalarin Sars-cov-2 viriisii ile
enfekte iken bobrek hasari gelisebilecegi hakkindaki savlar1 desteklemektedir.

Calisma veri toplama formunda proteiniiri sorgulanmamastir.

30 kisinin dahil oldugu bu ¢alismada post-covid hangi donemde IYE
kesin tanis1 aldiklart incelendiginde 18 kisi (%60) 0-3 aylik donemde, 9 kisi
(%30) 3-6 aylik donemde ve 3 kisi (%10) 6-12 aylik donemde bulunmaktadr.
Amerika Birlesik Devletleri’'nde bir hastanede yapilan Covid-19 kesin tanisi
almis 350 hasta lizerinde yapilan bir ¢alismada iiriner sistem enfeksiyonu
bulgularinin degerlendirilmis ve semptomlarin 10-14 haftalik zaman dilimi
icerisinde basladigi bildirilmistir (61). Bu ¢alismada 30 kisinin %60’ nin 0-3
aylik donemde friner sistem enfeksiyonu tanisi almasi beklenen bir sonug

olarak diistiniilmektedir.
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SONUC ve ONERILER

6.1 Sonug

1. Calisma doneminde post covid idrar yolu enfeksiyonu siklig1 %1,7
olarak bulunmustur.

2. Covid-19 aragtirma grubundaki hastalarda en sik goriilen hastaliklar
HT ve DM’ dir.

3. IYE tanis1 almis hastalarin yarisinda ¢ogunun idrar kiiltiirlerinde
{ireme olmamustir. Idrar kiiltiiriinde {ireme olanlarda en sik gériilen

patojen E. Coli’ dir.

6.2 Oneriler

Covid-19’un sistemler iizerine etkileri hala gizemini korumaktadir.
Ozellikle hastalarin post-covid dénemde bircok sistem hakkinda sikayetleri
devam etmektedir. Bu calismada triner sistem enfeksiyonu ile ilgili anlamh
iliski bulunamamasinin az hasta sayist ve retrospektif calismada veri
toplamada eksikligi oldugu disiiniilmektedir. Ayrica iriner sistem
enfeksiyonuna neden olabilecek faktorler tam olarak dislanamamustir. Covid-
19 ile iliskili sistit (CAC) tanimlanmis olsa da bununla ilgili ¢alismalar tek
merkezli ve az hasta sayisina sahiptir. Bu ¢alismanin ¢ok merkezli yapilmasi,
kontrol grubunun olmasi ve degistirici faktorlerin ortadan kaldirilmas: ile
Covid-19 ile iriner sistem enfeksiyonu arasindaki iliskiyi belirlenmesini
miimkiin kilabilir. Sisteme ICD kodlarinin dogru girilmesi veri toplamadaki

eksikliklerini giderilmesi i¢in 6nemlidir.

30



HASTANEDE POLIKLINIKLERE BASVURAN POST COViD DONEMINDE

OLAN HASTALARDA iDRAR YOLU ENFEKSiYONU

OZET

Amag: Covid-19 tiim diinyada hastane yiikiinii gerek tani aninda gerekse
sonrasinda arttirmaktadir. Salginin basinda her ne kadar yatan hasta sayisinin
artis1 nedeni ile hastanelerin ve saglik calisanlarinin ¢aligma yiikii artsa da
long-covid tanimlamasindan sonra post-covid donemde hastalarin hastaneye
ayaktan basvuru sayist artmigtir. Bu c¢aligmanin amaci, Covid-19 tanisi
aldiktan sonraki 1 yil igerisinde hastalarin idrar yolu enfeksiyonu sikligi
arttiran risk faktorlerini belirlemek ve bu risk faktorlerine gore Onlem

alabilmektir.

Gereg ve Yontem: Retrospektif olarak yapilan bu ¢alisma, 2020 yilinin subat
ay1 ve 2021 yilmin Ocak ay1 arasinda Izmir Katip Celebi Universitesi Atatiirk
Egitim ve Arastirma Hastanesi’ nde “U07.3-Covid-19” Kkesin tanis1 alip daha
sonrasinda polikliniklerimize herhangi bir nedenle bagvurmus ve “N30.0-
Sistit ve N30.0-Uriner sistem enfeksiyonu “tanis1 almis hastalardan
olusmustur. Calisma i¢in herhangi bir orneklem planlamamistir. Veriler
arasinda tek protokol ile girisi olan 40 kisi calismaya dogrudan alindi. Iki ve
daha fazla protokol ile girisi olan 289 kisi arasindan ilk protokoller baz
almarak 139 kisi de calismaya eklendi. Calismaya dahil edilmis olan toplam
179 kisinin de verileri incelediginde 134 kisinin verilerinin eksik oldugu
goriilerek calismadan dislandi. Geriye calismanin kriterlerine uyan 45 kisi
kald1. 45 kisi TIT degerlerine 16kosit ve bakteri degerleri 3’ iin {izerinde olan
30 hasta ¢alisma grubunu olusturdu. Parametrelerin post-covid idrar yolu

enfeksiyonu ile iliskisine Ki Kare Testi ile bakilmistir.

Sonug¢: Calismaya alinan kisilerin yaslar1 30 ile 93 arasinda olup medyan
degeri 67,50 (+/- 15,79) dir. Cinsiyet ile ilgili verilere bakildiginda kadin
cinsiyet 18 kisi olup oran1 %60 dir. Erkek cinsiyet 12 kisi olup oran1 ytlizde 40
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tir. Eslik eden kronik hastaliklar incelediginde ilk sirada HT (%50) ve ikinci
sirada DM (%40) gelmektedir. Calismaya katilan kisilerin idrar kiiltiiri
sorgulanmis olup 20 kisi (%66,6) nin idrar kiiltiirii oldugu ve 10 kisi (%33,3)
nin idrar kiiltiiri olmadig1 gériilmiistiir. Idrar kiiltiirinde iireme varligina
bakildiginda 6 kisi (%30) nin idrar kiiltiiriinde iireme olmadig1 saptanmustir.
Idrar kiiltiiriinde en sik iireyen mikroorganizma E.coli olup 5 kisi (%25) nin
kiiltiiriinde tespit edilmistir. TIT verileri incelediginde ortalama l6kosit sayis1
162,20 +325,01, eritrosit 133,60 + 387,09 ve bakteri sayis1 29,70 + 91,81
oldugu bulunmustur. Kisilerin Covid-19 tanisi aldiktan ne kadar siire sonra
IYE tanisi aldiklar1 sorgulanmis olup 18 kisi (%60) 0-3 aylik donemde, 9 kisi
(%30) 3-6 aylik dénemde ve 3 kisi (%10) 6-12 aylik donemde IYE tanisi
almiglardir. Calismada elde edilen veriler 1s181nda herhangi bir parametre ile
Covid-19 kesin tanisi aldiktan sonra iiriner sistem enfeksiyonu arasinda

anlaml1 iligki bulunamamustir.

Tartisma: Bu calismada Covid-19 tanisi aldiktan sonra iiriner sistem
enfeksiyonu gelisme sikligir arasindaki iliski ve risk faktorleri hakkinda
anlamlt bir sonu¢ bulunamamistir. CAC ile ilgili yapilan calismalar
varsayimlar lizerinden ilerlemektedir. Bu g¢alisma sonucunda CAC ile ilgili
yapilacak arastirmalar ¢ok merkezli, karistirict faktorlerin diglandigr ve
parametrelerin  net olarak belirlendigi ¢alismalar olmas1  gerektigi

distinilmistir.

Anahtar Kelimeler: Covid-19, Covid-19 iliskili sistit, sistit , iiriner
sistem enfeksiyonu , post-covid , long-covid
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URINARY TRACT INFECTION IN PATIENTS WITH POST COVID IN
IZMIR KATIP CELEBI UNIVERSITY ATATURK EDUCATION AND
RESEARCH HOSPITAL

SUMMARY

Aim: Covid-19 increases the hospital burden all over the world both at the time of
diagnosis and after. Although the workload of hospitals and healthcare professionals
increased due to the increase in the number of inpatients at the beginning of the
epidemic, the number of outpatient visits to the hospital increased in the post-covid
period after the definition of long-covid. The aim of this study is to determine the
risk factors that increase the frequency of urinary tract infection in patients within 1
year after the diagnosis of Covid-19 and to take precautions according to these risk

factors.

Materials and Methods: This retrospective study was conducted in Izmir Katip
Celebi University Atatiirk Training and Research Hospital between February 2020
and January 2021, after receiving a definitive diagnosis of “U07.3-Covid-19” and
then applying to our polyclinics for any reason. and patients diagnosed as “N30.0-
Cystitis and N30.0-Urinary system infection”. No sample was planned for the study.
Among the data, 40 people who entered with a single protocol were directly included
in the study. Among 289 people who entered with two or more protocols, 139 people
were added to the study based on the first protocols. When the data of a total of 179
people included in the study were analyzed, it was seen that the data of 134 people
were missing, and they were excluded from the study. Only 45 people who met the
criteria of the study remained. 30 patients with TIT values above 3, leukocyte and
bacteria values of 45 people constituted the study group. The relationship of the
parameters with post-covid urinary tract infection was examined with the Chi-Square
Test.

Conclusion: The ages of the people included in the study were between 30 and 93,
and the median value was 67.50 +/- 15.79. Looking at the data on gender, the female
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gender is 18 people and the rate is 60%. The male gender is 12 people and the rate is
40 percent.

When concomitant chronic diseases are examined, HT (50%) comes first and DM
(40%) comes second. The urine cultures of the people participating in the study were
questioned and it was seen that 20 people (66.6%) had a urine culture and 10 people
(33.3%) did not have a urine culture. When the presence of growth in the urine
culture was examined, it was determined that there was no growth in the urine
culture of 6 people (30%). The most frequently grown microorganism in urine
culture was E.coli and it was detected in the cultures of 5 individuals (25%). When
TIT data were analyzed, the mean leukocyte count was found to be 162.20 £325.01,
erythrocyte 133.60 + 387.09, and bacterial count 29.70 + 91.81. It was questioned
how long after the diagnosis of Covid-19 people were diagnosed with UT]I, 18 people
(60%) in 0-3 months, 9 people (30%) in 3-6 months, and 3 (10%) in 6-12 months.
They were diagnosed with UTI. In the light of the data obtained in the study, no
significant relationship was found between any parameter and urinary tract infection

after the definitive diagnosis of Covid-19.

Discussion: In this study, no significant results were found about the relationship
between the incidence of urinary tract infection and risk factors after the diagnosis of
Covid-19. Studies on CAG are based on assumptions. As a result of this study, it was
thought that the studies to be conducted on CAG should be multicenter, studies in
which confounding factors were excluded and the parameters were clearly

determined.

Keywords: Covid-19, Covid-19 associated cystitis, cystitis, urinary tract infection,
post-covid, long-covid
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EK-3: IKCU Non-interventional Clinical Studies Institutionel Review Board

924

T.C.
iZMiR KATIP CELERI UNIVERSITY
Non-Interventional Clinical Studies
Institutionel Review Board

To : Kurtulus ONGEL,MD

From : Prof, Dr. Mustafa KARACA, M
Date 21092021

IRB # 1 395

Study Title :"URINARY TRACT INFECTLON IN PATIENTS WITH POST COVID IN IZMIR
KATIP CELEBI UNIVERSITY ATATURK EDUCATION AND RESEARCH HOSPITAL At its
board meeting 21.09.2021 your submission for the above referenced rescarch study has received
review and approval from lzmir Kitip Celebi Non-Interventional Clinical Studies Institutional
Heview Board.

Prof, Dr. Mustaly KARACA
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EK-4: Veri Toplama Formu

HASTANE POLIKLINIKLERINE HERHANGI BiR SEBEPLE BASVURMUS POST
COVID DONEMINDEKI HASTALARDA IDRAR YOLU ENFEKSIYONU RISKINT
ARTTIRAN FAKTORLER

Veri Toplama Formu Asagidaki veriler hastanemizde yatis1 yapilarak izlenen PCR ile
COVID-19 tanisi kesinlesmis hastalarin probel sisteminden elde edilecektir.

1.) Hastanin yas1 nedir?
a.) 0-18 yas arasi (ergen)
b.) 18-65 yas arasi (geng)
C.) 65-74 yas arasi (geng yasli)
d.) 74-84 yas arasi (yasl)
e.) 84 yas tizeri (¢cok yasli)

2.) Hastanin cinsiyeti nedir?
a.) Erkek
b.) Kadin

3.) Hastanin 6zge¢misinde hipertansiyon tanisi var mi?
a.) Yok
b.) Var

4.) Hastanin 6zge¢misinde diyabetes mellitus tanisi var mi?
a.) Yok
b.) Var

5.) Hastanin 6zge¢misinde kardiyovaskiiler hastalik tanis1 var m1?

a.) Yok
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b.) Var

6.) Hastanin 6zge¢misinde akut bobrek yetmezligi dykiisii var mi?
a.) Yok
b.) Var

7.) Hastanin 6zge¢misinde kronik bobrek yetmezligi oykiisii var mi?
a.) Yok
b.) Var

8.) Hastanin 6zge¢misinde tekrarlayan idrar yolu enfeksiyonu var mi?
a.) Yok
b.) Var

9.) Hastanin 6zgegmisinde diyaliz dykiisii var mi1?
a.) Yok
b.) Var

10.) Hastanin 6zgeg¢misinde hidroksiklorokinin kullanimi var mi?
a.) Yok
b.) Var

11.) Hastanin 6zge¢misinde favipiravir kullanimi mevcut mu?
a.) Yok
b.) Var
12.) Hastanin idrar kiiltlirii var mm?
a.) Yok

b.) Var

13.) Ureme var ise iireyen mikroorganizma nedir?
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14.) Hastanin kan biyokimyasinda BUN,kreaitinin,GFR ve {irik asit degerleri nelerdir?
BUN:
Kreatinin:
GFR:

Urik asit:

15.) Hastanin tam idrar tetkikindeki asagidaki degerleri nelerdir?

Parametre adi Sonug Normal degerler

Dansite

pH

Nitrit

Glukoz

Keton

Lokosit

Eritrosit

Bakteri

Bobrek epiteli
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