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HbA1c diyabetik hastalarin uriner sistem
enfeksiyonlarimin bir belirteci midir?

Is HbA1c a marker of urinary tract infections of
diabetic patients?
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OZET

Amac: Diyabetik hastalarda iiriner sistem enfeksiyonlarinin (USE) sikhidi ve ciddiyeti artmaktadir. HbAlc
retrospektif olarak glisemik kontrol hakkinda 6nemli bilgi vermektedir. Bu calismada rutin idrar
analizinde tesbit edilen mikroskobik l6kosit varliginin kan glukoz, HbAlc, beyaz kiire (WBC), ortalama
platelet hacmi (MPV) ve nétrofil/lenfosit sayisi orani (NLR) ile iligkilerinin incelenmesi ve bu parametreler
ile korelasyonlariin arastirilmasi amaclandi.

Gerec ve Yontemler: Lokositiiri goriilen Tip 2 diyabetes mellitus (T2DM) tanili 138 hasta ve T2DM tanili
ancak l0Kkositiiri mevcut olmayan 72 hasta (kontrol grubu) calismaya dahil edildi. Hastalarin es zamanl
tam idrar tetkiki, tam kan sayimi parametreleri, aclik kan glukoz degerleri ve HbAlc diizeyleri
kaydedildi.

Bulgular: Hasta grubunun ortalama WBC, lenfosit ve PLT dederleri kontrol grubu degerlerinden daha
yiiksek, MPV ise daha dusiik idi. Hasta grubu NLR ortanca degeri kontrol grubu degerinden yiiksekti.
Hasta grubu aclik kan glukoz ve HbAlc ortalama degerleri kontrol grubu dederlerinden istatistiksel
olarak anlaml yiiksekti (P=0.018 ve P=0.06, sirasiyla). Hasta grubu idrar dansitesi ortalama dedgeri
kontrol grubu degerinden yiiksekti. Hastalarin ve kontrol grubunun ortalama pH degerleri sirasiyla 5.93
+ 0.62 ve 6.42 *= 0.65 idi. Her iki ortalama deger arasindaki fark istatistiksel olarak anlaml bulundu
(P<0.001).

Sonuc: Lokositiirili hasta grubunun HbAlc ve enflamasyon belirtecleri USE olmayan diyabetiklerden
daha yuksekti. HbAlc ve WBC dederleri arasinda istatistiksel olarak anlaml pozitif korelasyon goriildii.
Ancak HbAlc, WBC, NLR ve MPV'nin l6Kkositiiri goriilen T2DM hastalarinda tanisal degerleri nisbeten
diisiik bulundu.
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ABSTRACT

Aim: The frequency and severity of urinary tract infections (UTI) in diabetic patients are increasing.
HbA1c retrospectively gives important information about glycemic control. In this study it was aimed to
examine the relationships between presence of microscobic leukocyturia detected in rutine urinalysis
and blood glucose, HbAlc, white blood cell (WBC), mean platelet volume (MPV) and neutrophil/
lymphocyte count ratio (NLR) and to investigate the correlations between these parameters.

Material and Methods: 138 Type 2 diabetes mellitus (T2DM) patients with leukocyturia and 72 T2DM
patients without leukocyturia (control group) included in the study. Patients’ simultaneous complete
urinalysis, complete blood count parameters, fasting blood glucose and HbA1c levels were recorded.

Results: Mean WBC, lymphocyte and PLT levels of patients were higher, MPV was lower than control
group’s. Median NLR level of patients was higher than controls. Fasting glucose and HbAlc mean levels
of patients were statistically significantly higher than controls (P=0.018 ve P=0.06, respectively). Mean
level of urine density of patients was higher than contol group’s mean level. Mean pH levels of patients
and controls were 5.93 = 0.62 ve 6.42 = 0.65, respectively. The difference between both mean levels
were found statistically significant (P<0.001).

Conclusion: HbAlc and inflammation markers of patient group with leukocyturia were higher than
diabetics without UTI. A statistically significant positive correlation was seen between HbAlc and WBC
levels. But diagnostic values of HbAlc, WBC, NLR and MPV were found relatively low in T2DM patients
with leukocyturia.

Key words: HbAlc; type 2 diabetes mellitus; leukocyturia

GIRIS ozelliklerinin (pH, protein, glukoz, keton,
kan, bilirubin, nitrit, 10kosit esteraz ve tirobi-
linojen) ve sedimentte mikroskobik yapilarin
incelenmesini icermektedir (6). idrarda
l6kosit varhigi diyabetli hastalarda nispeten
sik gorulmektedir ancak Klinisyenin l6kositiiri
varlhidinda nasil bir tutum sergileyecedi her
zaman net olamayabilmektedir. Tedavi plani
semptomlarin varligi, sistemik semptomlarin
ciddiyeti, enfeksiyonun mesanede lokalize
olmasi ya da bobredi de icermesi, iirolojik
anomalilerin varligi, metabolik degisikliklerle
birliktelik ve renal fonksiyonlar gibi bircok
faktore baghdir (6).

Tip 2 diyabet mellitus (T2DM) degdisen dere-
celerde insiilin direnci, yetersiz insulin sek-
resyonu ve artmis glukoz uretimi ile karak-
terize heterojen bir grup hastali@i tanimla-
maktadir (1). Hastalar artmis enfeksiyon riski
ile karsi Karsiyadir. Uriner sistem enfeksi-
yonlar1 (USE), T2DM hastalarinda daha sik
goriilebilen enfeksiyonlardir (2). Bagisiklik
sisteminde zayiflamalar, Kkotii metabolik
kontrol ve otonomik noropatiye baglh mesa-
ne bosalmasinin tam olmamasi gibi nedenler
T2DM hastalarinda bu enfeksiyonlarin goriil-
mesine katki saglayan faktorlerdir (3). Bu

hastalarda etken olarak direncgli patojenler
siklikla izole edilebilmektedir, hastalik daha
ciddi ve daha koti sonuclar tasiyabilmektedir
(4).

idrar analizi, Klinik laboratuvarlardan talep
edilen Ugunci en sik tetkiktir (5). Diyabetli
hastalardan hemen her muayenelerinde he-
Kimleri tarafindan istenen en sik tetkiklerden
biridir.

Rutin idrar analizi idrarin fiziksel Ozellikle-
rinin (renk, goriiniim, 6zgul agirlik), kimyasal

T2DM hastalarinda USE spektrumu asempto-
matik bakteriuriden sistit, pyelonefrit ve ciddi
urosepsise kadar degisiklik gosterebilmek-
tedir. Diabet ayrica USE nedenli hastanede
uzamis kalma siiresi ve artmis mortaliteyle
de iliskili bulunmaktadir (6).

Yapilan calismalarda USE teshisinin diyabetik
kadin ve erkek hastalarda diyabeti olmayan-
lara gore daha fazla oldugu gosterilmektedir
(7). Ayrica enfeksiyonun artmis prevalansi
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hastaligin suresi ile de iliskili bulunmaktadir
(8).

Bircok faktorin diyabetik hastalarda artmis
USE riskine katkida bulundugu belirtiimek-
tedir. idrarda yiiksek glukoz konsantrasyon-
lar1 patojenik bakteri cogalmasini kolaylastir-
maktadir (9). Ancak yapilan calismalarda glu-
kozirinin bir gostergesi olan HbA,, duizeyleri
ile diyabetik hastalarda USE arasinda bir iliski
gosterilememistir (10).

Bu calismada T2DM hastalarinda rutin idrar
analizinde tesbit edilen mikroskobik 16kosit
varhdinin hastalarin kan glukoz, HbAlc ve
enflamasyon belirtecleri olan beyaz Kkiire
(WBC), ortalama platelet hacmi (MPV) ve
naétrofil/lenfosit sayisi orani (NLR) ile iliskileri-
nin incelenmesi ve bu parametreler ile
Korelasyonlarinin arastiriilmasi amaglandi.

GEREC VE YONTEMLER

Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Etik
Kurulu'nun ¢calismamizi onaylamasini takiben
(Onay no: 2019/839) Aralik 2019- Subat
2020 tarihleri arasinda hastanemize basvu-
ran toplam 210 hasta calismamiza dahil
edildi. Poliklinik tan1 kodu USE ile biyokimya
laboratuvarindan tam idrar tetkiki istemi
yapilan ve lokositiiri goriilen T2DM'li 138
hasta (51 erkek, 87 kadin) ve T2DM'li ancak
USE ve I6kositiiri mevcut olmayan 72 (23
erkek, 49 kadin) hasta calismaya dahil edildi.

Hasta ve kontrol gruplarina ait hematolojik
Olciim sonuclart Sysmex XN-1000 (Sysmex
Corporation, Kobe, Japan) otomatize kan
sayimi cihazindan, HbAlc ve glukoz ol¢iim-
leri sonuglari Roche Cobas 6000 (Roche
Diagnostics, Mannheim, Germany) ve tam
idrar analizi sonuclar1 Dirui FUS-200 (Dirui
Industrial Co., China) otomatize cihazlarin-
dan elde edildi. Tam otomatik idrar cihazi
mikroskopi gdruntust ile ayrica supheli go-
runttilerde mikroskop ile direkt baki yaparak
I6kosituri  varhdr kesinlestirildi. Lokositiiri
godrulmeyen hastalar kontrol grubunu olus-
turdu. Hastalarin es zamanl tam idrar tetkiki,
tam kan sayimi parametreleri, aclik kan glu-
koz degerleri ve HbA1lc diizeyleri retrospektif
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olarak laboratuvar bilgi sisteminden elde
edilerek kaydedildi. Tam idrar tetkiki icin
SPSS 23.0 (SPSS inc., Chicago, Illinois, USA)
versiyon paket programi Kullanilarak veriler
istatistiksel olarak degderlendirildi. Grup
icerisindeki parametrelerin Kkarsilastirilma-
sinda Student t-testi (parametrik degderler
icin) ve Mann- Whitney U testi (non-
parametrik degerler icin) kullanildi. Degerler
ortalama =+ standart sapma ya da medyan
(%25-%75 persentil) olarak gésterildi. ince-
lenen parametrelerin birbiriyle iligkilerinin
degerlendirilmesinde Spearman’s korelasyon
analizi kullanildi. MPV, WBC, NLR ve HbAlc
icin receiver operating characteristic curve
(ROC) analizi ile egri altindaki alanlar
hesaplandi. P<0.05 dederleri istatistiksel
olarak anlaml kabul edildi.

BULGULAK

T2DM tanisi olan hastalardan olusan her iki
calisma dgrubuna ait demografik, hemato-
lojik, biyokimyasal parametreler ile tam idrar
tetkiki parametreleri Tablo 1 de gdsterilmis-
tir.

Hasta grubunu olusturan 138 hastanin
yaslar ortalamasi 60.65 * 12.18 yil, kontrol
grubunu olusturan 72 hastanin yaslar ortala-
masi ise 61.93 * 11.39 yil idi. Her iki grup
yas ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak
anlaml bir fark yoktu (P>0.05). Hasta grubu-
na ait ortalama WBC degeri, lenfosit ve
notrofil sayilari, PLT dederleri kontrol grubu
ortalama degerlerine gore daha yiiksek idi
ancak ortalamalar arasindaki fark istatistiksel
olarak anlaml degildi (P>0.05). Hastalara ait
ortalama kontrol grubu ortalamalarindan ra-
kamsal olarak yiiksek, MPV ortalama deger-
leri ise rakamsal olarak duisuk idi fakat arala-
rindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulun-
madi (P>0.05). Her iki grup katilimcilarina
ait NLR degerleri hesaplandi, ortanca deger-
leri bulundu. Hasta grubuna ait NLR ortanca
degeri kontrol grubu degderine gore yiiksek
idi ancak her ikisi arasindaki fark istatistiksel
olarak anlamh bulunmadi (P>0.05). Bu
degerlendirmeler sonucunda her iki grup
arasinda enflamasyon belirtecleri bakimin-
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dan istatistiksel olarak anlaml fark gosteri-
lemedi.

Hasta grubuna ait aclik kan glukoz ortalama
degeri (149.06 * 48.23) kontrol grubu orta-
lama degerinden (134.55 * 35.75) daha
yiiksek idi ve aralarindaki fark istatistiksel
olarak anlamli bulundu (P=0.018). Ayrica
hasta grubuna ait HbAlc ortalama dederi
(8.44 = 1.51), kontrol grubu ortalama dege-
rinden (7.77 * 1.63) daha yiiksekti ve arala-
rindaki fark istatistiksel olarak anlamh idi
(P=0.06).

Her iki grup katiimcilarinin tam idrar tetkik-
lerinin incelenmesinde hasta grubuna ait
idrar dansitesi ortalama degeri (1020.67 =
5.88), kontrol grubu ortalama degerinden
(1020.28 =+ 6.23) rakamsal olarak fazla
bulundu ancak aralarindaki fark istatistiksel
olarak anlamh degildi (P>0.05). Hastalara ait
idrar pH ortalama degeri 5.93 = 0.62 ve
kontrol grubu ortalama idrar pH degeri 6.42
+ 0.65 idi. Her iki ortalama deder arasindaki
fark istatistiksel olarak anlaml idi (P<0.001)
(Tablo 1).

Lokosituri goriilen T2DM hasta grubunda
HbAlc diizeylerinin enflamasyon belirtecleri
olan WBC, NLR ve MPV ile Korelasyonunun
olup olmadigini degerlendirmek amaciyla
Spearman’s korelasyon analizi yapildi. Hasta-
larin HbAlc degerleri ile NLR ve MPV ile
istatistiksel olarak anlamli korelasyon izlen-
medi. Ancak HbAlc ile WBC dederleri arasin-
da istatistiksel olarak anlamlh pozitif korelas-
yon bulundu (P=0.001).

HbAlc'nin 16Kositiiri goriulen T2DM hastala-
rindaki tanisal degerini belirlemek amaciyla
ROC egirisi cizildi. HbAlc icin optimal kesim
degeri 7.65 (Egri altindaki alan (EAA) 0.642,
duyarlilik % 63 ve 6zgullik % 51), WBC icin
8.56 (EAA 0.582, duyarlilik % 59 ve ozgiilluk
% 61), NLR igin 2.14 (EAA 0.597, duyarlilik %
66 ve ozgulliik % 51) ve MPV icin 10.15 (EAA
0.535, duyarliik % 55 ve oOzqiillik % 54%)
olarak bulundu (Tablo 3). Her dort parametre
icin duyarlilk ve ozgullik yuzdeleri T2DM
hastalarinda 16kositiiri  varliginin  tanisal
degeri icin yeterli kabul edilmedi.

Tablo 1. Diyabetik hasta ve kontrol gruplarina ait demografik, hematolojik, biyokimyasal parametreler ve tam idrar

tetkiki parametreleri.

Table 1: Demographic, hematological, biochemical parameters and complete urinalysis parameters of diabetic

patient and control groups.

Degiskenler Diyabetik hasta grubu (n=138) Diyabetik kontrol grubu (n=72) P degeri
Cinsiyet Erkek (n=51) Kadin (n=87) Erkek (n=23) Kadin (n=49) -
Yas (y1l) 60.65 + 12.18 61.93 £11.39 P>0.05
WBC
(X10%/mm?) 8.55 * 3.32 8.06 + 1.61 P>0.05
Notrofil P>0.05
(X10%mm?3) 5.83 £ 0.97 5.34 + 2.82
Lenfosit P>0.05
(X10%mm?3) 2.61 = 0.97 2.33 = 0.84
PLT P>0.05
(X10%mm?3) 273.49 + 74.56 267.69 = 66.38
MPV (fL) 10.20 = 0.79 10.30+1.14 P>0.05
NLR *2.57 (2.02-3.55) *2.15 (1.31-2.76) P>0.05
Glukoz
(mg/dL) 149.06 + 48.23 134.55 + 35.75 P=0.018
HbAlc (%) 8.44 + 1.51 7.77 = 1.63 P=0.06
idrar Dansitesi 1020.67 = 5.88 1020.28 = 6.23 P>0.05
idrar pH 5.93 = 0.62 6.42 + 0.65 P<0.001
idrar nitrit 104 pozitif/24 negatif 72 negatif -

T-testi; ortalama = SD, * Mann-Whitney U testi; ortanca ve ceyreklerarasi aralik (25%-75%)
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Tablo 2. Spearman’s korelasyon analizi ile 16kositiiri goriilen T2DM hastalarinin HbAlc degerleri ile NLR, WBC ve
MPVdegerleri aralasindaki korelasyonun degerlendirilmesi.

Table 2: Evaluation of the correlation between HbAlc values and NLR, WBC and MPV values of T2DM patients with

leukocyturia with Spearman's correlation analysis

HbAlc
NLR WBC MPVY
Korelasyon katsayisi 0.100 0.234 -0.089
P 0.168 0.001* 0.224

*P<0.01

Tablo 3. T2DM hastalarinda HbAlc, WBC, NLR ve MPV degerlerinin ROC egrisi analizi ile belirlenen egri altindaki

alan, sensitivite ve spesifite degerleri.

Table 3: Area under the curve, sensitivity and specificity values determined by ROC curve analysis of HbAlc, WBC,

NLR and MPV values in T2DM patients.

Egri Altindaki Alan
. %95 Giiven Araligi
Degiskenler Alan Standart hata P
Diisiik deger Yiiksek deger
NLR 0.597 0.040 0.025 0.519 0.675
WBC 0.582 0.039 0.059 0.505 0.659
HbAlc 0.642 0.039 0.001 0.565 0.719
MPV 0.535 0.051 0.419 0.435 0.636
TARTISMA Hasta grubunda achk kan glukoz, HbAlc ve

Genel popiilasyonla karsilastirildiginda diya-
betik hastalarda enfeksiyon goériulme orani
daha fazladir (11). Bu enfeksiyonlar icerisin-
de daha fazla oranla goriilen USE, diyabetik
hastalarda diyabeti olmayan hastalara gore
daha ciddi, daha direncgli patojenler ile
olabilmekte ve Kkomplikasyonlar geliserek
daha koétii sonuclanabilmektedir. Diyabetik
hastalarda enfeksiyon riskindeki artisa birgcok
faktor katkida bulunmaktadir: konagin immiin
defans mekanizmalarinda defektler (Ornegin;
yetersiz notrofil fonksiyonu, azalmis T-hucre
aracili immitin cevap, dustik prostaglandin E,
Tromboxan B2 ve lokotrien B4 diizeyleri),
otonomik noropatiye bagli mesanenin tam
olmayan bosalmasi ve bozulmus metabolik
kontrol (12,13). idrarda yiiksek glukoz kon-
santrasyonu idrarin patojenik mikroorganiz-
malarla kolonizasyonuna neden olmaktadir.
HbAlc diizeyi retrospektif olarak diyabetik
hastalarin glisemik Kkontroliinii gdsterir ve
komplikasyonlari 6ngdrmede O6nemli bir
belirtectir. Bu nedenle calismamizda 16ko-
sitiiri gorulen T2DM hastalarinda HbAlc
diizeyleri ve enflamasyon belirtecleri 16ko-
sittiri gorilmeyen T2DM hastalan ile karsilas-
tirildi.
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idrar pH degerleri ile kontrol grubu degerleri
arasinda istatistiksel olarak anlamh fark
gdruldii, ancak enflamasyon belirtecleri olan
WBC, NLR ve MPV degerleri her iki grupta
karsilastirildiqinda istatistiksel olarak anlaml
fark bulunmadi. Hasta grubunun HbAlc,
WBC, NLR ve MPV dederleri arasindaki kore-
lasyon incelendi. HbAlc ile WBC arasindaki
korelasyon istatistiksel olarak anlaml idi. Gu
ve ark. da 2018 yilinda yaptiklarn calismada
obezitenin T2DM ile sonuclandidi hastalarda
WBC sayisinin bir belirte¢ olarak kullanabile-
cedini belirtmislerdir (14). Calismamizda
HbAlc ile NLR ve MPV arasindaki Korelas-
yonlar anlamli bulunmadi. Ancak yakin
zaman Once yaymlanan iki ayri calismada,
T2DM hastalarinda, Duman ve ark. HbAlc ile
NLR, Wu ve ark. HbAlc ile MPV arasinda
pozitif korelasyon oldugunu bildirmislerdir
(15,16).

Diyabetik hastalarda glisemik kontrol Kkotu-
lestikce idrar yolu enfeksiyonlar1 dahil bir¢ok
enfeksiyonun sikhiginin artti@i yapilan calis-
malarda goéterilmistir (17). Ancak HbAlc ile
USE arasinda iliskinin gosterilemedigi cahs-
malar mevcuttur (10). Burekovic ve ark.
yaptiklart calismada akut enfeksiyonu olan
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diyabetik hastalarda HbAlc ile CRP arasinda
pozitif korelasyon gostermisler ve en sik akut
enfeksiyonun USE oldugunu séylemislerdir
(18). Biz de calismamizda lokosituri gorulen
T2DM hastalarinda HbAlc ve enflamasyon
belirtecleri olan WBC, NLR ve MPV degerlerini
ve bu belirteclerin birbirleriyle ve USE ile
iliskilerini ve Kkorelasyonlarini inceledik.
Hastalarin HbAlc ve enflamasyon belirtecleri
diizeylerinin USE olmayan diyabetiklerden
daha yuksek oldugunu gosterdik. Ayrica
HbA1c ve WBC degerlerinin istatistiksel olarak
anlaml pozitif korelasyon gosterdigini belirttik.
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