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COVID-19 Hastalarimin Geriye Doniik Analizi

Retrospective Analysis of Hospitalized
COVID-19 Cases in Alanya

oz

Amag:

SARS-CoV-2 viriisiiniin etkeni oldugu COVID-19 pandemisi diinya genelinde ciddi morbidite
ve mortaliteye neden olmaktadir. Bu ¢calismada Alanya Alaaddin Keykubat Universitesi Alanya
Egitim ve Arastirma Hastanesi’de yatarak takip ettigimiz kesin tani almis ilk 50 COVID-19
hastasi geriye doniik irdelendi.

Yontemler:

Hastanemizde Mart 2020-Mayis 2021 tarihleri arasinda COVID-19 tanist ile yatirilarak takip
ettigimiz hastalar retrospektif olarak tarandi. Gergek-zamanli polimeraz zincir reaksiyonu
(RT-PCR) ile SARS CoV-2 viral niikleik asit testi pozitif olan hastalar ¢alismaya dahil edildi.
Hastane bilgi yonetim sistemi iizerinden hastalarin kayitlar1 ve dosyalar retrospektif olarak
tarandi. Hastaligin ciddiyeti hafif, orta, ciddi ve kritik olarak siniflandirildi. Demografik, klinik
ve laboratuvar verileri hazirlanan formlara islendi.

Bulgular:

Onalt1 hafif/orta, 34 ciddi/kritik hasta caligmaya dahil edildi. Hastalarin ortalama yas1 58+15,9
yil olup %64’1 erkek idi. Hipertansiyon (%28) ve Diabetes mellitus (DM) (%28) en sik saptanan
komorbid hastaliklardi. Ciddi ve kritik hastalarda ileri yas, DM, solunum sikintisi, derin
lenfopeni (<800), d-dimer yiiksekligi, C-reaktif protein (CRP) normal sinirin >20 kat yiiksekligi,
prokalsitonin yiiksekligi (>0.25ng/ml) istatiksel olarak (p<0.05) anlamli bulundu. Hastalarin
%92'ne favipiravir verildi. Onsekizi deksametazon (6 mg/giin, 5-10 giin), 3’i IL-6 reseptor
blokeri ve 2’si immiin plazma tedavisi aldi. Hafif vakalar disinda tiim hastalara proflaktik veya
tedavi dozunda diisiik molekiil agirlikli heparin baslandi. Bes (%10) olguda mortalite gelisti.
Mortalite gelisen olgularin hepsi erkek, 50 yas tizerinde olup en az bir komorbidetesi vardi.

Sonuglar:

Ciddi ve kritik seyreden olgularda ileri yas, DM, derin lenfopeni, d-dimer yiiksekligi, CRP’nin
normal sinirin 20 kat {izerinde olmasi ve prokalsitonin yiiksekligi anlamli bulundu. COVID-19
hastalarinda antiibiyotik tedavisinin diizenlenmesinde prokalsitonin dnemli bir biyobelirtegtir.

Anahtar Kelimeler:
Koronavirus, SARS-CoV-2, COVID-19, Pandemi
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ABSTRACT

Objective: COVID-19 pandemic caused by SARS-CoV-2 has
resulted in serious morbidity and mortality around the world.
In this study, COVID-19 patients hospitalized in Alanya
Alaaddin Keykubat University Alanya Training and Research
Hospital were examined.

Methods:

A retrospective analysis was performed for COVID-19
patients hospitalized between March 2020 and May 2021.
The definitive diagnosis was made by the detection of
SARS-CoV-2 nucleic acid by RT-PCR. The degree of the
illness was classified as mild, moderate, severe and critical.
The demographic, clinical and laboratory values were
obtained through the medical records.

Results:

Sixteen mild/moderate and 34 severe/critically ill patients
were included. The mean age was 58+15.9 years, 64% being
males. Hypertension (28%) and Diabetes mellitus (DM)
(28%) were the most common comorbidities. Being elderly,
DM, dyspnea, profound lymphopenia, elevated d-dimer
level, CRP being 20 times higher than the upper limit of
normal, and high procalcitonin levels were statistically
significant (p<0.05) in severe and critically ill patients.
Ninety two percent received favipravir. Eighteen received
dexamethasone (6 mg/day, 5-10 days), 3 received IL-6 recep-
tor blockers, and 2 received immune plasma treatment. All
patients received low-molecular-weight heparin in prophy-
lactic or therapeutic doses except mild cases. Five patients
that had developed mortality were male gender, elderly and
had at least one comorbidity.

Conclusion:

Severe and critically ill patients were significantly more
likely to have old age, DM, elevated d-dimer level, profound
lymphopenia, CRP being 20 times more than the upper limits
of normal, and high levels of procalcitonin. Procalcitonin is
an important biomarker to guide the need for antimicrobial
chemotherapy in COVID-19 patients.

Key Words:
Coronavirus, SARS-CoV-2, COVID-19, Pandemic

GiRi$

Koronaviriisler kus ve memelilerde enfeksiyona neden olan
zarfli, pozitif polariteli, tek sarmallit RNA viriisleridir. Yaras-
alar koranavirusun dogal kaynagidir. Insanlarda her yil kis ve
bahar aylarinda goriilen iist solunum yolu enfeksiyonlarinin
9%15-30"undan sorumludurlar. Koronavirislerin 2003 yilinda
ciddi akut solunum yetmezligi sendromu (SARS) na ve 2012
yilinda Orta Dogu Solunum Sendromu (MERS)’na neden
olmasi diinya genelinde oldukca tedirginlik yaratmistir. Cin
Halk Cumbhuriyeti 31 Aralik 2019 tarihinde Diinya Saglik
Urgiitii’ne Hubei eyaletinin Vuhan sehrinde nedeni bilinmey-
en atipik pndmoni olgular1 bildirmis ve 7 Ocak 2021°de
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etkeninin yeni bir koronavirus (2019-nCoV) oldugu goster-
ilmistir (1-3). Uluslararas1 Viriis Taksonomi Komitesi 11
Subat 2020°de SARS-CoV’e benzerligi nedeni ile yeni
koronaviriise ‘SARS-CoV-2' adin1 vermis, ayni giin Diinya
Saglik Orgiitii hastaligt COVID-19 olarak isimlendirmistir.
Diinya Saglhk Orgiitii 30 Ocak'ta yeni koronaviriis salginimni
uluslararast 6neme haiz olan acil halk saghgt durumu, 11
Mart’ta pandemi ilan etmistir. Ulkemizde de ilk COVID-19
vakast 10 Mart’ta bildirilmigtir. Olgu fetalite hizi SARS
salgininda %11, MERS-CoV’da %35-50 arasinda iken,
COVID-19 salgininda fatalite hiz1 %2-10 olarak degismekte-
dir. 21 Aralik 2021 itibari ile diinyada yaklasik 276 milyon
vaka bildirilmis ve yasaminin yitiren hasta sayist 5 milyonu
asmustir. Ulkemizdeki vaka sayisi ise 9 milyonu asmis ve
yasamini yitiren 80591 olarak bildirilmistir (4). Agir hastalig
olan ve dlen kisilerin biiylik kismi1 65 ve {izeri yasta olanlar,
hipertansiyon (HT), diabetes mellitus (DM) gibi altta yatan
kronik hastaliklar1 olan kisilerden olusmaktadir. Geng
saglikli erigkinlerde hastalik nispeten hafif seyretmektedir.
2021 yilima Ingiltere’de saptanan bulastiriciliginin %40 dan
fazla arttigr gosterilen SARS CoV-2’nin yeni mutasyonu
B.1.1.7 (501Y.V1) ile girildi ve B.1.351 (501Y.V2) ve P1
(501Y.V3) varyantlar takip etti. Bu varyantlar1 da daha
bulasict ve asilar veya gegirilmis enfeksiyon ile olusan
antikorlardan daha az etkilenen omikron varyanti izledi (5-7).
Ulkemizden COVID-19 veya SARS-CoV-2 hakkinda yayn-
lanmis bilimsel makale sayist oldukca azdir. Bu ¢aligmada,
Alanya Alaaddin Keykubat Universitesi Alanya Egitim ve
Arastirma Hastanesinde yatirarak takip ettigimiz kesin tan
alan ilk 50 COVID-19 hastasinin ozelliklerini belirlemek
amaglandi.

GEREC ve YONTEM

Bu calisma Alanya Alaaddin Keykubat Universitesi Tip
Fakiiltesi Klinik Arastirmalar FEtik Kurul tarafindan
(27-01-2021 tarihinde 02-17 say1) izin alinmis, Arastirma ve
Yayin Etigi ilkelerine ve Helsinki kriterlerine uygun olarak
yuriitiilmiistir.

Alanya Alaaddin Keykubat Universitesi Alanya Egitim ve
Arastirma Hastanesi’'nde COVID-19 hastalarmin takip
edildigi servisler kuruldu. Enfeksiyon Hastaliklar1 ve Klinik
Mikrobiyoloji, Gogiis Hastaliklari, Genel Dahiliye, Noroloji,
Kardiyoloji, Kalp ve Damar Cerrahisi Anabilim Dali Uzman
Doktorlart COVID-19 hastalarin1 yatirarak takip etmekle
gorevlendirildi. Diger uzmanlik alanlar1 ve pratisyen hekim-
ler olusturulan COVID-19 polikliniklerinde hasta bakmakla
gorevlendirildi. Enfeksiyon Hastaliklar1 ve Klinik Mikrobiy-
oloji, Genel Dahiliye ve Go6glis Hastaliklar1 Uzmanindan
olusan COVID-19 Danisma Kurulu ciddi vakalara danisman-
lik hizmeti verdi. Bu ¢aligmada makalenin yazarlar1 tarafin-
dan COVID-19 servisinde ve yogun bakim iinitesinde takip
edilen kesin tan1 almis ardigik 50 erigkin COVID-19 olgusu
calismaya dahil edildi. Hastalarin demografik, klinik, radyo-
lojik ve laboratuvar 6zellikleri hasta dosyalarindan, hastane
bilgi yonetim sisteminden alindi ve hazirlanan formlara
islendi. Hastaligin siddeti daha onceki tanimlamalara uygun
olarak hafif, orta, ciddi ve kritik olarak smiflandirildi.
Hastaligin siniflandirilmasinda  solunum  sikintist  veya
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anormal gdgiis gortintiilemesi olmayan COVID-19'un belirti
ve semptomlarindan herhangi birine (ates, Oksiiriik, bogaz
agrisi, halsizlik, bas agrisi, kas agrisi, vb.) sahip olanlar hafif
hastalik; alt solunum yolu hastaligi semptom ve bulgular
olan, periferik oksijen saturasyonu (SpO2) >% 94 ve oksijen
destegine ihtiyacin olmamasi orta derecede hastalik; solunum
hiz1 dakikada > 30, PaO2 / Fi02 300 mmHg'den az, akciger
infiltrasyonlar1 %50'den fazla, SpO2 <% 94 olup non-invazif
oksijen destegine ihtiyacin olmast ciddi hastalik; solunum
yetmezligi sonucu mekanik ventilasyon, ECMO cihazina
baglanma, septik sok ve/veya ¢oklu organ disfonksiyonlari
olmasi, pozitif inotropik tedaviye ihtiya¢ duyulmasi kritik
hastalik olarak isimlendirildi (8,9). COVID-19 pndmonisinin
karakteristik toraks bilgisayarli tomografisi (BT) bulgusu
olarak bilateral multilober, periferik yerlesimli, yaygin
yamal1 buzlu cam opasiteleri kabul edildi (10).

Hastalara T.C. Saglik Bakanligi COVID-19 rehberinde
onerildigi sekilde favipiravir ve diisiik molekiil agirlikli
heparin baslandi. Ayaktan baslanan hidroksiklorikin tedavile-
ri yatan hastalarda kesildi. Deksematazon 6 mg/giin IV ciddi
ve kritik hastalarin tedavisinde kullanildi, hastalarin higbirine
pulse steroid tedavisi verilmedi. Hasta takiplerinde oksijen
saturasyonunu (Sp02) >%94 tutmak hedeflendi. Tosulizum-
ab ve immiin plazma tedavisi hasta bazinda ulusal rehberlerin
onerilerine goére baslandi. Yogun Bakim Unitesi yatisinda
T.C. Saglik Bakanligit COVID-19 rehberi esas alinarak Anes-
tezi Uzmani konsiiltasyonu sonucuna gore karar verildi.
Solunum yolu 6rneklerinde SARS-CoV-2 varligi, T.C. Saglik
Bakanlig: tarafindan gonderilen gergek-zamanli polimeraz
zincir reaksiyonu (RT-PCR) kiti Biospeedy SARS CoV-2
RT-gPCR (Bioeksen, Istanbul, Tiirkiye) ile iiretici firmanin
onerileri dogrultusunda arastirildi.

Istatiksel analiz icin elde edilen veriler kodlanarak daha
onceden hazirlanan formlara aktarildi. Bilgisayarda SPPS
20.0 for windows (SPSS Inc., Chicago, IL, USA) ortaminda
kaydedildi. Tanimlayict analiz ile kategorik degiskenlerin
siklik ve ytizdelikleri belirlendi. Gruplarin karsilagtirilmasin-
da ki-kare testi kullanildi. Biitiin testlerde p<0.05 anlamli
olarak kabul edildi.

BULGULAR

Caligsma stiresince acil servise ve COVID-19 poliklinigine
bagvuran 70 hasta COVID-19 6n tanisi ile yatirildi. SARS
CoV-2 RT-PCR testi negatif olan, akciger tomografi
gorlintiilemesi COVID-19 ile uyumlu bulunmayan ve
COVID-19 dis1 tant alan (6rnegin Kirim Kongo Kanamali
Atesi, bruselloz, vb) 19 hasta calisma dist birakildi. Ozkiyim
amagli korozif madde alimi ile yatirilan ve endoskopi dncesi
yapilan tarama testinde SARS CoV-2 RT-PCR testi pozitif
olan bir hasta da ¢alisma dis1 birakildi. SARS CoV-2 RT-PCR
testi pozitif olan ardistk 50 hasta ¢alismaya dahil edildi.
Hastalarin ortalama yas1 58+15,9 yil olup 32 (%64)’iiniin
erkek oldugu goriildii. COVID-19 hastaliginin ciddiyetine
gore degerlendirildiginde olgularin 5 (%10)’u hafif, 11
(%22)’1 orta, 29 (%58)’1 ciddi ve 5 (%10)’u kritik olarak
siniflandirildi. En sik saptanan komorbid hastaliklar DM 14
(%28) ve HT 14 (%28) bulunmustur.

Hastaneye basvurdurucu yakinmalart sirast ile 37 (%78)’inde

solunum yolu semptomlari, 34 (%68)’inde yiiksek ates, 20
(%40)’1inda gastrointestinal semptom (ishal, bulanti, kusma),
18 (%36)’1nda bas agrisi, 6 (%12)’sinde koku ve tat almada
bozukluk olarak bulundu. Yatis sirasinda hastalarin 16
(%32)’inde akciger grafisi ve 40 (%80)’inde toraks BT’si
oldugu goriildii. Laboratuvar bulgularinda hastalarda sirasi
ile 28 (%56)’inda d-dimer yiiksekligi, 27 (%54)’iinde
lenfopeni, 23 (%46)’inda aspartat amino transferaz (AST)
yuksekligi, 21 (%42)’inde trombositopeni, 15 (%30)’unda
ferritin ytiksekligi, 14 (%28)’inde alanin amino transferaz
(ALT) yiiksekligi ve 10 (%20)’inde 16kopeni saptandi. Olgu-
larin demografik ve komorbid hastaliklar1 Tablo-I’de, basvur-
durucu semptomlar1 Tablo-II’de ve yatis sirasinda alinan
laboratuvar tetkikleri Tablo-III"de verildi.

Tablo I: Hastalarin Demografik Ozellikleri.

Tiim hastalar | Hafif ve orta | Ciddi ve kritik | p*
(n:50) hastalik (n:16) | hastalik (n:34)
Yas (y1l) 0,005%*
<50 15 9 6
51-64 18 6 12
=65 17 1 16
Cinsiyet 0,211
Kadin 18 8 10
Erkek 32 8 24
Komorbid hastaliklar
Diabetes mellitus 14 1 13 0,021*
Hipertansiyon 14 2 12 0,175
Koroner arter hastalig: 4 0 4
SVO 3 1 2
KOAH 3 0 3
Solid organ tiimérii 2 1 1
Kronik Bsbrek 2 0 2
Hastahig1
Anemi 1 0 1
Depresyon 1 0 1
Vendz yetmezlik 1 1 0

*p<0,05 , KOAH: Kronik obstruktif akciger hastaligi, SVO: Serobro vaskiiler olay

Tablo II: Hastalarin Bagvurdurucu Semptomlari.

Tiim hastalar | Hafif ve orta | Ciddi ve kritik | p*
(n=50) hastalik hastalik
(n=16) (n=34)
Semptomlar n (%) n(%) n(%)

Ates 34 (%68) 11 (%68,8) 23 (%67,6) 1,000
Oksiiritk 28 (%56) 9 (%56,3) 19 (%55,9) 1,000
Solunum sikintist 23 (%46) 2(%]12.5) 21 (%63,6) 0,001*
GIS semptomlarr** 20 (%40) 6 (%43.,8) 14 (%32.,4) 1,000
Bas agrisi 18 (%36) 7 (%28,6) 11 (%23.3) 0,532
Koku ve tat alamama | 6 (%12) 12 (%12,5) 4(%11,8) 1,000

*p<0,05

** [shal, bulanti, kusma
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Tablo I11: Hastalarin Bagvuru Sirasindaki Laboratuvar Parametreleri. sikintisini ciddi-kritik hastalarda istatiksel olarak anlamli 1di
T o T TCatve i TP (p<0,05). Ciddi ve kritik hastalig1 olanlarda yiiksek D-dimer
(ormal araikian) olgular | ora hastalk | hastalk seviyeleri (>1000 ng/ml), derin lenfopen'i §<'800. /ml), CRP

normal deger {iist sinirin 20 kat yiiksekligi istatiksel olarak
(=30 (=16} (0 =34) anlamli bulundu.
Lokopeni (4490-12680/ul) 10 4 6 0,707 Favipiravir 46 (%92) hastanin tedavisinde kullanildi. Hasta-
Lenfopeni (1260-3350/u) 27 6 21 0,136 larin 5 (%10)’u hidroksiklorikini yatmadan 6nce kullandig1
Dein Exfopeai (5000 5 5 = T saptand1 ve hastaneye yatiglarinda kesildi. Hastalarm 18
(%36)’1nda deksametazon (6 mg/giin 5-10 giin), 3 (%6)’inda
Trombositopent (<I7300/D) 2 ’ " 0347 IL-6 reseptor blokeri ve 2 (%4)’linde immiin plazma tedavisi
CRP > 10 x NDUS(0-0,5mg/d)) | 32 7 25 0,060 verildi. Pulse steroid hi¢bir hastada kullanilmadi. Ciddi ve
CRP > 20 x NDUS(0-0,5 mg/dl) | 23 T 22 0,000 kritik hastaligi olmayan ve COVID-19 tanisindan sonra
Prokalsitonin yUksekigi 7 3 = T gelisen bilateral ayak bileklerindeki artrit gelisen bir hastada
(~025ng/m) hipoksemi olmamasima ragmen disikk doz deksametazon
kullanildi. Hastalarin 20 (%40)’ma antibiyotik tedavisi
Ferritin ytksekligh (7-306.5 0/ | 13 g " 0170 basland1 ve baslanan antibiyotiklarin {icte ikisinde solunum
Ferritin=300 ng/ml 16 2 14 0,084 yolu kinolonlart tercih edildi.
D-dimer yiksekligi (0-240 ng/l) | 28 4 24 0,004* Caligma siiresince 5 (%10) olguda mortalite gelisti. Mortalite
D-dimer 1000 ng/ml 5 3 ¥ 0293 gelisen olgularin demografik, klinik ve laboratuvar degerleri
ALT yiiksekligi (0-55 U/l) 14 3 11 0,501 Tablo-lv’de 6Zetlendi.
AST yiiksekligi (5-34 TU/) 23 6 17 0,546 TARTI sMA ve SONU (;

AST: Aspartat amino transferaz,

Bu ¢alismada Alanya Alaaddin Keykubat Universitesi
ALT: Alanin amino transferaz, NDUS: Normal degerin Gst sinir Alanya Egitim ve Arastirma Hastanesinde yatirarak takip
ettigimiz kesin tani alan ilk 50 COVID-19 hastasinin
ozelliklerini belirlemek amaclandi. Onalti hafif/orta, 34
ciddi/kritik hasta calismaya dahil edildi. Hastalarin ortalama

Tablo IV: Hayatinin Kaybeden Bes Hastanin Demografik, Klinik
ve Laboratuvar Ozellikleri.

Olgu | Yas | Cins | Eslik eden | Yats swasindaki YBU |MV | Hastane yast 58+15,9 yil olup %64°1 erkek idi. HT ve DM en sik
i) hastalik | laboratuvar testlerinde | giinii () | giinii | yati giini saptanan komorbid hastaliklardi. Ciddi ve kritik hastalarda
kotii prognoz kriterleri* m  |[m ileri yas, DM, solunum sikintisi, derin lenfopeni (<800),
T 7 [E |DM.IT, | Derinlenfopent, CRPT, | 7 T = d-dimer yiiksekligi, C-reaktif protein (CRP) normal sinirin
AF b-Dimer feriin >20 kat yiiksekligi, prokalsitonin yiiksekligi (>0.25ng/ml)
istatiksel olarak (p<0.05) anlaml1 bulundu. Mortalite gelisen
2 83 |E HT CRPT, D-dimerT 1 1 1 . . . .
bes olgunun hepsi erkek, 50 yas iizerinde olup en az bir
3 52 E DM,HT CRPT, FerritinT 4 2 20 komorbidetesi Vardl.
4 75 E DM, CRPT, FerritinT 9 - 15
KOAH, COVID-19 hastaligi asemptomatik enfeksiyondan hayati
HT, tehdit edici ciddi enfeksiyona kadar genis bir yelpazede kend-
— ini gostermektedir. Konake¢1 faktorlerinden ileri yas, erkek
o cinsiyet, komorbid hastalik varligi, obezite, sigara igiciligi,
= ciddi hastahk gelisimi igin risk faktorleridir (9-12).
yetmertic Calismamizda ciddi ve kritik hastali§1 olanlarin ileri yasta
5 [ |F |Ukw | Derinlenfopeni, CRPT, [ 12 2 oldugu ve erkek/kadin orammin 2 Kkattan fazla oldugu
apnesi | Ferritin®, D-dimer?, goriilmiistiir. Hastalarimizda HT ve DM en sik goriilen
komorbid hastaliklardir. Yasgla birlikte immiin fonksiyonlarda
*T.C. Saghk Bakanhgi COVID-19 rehberine gére kan lenfosit sayisi <800/ul, CRP > 10 x diizensizlik veya azalma gomlmektedlr (12) SARS

CoV-2’nin hiicre igerisine girmesinde 6nemli olan ACE-2
reseptorlerinin ve transmembran serin proteaz 2 (TMPRSS2)
seviyesinin erkeklerde yiiksek olmasi, immiinolojik yanitin
da cinsiyete gore degisiklik gdstermesi; o6rnegin nitrik oksit
yanitinin az olmasi, dstrojenin koruyucu etkisinin bulunma-
mas1 ve cinsiyetler arasi davraniglarin farklilik gostermesi;
Ornegin sigara igiciligi, komorbid hastalik prevalansinin
yiiksek olmast COVID-19 hastaliginin erkeklerde daha ciddi
seyretmesinin nedeni olabilecegi ileri stirtilmektedir (13).
Virtislara karsi olusturulan immiin yanitta rol oynayan bazi
genler de X kromozomu iizerinde bulunmaktadir. Daha
onceki calismalarda COVID-19 sonrasinda oto antikorlarin

Normal degerin (st siniri, ferritin >500 ng/ml, D-Dimer >1000 ng/ml.
DM: Diabetes mellitus, HT:Hipertansiyon, AF:Atrial fibrilasyon, KOAH: Kronik Obstruktif

Akciger Hastaligi, YBU: Yogun Bakim Unitesi, MV: Mekanik Ventilator

fleri yasta olan (65 yas ve iizeri) 17 hastanin 16'sinda
ciddi-kritik ve birinde ise hafif-orta hastalik saptandi. Cinsi-
yete gore bakildiginda erkek cinsiyeti olan hastalarin dortte
iictinde ciddi-kritik hastalik saptandi. Ciddi-kritik hastaligi
olanlarda en sik saptanan komorbid hastaliklar DM ve HT
bulunmustur. Basvurdurucu semptomlari igerisinde solunum
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siklikla olustugu gosterilmistir. Bu otoantikorlarin bazilari
immiin yanitta 6nemli rol oynayan komponentlere 6rnegin
interferonlara karsi gelisir. Uluslararasi yapilan bir calismada
COVID-19 hastaligina bagli hayati tehdit edici pnoémonisi
olan hastalarin %10’unda interferonlara kars1 otoantikorlar
gosterilmig ve olusan otoantikorlarin %94’ erkeklerde
saptanmis. Bu da erkeklerde COVID-19 agir gecirmesinin
bagka bir nedeni olabilir (14). Cesitli calismalar ve meta
analizler diyabetik hastalarda ciddi COVID-19 riskinin
anlaml oranda yiiksek oldugu ve mortalitenin arttig1 goster-
ilmistir (15). Hiperglisemi ACE2 ekspresyonunu artirir ve
SARS-CoV-2 ile hiicrelerin invazyonunu kolaylastiran ACE2
nin glikozilasyonunu indiikler. Cin Halk Cumhuriyeti Hubei
eyaletinde Zhu ve ark. (16) caligmasinda 19 hastanede
COVID-19 nedeniyle yatirtlan 7337 hastanin retrospektif
olarak incelenmis, diyabetik hastalarin mortalitesi %7,8 iken
diyabeti olmayan hastalarin mortalitesi %2,7 bulunmustur.
Caligmalarinda ayrica kot kontrollii diyabeti olanlarin
mortalitesini daha yiiksek bulmuslardir. ispanya’da Sénchez
ve ark. (17) tarafindan yapilan baska bir calismada ardisik
kritik olmayan 11312 COVID-19 hastanin %18,9’nun
diyabetik oldugu ve 9%?20,4’tinde hastanede mortalite
gelistigini bildirmistir. Hastaneye bagvuru aninda bakilan kan
glukoz seviyesine gore mortalite oranlarimi sirasi ile %15,7
(<140 mg/dl), %33,7 (140-180 mg), %41,1 (>180 mg/dl)
olarak saptamislardir. Hastanede yatan kritik olmayan
COVID-19 hastalarda yatis sirasindaki hipergliseminin
diyabet Oykiistine bakilmaksizin tiim nedenlere bagh
mortalite icin bagimsiz bir prediktdr oldugunu bildirmisle-
rdir. Calismamiza benzer sekilde Giinal ve ark. (18) caligma-
larinda ileri yas, erkek cinsiyet ve DM varlig1 yogun bakim
iinitesine yatan hastalarda daha yiiksek oldugunu bildirmisle-
rdir. Ersan ve ark.(19) calismasinda da HT ve DM en sik
saptanan komorbid hastaliklardir.

Olgularimizin laboratuvar bulgularinda sirasi ile %56’ 1inda
D-dimer yiiksekligi, %54’linde lenfopeni, %42’inde
trombositopeni saptandi. Ciddi ve kritik hastalig1 olanlarin
yaklagik tcte birinde yiiksek D-dimer seviyeleri (>1000
ng/ml) ve dorte birinde derin lenfopeni (<800 /Kl) vardi. Bu
bulgular giincel literatiir ile uyumludur (20-23). Immiin
sistem fonksiyonlarmin siirdiiriilmesinde lenfositler ve alt
guruplarmin  6nemli rolii vardir. COVID-19 olgularinda
kayda deger lenfopeni ve noétrofil sayilarinda artig oldugu
gosterilmigtir. Notrofil artigt sitokin firtinast ile iliskili akut
inflamatuvar yanitin1  gosterirken, lenfopeni daha ¢ok
COVID-19’un erken dénemindeki hiicre aracilikli immiinit-
enin etkisini gosterir. CD4 ve CD8 T hiicrelerinde, B hiicrel-
erinde ve dogal oldiiriicii hiicrelerde azalma lenfopeniyi
meydana getirir. Bu nedenle lenfopeni ve yiiksek notrofil-len-
fosit oran1t COVID-19 iliskili 6liimleri tahmin etmede iyi bir
belirtectir (20). Caligmalar, kompleman aktivasyonu ve endo-
tel disfonksiyonu arasinda bir iliski oldugunu diistindiirmek-
tedir. Bu da ciddi COVID-19 hastalarinda goériinen mikro-
vaskiiler tromboz ve ¢oklu organ yetmezliginde énemli bir
rol oynabilecegini gostermektedir. COVID-19°da endotel
disfonksiyonu ile siddetlenen yaygin mikrotromboz D-dimer
artisin1 ve trombositopeniyi aciklayabilir (21).

Tiirkiye Cumbhuriyeti Saglik Bakanlig1 Halk Sagligi Genel
Miidiirliigiiniin  COVID-19 (SARS-CoV-2 infeksiyonu)
Rehberinde kan lenfosit sayis1 <800/ul, CRP > 10 x Normal
degerin iist sinur1, ferritin >500 ng/ml, D-Dimer >1000 ng/ml
kot prognoz kriteri olarak kabul edilmektedir (10). Bizim
calismamizda ciddi ve kritik hastalarda CRP’nin normal
degerin st simirindan 20 kat fazla olmasi ve prokalsitonin
yiiksekligi istatiksel olarak anlamli bulundu. Prokalsitonin
viral ve bakteriyel ayrimini yapabilen iyi bir biyo belirte¢dir.
Cesitli ¢aligmalarda ciddi COVID-19 hastalarinda prokalsi-
tonin degerleri yiiksek saptanmistir. Guan ve ark. (22)
calismasinda  %13,7’sinde, Huang ve ark.(23) ise
%11,7’sinde prokalsitonin degeri yiliksek (>0.5) saptanmuistir.

COVID-19 olgularinin rutin dogrulamast RT-PCR gibi bir
niikleik asit amplifikasyon testleri ile virus RNA’simin 6zgiil
dizilerinin saptanmasi temeline dayanmaktadir (9-11). Calis-
maya alman hastalarimizin RT-PCR sonucu SARS-CoV-2
viral RNA’s1 pozitif olup kesin tan1 almig hastalardir. Toraks
BT’ de RT-PCR testi negatif COVID-19 hastalarinda, erken
donemde duyarli bir tanisal yaklagimdir. Bununla birlikte
akciger grafisi hem tanida hem de takipte kullanilabilecek
ucuz ve ulasimi kolay bir tetkik olmasi nedeni ile hasta
takibinde degerli oldugu mutlaka g6zoniinde tutulmalidir.
Acil servise bagvuran hastalarimizin sadece %32 ne akciger
grafisi ¢ekilmis olmasi iizerinde diisiiniilmesi gereken bir
durumdur.

Olgularimizin tedavisinde T.C. Saghik Bakanligi rehberi
Onerileri dogrultusunda antiviral olarak favipiravir ve antia-
gregan tedavileri kullandik. Favipiravir Japonya’da 2014
yilinda influenza viriisiine karg1 onaylanmig oral bir antiviral
olup SARS CoV-2’ye kars1 invitro etkili oldugu gosterilm-
istir. Son zamanlarda bazi lilkeler tedavi klavuzlarina favip-
iraviri de eklemistir. Bununla birlikte favipiravirin klinik
kullanimi ile ilgili ¢aligmalar halen devam etmektedir
(24,25). Oseltemavir, lopinavir-ritonavir, hidroksiklorikin
yapilan ¢cok sayida randomize ¢aligmalar sonucunda profilak-
si ve tedavide bir segenek olmaktan ¢ikmistir (9). Olgu-
larimizda deksametazon oksijen ihtiyact olan hipoksemik
hastalarda kullanildi. Calismalarda etkinligi gosterilmis
steroid olan deksametazon 6 mg/giin dozunda 5-10 giin siire
ile verildi. IL-6 reseptdr bokerlerini makrofaj aktivasyon
sendromu diisiindiigiimiiz ti¢ hastada kullandik. Bu
olgularimizda YBU’ne gidis ve invazif mekanik ventilator
ihtiyact olmadi. Antibiyotikler hastalarimizin yaklasik
yarisinda kullanilmistir. Ciddi ve kritik olgularimizin
tedavisinde ampirik baslanan antibiyotikler ardisik bakilan
iki prokalsitonin degeri 0,25 altinda ise kesilmistir. Yash ve
eslik eden komorbid hastalig1 olan COVID-19 hastalarinda
mortalite anlamli oranda yiiksektir (26,27). Mortal seyreden
olgularimizin ti¢li 75 ve iizeri yasta olup altta yatan en az bir
komorbidetesi olan erkek hastalardi. Mortalite gelisen
olgularimizdan birinin hastaneden erken taburcu edildigi,
ikisinin ise hastaneye yatisinin ge¢ oldugu goriilmiistiir.
Diger iki olgunun birinde kotii metabolik kontrolli DM
digerinde humoral immiin yetmezlik gibi ciddi immiin siipre-
syon yaratan komorbiditesi vardi. Bu olgularimiz ayrica
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hipoksemi nedeni ile steroid tedavileri aldilar. Hastalarimiz-
daki gibi steroid tedavisi de alan immiinsiipresif olgularda
mortalitesi yliksek ve tanida zorluklart olan invazif fungal
enfeksiyonlara yonelik (Pneumocystis jirovecii Pndmonisi,
vb) profilaktik tedavi baslanmas1 gerekliligi tartigilmalidir.
Caligmanin smirliliklart olgu sayisiin diisik olmasidir.
Alanya Alaaddin Keykubat Universitesi Alanya Egitim ve
Arastirma Hastanesine yatan tiim hastalar ¢alismaya dahil
edilmemistir. Bunda da hastane icerisinde boliimler arasinda
bile takip ve tedavide farkliliklar olmasi 6nemli bir etken
olmustur. Digeri ise retrospektif calismanin getirdigi
dezavantajlardir.

SONUC

Sonug¢ olarak; {iilkemizde COVID-19 hakkinda yapilan
calismalar sinirli sayidadir. Bu alanda yapilacak her calisma
iilkemizin bolgesel ve ulusal verilerinin olmasini saglayacak,
tan1 ve tedavide bizlere yol gosterecektir. Calismamizda ciddi
ve kritik seyirli olgularda ileri yas, DM, dispne varligi, derin
lenfopeni, prokalsitonin yiiksekligi ve CRP’nin 20 kat
yiiksekligi anlamli saptanirken mortalite gelisen bes erkek
olgunun ti¢iinde ileri yas (75 yas ve iizeri) ve en az bir komor-
bidetesi vardi.
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