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OZET

Amagc: Bu aragtirmada C-Reaktif Protein (CRP) ve D-dimer yiiksekliginin ve
hastalik siddeti ile iligkili bulunan diger inflamatuvar parametrelerin COVID-19
vakalarinda Pulmoner Tromboemboli (PTE) gelisimine katkis1 aragtirilmigtr.

Gere¢c ve Yontem: Arastirma gozlemsel kesitsel retrospektif bir caligmadir.
Arastirmada 18 yas ve lizeri ayaktan takip edilen veya servise yonlendirilen COVID
PCR pozitifligi saptanan ve PTE tanis1 konulan hastalar sistemden geriye doniik
tespit edilmistir. Hastalar COVID-19 olup PTE olmayan (n=100) ve COVID-19 olup
PTE tanis1 alan (n=85) seklinde iki gruba ayrilmistir. Hastalarin COVID-19
enfeksiyonu doneminde pulmoner emboli tanist aldiklart ilk 72 saatteki CRP, D-
dimer, Laktat Dehidrogenaz (LDH), platelet sayisi, lenfosit sayisi, nétrofil/lenfosit
orani (NLR), ferritin degerleri kaydedilmistir. Hastalarin komorbiditeleri
kaydedilmistir. Hastalarin Toraks Bilgisayarli Tomografi (BT) ve BT Anjiografileri
taranarak pnémonisi olan hastalarla tromboembolinin lokalizasyonu arasindaki iligki
incelenmistir. Hastalarin BT Anjiografileri degerlendilerek ana pulmoner arter ve
lober dallarda embolisi olan hastalar proksimal emboli grubuna, segmenter-
subsegmenter arter dallarinda embolisi olan hastalar distal emboli grubuna ayrilarak,
inflamatuar ve hematolojik parametreler karsilastirilmistir. Arastirma kapsaminda
verilerin degerlendirilmesinde SPSS 25.0 paket programi kullanilmustir.

Bulgular: D-dimer, CRP, LDH, trombosit sayisi, lenfosit sayisi ve Ferritin diizeyleri
COVID pozitif+PTE grubunda PTE olmayan gruba goére daha yuksek olup, gruplar
arasinda farklilik gostermistir (p<<0,05). Emboli ve pnomoni lokalizasyonu arasindaki
uyum orani %29,4 olarak saptanmistir. COVID pozitif+PTE grubunda emboli
hastalarin %22,4’{inde proksimal ve %77,6’sinda distal alanda yer almaktadir. D-
Dimer degeri emboli yeri proksimal olan hastalarda distal olanlara gore daha ytiksek
diizeyde bulunmustur (p<0,05). CRP, LDH, Trombosit sayis1, Lenfosit sayisi, NLR
ve Ferritin seviyelerinin emboli yerine gore farklilik gostermemistir (p>0,05).
Pnoémoni varlii olan hastalar PTE olan ve olmayanlar olarak incelendiginde D-
Dimer, CRP, LDH ve trombosit sayist PTE ve pndmoni olan hastalarda daha
yuksektir (p<0,05). 65 yas iistii olan hastalarda D-Dimer dizeyi ve Trombosit sayisi
PTE varligina gore farklilik gostermistir (p<0,05).

Sonug: D-dimer ve diger inflamatuar markerler1 yiiksek seyreden COVID pozitif
hastalarda PTE varlig1 olabilecegi goz lintinde bulundurulmalidir.

Anahtar Kelimeler: COVID pozitif, Pulmoner Tromboemboli, C-Reaktif Protein,
D-dimer
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ABSTRACT

Objective: The contribution of C-Reactive Protein (CRP) and D-dimer elevation and
other inflammatory parameters associated with disease severity to the development
of Pulmonary Thromboembolism (PTE) in COVID-19 cases was investigated in the
study.

Materials and Methods: The research is an observational cross-sectional
retrospective study. Patients (age >18 years) who were followed up or referred to the
service with COVID PCR positivity and diagnosed with PTE were identified
retrospectively from the system. Patients were divided into two groups: COVID-19
but no PTE (n=100) and COVID-19 but diagnosed with PTE (n=85). CRP, D-dimer,
Lactate = Dehydrogenase  (LDH), platelet count, lymphocyte  count,
neutrophil/lymphocyte ratio (NLR) and ferritin values were recorded when patients
were diagnosed with pulmonary embolism during the COVID-19 infection period in
the first 72 hours. Patients comorbidities were recorded. Thorax Computed
Tomography (CT) and CT Angiographies were scanned to examine the relationship
between the patients with pneumonia and the localization of thromboembolism for
the patients. The patients were divided into proximal embolism group (embolism in
the main pulmonary artery and lobar branches) and distal embolism group (embolism
in the segmental-subsegmental artery branches) by evaluating the CT angiographies
according to embolism sites. SPSS 25.0 package program was used in the evaluation
of the data within the scope of the research.

Results: D-dimer, CRP, LDH, platelet count, lymphocyte count and Ferritin levels
were higher in the COVID positive+PTE group than in the non-PTE group and
differed between the groups (p<0.05). Embolism and pneumonia location
concordance rate was found to be 29.4%. Emboli were located in the proximal
(22.4%) and distal area (77.6%) in the COVID positive+PTE group. D-Dimer value
was found to be higher in patients with proximal embolism than in patients with
distal embolism (p<0.05). CRP, LDH, Platelet count, Lymphocyte count, NLR and
Ferritin levels did not differ according to the embolism site (p>0.05). D-Dimer, CRP,
LDH, and platelet counts were higher in pneumonia+PTE patients (p<0.05). D-
Dimer level and Platelet count differed according to the presence of PTE in over 65
years of age patients (p<0.05).

Conclusions: There may be PTE in patients with high D-dimer and other
inflammatory markers in COVID-positive patients.

Keywords: COVID positive, Pulmonary Thromboembolism, C-Reactive Protein, D-
dimer

viii



1. GIRIS

COVID-19 hastaliginin seyrinde ¢esitli mekanizmalarla vendz ve arteriyel
tromboembolik olay gelisimi gézlenmistir. Bu hastalarda trombotik komplikasyonlar
morbidite ve mortaliteye neden olan tablolar ortaya ¢ikarmaktadir. Pulmoner
emboli, derin ven trombozu, miyokard enfarktlisi ve iskemik inme tanimlanan
komplikasyonlardir. ~ Protrombotik ~ duruma  katkida  bulunan  faktorler
hiperinflamasyon, hipoksi, immobilizasyon ve yaygin intravaskiiler endotel hasar1 ve
pihtilasma olarak tanimlanmaktadir. Yayimnlanmis c¢alismalarin  analizlerinde
hematolojik (lenfosit sayisi, notrofil sayist ve NLR), inflamatuar (CRP, ESR, IL-6)
ve Ozellikle biyokimyasal (D-dimer, Troponin, CK) parametrelerin COVID-19
hastalarinda kotii prognozun tayini ve ciddi COVID-19 vakalarinin belirlenmesinde
Oonemli bir rol oynayabilecegi sonucuna varilmistir. Biz de ¢aligmamizda CRP ve D-
dimer yiiksekliginin ve hastalik siddeti ile iligkili bulunan diger inflamatuvar
parametrelerin COVID-19 vakalarinda Pulmoner Tromboemboli gelisimine katkisini

arastirmay1 amagladik.



2. GENEL BILGILER
2.1. Pulmoner Embolizm

Pulmoner emboli (PE), pulmoner arterde veya dallarinda kan akiminin farkl
bir yerden kaynaklanan bir trombis ile kesintiye ugramasiyla olusur. Derin ven
trombozu da (DVT), siklikla alt ekstremite derin venéz damarlarinda olmak tizere
derin venlerde trombiis gelismesidir. PE alt ekstremite kaynakli derin ven
trombozlarmin bir kismmin kopup pulmoner sirkiilasyona girmesiyle olusur. Cok
nadiren de olsa, hava, yag veya timdr hiicreleri gibi diger materyallerin pulmoner
sirklilasyona karigsmasiyla da PE olusabilir. PE ve DVT'nin birlikte gorildigi

duruma vendz tromboembolizm (VTE) denir (1).

Pulmoner emboli gelisimindeki risk faktorlerini inceledigimizde Virchow'un
hiperkoagulasyon, ven6z staz ve endotel hasari ti¢liisii karsimiza ¢ikar (1,2). VTE’ye

yatkinlik olusturan genetik ve gevresel risk faktorler Tablo 1°de belirtilmistir (3).

Major travma, kanser, alt ekstremite kiriklari, eklem replasmani, omurilik
yaralanmas1 VTE i¢in 6nemli risk faktOrleri olarak tanimlanmistir (4, 5). Pankreas
kanseri, mide kanseri, akciger kanseri, hematolojik maligniteler VTE riskini en ¢ok
arttiran kanser tipleri olarak belirtilmistir (6). Ostrojen iceren oral kontraseptif
ajanlarm kullanimi, hormon replasman tedavisi, kan transflizyonu, eritropoezi
tetikleyici ajanlar, enfeksiyon varligi, miyokard enfarktiisii ve kalp yetmezligi de

VTE riskini arttiran faktorlerdir (2).



Tablo 1. VTE icin risk faktorleri (3)

Major risk faktorleri (risk oram > 10 kat)

Alt ekstremitede kirtk

Kalp yetersizligi veya atriyal fibrilasyon/flatter nedeniyle hastanede yatmak (son 3
ayda)

Kalca veya diz protezi

Major travma

Son 3 ayda geg¢irilmis miyokard infarktiisii

Gegirilmis VTE

Spinal kord hasari

Orta risk faktorleri (risk oram 2-9 kat)

Artroskopik diz cerrahisi

Otoimmiin hastalik

Kan transflizyonu

Santral vendz kateter

Intravenoz kateterler

Kemoterapi

Konjestif kalp yetersizligi veya solunum yetersizligi
Eritropoez uyarici ajanlar

Hormon replasman tedavisi

In vitro fertilizasyon

Oral kontraseptif tedavi

Postpartum tedavi

Enfeksiyon (6zellikle pnémoni, idrar yolu enfeksiyonu ve HIV)
Inflamatuvar bagirsak hastalig:

Kanser (metastaz varliginda risk yiiksek)

Paralitik inme

Superfisiyal ven trombozu

Trombofili

Zay1f risk faktorleri (risk orani < 2 kat)

Uc giinden fazla yatak istirahati

Diabetes mellitus

Acrteriyel hipertansiyon

Uzun siireli hareketsiz oturmak (ugak veya araba yolculugu)
Mleri yas

Laparoskopik cerrahi (kolesistektomi)

Obezite

Gebelik

Varikoz venler

Venoz kateterler

VTE: Vendz tromboembolizm, HIV: insan immiin yetmezlik viriisii




Patofizyolojisine baktigimizda akut PE hem dolasim hem de gaz aligveriginde
bozulmaya sebep olur. Pulmoner arter yataginin toplam kesit alaninin %30-50 ‘si
tromboemboli ile tikanirsa pulmoner arter basinci artar. Tromboksan A2 ve seratonin
salinimimin indiikledigi ve hipoksinin de tetikledigi vazokonstriksiyon, pulmoner
vaskiiler direngte artisa yol acar (7, 8). Pulmoner vaskiler direngteki ani artis
sebebiyle sag ventrikiil basinci ve hacmi artar. Sag venrikiil kasilma siiresi uzar,
pozitif inotrop ve kronotrop bir etkiye sebep olur. Sistemik periferik vaskiler
direngteki artma, sag ventrikiil ve pulmoner vaskiiler yataktaki bu degisimler gecici
olarak sistemik kan akimini stabillestirir (2). Sag ventrikiil kasilma siiresinin
uzamasi ve hacminde artis olmasi, interventrikiller septumun sola deviasyonuna
sebep olur. Sag dal blogunun gelismesi ve her iki ventrikiill arasindaki
senkronizasyonun bozulmasi sonucunda sol ventrikiil dolum bozuklugu olur,
kardiyak output (CO) azalir, sistemik hipotansiyon ve hemodinamik instabiliteye
sebep olur (9, 10). Sonu¢ olarak akut sag ventrikiil yetmezligi pulmoner
tromboembolide klinik siddetin belirlenmesinde kritiktir ve erken mortalite riskinin

yiiksek oldugunu gosterir (2).

Akut pulmoner embolizmde hastalar nefes darlig, gogiis agrisi,
senkop/presenkop, hemoptizi ile bagvurabilirler (11). Hemodinamik insitabilite;
kardiyak resiisitasyon ihtiyac1 gerektiren kardiyak arrest durumu, obstruktif sok
(sistolik kan basmcinin 90 mmHg nin altinda olmas1 ya da sivi resiisitasyonuna
ragmen vazopressOr ihtiyacinin olmasi VE biling bulanikligi, soguk soluk cilt,
oliguri/aniiri, serum laktat diizeyinde artis olarak tamamlanan end organ hasar
olmast), persistan hipotansiyon (sistolik basincin 90 mmHg’ nin altinda olmasi ya da
15 dakikadan uzun siireyle yani gelisen bir aritmi, hipovolemi ya da sepsise bagh
olmaksizin sistolik kan basincinda 40 mmHg ve {zerinde diisme) olarak
tanimlanmistir  (12). Hemodinamik instabilite yaygin pulmoner embolizm ile
iligkilidir ve bu hastalar senkop ile bagvurabilirler (13). Bazen pulmoner emboli
asemptomatik olabilir veya baska bir hastalik arastirilirken rastlantisal olarak da

saptanabilir (2).

Gogiis agrisi, Pulmoner embolizmde sik goriilen semptomlardandir. Genelde
pulmoner enfarktiise yol acan distal embolinin olusturdugu plevral irritasyondan
kaynaklanir (14).



Pulmoner embolisi olan hastalarin yaklasik %40’inda predispozan faktor
bulunmadigr belirtilmistir (15). Akciger grafisi genellikle normaldir. V1-V4
deriasyonlarinda T negatifligi, V1’de QR paterni ve SIQ3T3 paterni, complet ya da
incomplet sag dal blogu gibi elektrokardiyografik degisiklikler de siddetli pulmoner
emboli vakalarinda bulunur. %40 oraninda siniis tasikardisi goriilebilir. En sik atrial
fibrilasyon olmak (zere atriyal aritmiler de pulmoner embolide gorulebilir (2, 16,
17).

Pulmoner embolizmde klinik olasiligin degerlendirilmesinde predispozan
faktorler, semptomlar ve klinik bulgularin olusturdugu on testlerin gecerliligi
dogrulanmistir (18). En sik kullanilan klinik tahmin skorlamalari Geneva ve Wells
skorlamalaridir  (19), her iki skorlamanin da basitlestirilmis versiyonlari
bulunmaktadir ve basitlestirilmis versiyonlar1 da klinik olarak dogrulanmistir (20).
Tablo 2 ve 3’te klinik tahmin skorlamalar1 basitlestirilmis versiyonlari ile birlikte

verilmigtir.

Tablo 2. Geneva Klinik Tahmin Skorlamasi (2)

Orijinal Basitlestirilmis

Onceki PE veya DVT 3 1
Nabiz

75-94 3 1

>95 5 2
Son bir ay i¢inde ameliyat veya kirik dykiisii 2 1
Hemoptizi 2 1
Aktif kanser 2 1
Tek tarafli alt ekstremite agrist 3 1
Alt ekstremite derin ven palpasyonunda agr1

.. 4 1

ve tek tarafli 6dem
>65 yas 1 1
Kilinik olasilik
Ug seviyeli puan
Diisiik 0-3 0-1
Orta 4-10 2-4
Yuksek >11 =5
iki seviyeli puan
PE olas1 degil 0-5 0-2
PE olasi >6 >3




Tablo 3. Wells ve basitlestirilmis Wells Pulmoner emboli klinik tahmin skorlamasi

(3)

Bulgu Wells puani Basitlestirilmis Wells
puani

Derin ven trombozu
semptom ve bulgulari 3 1
varligi
Alternatif tan1 olasilig1

. 3 1
diistiik
Tasikardi (> 100/dakika) 1.5 1
Son 4 hafta iginde
immobilizasyon veya 1.5 1

cerrahi oykudsu
Daha 6nce derin ven

trombozu veya pulmoner 1.5 1
emboli dykisi
Hemoptizi 1 1
Kanser varligi 1 1
< 2.0 puan: Diisiik klinik
olasilik
2.0-6.0 puan: Orta Klinik
olasilik 0-1 puan: PTE olas1 degil
> 6.0 puan: Yuksek klinik > 2 puan: PTE olas1
olasilik

<4 puan: PTE olas1 degil
> 4 puan: PTE olas1

Pulmoner Emboli Diglama Kriterleri, acil serviste PE olma olasiligi ¢ok
diisiik olan ve tanisal ¢alismanin baslatilmasinin gereksiz oldugu hastalar1 belirlemek
icin gelistirilmistir (21). Pulmoner Emboli Dislama Kriterlerinin sekiz kriteri vardir.
Bunlar; yas <50, kalp atis hizt <100 vurus/dakika, oksihemoglobin satiirasyonu >
yuzde 95, hemoptizi olmamasi, dstrojen kullanimi olmamasi, nceden DVT veya PE
Oykiisii olmamasi, tek tarafli bacak sisligi olmamasi, son dort hafta icinde hastaneye
yatis gerektiren cerrahi/travma olmamasi. Bu Kriterlerin hepsinin karsilanmasi
durumunda PE olasiliginin test yapilmasimi gerektirmeyecek kadar diisiik oldugu

belirtilmistir (1).

Tan1 6ncesi Pulmoner emboli siddeti ve Pulmoner emboli ile iliskili erken
Olim riskinin degerlendirilmesi amaciyla olusturulan ‘Pulmoner Emboli Siddet

Indeksi’ (PESI) en kapsamli ve dogrulanmis skordur, 30 giinliik mortalite agisindan



yuksek riskli hastalar1 tanimlamaktadir (22). Basitlestirilmis versiyonu (sPESI) da

gelistirilmis ve dogrulanmistir, sadece prospektif olarak diisiik riskli hastalarin tedavi

yonetimlerinin degerlendirilmesinde yol gosterici olarak kullanilmamistir (23). Tablo

4’te orjinali ve basitlestirilmis versiyonu gosterilmistir. Eslik eden DVT nin varligi,

akut pulmoner emboli tanis1 sonrasi ilk 3 ayda mortalite icin bagimsiz risk faktorii

olarak tanimlanmustir (24).

Tablo 4. Pulmoner Emboli Siddet indeksi (PESI) ve Basitlestirilmis versiyonu

(sPESI) (3)
Bulgular PESI puam sPESI puam
Yas > 80 yil Yas/yil 1
Erkek cinsiyet +10
Kanser varligi +30 1
Kalp yetersizligi dykiisii +10 1*
{(ro.r_nlf akciger hastaligi +10 1
oykuasu
Kalp hiz1 > 110/dakika +20 1
Sistolik kan basinct < 100 +30
mmHg
Solunum hiz1 >
30/dakika +20
Viicut 1s1s1 < 36°C +20
Mental durum degisikligi +60
Sp02 < %90 +20 1

* Kronik kardiyovaskiiler hastalik (birinin varliginda 1 puan alir)

Diisiik risk Sinif I: < 65
Smif II: 66-85 Y iksek
risk Sif III: 86-105
Simif IV: 106-125

Smif V: > 125

Diisiik risk: 0
Yiksek risk: > 1




Akut  Pulmoner embolide yiksek riskli  hastalarin  belirlenmesi
kontrendikasyonu yoksa reperfiizyon tedavisi i¢in acil sevk gerektirdiginden ¢ok

onemlidir (2). Tablo 5’te akut pulmoner embolide risk siniflamasi verilmistir.

Tablo 5. Akut PE olgularinda erken mortalite riskine gore siniflama (2)(3)

Risk Belirtecleri

30 Gunluk Hemodinamik  PESIsimf TTE veya Artmis

Mortalite instabilite I11-1V veya BT anjiyoda kardiyak
Riski sPESI>1  sag ventrikiil troponin
islev seviyeleri
bozuklugu
Y uksek + + + +
Orta-yuksek - + + +
Orta-diisiik - + Biri +ya da 2’si de -
Diisiik - - - Degerlendirme
gerekmez

Istenmis ise

negatif
olmalidir.

PESI: Pulmoner embolizm siddet indeksi, sSPESI: Basitlestirilmis pulmoner
embolizm siddet indeksi TTE: Transtorasik ekokardiyografi, BT: Bilgisayarli
tomografi

Klinik olasilig1 yiiksek olan ve hemodinamisi stabil olmayan hasta grubunda
ayirict tanida akut koroner sendrom, tamponad, aort diseksiyonu, akut kalp kapak
disfonksiyonu, hipovolemi bulunur. Tan1 i¢in en yararli baglangi¢ testi, yatak basi
transtorasik ekokardiyografidir. EKO’da RV/LV ¢ap oranmmin >1.0 olmasi sag
ventrikiil disfonsiyonunu gosterir. Hemodinamisi instabil olan hastada, EKO’da sag
ventrikiil fonsiyon bozuklugunun gosterilmesi ek test yapilmadan reperfiizyon
tedavisine baslanmasi i¢in yeterlidir, nadiren de olsa sag kalpte trombis de
gorulebilir (2, 25). Yardimci yatak basi testlerinden olan transdzefagial

ekokardiyografi de trombiisiin dogrudan goriiniilenmesini saglayabilir. Yatak basi



kompresyon ultrasonografisi ile derin ven trombozu tespit edilebilir, hasta stabil olur

olmaz kesin tani i¢in BT anjiografi ¢ekilmelidir (2).

Hemodinamisi stabil olan hastalarda oncelikle Wells ya da Geneva
skorlamasina gore klinik olasilik degerlendirmesi yapilmalidir, degerlendirmede
hasta orta-diisiik risk grubunda ya da pulmoner emboli olasi olmayan grupta ise
onerilen ilk adim D-dimer bakilmasidir, negatif prediktif degeri yiiksektir ve %30
hastada pulmoner embolinin diglanmasini saglar (2). Bu hasta grubunda D-dimer
negatifse ileri tetkik 6nerilmemektedir. D-dimer pozitifse BT Anjiografi ¢cekilmesi
oOnerilir, emboli saptanmasi durumunda da antikoagiilan tedavi Onerilir, BT
Anjiografi’de dolum defekti saptanmayan bu hasta grubuna tedavi 6nerilmemektedir
(2).

On klinik degerlendirmede yiiksek klinik olasilik ya da olas1 pulmoner emboli
grubunda olan hemodinamisi  stabil hastalar icin D-dimer bakilmasi
onerilmemektedir (26). Bu hasta grubunda BT Anjiografi ilk basamak tani testidir,
segmental pulmoner arter seviyesinde gorulen trombis tan1 koydurucudur (2). Bu
hasta grubunda BT Anjiografide yanlis negatiflikler nadiren de olsa bildirilmistir
ancak bu hastalarda 3 aylik tromboembolik risk diisiik bulunmustur. BT
Anjiografinin bu hasta grubundaki negatifligi durumunda ileri tetkik yapilmasi

tartigmalidir (27, 28).

BT Anjiografi icin kontrendikasyonu olan ve D-dimer seviyesi yiksek olan
hastalarda tanida Ventilasyon/Perfiizyon Sintigrafisi kullanilabilir. Akciger grafisi
normal hastalarda tan1 orani daha yiiksektir. Geng hastalarda ve BT Anjiografinin
yasam boyu meme kanseri riskini arttirabilecegi kadin hastalarda birinci goriintiileme

testi olarak kullanilabilir (29,30).

Hemodinamik instabilitesi olmayan hasta grubunda genellikle oral veya
parenteral antikoagiilasyon tedavisi yeterli olmaktadir, Tablo 4’te gosterilen
puanlamaya gore PESI smf 3-4 olan ya da SPESI >1 olan hastalar ile
ekokardiyografide ya da BT Anjiografide sag ventrikiil disfonksiyonu olan hastalar,
hastaneye yatirilarak izlenmelidir (2). Sag ventrikiil disfonksiyonuna troponin
yiiksekliginin de eslik ettigi hemodinamisi stabil olan hastalar, dekompansasyon ve

dolagim kollaps1 riski olmasi nedeniyle yakin takip edilmelidir (31). Hemodinamik



instabilite gelismedigi siirece bu hasta grubunda reperfiizyon tedavisi kanama
komplikasyonlart nedeniyle Onerilmemektedir (31). Hemodinamik instabilite
gelistigi takdirde hastalar reperfiizyon tedavisi, cerrahi embolektomi, perkutan

kateter tedavisi icin yonlendirilmelidir (2).

Tablo 5°teki veriler 1s1ginda disiik risk grubunda tanimlanan hastalar
(hemodinamisi stabil olup yiliksek risk kriterleri tagimayan, sag ventrikiil
disfonksiyonu olmayan ve kardiyak biyobelirte¢ yiliksekligi olmayan hastalar), erken
taburculuk ve evde oral antikoagiilan tedavi almak a¢isindan degerlendirilebilir (2).
Erken taburculuk agisindan hastalarin uygun olup olmadigin1 degerlendirmek (izere
Hestia kriterleri tanimlanmistir; hasta hemodinamik olarak stabilse, trombolitik
tedavi veya embolektomi ihtiyaci yoksa, aktif kanama yok ve kanama riski diisiikse,
oksijen satlirasyonunu %90’ nin iizerinde tutmak igin 24 saaten fazla oksijen destegi
gerekmiyorsa, PE tanisi sirasinda hasta antikoagiilan tedavi altinda degilse, 24
saatten uzun siire intravendz tedavi gerektirecek bir agri sikayeti yoksa, 24 saatten
uzun slre hastanede tedavi gerektirecek medikal veya sosyal nedenler yoksa,
hastanin Kkreatinin klirensi 30 mL/dakikanin (zerindeyse, hastada ciddi karaciger
yetmezligi yoksa, hamilelik durumu yoksa, hastada heparin iligkili trombositopeni
Oykiisii yoksa bu kriterlerin tiimii karsilaniyorsa bu hastalar ayaktan tedavi icin
uygun gorilmistir, 3 aylik tekrarlayan VTE oram1 ¢ok diisiik bulunmustur
(2)(32)(33).

Antikoagiilan tedavinin amaci, akut donemde tedavinin tamamlanmasi ve
niiksiin 6nlenmesidir. Antikoagiilan tedavinin siiresini belirlemek amaciyla yapilan
caligmalarda akut pulmoner embolizm tanisi alan her hastanin en az 3 ay
antikoagiilan tedavi almas1 Onerilmistir (34). Oral antikoagiilan tedavi kesildikten
sonra 3-6 ay ve daha uzun sureli 12-24 ay tedavi siirelerinin kiyaslanmasinda niiks
riskinin benzer oldugu gorilmistir, uzun streli oral antikoagilasyon tedavisi
siiresinde niiks riski yaklasik %90 azalmis olmakla beraber kanama riskinde artisla

iligkili bulunmustur (35-37).

Kanser olmayan hastalarda akut pulmoner embolide antikoagilasyon tedavisi
icin diisik molekiil agirlikli heparinler, fondaparinuks, unfraksiyone heparin,

rivaroksaban, dabigatran, edoksaban, apiksaban, vitamin K antagonistleri
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kullanilabilir (1, 2). Bobrek yetmezligi olan ve trombolitik tedavi ihtiyact olabilecek
hastalarda unfraksiyone heparin tercih edilirken, diisiik molekiil agirlikli heparin ve
fondaparinuks daha az major kanama ile iligkilidir, heparinin indiikledigi
trombositopeni riskinin daha az oldugu belirtilmistir (38,39). Tablo 6’da direkt etkili

oral antikoagiilanlarin 6zellikleri verilmistir.

Tablo 6. Direkt etkili oral antikoagtlanlar (3)

Rivaroksaban Apiksaban Edoksaban Dabigatran
Yarilanma 5-13 8-15 9-11 12-14
O0mra,saat
Hedef Faktor Xa Faktor Xa Faktor Xa Trombin
Renal %33 %25 %35 %80
eliminasyon
VTE dozu 3 hafta 2 x 15 79Qun2x10  7gunliVv 5-10 glin IV
mg,sonra 20 mg,sonra2 x  antikoagilan,  antikoagulan,
mg/gln 5mg sonra 60 2 x 150 mg
mg/giin
Yiyecek Yok Yok Yok Yok
etkilesimi

IV: Intravendz, VTE: Vendz tromboembolizm

Gastrointestinal tiimorii olan, ileri derecede bobrek yetmezligi olan akut
pulmoner emboli tanis1 alan hastalarin en az 3-6 ay diisiik molekiil agirlikli heparinle
tedavi edilmesi Onerilmistir (2). Kanama riski diisiik olan ve gastrointestinal timorii
olmayan hastalarda diisiik molekiil agirlikli heparin ile edoksaban veya rivaroksaban

arasindaki tercih hekime birakilmistir (40, 41).

2.2. COVID-19

Coronavirus ailesinden SARS-CoV-2, Aralik 2019'da Cin'in Wuhan kentinde
ortaya ¢ikmustir, %2 Olim orani ile akut ve Oliimciil hastaliga neden olabilir.

Insanlarda hafif ila siddetli solunum yolu hastalig1 ile iliskilidir (42).

Hipertansiyon, diyabetes mellitus, koroner arter hastaligi, kronik obstriiktif
akciger hastaligi, serebrovaskiiler hastalik gibi komorbiditeler ve yas, ciddi

enfeksiyon ve mortalite agisindan ana risk faktorleri olarak tanimlanmistir (43, 44).
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Hastalik kulugka doneminin ardindan daha ¢ok geng hastalarda goriiliip daha iyi bir
prognoza sahip olan rinit, siddetli bas agrisi, anosmi, aguzi gibi iist solunum yolu
enfeksiyonu seklinde veya alt solunum yolu enfeksiyonu ve pnémoni ile prezente
olabilir (43).

Yapilan caligmalarda komorbiditeleri olan, lenfopeni, eozinopeni, artmis D-
dimer degeri, troponin, laktat dehidrojenaz (LDH) veya C-reaktif protein (CRP) gibi
parametreleri yuksek olan hastalarin yakin takip edilmesi onerilmistir ve bu hastalar
siddetli Covid-19 enfeksiyonu agisindan risklidir (45). Vendz tromboemboli riski
normal popiilasyona nispeten yiiksektir (46). Ozellikle kritik seyreden vakalarin

1/3’linde pulmoner emboli gelisebilecegi belirtilmistir (47).

Hastalarin  %10-20'sinde semptom baslangicindan 7-10 giin sonra ani
kotiilesme, solunum yetmezligi, organ destegi ihtiyacit ve Oliime giden bir seyir,
hastaligin ayirt edici 6zelliklerindendir. Lenfopeni, notrofili ve azalmis eozinofil ve
monosit sayilari, notrofil-lenfosit orani ciddiyetle iliskili ve klinik ciddiyetin
Ongorucust olarak ifade edilmistir (48, 49). Notrofili, inflamasyona katkida
bulunarak sitokin disreglilasyonu, otoimmun ve trombotik manifestasyonlarla iliskili

bulunmustur (50). Yiiksek D-dimer kotii prognoz ve artmis mortalite ile iligkilidir
(51).

Standart dozda VTE profilaksisi alirken, Yogun Bakim Uniteleri (YBU)
hastalarinda vendz tromboembolik olaylarda %20-30 artis bildirilmistir (52). Yapilan
otopsilerde incelenen akcigerlerde makrovaskiler komplikasyonlara ek olarak
hastalarin %80 ila %2100 'inde meydana gelen pulmoner mikrovaskiler trombozun
varligt gosterilmistir (53). Covid-19’un intrinsik prokoagiilan etkinliginin olmadig1
diisiiniilse de, sitokin firtinas1 olarak tanimlanan ve sitokinlerde artigla iligkili olan
durumun, immun sistem hucrelerindeki ve endotel hucrelerindeki doku faktori
ekspirasyonunu arttirarak koagiilasyon kaskadini tetikledigi belirtilmistir. Von
Willebrand factor (VWF) ve faktér 8 artist da endotel hasariyla iliskilendirilmis,
mikrovaskuler trombiis olusumuna katkida bulundugu belirtilmistir (54). Solunum
yetmezliginin indiikledigi hipoksi de kan viskozitesini artirarak ve hipoksi ile

indiiklenebilir transkripsiyon faktorlerini artirarak tromboza neden olabilir (55)
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Genel olarak Covid-19 enfeksiyonunda pihtilasmanin aktivasyonu, inflamatuar

yanitla iligkilendirilmistir (56).

Tedavide antiviraller, sistemik kortikosteroidler ve antisitokinler
bulunmaktadir. Son kilavuzlarda antimalaryal olan klorokin ve hidroksiklorokin
Onerilmemektedir (57). Antiviral tedavilerden remdesivir yapilan ¢aligmalarda
etkinligi kanitlanmis olup agir vakalarda da kullanilabilecegi belirtilmistir (58).
Lopinavir/Ritonavir tedavisinin yapilan c¢alismalarda standart bakima {istiinligi

gosterilememistir (59) (60).

Sistemik kortikosteroidler, proinflamatuar faktorlerin sentezini dizenler
tepkisini hafifletir, yararli potansiyellerinin yani sira olumsuz bir etkileri de olabilir
(61). Viral yiku arttirabilecegi ve viral eliminasyon siresini uzatabilecegi
belirtilmistir (62). Yapilan calismalarda steroid tedavisinin solunum destegine ihtiyac
duyan hastalarda 6liimlerde azalmaya sebep oldugu, yogun bakim iinitesine yatiglar
ve ventilator ihtiyacini azaltti1 saptanmistir (63, 64). Immunmodulatér tedavilerden
toculizumab IL-6 reseptdr inhibitdri olan bir monoklonal antikordur, birgok tlkede
sitokin firtinas1 olan hastalarda endikasyon dis1 kullanimi dnerilmistir (60). Isvigre
kilavuzunda hem erken donemde hem de sonraki asamada antiviral ve
immunomodiilator bir tedavi olarak kabul edilmistir (65). Cin’de de her iki akcigerde
yaygin lezyonlar1 olan ve/veya yiiksek IL-6 degerleri olan hastalarda Onerilmistir
(66). Anakinra da hipoksik solunum yetmezIligi, sitokin firtinas1 olan hastalarda
mekanik ventilasyon ihtiyacini 6nlemede etkili bulunmustur (67). Hafif vakalarda
veya ayaktan takip edilen olgularda antibiyotik tedavisi Onerilmemektedir (68).
Antibiyotikler sadece orta ya da siddetli vakalarda klinik sliphe varliginda onerilmis

olup kiiltiir sonuglarina gore antibiyotik tedavisinin deeskalasyonu onerilmistir (69).

2.3. COVID-19 ve Hiperkoagulabilite

COVID-19 hastalarinda yukarida da bahsettigimiz lizere lenfopeni, LDH
yiiksekligi, CRP yiiksekligi, D-dimer, ferritin ve interlokin-6 (IL-6) gibi inflamatuar
markerlarda yukselme goralir (70). IL-6 seviyesindeki yiiksekligin hastalik siddeti
ve prokogiilasyon acisindan anlamli oldugu belirtilmistir (71). Trombositopeni ve D-
dimer yiiksekligi yogun bakim yatisi, mekanik ventilator ihtiyac1 ve mortalite

acisindan anlamli bulunmustur (72, 73). Ileri yasta olan ve komorbiditeleri olan
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hastalar daha yiiksek D-dimer degerleri ve ciddi Covid-19 enfeksiyonu ile iligkili
bulunmustur (74). Sepsis hastalarinda yapilan arastirmalarda inflamasyon ile
tromboz arasinda yakin iliski saptanmustir (75, 76). Troponin degerlerindeki

yukseklik kotii prognozla iliskilendirilmistir (77).

Yapilan caligmalarda inflamasyonla iligkili olan nétrofil/lenfosit oran1 (NLR)
ve CRP vendz tromboembolide yiiksek saptanmis, NLR vendz tromboembolinin
yayginhigr ile iliskili bulunmustur (78). Yine akut pulmoner embolizm ile ilgili
yapilan baska bir calismada platelet/lenfosit oran1 (PLR), NLR yiiksekligi ve
lenfopeni pulmoner embolizmde yiiksek riskle iligkili ve tiim sebeplere bagh
mortalite icin Ongoriicli olarak bulunmustur (79, 80). PLR ve NLR yiiksekligi Covid-
19 hastalarinda hastalik ciddiyeti i¢cin bagimsiz prognostik faktorler olarak
saptanmigtir  (81). D-dimer Covid-19 hastalarinda tromboembolik olaylar ve

sagkalim icin bagimsiz bir prediktor olarak kabul edilmistir (82).

Covid-19’un direkt prokoagiilan etkisi dislanamasa da, hemostaz
bozukluklarinin inflamatuar yanitla ilgili oldugu diisiiniilmektedir (83). Notrofiller ve
trombositler arasindaki etkilesim sonucunda, notrofil ekstraseliiler trap proteinlerde
artis olur, bu proteinler de trombosit aktivasyonunu ve koagiilasyon kaskadini
tetikleyerek mikrovaskiiler trombiis formasyonunun olusumuna sebep olur (83). Yine
alveoler dokudaki trombositlerin COVID-19 patofizyolojisinde rol oynayabilecegi,
virlisii potansiyel fagositozdan koruma ve lokal inflamatuar yaniti tetikleyerek
pulmoner vaskiler okluzyona sebep olabilecegi belirtilmistir (83, 84). Diger viriisler
gibi Covid-19 da generalize inflamasyonu tetikler, proinflamatuar sitokinler de
(TNF-a, IL-1B, IL-6, IL-17A, 1L-18) vaskuler disfonksiyon ve tromboembolik
hadiselerle iliskili bulunmustur (84). Ciddi COVID-19 enfeksiyonu olan hastalarda
endotel hicre aktivasyonu ve disfonksiyonu da meydana gelir, adhezyon
molekdllerinin upregllasyonuna sebep olur. Bu da doku faktorii ve plazminojen
aktivator inhibitorii salimimini arttirarak fibrinolizis yolagini inhibe ve koagiilasyon
yolagin1 aktive eder (84, 85). SARS CoV-2’nin ACE reseptorlerine baglanarak
interferon genlerinin stimiilasyonunu aktive ettigi, monosit ve makrofajlar iizerinden
interferon-B ve doku faktorii salinimini indiikleyerek hiperkoagiilabiliteye sebep

oldugu sonucuna varan ¢alismalar da mevcuttur (83, 86).
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2.4. COVID-19 ve Antikoagulan Tedavi

Komorbit hastaligi, solunum yetmezligi olan, yogun bakim ihtiyact olan ve
immobil olan COVID-19’lu  hastalara  kontrendikasyon yoksa venoz
tromboembolizm i¢in proflaksi dnerilmistir (83). Diinya Saglik Orgiitiiniin dnerisine
gore proflakside Onerilen ajanlar digiik molekiil agirlikli heparin (DMAH) ve
unfraksiyone heparin (UFH) dir (87). Eve taburculuk sirasinda DMAH ya da direkt
orak antikoagiilanlarla uzun siireli proflaksinin, kanama riskini arttirmakla beraber
vendz tromboemboli riskini azaltacagi belirtilmistir (88). Hafif COVID-19’u olan
veya ayaktan takip edilen hastalarda tromboproflaksinin roll belirsizdir, daha 6nce
VTE 0ykiisii olan ya da malignitesi olanlara onerilebilir (83). Bazi ¢alismalar Covid-
19 hastalarinda terdpatik dozda antikoagiilan tedaviyi 6ne cikarsa da bu konuda

veriler ¢ok smirhidir (89)(90).

COVID-19 ve kanitlanmis VTE’si olan hastalarda COVID-19 tedavileriyle
bilinen bir ilag etkilesimi olmadigindan unfraksiyone heparin tercih edilir, DMAH da
tercih edilebilir. Direkt oral antikoagiilanlar taburculuk sonrasi izlem ihtiyacinin
olmamasi nedeniyle ayaktan tedavide kullanilabilir. Vitamin K antagonistleri INR
takibi i¢in hastalarin saglik hizmetleriyle temasin1 azaltmak igin tercih
edilmemektedir (83). Pandemi déneminde kateter tedavilerinin en kritik durumlarla
sinirlandirilmasi onerilmistir (91). ESC kilavuzuna gére COVID-19 hastalarinda da
gecerli olarak orta-ylksek ve orta-diisiikk riskli hastalara oOncelikle antikoagiilan
tedavi baslanmali, hemodinamik bozulma olmasi durumunda reperfiizyon ya da
kateter tedavisi agisindan degerlendirilmelidir, yiiksek riskli hastalar reperfiizyon
tedavisi veya kateter tedavisi icin yonlendirilmelidir (92). Yiksek riskli COVID-19
olan yani yuksek viral yikl olup 6ksiirme, hapsirma veya solunumsal semptomlari
olan ve entlibasyon ve viral partikiil iceren aerosol olusturma riski tasiyan ylksek
riskli pulmoner emboli hastalar1 oncelikle sistemik fibrinolitik tedavi acisindan
degerlendirilmeli, hasta sistemik fibrinolitik tedavi acisindan uygun degilse ancak o
zaman kateter tedavileri acisindan degerlendirilmelidir (83). Diger kritik
hastaliklarda da oldugu gibi COVID-19’da da DIC gelisebilmektedir, DIC’te ilk
adim altta yatan hastaligin tedavisidir, DMAH proflaksisi trombiis olusumunu
azaltarak sonuca olumlu katkida bulunabilir, genel olarak uzun etkili antiplatelet

ajanlarin DIC’te kesilmesi Onerilir (83).
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3. GEREC VE YONTEM
3.1. Arastirma Tipi ve Yeri

Aragtirma gbzlemsel kesitsel retrospektif bir calismadir. Arastirma
01.04.2021-31.08.2021 tarihleri arasinda Istanbul Saghk Bilimleri Universitesi
Stireyyapasa GoOgiis Hastaliklar1 ve Gogiis Cerrahisi Egitim ve Arastirma Hastanesi
Goglis Hastaliklar1 biriminde tek merkezli olarak yapilmistir. Calisma Helsinki
deklarasyonu, Iyi Klinik Uygulama (Good Clinical Practice) ilkelerine uygun olarak

ve hastanemizin etik kurulundan izin alinarak uygulanmistir.

3.2. Hastalarin Secimi

Arastirmaya merkezimize bagvuran 18 yas ve lizeri ayaktan takip edilen veya
servisimize interne edilen COVID PCR pozitifligi saptanan veya radyolojik olarak
COVID-19 tanis1 alan hastalardan ilk 6 ayda Pulmoner Emboli klinik stiphesi ile BT
Anjiografi veya Ventilasyon Perflizyon Sintigrafisi ¢ekilip Pulmoner Emboli tanisi

konulan hastalar sistemden geriye donuk tespit edilmistir.

Dahil edilme kriterleri:

1) 1 Mart 2020-31 Mart 2021 tarihleri arasinda merkezimize bagvuran ayaktan
takip edilen veya servisimize interne edilen,

2) 18 yas ve Uzerinde olan,

3) COVID-19 enfeksiyonu gegirip ilk 6 ayda pulmoner emboli tanis1 alan,

4) COVID-PCR pozitifligi ile ve radyolojik olarak COVID-19 enfeksiyonu

tanist alan hastalar

Dahil edilmeme Kkriterleri:

1) 18 yas alt1 hastalar
2) Gebe hastalar
3) Kalitsal Trombofilisi olan hastalar

4) Daha once gecirilmis PTE tanis1 olan hastalar

3.3. Arastirma Metodu

COVID-19 olup Pulmoner Embolisi olan ve olmayan hastalar olarak iki grup

olusturulmustur. Calismanin giicii %80, effect size 0.5, anlamlilik diizeyi %5 (tip 1

16



hata pay1), standart deviasyon 1 alinarak iki gruptan her grup i¢in hasta sayisi
minimum 64 olarak belirlenmistir. Calismaya COVID-19 olup Pulmoner
Tromboembolisi olmayan 100 hasta kontrol grubu olarak, COVID-19 olup Pulmoner

Tromboemboli tanisi alan 85 hasta dahil edilmistir.

s, G*Power 3.1.9.7
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Allocation ratio N2 /N1 1 Sample size group 2 64
Total sample size 128
Actual power 0.8014596
| X-Y plot for a range of values Calculate

Sekil 1. G-Power analiz sonuglari

Bu hastalarin sistemden geriye doniik olarak aktif COVID-19 enfeksiyonu
déneminde Pulmoner Emboli tanis1 aldiklar1 ilk 72 saatteki CRP, D-dimer, LDH,
platelet sayisi, lenfosit sayisi, NLR, ferritin degerleri sistemden geriye doniik olarak
taranmistir. Hastalarin komorbiditeleri kaydedilmistir. Her iki grup karsilagtirilarak
CRP, D-dimer ve diger inflamatuar-hematolojik parametrelerin COVID-19
vakalarinda Pulmoner Tromboemboli gelisimine katkis1 arastirilmigtir. Sistemden
geriye doniik olarak hastalarin Toraks BT ve BT Anjiografileri taranarak pndémonisi
olan hastalarla tromboembolinin lokalizasyonu arasindaki iliski incelenmistir.

Hastalarin BT Anjiografileri degerlendilerek ana pulmoner arter ve lober dallarda
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embolisi olan hastalar proksimal eemboli grubuna, segmenter-subsegmenter arter
dallarinda embolisi olan hastalar distal emboli grubuna alinarak her iki grup
inflamatuar ve hematolojik parametre farki olup olmamasi agisindan kiyaslanmistir.
Degerlendirmede COVID-19 tanisi alip pnémonisi olan Pulmoner Tromboembolisi
olan ve olmayan hastalar inflamatuar-hematolojik parametreler agisindan
kargilastirilmistir. COVID-19 tanisi alip Pulmoner Tromboembolizmi olan ve
olmayan hastalardan 65 yas ve tizeri olanlar secilerek inflamatuar ve hematolojik

parametreler agisindan karsilastirilmistir.

3.4. istatiksel Analiz

Arastirma kapsaminda toplanan verilerin analizinde SPSS 25.0 paket programi
kullanilarak tanimlayici ve anlam ¢ikarici istatistik yontemlerine basvurulmustur.
Tanimlayici bilgiler belirlenirken frekans analizi ile ortalama ve standart sapma gibi
dagilim analizleri kullanilmigtir. Verilerin degerlendirmesi ise %95 giiven araliginda
ve p<0,05 anlamlilik diizeyinde yapilmistir. Parametrik verilerin degerlendirmesinde

ikili gruplarda t- testi ve Ki-kare analizi kullanilmistir.

18



4. BULGULAR

Tablo 7. Calisma gruplarina gore cinsiyet dagilimlarinin karsilagtirilmasi

Grup
COVID pozitif po(z:ig;iIIETE
n(%) n(%) p*
Kadin 56 (56,0) 40(47,1)
Cinsiyet Erkek 44 (44,0) 45 (52,9) 0,225
Toplam 100 (100) 85 (100)

*p<0,05 Ki-kare testi PTE: Pulmoner tromboemboli

COVID pozitif olup pulmoner tromboemboli varligi olmayan grupta
hastalarin  %56’s1 kadin ve %44°’i erkektir. COVID pozitif olup pulmoner
tromboemboli varligi olan grupta hastalarin %47,1’i kadin ve %52,9’u erkektir.
COVID pozitif olup pulmoner tromboemboli varligi olmayan ve olan gruplar
arasinda cinsiyet degiskeni istatiksel anlamda farklilik gostermemistir (p>0,05)

(Tablo 7).

Tablo 8. COVID pozitif+PTE grubunda emboli yerine gére dagilim oranlari

COVID pozitif+PTE

n (%)
Proksimal Emboli 19 (22,4)
Emboli yeri Distal Emboli 66 (77,6)
Toplam 85 (100)

COVID pozitif+PTE emboli grubunda emboli hastalarin %22,4’{inde
proksimal ve % 77,6’sinda distal alanda yer aldig1 bulunmustur (Tablo 8).
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Tablo 9. COVID pozitif+PTE grubunda emboli ve pndmoni lokalizasyonu arasindaki
uyum oranlari

COVID pozitif+PTE

n(%)
Yok 60 (70,6)
Uyum Var 25 (29,4)
Toplam 85 (100)

COVID pozitiftPTE grubunda emboli ve pndémoni lokalizasyonu arasindaki

uyum oran %29,4 olarak bulunmustur (Tablo 9).

Tablo 10. Calisma gruplarina gére pndmoni varliginin karsilastirilmasi

Grup
COVID pozitif po(z:ig;ilFE)TE
n(%) n(%) p*
Var 58 (58) 69 (81,2)
Pnomoni Yok 42 (42) 16 (18,8) 0,001*
Toplam 100 (100) 85 (100)

*p<0,05 Ki-kare testi

COVID pozitif olup pulmoner tromboemboli varligi olmayan grupta
hastalarin %58’inde, COVID pozitif olup pulmoner tromboemboli varlig1 olan grupta
hastalarin %81,2’sinde pndmoni varligi bulunmus olup, gruplar arasinda pnémoni

varliginin istatiksel anlamda farklilik gosterdigi bulunmustur (p<0,05) (Tablo 10).
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Tablo 11. Calisma gruplarina gore kronik hastalik varliginin karsilastiriimasi

Grup
COVID pozitif COVID pozitif+PTE
n(%) n(%) p*

Yok 98 (98) 78(91,8) 0.083
Astim Var 2(2) 7(8,2)

Toplam 100 (100) 85 (100)

Yok 99 (99)
Siroz Var 1(1)

Toplam 100 (100)

Yok 92 (92) 73 (85,9) 0.182
KOAH Var 8(8) 12 (14,1) '

Toplam 100 (100) 85 (100)

Yok 99 (99)
IAH Var 1(1)

Toplam 100 (100)

Yok 99 (99) 81 (95,3) 0.121
KKY Var 1(1) 4 (4,7) '

Toplam 100 (100) 85 (100)

Yok 90 (90) 70 (82,4) 0.129
KAH Var 10 (10) 15 (17,6) '

Toplam 100 (100) 85 (100)

Yok 89 (89) 71 (83,5) 0.278
DM Var 11 (11) 14 (16,5) '

Toplam 100 (100) 85 (100)

Yok 100 83(97,6)
SVH Var 0 2(2,4) 0.123

Toplam 100 (100) 85 (100)

o Yok 98 (98) 80 (94,1) 0.168

MALIGNITE Var 2(2) 5 (5,9) '

Toplam 100 (100) 85 (100)

*p<0,05 Ki-kare testi

COVID pozitif olup pulmoner tromboemboli varligi olmayan ve olan grup
arasinda kronik hastalik varligi oranlan istatiksel anlamda farklilik gostermemistir

(p>0,05) (Tablo 11).
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Tablo 12. Calisma gruplarina gore yas ortalamalarinin karsilagtirilmasi

N ort SS  Min. Max. t p*

COVID pozitif 100 50,97 18,37 20,00 112,00
Yas -3,362  0,000*
COVID pozitif+tPTE 85 59,92 14,49 2900 90,00

*p<0,05 t- test

COVID pozitif olup pulmoner tromboemboli varligi olmayan grupta
hastalarin yas ortalamalar1 50,97+18,37 yil olarak bulunmustur. COVID pozitif olup
pulmoner tromboemboli varligi olan grupta hastalarin yas ortalamalar1 59,92+14,49
yil olarak bulunmustur. COVID pozitif olup pulmoner tromboemboli varligi olan
grupta yas ortalamast ve COVID pozitif olup pulmoner tromboemboli varligi
olmayan gruba gore daha yiiksek olup, gruplar arasinda yas degiskeni istatiksel
anlamda farklilik gdsterdigi bulunmustur (p<0,05) (Tablo 12).

Tablo 13. Calisma gruplarina gore inflamatuar parametre ortalama degerlerinin
karsilastirilmasi

N ort SS t p*
-Di COVID pozitif 100 0,53 0,46
D-Dimer (ug/L 8,499 0,000*
FEU) COVID pozitif+PTE 85 2,88 271
COVID pozitif 97 25,14 42,06
CRP (mg/L) -3,895  0,000%
COVID pozitif+PTE 84 64,93 89,92
COVID pozitif 100 213,48 79,77
LDH (U/L) N -5,182  0,000*
COVID pozitif+PTE 77 305,16 151,85
Trombosit sayisi  COVID pozitif 100 24031000 7762084
(hticre/ml) COVID pozitif+PTE 85  293141,18 11404126 ' '
: COVID pozitif 100 1505,80 767,18
Lenfosit say1si p " 2202 0,029*
(mcL) COVID pozitif+PTE 85 1774,27 891,41
COVID pozitif 100 4,10 3,93
NLR 0102 0,919
COVID pozitif+PTE 85 4,04 3,43
COVID pozitif 93 213,10 309,59
Ferritin (ml/ng) -2,210  0,029*
COVID pozitif+PTE 66 318,03 272,98

*p<0,05 t- test

22



D-Dimer seviyesi COVID pozitif olup pulmoner tromboemboli varlig:
olmayan grupta ortalama 0,53+0,46 pg/L FEU ve COVID pozitif olup pulmoner
tromboemboli varligi olan grupta ortalama 2,88+2,71 pg/L FEU bulunmus olup,
gruplar arasinda D-Dimer seviyesinin istatiksel anlamda farklilik gosterdigi

bulunmustur (p<0,05).

CRP seviyesi COVID pozitif olup pulmoner tromboemboli varligi olmayan
grupta ortalama 25,14+42,06 pg/L ve COVID pozitif olup pulmoner tromboemboli
varlig1 olan grupta ortalama 64,93+89,92 nug/L bulunmus olup, gruplar arasinda CRP
seviyesinin istatiksel anlamda farklilik gésterdigi bulunmustur (p<0,05).

LDH degeri COVID pozitif olup pulmoner tromboemboli varligi olmayan
grupta ortalama 213,48+79,77 pg/L ve COVID pozitif olup pulmoner tromboemboli
varlig1 olan grupta ortalama 305,16+151,85 pg/L bulunmus olup, gruplar arasinda
LDH degerinin istatiksel anlamda farklilik gosterdigi bulunmustur (p<0,05).

Trombosit sayisi COVID pozitif olup pulmoner tromboemboli varlig
olmayan grupta ortalama 240310,00+£77620,64 hicre/ml ve COVID pozitif olup
pulmoner tromboemboli varligi olan grupta ortalama 293141,18+114041,26 hiicre/ml
bulunmus olup, gruplar arasinda trombosit sayisinin istatiksel anlamda farklilik

gosterdigi bulunmustur (p<0,05).

Lenfosit sayis1 COVID pozitif olup pulmoner tromboemboli varligi olmayan
grupta ortalama 1505,80+767,18 mcL ve COVID pozitif olup pulmoner
tromboemboli varlig1 olan grupta ortalama 1774,27+891,41 mcL bulunmus olup,
gruplar arasinda lenfosit sayisinin istatiksel anlamda farklilik gosterdigi bulunmustur
(p<0,05).

NLR oran1 COVID pozitif olup pulmoner tromboemboli varligi olmayan
grupta ortalama 4,10£3,93 pg/L ve COVID pozitif olup pulmoner tromboemboli
varlig1 olan grupta ortalama 4,04+3,43 pg/L bulunmus olup, gruplar arasinda NLR

oraninin istatiksel anlamda farklilik géstermedigi bulunmustur (p>0,05).

Ferritin degeri COVID pozitif olup pulmoner tromboemboli varligi olmayan
grupta ortalama 213,10+309,59 ml/ng ve COVID pozitif olup pulmoner
tromboemboli varligi olan grupta ortalama 318,03+272,98 ml/ng bulunmus olup,
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gruplar arasinda ferritin degerinin istatiksel anlamda farklilik gosterdigi bulunmustur

(p<0,05).

Tablo 14. Emboli yerine goére inflamatuar parametre ortalama degerlerinin
karsilastirilmast

N ort SS t p*

Proksimal emboli 19 63,89 12,30

D-Dimer (ug/L FEU) 2,478 0,015*
Distal emboli 66 58,77 14,95
Proksimal emboli 19 4,20 4,28

CRP (mg/L) -0,137 0,892
Distal emboli 66 2,50 1,95
Proksimal emboli 19 62,44 65,27

LDH (U/L) 0,141 0,888
Distal emboli 65 65,66 96,36

Trombosit sayist Proksimal emboli 17 309,76 146,18

hicre/ml -0,552 0,583

(hticre/ml) Distal emboli 60 303,85 154,60
Proksimal emboli 19 280368,42 128134,57

Lenfosit sayis1 (mcL) -1,729 0,088
Distal emboli 66 296818,18 110448,72
Proksimal emboli 19 1466,32 768,50

NLR 1,614 0,110
Distal emboli 66 1862,92 909,75
Proksimal emboli 19 5,15 4,16

Ferritin (ml/ng) -0,274 0,785
Distal emboli 66 3,72 3,15

*p<0,05 t- test

D-Dimer degeri emboli yeri proksimal olan hastalarda ortalama 63,89+12,30
pg/L FEU ve distal olan hastalarda ortalama 58,77+14,95 ug/L FEU bulunmus olup,
gruplar arasinda D-Dimer degerinin istatiksel anlamda farklilik gosterdigi

bulunmustur (p<0,05).

CRP, LDH, Trombosit sayisi, Lenfosit sayisi, NLR ve Ferritin seviyelerinin

emboli yerine gore istatiksel anlamda farklilik géstermedigi bulunmustur (p>0,05).
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Tablo 15. Pnomoni varligina gore gruplarda inflamatuar parametre ortalama
degerlerinin karsilastirilmasi

N ort SS t p*
) COVID pozitif+PTE 69 3,16 2,84

D-Dimer (ug/L FEU) N 6,582  0,000%
COVID pozitif 58 0,66 0,56
COVID pozitif+PTE 68 74,41 94,55

CRP (mg/L) N 2,843 0,005*
COVID pozitif 58 34,99 50,80
COVID pozitif+PTE 64 304,39 148,61

LDH (U/L) N 3,019  0,003*
COVID pozitif 58 235,83 92,86

Trombosit say1st COVID pozitif+PTE 69  297681,16  118216,84 3706 0.000%

(hticre/ml) COVID pozitif 58 229431,03 8227172 ’ ’
COVID pozitif+PTE 69 1700,48 938,62

Lenfosit say1s1 (mcL) L 3,458  0,000*
COVID pozitif 58 1201,03 624,83
COVID pozitif+PTE 69 4,49 3,60

NLR -0,928 0,355
COVID pozitif 58 5,15 4,48

o COVID pozitif+PTE 56 341,41 280,73

Ferritin (ml/ng) il 0,899 0,371

COVID pozitif 57 286,53 362,30

*p<0,05 t- test

Pnémoni varligi olan hastalarda D-Dimer degeri COVID pozitif olup
pulmoner tromboemboli varligi olmayan grupta ortalama 0,66+0,56 pg/L FEU ve
COVID pozitif olup pulmoner tromboemboli varlig1 olan grupta ortalama 3,16+2,84
ug/L FEU bulunmus olup, gruplar arasinda D-Dimer degerinin istatiksel anlamda

farklilik gosterdigi bulunmustur (p<0,05).

Pnomoni varlig1 olan hastalarda CRP degeri COVID pozitif olup pulmoner
tromboemboli varlig1 olmayan grupta ortalama 34,99+50,80 pg/L ve COVID pozitif
olup pulmoner tromboemboli varligi olan grupta ortalama 74,41+94,55 pg/L
bulunmus olup, ikinci grupta CRP degeri belirgin olarak daha yuksektir (p<0,05).

Pnomoni varligi olan hastalarda LDH degeri COVID pozitif olup pulmoner
tromboemboli varligi olmayan grupta ortalama 235,83+92,86 pg/L ve COVID
pozitif olup pulmoner tromboemboli varligi olan grupta ortalama 304,39+148,61
ug/L bulunmus olup, gruplar arasinda LDH degerinin istatiksel anlamda farklilik
gosterdigi bulunmustur (p<0,05).
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Pnomoni varligi olan hastalarda Trombosit sayisi COVID pozitif olup
pulmoner tromboemboli varligi olmayan grupta ortalama 229431,03+82271,72
hicre/ml ve COVID pozitif olup pulmoner tromboemboli varligi olan grupta
ortalama 297681,16+118216,84 hiicre/ml bulunmus olup, gruplar arasinda trombosit

sayisinin istatiksel anlamda farklilik gosterdigi bulunmustur (p<0,05).

Pnomoni varligi olan hastalarda Lenfosit sayis1 COVID pozitif olup pulmoner
tromboemboli varlig1 olmayan grupta ortalama 1201,03+624,83 mcL ve COVID
pozitif olup pulmoner tromboemboli varlig1 olan grupta ortalama 1700,48+938,62
mcL bulunmus olup, gruplar arasinda lenfosit sayisinin istatiksel anlamda farklilik

gosterdigi bulunmustur (p<0,05).

Pnomoni varligi olan hastalarda NLR orani ve Ferrritin diizeyinin gruplara

gore istatiksel anlamda farklilik géstermedigi bulunmustur (p>0,05).

Tablo 16. Gruplarda 65 yas istii bireylerde inflamatuar parametre ortalama
degerlerinin karsilastirilmasi

N ort SS t p*
COVID
v 35 3,19 3,21
D-Dimer (ug/L FEU) Pozitif+PTE 3,227 0,002*
COVID pozitif 22 0,92 0,64
COVID
v 35 53,79 74,76
CRP (mg/L) pozitif+PTE 0922 0,361
COVID pozitif 22 36,59 57,07
COVID
v 31 32535 171,72
LDH (U/L) pozitif+PTE 1,941 0,058
COVID pozitif 22 250,09 69,86
COVID
Trombosit sayist SpitifPTE 35 256428,57  90366,67 X
(hiicre/ml) P 2,387 0,020
COVID pozitif 22 200681,82  77944,66
COVID
v 35  1587,23 1033,74
Lenfosit sayist (mcL) PoZitif+PTE 1,810 0,076
COVID pozitif 22 114455 620,36
COVID
v 35 4,26 3,75
NLR pozitif+PTE 1,233 0,223
COVID pozitif 22 5,67 4,88
COVID
v 25 249,24 262,01
Ferritin (ml/ng) pozitif+PTE 0,221 0,826
COVID pozitif 22 267,79 313,56

*p<0,05 t- test
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65 yas lstli olan hastalarda D-Dimer degeri COVID pozitif olup pulmoner
tromboemboli varlig1 olmayan grupta ortalama 0,92+0,64 pg/L FEU ve COVID
pozitif olup pulmoner tromboemboli varligi olan grupta ortalama 3,19+3,21 ug/L
FEU bulunmus olup, gruplar arasinda D-Dimer degerinin istatiksel anlamda farklilik

gosterdigi bulunmustur (p<0,05).

65 yas ustii olan hastalarda Trombosit sayist COVID pozitif olup pulmoner
tromboemboli varligi olmayan grupta ortalama 200681,82+77944,66 hlcre/ml ve
COVID pozitif olup pulmoner tromboemboli varligi olan grupta ortalama
256428,57+90366,67 hiicre/ml bulunmus olup, gruplar arasinda trombosit sayisinin
istatiksel anlamda farklilik gosterdigi bulunmustur (p<0,05).

65 yas istii hastalarda CRP, LDH, Lenfosit sayisi, NLR ve Ferritin

seviyelerinin ¢aligma gruplarina gore istatiksel anlamda farklilik yoktur (p>0,05).
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5. TARTISMA

Yeni koronaviriisiin neden oldugu koronaviriis hastaligi 2019 (COVID-19)
veya akut koronaviris sendromu 2 (SARS-CoV-2) genellikle hafif semptomlarla
ortaya cikar; ancak vakalarin %14'linde hastaneye yatis gerektiren ciddi bir hastaliga
yol agabilir (93). Caligmalar, COVID-19 enfeksiyonunun artmig dissemine
intravaskiler koagulasyon, inflamasyon, hipoksemi ve immobil hastalarda ventz
tromboembolizm (VTE) riskini artirdigin1 gostermistir (43,74). COVID-19'da VTE
insidans orani hala bilinmemektedir. Bununla birlikte, ortaya c¢ikan veriler, 6zellikle
daha ciddi vakalarda COVID-19'da artan vendz tromboembolizm insidansini
gostermektedir (94). Aktive edilmis bir bagisiklik tepkisi veya vaskiiler endotelin
COVID-19 ile enfeksiyonu nedeniyle koagiilasyona yol acabilecegi one siiriilmiistiir
(95). Bununla birlikte, koronaviriis ile iligkili pthtilagmanin patofizyolojisi heniiz tam
olarak anlagilamamistir. COVID-19 hastalarinda artmus pulmoner emboli (PE)
insidansi, basta Avrupa ve Amerika Birlesik Devletleri olmak {izere bir¢ok tilkede
bildirilmistir (96). Alanda genis prospektif c¢alismalarin olmamasi nedeniyle,
COVID-19 ile iliskili PE'nin epidemiyolojisi ve patofizyolojik mekanizmalari
hakkinda ¢ok az bilgi bulunmaktadir. Arastirmamizda COVID-19 vakalarinda
Pulmoner Tromboemboli gelisimine CRP ve D-dimer yiiksekliginin ve hastalik
siddeti ile iligkili bulunan diger inflamatuvar parametrelerin  katkisi

degerlendirilmistir.

Arastirmada cinsiyet degiskeninde iki grup arasinda istatistiksel anlaml
farklilik saptanmamistir. Cinsiyet acisindan her iki grup homojen dagilim
gostermistir. COVID+PTE grubunda yas ortalamasi istatiksel anlamli olarak daha
yiiksek saptanmistir. Yasla PTE riskinin arttigi bilinmekte olup, ¢alismamizdaki
veriler de literatur ile uyumludur (97). Arastirma gruplari arasinda komorbiditeler

acisindan istatistiksel anlamli fark saptanmamastir.

D-dimer bir fibrin bozunma iriiniidiir. Arastirmacilar, yiiksek D-dimer
dizeylerinin COVID-19 hastaliginin siddetinin, akciger komplikasyonlarinin ve
tromboembolik olaylarin tahmininde kullanilabilecegini 6ne siirdiiler (51)
Arastirmamiza gore D-Dimer seviyesinin gruplar arasinda farklilik gosterdigi ve

pulmoner tromboemboli varliginda daha yiiksek oldugu saptanmistir. Zhou ve ark.
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(43), Cin'de yiritilen retrospektif, cok merkezli bir kohort calismasi, basvuru
sirasinda 1 pg/mL'den yiiksek d-dimer ile iligkili hastane i¢i 6lim olasiliginin
arttigin1 tanmimladi. Dogrulanmig COVID-19 enfeksiyonu olan 183 hastay1 igeren bir
seride, yuksek D-dimer seviyeleri olan hastalarin daha yiiksek 6liim riskine sahip
oldugu bulundu (98). Yine ciddi COVID-19 hastaligi olan veya D-dimer seviyeleri
belirgin sekilde ylikselmis hastalarda antikoagiilan tedavinin mortalitede azalma ile
iliskili oldugu bulunmustur (99). Yapilan bir kohort ¢alismasinda 2247 mcg/L'lik bir
D-dimer degerinin, COVID-19 hastalarinda PTE gelisimi i¢in sirasiyla %72 ve
%74'lik bir duyarlilik sagladig: tespit edilmistir (100). Leonard-Lorant ve ark. (47)
tarafindan bildirilen COVID-19 hastalarindaki D-dimer diizeylerinin kesme degeri
2660 mcg/L olarak belirtilmistir. Arastirmamizda COVID-19+PTE grubunda
ortalama deger 2880 mcg/L olarak saptandi. Literatirde de COVID-19
Pulmonerembolizm olan hasta grubunda D-dimer seviyesinin yiiksek oldugu

gosterilmis olup, ¢alismamiz literatiirdeki bu ¢alismalarla benzerlik gostermektedir.

CRP, karaciger tarafindan iiretilen ve inflamasyon, kardiyovaskiiler hastalik
ve enfeksiyon gibi gesitli durumlarda yiikselebilen bir akut faz reaktanidir (101).
Yapilan bir metaanalizde yiliksek CRP degeri (=10 mg/L esik degeri kullanmigtir)
ciddi COVID enfeksiyonu ile iligkilendirilmistir (102). Son galismalar serum CRP
seviyesinin COVID-19'lu hastalarda hastaligin ilerlemesi ve iyilesmesini izlemede
kullanilabilecek bir belirteg olabilecegini gostermistir (103). Yiksek C-reaktif
protein (=150 mg/mL) diizeylerinin PTE gelisiminin en gii¢lii dngoriiciilerinden
oldugu belirtilmis olup bu da Covid-19 ile iliskili inflamasyonun daha sonra
pihtilasma aktivasyonuna ve daha yiiksek tromboz riskine yol actigi hipotezini
desteklemektedir (104). Arastirmamizda da COVID 19+PTE grubunda CRP seviyesi
ortalama 64,93 pg/L olarak daha ylksek saptandi. Inflamasyon marker yiiksekliginin
damar duvarindaki endotel hasar1 ile emboli olusumunu tetikleyebilecegi

distintiilmiistiir.

LDH, pirGvat ve laktatin birbirlerine doniisiimlerini saglayan ve hemen
hemen tim organ sistemlerinde bulunan hiicre i¢i bir enzimdir. Enzim iki ana alt
birimden (A ve B) olusur ve insanlarda bes ayri izozim seklinde bulunur (105).
Siddetli enfeksiyonlarin sitokin aracili doku hasarmma ve LDH salinimma neden

olabilecegi belirtilmistir (106). Artan D-dimer, LDH ve CRP seviyeleri, daha yuksek
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VTE gelistirme olasilig1 ile iligkili bulunmustur (107). Bu durum bilinen inflamasyon
ve endotel hasart belirteclerinin tromboemboliye yatkinlik olusturan bir ortami
yansitiyor olmasina baglanmistir (108). Akciger dokusunda (izoenzim 3) LDH
bulundugundan, siddetli COVID-19 enfeksiyonu olan hastalarin dolagiminda daha
fazla miktarda LDH bulunmasi beklenir (109). Neo Poyiadji ve ark. (110) COVID-
19°lu hastalarda akut PTE olan ve olmayan hastalar1 karsilastirdigi calismasinda
LDH degerinin PTE grubunda daha yiiksek bulundugunu, fakat PTE varligina gore
gruplar arasinda istatiksel olarak anlamli farklilik bulunmadigini belirtmistir. Yine
yapilan calismalarda akut PTE’nin, yuksek LDH seviyeleriyle iliskili oldugu
bildirilmistir (111). Arastirmamizda da LDH seviyesi COVID-19+PTE grubunda
literatiirle uyumlu olarak daha yiksek bulundu, tromboemboliye eslik eden yiiksek

inflamasyonun diizeyini destekledi.

Ferritin, akut inflamasyon belirtecidir ve COVID-19’da proinflamatuar,
protrombotik bir sendrom olarak agiklanan Makrofaj Aktivasyon Sendromunda
(MAS) vyuksek seyretmektedir (112). COVID-19'un sistemik hiperinflamasyon
fazinin interlokin (IL)-2, IL-6, IL-7, grandlosit-koloni uyarici faktoér, makrofaj
inflamatuar protein 1-o, tiimor nekroz faktorii-a (TNF-a), CRP, ferritin ve D-dimer
degerlerinde yiikseklikle iliskili oldugu belirtilmistir (113). Yaptigimiz ¢alismada bir
inflamasyon belirteci olan ferritin degeri COVID-19+PTE olan hasta grubunda daha
yuksek saptandi, bu durum COVID+PTE grubunda hiperinflamasyonla
iliskilendirildi.

Yapilan c¢alismalarda COVID pnomonisi ve PTE’si olan hasta grubunda
PTE’si olmayanlara kiyasla inflamasyon belirteci olarak kabul edilen CRP ve
trombosit degerleri daha yiiksek bulunmus, trombosit sayisi normal sinirlarda
olmakla beraber PTE grubunda daha yiiksek ortalamada olmasi daha yiiksek
seviyede inflamasyonla iliskilendirilmistir (114). Calismamizda her iki grup
ortalamasi da normal sinirlarda olmakla beraber COVID+PTE olan grupta ortalama
trombosit sayist literatirle uyumlu olarak daha yiksek bulundu. Bu durum
COVID+PTE grubundaki inflamasyona ve hipoksemiye bagli olarak gelismis
olabilir.
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Arastirmamizda BT anjiografide hastalarin PTE lokalizasyonlarina
bakildiginda hastalarin % 9’unda (8 kisi) ana pulmoner arterde, % 12’sinde lober
pulmoner arterde (11 kisi), %76’sinda segmental-subsegmental arterlerde dolum
defekti  varligit  bulunmustur. Literatirde yapilan ¢alismalarda  emboli
lokalizasyonunun daha ¢ok distal dallarda saptandigi belirtilmistir (115).
Calismamizda ana pulmoner arterde veya lober pulmoner arterde emboli igeren
hastalar, daha distal dallarda embolisi olan hastalarla kiyaslandiginda D-dimer

ortalamasi distal dallara kiyasla daha yiiksek bulundu.

COVID+ ve COVID+PTE gruplarinda pndmonisi olan hastalar
kiyaslandiginda D-dimer, CRP, LDH degerleri COVID+PTE grubunda daha yiiksek
saptandi. Bu durum PTE+Pnémonisi olan hastalarda daha yiksek inflamasyon

varligina baglandi.

65 yas ve lizerinde olan COVID+PTE’si olan hastalarda D-Dimer degeri
3,19+3,21 olarak saptandi, 65 yas ve {lizeri PTE olmayan COVID grubuna
kiyaslandiginda da D-Dimer degerinin anlamli olarak daha yiiksek olmasi PTE

grubundaki komorbiditeler ve daha siddetli inflamasyonla iliskilendirildi.

Arastirmada pnomoni lokalizasyonu ile emboli lokalizasyon arasinda bir
korelasyon bulunmadi. Literatiirle uyumlu olarak calismamizda da segmental-
subsegmental emboli (116) daha ¢ok olmakla beraber pndmoni lokalizasyonu ile
uyumlu olmadigindan doku inflamasyonu ve trombozu i¢in yorum yapmanin dogru
olmadig1 diisiiniilmektedir. Bu alanda daha fazla vaka igeren calismalara ihtiyag

vardir.

Lenfosit sayisi ve NLR, COVID+ ve COVID+PTE gruplari arasinda belirgin
farklilik gostermemektedir. Bu durumun COVID enfeksiyonunun lenfosit sayisi ve

NLR orani izerindeki etkilerinden kaynaklandig disiintilmiistiir.

6- SONUC

COVID-19 enfeksiyonunun inflamasyon markerleri ile ve dolayis1 ile emboli

insidansin1 artirmada katkisinin oldugu disiiniilmiistiir. Lenfosit sayis1 ve NLR,
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COVID+ ve COVID+PTE grubunda benzer olup bu durum COVID enfeksiyonunun
lenfosit sayist ve NLR iizerindeki etkilerine baglanmistir. Yas artisi ile birlikte D-
dimer, CRP, LDH, ferritin gibi inflamatuar markerlarin artisinin da tromboemboli
olusumunda etkili olabilecegi diisiiniilmiistiir. D-Dimer degeri emboli yeri proksimal
olan hastalarda distal olanlara gore daha yiiksek diizeyde bulunmustur. Pnémoni
varligt olan hastalar PTE olan ve olmayanlar olarak incelendiginde D-Dimer, CRP,
LDH ve trombosit sayis1t PTE ve pnomoninin beraber var oldugu hastalarda daha

yuksek bulunmus, hiperinflamasyonla iliskilendirilmistir.
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