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KISALTMALAR

COVID-19: Coronavirus disease-2019
YBU: Yogun bakim initesi
DSO: Diinya Saglik Orgiitii

SARS: Ciddi akut solunum yetersizligi sendromu (Severe Acute Respiratory
Syndrome)

ARDS: Akut solunum sikintisi sendromu (Acute Respiratory Distress Syndrome)
BT: Bilgisayarli tomografi
CRP: C- Reaktif Protein

ICTV: Uluslararas1 Viriis Taksonomi Komitesi (International Committee on
Taxonomy of Viruses)

ACE: Anjiotensin Doniistiiriicii Enzim (Angiotensin Converting Enzyme)

CCDC: Cin Hastalik Kontrol ve Onleme Merkezi (Chinese Center for Disease Control
and Prevention)

AFR: Akut Faz Reaktan1

ESH: Eritrosit sedimentasyon hizi
PCT: Prokalsitonin

SAA: Serum Amiloid A

CK: Kreatin kinaz

RT-PCR: Ters Transkripsiyon Polimeraz Zincir Reaksiyonu (Reverse transcription
polymerase chain reaction)

ABD: Amerika Birlesik Devletleri
MRNA: Haberci RNA (messenger RNA)
DIC: Dissemine Intravaskiiler Koagiilasyon

PH: Power Of Hydrogen



PaCO2: Parsiyel Arteriyel Karbondioksit basinci
PO2: Parsiyel Arteriyel Oksijen Bacinci

Sa02: Oksijen Saturasyonu

HCO3: Bikarbonat Iyonu

K: Potasyum Iyonu

H: Hidrojen Iyonu

CO: Karbonmonoksit
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ACIL SERVISE 2020 VE 2021 YILLARINDA BASVURMUS VE COViD 19
TANISI iLE SERVISE ve YOGUN BAKIM UNITESINE YATMIS
HASTALARIN ILK 24 SAAT ICINDEKI LAKTAT KLIRENSI iLE
MORTALITE VE HASTANEDE YATIS SURESI ARASINDAKI ILISKiSi

OZET

AMAC: : Covid 19 hastalig1, ¢ok kisa siire igerisinde kiiresel ¢apta bir popiilasyona
etki etmis olmasi, hizli bulasi, yiiksek mortalite ve morbiditesi olmasi nedeniyle
gliniimiizde ¢ok 6nem arz eden bir konudur. Bu yiizden bu hastalarin prognozunun
ongoriilebilmesi kritik 6neme sahiptir. Covid-19 klinik seyrini gosterebilecek birden
fazla etkenden bahsedilse bile prognozu gosterebilen kesin bir parametre yoktur. O
yiizden biz bu ¢aligmamizda laktat klirensini kullanarak covid 19 hastalarinin

mortalitelerini 6ngérmeye ¢aligtik.
GEREC VE YONTEM:

Aragtirmamizda 03.2020- 08.2021 tarihleri arasinda diyarbakir Dr Gazi Yasargil
Egitim ve Arastirma Hastanesi Acil Tip Klinigine bagvuran hastalarin dosyalari
incelenmistir. Bu dosyalar arasindan Covid 19 tanis1 dogrulanarak pandemi servis ve
yogun bakim {initelerine internasyonu olan 442 hasta kaydedilmistir. Hastalarin laktat
degerleri ve klinik seyirleri hastane veri sistemindeki epikrizlerden alinarak

kaydedilmistir. Her bir hasta i¢in laktat klirensleri hesaplanmustir.
BULGULAR

(Calismaya dahil edilen hastalarin yas ortalamasi1 64,7 + 16,6 idi. Hastalarin %51.4’i
erkek, % 48.6°s1 kadin idi. Hastalarin %69.2’sinde ek hastalik varken, %30.8’inde ek
hastalik yoktu. Hastalarin yatis siiresi 8.3 + 14.1 giin idi. Hastaneye basvurudaki ilk
Olciilen laktat degeri 2,7 & 2,0 idi, 24. Saatte Olgililen kan gazi laktat degeri 2,4 + 1,7
idi. Servis ve yogun bakimda yatan hastalarin mortalitesi % 52.7 idi. Mortalite olan
grupta ilk 6l¢lim laktat degeri ve 24.saat laktat degeri mortalite olmayan gruptan
anlamli (p < 0.05) olarak daha yiiksekti. Mortalite olan grupta laktat klirensi mortalite
olmayan gruptan anlamli (p < 0.05) olarak daha diisiiktii. 24. saat laktat degeri yliksek
(>2) olan hastalarda yas ortalamasi fazla, hastanede yatis siiresinin ise kisa oldugu

gozlenmistir.



Laktat klirensi ile yas ve yatis giin sayis1 arasinda anlamli (p > 0.05) korelasyon

gbzlenmemistir.
SONUC

Verilerimizle yaptigimiz farkl istatistiksel analizler sonucunda bu parametrelerin

mortaliteyi 6ngérmede anlamli oldugu ve serviste kullanilabilecegini diistinmekteyiz.
ANAHTAR KELIMELER

Covid-19, laktat, laktat klirensi, mortalite, hastanede yatis siiresi



THE RELATIONSHIP BETWEEN LACTATE CLEARANCE AND
MORTALITY IN THE FIRST 24 HOURS OF PATIENTS WHO APPLIED TO THE
EMERGENCY DEPARTMENT IN 2020 AND 2021, AND INSTALLED IN THE
SERVICE AND INTENSIVE CARE UNIT WITH THE DIAGNOSIS OF COVID 19

ABSTRACT
INTRODUCTION

Covid 19 disease is a very important issue today because it has affected a global
population in a very short time, has a rapid transmission, high mortality and morbidity.
Therefore, predicting the prognosis of these patients is critical. Even if more than one factor
that can show the clinical course of Covid-19 is mentioned, there is no definite parameter that
can show the prognosis. Therefore, in this study, we tried to predict the mortality of covid 19

patients using lactate clearance.
MATERIAL AND METHODS

In our research, the files of the patients who applied to Diyarbakir Dr Gazi Yasargil
Training and Research Hospital Emergency Medicine Clinic between 03.2020-08.2021 were
examined. Among these files, the diagnosis of Covid 19 was confirmed and 442 patients who
were interned in the pandemic service and intensive care units were registered. The lactate
values and clinical course of the patients were recorded from the epicrisis in the hospital data

system. Lactate clearances were calculated for each patient.
RESULTS

The mean age of the patients included in the study was 64.7 + 16.6. 51.4% of the
patients were male and 48.6% were female. While 69.2% of the patients had additional
disease, 30.8% did not have any additional disease. The hospitalization period of the patients
was 8.3 £ 14.1 days. The first measured lactate value at admission to the hospital was 2.7 &
2.0, the blood gas lactate value measured at the 24th hour was 2.4 + 1.7. Mortality of patients
hospitalized in the service and intensive care unit was 52.7%. In the mortality group, the first
measurement lactate value and the 24th hour lactate value were significantly (p < 0.05) higher
than the non-mortality group. Lactate clearance was significantly (p < 0.05) lower in the
mortality group than in the non-mortality group. It was observed that the mean age was higher

and the hospitalization period was shorter in patients with high 24-hour lactate value (>2).



No significant (p > 0.05) correlation was observed between lactate clearance, age and
number of hospitalization days.

CONCLUSION

As a result of the different statistical analyzes we made with our data, we think that

these parameters are significant in predicting mortality and can be used in the ward.
KEYWORDS

Covid-19, lactate, lactate clearance, mortality, length of hospital stay



1. GIRIS VE AMAC

2019 yilinin Aralik ayinda, Cin’in Wuhan sehrinde etyolojisi anlagilamayan yeni
pnomoni vakalari tespit edilmistir.[ 1] Yapilan tetkikler sonucunda hastaligin nedeninin, daha
evvel insanlarda saptanmamis yeni bir koronavirus (2019-nCoV) oldugu gorilmiistiir. Yeni
belirlenen Koronaviriis, Cin Hastalik Kontrol ve Onleme Merkezi tarafindan, Koronaviriisiin
yeni bir alt tipi 2019 n-CoV olarak adlandirilmistir. [2] Arastirmalarin sonucunda, virlisiin
2002 yilinda tarif edilen SARS-CoV ve 2012 yilinda tarif edilen MERS-CoV gibi beta
koronaviriis ailesinden, tek zincirli RNA viriisii oldugu, ve insanlarda agir akut alt solunum
yolu enfeksiyonuna neden oldugu saptanmuistir. Yeni koronavirus, Uluslararasi Viriis
Taksonomisi Komitesi (ICTV) tarafindan SARS-CoV-2 olarak isimlendirilmistir.[3] Diinya
Saglik Orgiitii tarafindan 11 Mart 2020°de hastaligin pandemiye doniistiigii ilan edilmistir.[4]
Ayni tarihte de iilkemizde ilk vaka bildirimi gerceklesmistir.

Covid-19 damlacik yoluyla bulasan, solunum yollarin1 hedef alan viral enfeksiyon
kokenli bir hastaliktir. Solunum yollarini tutmasi nedeniyle en sik ates, oksiiriik ve nefes
darligina neden olsa da sadece solunum sistemine ait semptomlar degil ekstrapulmoner
semptomlar agiga ¢ikarmaktadir. Etkilenen kisilerde en sik ates, ardindan 6ksiiriik, dispne,
ishal, halsizlik, bag agris1 ve miyalji sikayetleri goriilmektedir. Bu semptomlara ek olarak
ayrica hemoptizi, bas agrisi, miyalji, g6giis agrist ve diyare gibi farkli sistemlere ait

semptomlar da goriilmektedir.(5)

Covid-19’un viral enfeksiyon etkeni olmasi, viriislerin sahip oldugu yiiksek mutasyon
ozelligi ve viriislere karst heniiz etkili tedavilerin gerceklestirilememis olmasi covid-19
hastalarinda ortaya c¢ikan viral pnomoni nedeniyle yiiksek mortalite goriilmesine yol
acmaktadir.(6) Covid-19’da 6lim siklikla viral pndmoniye sekonder meydana gelmektedir.
Bazi hastalar asemptomatik ya da hafif, 6nemsiz semptomlara sahip iken, baz1 hastalarda 6liime

neden olan ciddi pndmoniler izlenmektedir.

Covid-19 hastalariin bir kisminda akut respiratuar distress sendromu (ARDS), akut
kardiyak hasar, akut renal hasar ve sok tablosuna bagli 6liim ortaya ¢ikmaktadir. (7) Covid-19
klinik seyrinin etkilenen kisiler arasinda farklilik gostermesini, prognozun kétiilesmesini
aciklayacak demografik ozellik, laboratuvar sonucu ya da goriintileme o6zelliklerinden
bahsedilse de farkliligina neden olan kesin bir sebep heniiz bulunamamistir. Ortaya ¢iktig1

andan itibaren kiiresel ¢apta korku ve panige neden olan Covid-19, ilk vakalarin {izerinden



aylar-yillar gegmesine ragmen, giiniimiizde dahi yiiksek mortalite ve morbiditeye neden olma
ozelligini korumaktadir. Bu durum klinisyenleri halen Covid-19 hastaliginin patofizyolojisini,
risk faktorlerini ve prognozu kotiilestiren faktorleri arastirmaya yoneltmektedir. Hastaligin
erken doneminde saptanacak kotli prognoz kriterleri, klinik seyri kotiilesebilecek hastalarin
tespiti ve tedavisinin gerceklestirilmesi, bdylece mortalite ve morbiditenin azaltilmasi igin
yiiksek dneme sahiptir. Solunum yollarini tutan enfeksiydz bir patoloji olmasi, klinik seyrin
sitokin firtinas1 ve enflamatuar siiregler ile agiklanmasi; klinisyenleri prognozu belirleyen en

uygun enflamatuar parametreyi belirlemeye yoneltmektedir.

Laktat anaerobik mekanizmanin son {irtiniidiir ve ciddi sok durumunda hiicresel
hipoksinin biyokimyasal bir isaretidir. Laktat, 6zellikle son yirmi yildir, risk altindaki hastalar
tespit etmenin bir gostergesi olarak kullanilmaktadir. Sepsis ve travmada tanisal ve prognostik
bir belirleyicidir. Doku hipoksisinde laktat seviyeleri hizla artar, perfiizyon destegi ve tedavi ile
kandan temizlenir. Laktat klirensi, laktatin seri Ol¢limler yapilarak azalma oraninin
hesaplanmasidir. Mortalitenin 6ngoriilebilmesi i¢in ikinci bir laktat seviyesinin ve azalma

oraninin (laktat klirensi) degerlendirilmesi 6nerilmistir.(8)

Bu caligsma ile amacimiz covid-19 hastalarinda laktat klirensinin mortalite, prognoz ve
hastanede kalis siiresi ile iligkisini incelemektir. Arastiracagimiz bu iligki ile covid-19 tanil
hastalarda kotii prognoz kriterleri ve yiiksek mortalite ile iliskilendirilebilecek laktat klirensini
erken donemde tespit ederek, covid-19 hastalarinda mortalite ve morbiditenin azaltilmasin

hedefliyoruz.

2.GENEL BIiLGILER
2.1 PANDEMI

Pandemi tanimu itibariyle genis bir cografi alanda morbidite ve mortaliteyi biiyiik 6l¢lide
artiran, dnemli ekonomik, sosyal, politik diizenlemelere ve hatta kisitlamalara neden olan,
bliyiik 6lgekli bulasici hastalik salginlaridir.(9) Pandemi, etki alam1 sadece sehirler ya da
ilkelerle smirli kalmayan, diinyanin ¢ok biiylik kisminda etki gosteren kiiresel 6lgekli saglik
sorunlaridir. Pandemi, etki alan1 sadece sehirler ya da tilkelerle sinirli kalmayan, diinyanin ¢ok

biiylik kisminda etki gosteren kiiresel 6l¢ekli saglik sorunlaridir.

Tarih boyunca veba, cicek hastaligi, sar1 humma, Ispanyol gribi ve kolera salgmi gibi

cok sayida pandemi yasanmis ve bu pandemiler milyonlarca insan 6liimii ile sonuglanmustir.



Pandemilerin sebebi ve yayilmalarina ait yapilan incelemelerle elde edilen kanitlar, artan
kiiresel seyahat ve entegrasyon, sehirlesme, arazi kullanimindaki degisiklikler ve dogal
cevrenin fazla tahribatinin gegtigimiz yiizyillarda pandemi olasiliginin artmasinin temel nedeni
oldugunu gostermektedir.(10) Ilerleyen teknoloji, artan niifus ve doganin tahribati ile birlikte
ilerleyen donemde ortaya c¢ikacak Oliimciil bulasici hastaliklarin  hizla pandemiye

doniigebilecegi ve yine milyonlarca insanin liimii ile sonuglanabilecegi dngoriillmektedir.

Covid-19 yirmi birinci yilizyilin ilk evrensel 6lgekli felaketidir. Kiiresel bir saglik sorunu
olarak ortaya c¢ikmis olsa da; etkisi sadece saglik sektorii ile sinirli kalmamis, tedarik
zincirlerine, ekonomik iligkilerden sosyal iliskilere, kiiresel siyasetten uluslararasi iligkilere
kadar hayatin her alanin1 etkilemistir. (11) Covid-19 etki siiresi boyunca sosyal hayatin seyrinde
onemli kisitlamalara, sanayi, turizm ve ticaret sektoriinde duraklamalara, olgunlasmamis saglik
sistemlerinde ¢okmelere, diga bagimli tilkelerde ekonomik krizlere neden olmus ve hala etkisini

stirdliren 6nemli bir pandemi sebebidir.

2.2. YENI TiP KORONAVIRUS HASTALIGI
2.2.1. Tanim

Diinyada ilk vakalar1 Aralik 2019°da Cin’in Hubei eyaletinin Wuhan kentinde
ortaya ¢ikan ve kisa siirede tiim diinyay1 etki altina alarak kiiresel ¢apta saglik, ekonomi, siyaset
ve sosyal hayata dair 6nemli etkilere neden olan yeni bir koronaviriis alt tipi saptandi. Viral

kokenli bu hastalik yeni tip koronaviriis hastalig1 olarak tibbi literatiire eklendi.

2003 yilinin subat ayinda ilk olarak Asya kitasinda baglayan ve kisa siire igerisinde
Asya, Kuzey Amerika ve Avrupa’nin c¢ok sayida iilkesini etkisi altina alan ve ciddi akut
solunum yolu hastalii (SARS) olarak adlandirilan viral zoonotik enfeksiyoz bir hastalik
saptand1.(12) Bu hastaligin etkeni koronaviriis ailesine ait viral bir patojendi. Daha sonralar1
yeni tip koronaviriis hastaligi da SARS’a hem etkileri hem de filogenetik olarak benzerliginden

dolay1 SARS-CoV2 olarak adlandirildi. (13)

2.2.2. Viral Morfoloji



Covid-19 yani SARS-Cov2 viriisii Nidovirales viriis takiminin Coronaviridae
ailesine ait bir viriistiir. Koronaviriisler zarfli, segmente olmayan, tek sarmalli, pozitif zincirli
RNA virtisleridir.(14) SARS-Cov?2 viriis yiizeyinde ACE?2 ile etkilesime aracilik eden spike(S)
glikoproteini yer almaktadir. Ayrica viral genomik RNA’y1 ¢evreleyen membran(M)
glikoproteini ve zarfi(E) viriis membraninda yer almaktadir. Ayrica genomik RNA’ya baglanan
fosforile niikleokapsid(N) proteini yer almaktadir. N proteininin gérevi RNA genomuna

baglanmaktir. SARS-CoV2’nin sematik yapisi sekil 1’de gosterilmistir. (15)

Membrane

glycoprotein (M) .. X

Nucleocapsid protein (N)

Envelope

Sekil 1 SARS-CoV2’nin Sematik Yapist

2.2.3. Epidemiyoloji

31 Aralik 2019’da Cin’in Hubei eyaletinin Wuhan kentinde o zamanlar heniiz
kaynag1 belirlenememis, etiyolojisi bilinmeyen onlarca pndmoni vakasi tespit edildi. Vakalarin

ortak 0zelligi solunum yolu semptomlarina sahip olmalariydi. Etkilenen hastalarda ates,



okstirtik, dispne, halsizlik, ishal ve anosmi gibi semptomlar vardi. Akciger goriintiilemelerinde
bilateral periferik yerlesimli infiltrasyonlarin goriilmesi, vakalarin kdkeninin ¢ok sayida canli
hayvanin (balik, yarasa, kiimes hayvani, sican ve yilan gibi) ticaretinin yapildigi Wuhan
Huanan Deniz Uriinleri Toptanci Pazari ile iliskili olmas1 akla zoonotik k&kenli viral pndmoni
ihtimalini getirdi.

Cin Hastalik Kontrol ve Onleme Merkezi (CCDC) merkezinin ¢alismalariyla mortalitesi
yiiksek bu hastalik nazofaringeal siiriintii 6rneklerinden viral patojen olarak izole edildi. (16)
Bu patojen koronaviriis ailesinin bir tiyesi oldugu ve 2019 yilinda ortaya ¢iktigi igin o
donemlerde covid-19 olarak adlandirildi. DSO tarafindan 11 Mart 2020°de covid-19 pandemi
olarak ilan edildi. (17) DSO tarafindan pandemi ilan edilen ayn: tarihte iilkemizde ilk vaka

saptandigi bildirildi.

2.2.4. Mortalite ve Morbidite

Ocak 2021 itibariyle Diinya’da toplamda 326 milyon dogrulanmis covid-19 vakasinin
oldugu ve covid-19’a bagli 6liim sayisinin yaklasik 5.54 milyonu oldugu bildirilmistir.
Diinya’da covid-19’a bagh oliim oram1 %1.7 olarak kayitlara ge¢mistir. Yine Ocak 2021
itibariyle Tiirkiye’de toplamda 10.4 milyon dogrulanmis covid-19 vakasinin oldugu ve covid-
19’a bagl 6liim sayisinin 84 bin oldugu bildirilmistir. Tiirkiye’de covid-19’a bagl 6liim orani
%0.81 olarak kayitlara ge¢mistir. (18) Covid-19’a bagli mortalite oranlarina bakildiginda
Tiirkiye’deki mortalite oraninin Diinya’daki mortalite oraninin yarisindan daha az oldugu
goriilmektedir. Bu durum Tiirkiye’deki saglik kuruluslarina ulagmanin kolayligi, kaliteli saglik

bakim1 ve nispeten basarili saglik sistemi orgiitlenmesi ile agiklanabilir.

Diinya genelindeki istatistiklere bakildiginda Covid-19 mortalitesi oldukca yiiksek bir
patolojidir. Bunun en temel sebebi covid-19’un viral kokenli bir hastalik olmasi ve kisiler
arasinda bulastiriciliginin kolay olmasidir. Viral hastaliklara karsi kesin bir tedavi yontemi
gelistirilememis olmasi, virlislerin yliksek mutasyon 6zelligi, viral pndomonilerde oldugu gibi
covid-19’a bagli pnomonilerde de 6liim oranmin yiiksek olmasina neden olmaktadir. Viral
kokenli patolojilerin mortalite oranlarinin daha yiiksek oldugunu tiim pnémoni vakalarina ait
verilerle kiyaslayarak tespit edilebilir. 2020 yilima ait Diinya pndomoni istatistiklerine
baktigimizda toplamda 329 milyon pndmoni olgusunda 6liim oraninin her 100.000 vakada 14.4

oldugunu gormekteyiz. Diinya genelinde kayitlara gecen pnomoniye bagli 6liim oranin



%0.014°tiir.(19) Bu istatistikler covid-19 pndmonisine bagli mortalite oraninin, pndmoniye

bagli mortalite oranindan oldukga yiiksek oldugunu gostermektedir.
2.2.5. Bulasma Yollan

Covid-19 vakalarmnin ilk olarak Wuhan Huanan Deniz Uriinleri Toptanci Pazar ile
iliskili olmas1 akla zoonotik enfeksiyon oldugu ihtimalini ve insana bulasa sebep olan ara
konagin bu pazarda satilan bir hayvan olabilecegini akla getirmistir. Nitekim insandan izole
edilen koronaviriis ile bir yarasa tiirlinden izole edilen koronaviriis tipi olan Bat-CoV
RaTG13’un filogenetik ¢aligmalar1 iki viriis tipi arasinda %96 genom benzerligi oldugunu
gostermistir. (20) Ancak genom benzerligi insana koronaviriis aktarimindan sorumlu olan ara
konagin yarasalarin oldugunu kanitlayamamais, heniiz kesin bir koronaviriis kaynagi ara konak¢i

tespit edilememistir.

Ara konake1 heniiz kesin olarak tespit edilemese de insandan insana bulagin hangi
yollarla gerceklestigi kesin olarak bilinmektedir. Covid-19 damlacik yoluyla bulasan bir
enfeksiyon ajan1 oldugu bilinmektedir. Insanlar aras1 covid-19 yayilimi direkt ve indirekt olmak
tizere iki farkli sekilde gerceklesmektedir. Direkt yayilim kisinin Oksiiriik ya da hapsirigi
sonucunda solunum yolu partikiillerinin farkli bir insan tarafindan direkt solunmasi ile
gerceklesmektedir. Indirekt yayilim ise kontamine cisimler ya da havada asili kalan covid-19

viriis pargagiklar: nedeniyle gerceklesir.

Viral parcaciklarin havada ne kadar asili kaldig1 ve dolayisiyla havadan indirekt bulasin
ne kadar siire boyunca gerceklesecegi tartismalidir. Genel olarak damlaciklarin boyutuna gore
degiskenlik gostermekle birlikte biiylik partikiil hacimli damlaciklarin hizla distiigii, yalnizca
saniyelerle ol¢iilecek siireler boyunca havada kaldigi diisiiniilmektedir. Daha kiigiik hacimli
parcaciklarin ise dakikalardan saatlere siiren siireler boyunca havada kaldig: belirtilmektedir.
(21)

Havada asili kalma stiresi farkli kaynaklarda farkli degerlerle ifade edilmektedir. Genel
olarak damlaciklarin iki metreden daha uzun siire havada kalamadig1 ve havada asili kalmanin
yalnizca kisa siire boyunca gergeklestigi diislinlilmektedir. (22) SARS-CoV2’nin ise
damlaciklarinin ¢apinin bes mikrondan daha az oldugu i¢in, bozulmadan ii¢ saat boyunca
havada kaldig1 diistiniilmektedir.(23)

2.2.6. Patofizyoloji

SARS-CoV2 hastaligi damlacik yoluyla bulasan, solunum yollarin1 enfekte ederek

alveolar tutulum ile viral pndmoniye neden olan bir patolojidir. Esas olarak akciger apikalinde



yerlesen alveolar epitelyal hiicreleri hedef alir. Akciger goriintiilemelerinde bilateral periferik
yerlesen alveolar buzlu cam dansitelerinin izlenmesi bu durumu desteklemektedir. Alveolar
infiltrasyon ve apikal tutulum ile karakterize olmasi viriisiin alveolar epitelyal hiicrelerde
yiiksek oranda eksprese edilen ACE2’yi hedef aldigin1 diisiindiirmektedir. (24) Bu durum ayni1
zamanda covid-19’a bagli erken hasarin distal havayollarinda goriildigii gergegi ile
ortiismektedir. Alveolar boslukta bolca tiretilen ACE2’nin covid-19’un fonksiyonel reseptorii

oldugu kanitlanmustir. (25)

Covid-19’a karst T hiicre aracili yanit dendritik hiicre ve makrofaj aracili antijen
sunumu ile gerceklestirilir. Dendritik hiicre ve alveolar makrofajlar {izerinde ACE2
ekspresyonu kisitli olsa da mevcuttur. (26) SARS-CoV ayrica ACE2'ye ek olarak ‘dendritik
hiicreye 6zgii hiicreler arasi adezyon molekiilii-3'ii yakalayan nonintegrin’ (DC-SIGN) ve DC-
SIGN ile ilgili proteine (DC-SIGNR, L-SIGN) baglanabilir. (27) Bu antijen sunan hiicreler,
viral antijenleri T hiicrelerine sunar. Covid-19’a karst immun yanitta CD4+ ve CD8+ T
hiicreleri kritik bir rol oynar. CD4+ T hiicreleri, viriise 6zgii antikor {iretimini tesvik etmek i¢in
B hiicrelerini aktive ederken, CD8+ T hiicreleri viral enfekte hiicreleri 6ldiirebilir. Covid-19
patofizyolojisinde aktif gorev alan 6zellikle periferik CD4+ ve CD8+ T hiicreleri, ciddi covid-
19 enfeksiyonuna sahip hastalarda azalir, hemogram incelemelerinde lenfopeni saptanir. (28)

2.2.7 Risk Faktorleri

Covid-19 risk faktorleri denildiginde hastaliga yakalanma ve mevcut hastalik kliniginin
agir seyretmesi seklinde iki farkli risk faktorii grubu akla gelir. Hastaliga yakalanma oranini
artiran risk faktorleri sosyal mesafe kurallarina dikkat etmemek, kalabalik ortamlarda uzun siire
bulunmak, maske kullanmamak ve hijyen kosullarina dikkat etmemek seklinde sayilabilir.
Mevcut hastalik kliniginin agir seyretmesine neden olan risk faktorleri denildiginde ise ileri
yas, sigara icimi, kardiyovaskiiler hastaliklar, kronik akciger hastaliklar1 ve kanser gibi

komorbidite varlig akla gelmektedir.(29)

2.2.8. Klinik Belirti ve Bulgular

SARS-CoV-2 ile enfekte olan hastalarin semptomlari, minimal semptomlardan ciddi
solunum yetersizligi ve g¢oklu organ yetersizligine kadar degiskenlik gosteren genis bir
spektruma sahiptir. (30) Semptomlarin farkliligin temel nedeni arastirildiginda somut bir sonug
elde edilememis, hastaligin seyrinin farkl kisilerde, hatta ayni ailenin farkli bireylerinde

degiskenlik gostermesinin sebebi heniiz kesin olarak aydinlatilamamustir.



SARS-CoV?2 sistemik etkilere neden olsa da primer olarak solunum sistemini etkileyen
viral enfektif patolojidir. Alt solunum yolu tutulumunda ates, kuru Oksiirik ve dispne
semptomlar1 gériilmektedir. (31) Covid-19’un sik yol a¢tigi semptomlara bakildiginda en st
sirada ates, ardindan Oksiiriik, daha sonra halsizlik, dispne ve balgam varlig1r goriilmektedir.
Solunum yolu semptomlarina ilave olarak bas agrisi, bas donmesi gibi merkezi sinir sistemi
semptomlari, ishal ve bulant1 gibi gastrointestinal sistem semptomlar1 ve halsizlik ortaya
¢ikmaktadir.(32) Bu yoniiyle bakildiginda covid-19 solunum sistemi tutulumu ile seyreden

ancak etkileri multisistemik olarak ortaya ¢ikan ciddi bir patolojidir.

Covid-19’un respiratuar sistemde ortaya cikardigi klinik hafif {ist solunum yolu
enfeksiyonundan ciddi pndmoni ve ARDS gelisimine kadar degisen spektruma sahiptir. Ust ya
da alt solunum yollarinin tutulmasi hastanin klinigini direkt olarak etkilemektedir. Alt solunum
yolu tutulumu olan yani viral pndmoni ile seyreden hastalarda klinik agir seyretmekte ya da
agir seyredebilecegi Ongoriilmekte ve bu sebeple yatarak takip-tedavi gergeklestirilmesi
onerilmektedir. Covid-19 pndmonisi olan hastalarda yatis onerilmesinin belki de en énemli
sebebi covid-19’a bagl viral pndmonisi olan hastalarin takiplerinde akut respiratuar distress
sendromu (ARDS) gelismesidir. ARDS altta yatan farkli patolojilere bagli ortaya ¢ikan,
alveoler kapiller permeabilitede artisa sekonder olusan pulmoner édem ve agir hipoksemi

tablosunun goriildiigi akut akciger hasaridir.

ARDS mortalitesi oldukga yiiksek, ciddi bir respiratuar patolojidir. Cok merkezli, 3022
vaka sayili kohort calismasinda ARDS’ye bagli o6liim oraninin yaklasik %40 oldugu
gosterilmistir. (33) ARDS nin tek bagina bu denli yiiksek mortalite oranina sahip olmasi, covid-
19’a bagh 6lim oraninin yiiksekligini agiklamaktadir. Cilinkii SARS-CoV2’ye pndmonisi
saptanan hastalarin yaklasik %42’sinde takiplerinde akut respiratuar distress sendromu(ARDS)
gelismektedir. (34) Hastanin klinigi kotiilestikge ARDS riski artmakta ve dolayisiyla 6lim
orani artmaktadir. Covid-19 pndmonisi olan ve yogun bakim ihtiyaci olan hastalarda ise bu oran

%42’den %61-81’e ylikselmektedir.(35)

Covid-19 pnomonisine bagli ARDS gelisme riskinin yiikksek olmasi covid-19’a
yakalanan hastalarda 6liim oranmin yliksek oldugu yanilgisini ortaya ¢ikarmamalidir. Ciinkii
covid-19 hastalarinin biiyiik kismi iist solunum yolu tutulumu ile seyretmekte ve hafif-orta
klinige sahip olmaktadir. italya’da 2020 yilinda Dr. Lavezzo ve ark. tarafindan gergeklestirilen
kohort c¢alismasinda RT-PCR sonuglar1 pozitif olan bireylerin yaklasik %350-75'Inin

asemptomatik kaldigi, diger hastalarin ¢ogunlugunda ise hafif gribal semptomlarla seyrettigi



gostermistir. Hastalarin ¢ok daha az bir kisminda (tiim semptomatik hastalarin yaklasik %10'u)

dispne, siddetli interstisyel pndmoni, ARDS ve multiorgan disfonksiyonu gosterir. (36)
2.2.9. Laboratuvar Bulgular:
2.2.9.1 Enflamatuar Parametreler

Covid-19 hastaliginin viral enfektif bir patoloji olmasi, laboratuvar incelemelerinde
enflamatuar parametrelerin artis1 gibi dogal bir sonuca neden olmaktadir. Enflamasyona yanit
olarak serum seviyelerinde 6nemli degisiklik (en az yaklasik %25) olan protein yapilt maddeler
akut faz reaktani olarak adlandirilmaktadir. (37) Diizeyi enflamasyon nedeniyle artan akut faz
reaktanlar pozitif AFR, diizeyi enflamasyon nedeniyle azalan AFR ise negatif AFR olarak
adlandirilmaktadir. Pozitif AFR’ler igerisinde eritrosit sedimentasyon hizi (ESH), c-reaktif
protein (CRP), prokalsitonin, serum amiloid A (SAA) ve ferritin yer alir. Negatif AFR’ler

igerisinde en sik kullanilanlar1 albiimin ve ferritindir. (38)
2.2.9.2. Hematolojik Parametreler

Enflamatuar patolojilerde diizeyleri direkt etkilenen kanin hiicresel elemanlari, covid-
19’a bagh viral enflamasyon nedeniyle de etkilenmekte ve etkilenme diizeyleri ayaktan
tedavi/yatis kararinda etkili olmaktadir. Hemogram parametrelerinde etkilenme Kkimi

parametrelerin artis1 ve kimi parametrelerin ise azalmasi ile karakterizedir.

Long ve ark.’nin 554 adet SARS-CoV2 pozitif hastada yaptig1 ¢alisgmada covid-19
pnomonili hastalarda nétrofili ve lenfopeninin ciddi covid-19 hastalig: ile iligkili belirtegler
oldugunu saptamistir.(39) Ayrica Dr. Mariangela Palladino’nun yaptigi derlemede azalmis
trombosit, lenfosit, hemoglobin, eozinofil ve bazofil sayisi ile artmig notrofil sayisi, notrofil-
lenfosit ve trombosit-lenfosit oraninin covid-19 enfeksiyonu ve covid-19 hastalarinda koti

prognoz ile iliskisinin oldugu saptanmistir.(40)
2.2.9.3. Biyokimyasal Parametreler

Covid-19 temel olarak respiratuar sistemi hedef alan viral enfeksiyon etkeni olsa da
kardiyovaskiiler, gastrointestinal, respiratuar, hepatobiliyer sistem, koagiilasyon gibi ayni anda
birden fazla sistemi etkileyen multisistemik bir hastaliktir. Covid-19 hastalarinin laboratuar
parametreleri igerisinde 6zellikle karaciger ve bobrek ile ilgili biyokimyasal belirteglerde

anormallikler saptanmistir.(41)



Guan ve ark.’nin 1099 covid-19 hastasinda gergeklestirdigi ¢alismada ALT ve AST
diizeylerinin sirastyla vakalarin %21.3 ve %22.2'sinde yiikseldigi tespit edilmis ve bu durumun

viriis aracili karaciger hasarini1 bozuklugunu yansitabilecegini belirtilmistir. (42)

Hiicresel hasarin 6nemli bir gostergesi olan LDH, sistemik enflamasyona ve 6zellikle
akciger hasarina bagli olarak yiikselmektedir. LDH'nin akciger hasarinin 6nemli bir belirteci
oldugu gergegiyle birlikte SARS-CoV-2 atagiin temel hedefinin bélgesinin alt solunum yolu
oldugunu bilmek, bu enzimin seviyesinin neden ¢ogu covid-19 hastasinda yiikseldigini

aciklayabilir.(43,44)

Covid-19’un direkt olmasa da multisistemik etkisinden dolay1 iriner sistem
fonksiyonlarinin da etkilendigi diisiiniilmektedir. Yang ve ark.’nin 149 covid-19 hastasinda
gerceklestirdigi ¢alismada hastalarinin %28.8'inde yiiksek kreatinin degerlerinin saptanmasi

covid-19’un bobrek hasarini indiikleme kabiliyeti oldugu gosterilmistir. (45)
2.2.9.3.1. Albiimin

Alblimin karaciger tarafindan sentezlenen ve kanda en yiiksek oranda bulunan
proteindir. Albiimin bilirubin, iyonlar, yag asitleri gibi endojen ligandlar1 ve ilaglar gibi eksojen
ligandlar1 tasiyan temel tasiyicidir. (46) Albiimin seviyeleri, enflamatuar bozukluklarda
diisebilir. Bunun nedeni, karaciger tarafindan albiimin mRNA'sinin {iretiminin azaltilmasidir
(downregulation). Bu durum albiimin sentezinin azalmasina, albiimin katabolizmasinin
artmasina ve damar gecirgenliginin artmasina neden olarak albiimin diizeylerini azaltmaktadir.
(47) Huang ve ark.’nin 299 covid-19 hastasinda gerceklestirdigi ¢alismada lenfopeninin ve
hipoalbiimineminin mortalite i¢in bagimsiz prediktif faktorler oldugu gosterilmistir. Yine ayni
calismada, serum alblimin diizeyinin 35 g/L'nin altinda olmasi1 olarak tanimlanan

hipoalblimineminin covid-19 hastalig1 ile iligkili bir sonug¢ oldugu belirtilmektedir. (48)
2.2.9.4. Kardiyak Parametreler

Kardiyak hasarin  tespitinde kinaz(CK) ve troponin-I sik¢a kullanilan
biyobelirteglerdendir. Troponin-I kalp kas1 ve iskelet kasinda bulunan, kardiyak patolojilerin
dogru teshisi ve tedavisinde sik¢a kullanilan, acil servislerin 6nemli bir bilesenidir. (49) Akbar
ve ark.’nin gergeklestirdigi metaanalizde yiiksek CK diizeylerinin covid-19 hastalarinda klinigi

kotiilestirdigi ve artmis mortalite ile iligkili oldugu tespit edilmistir. (50)

2.2.9.5. D-Dimer



D-dimer kan pihtilagsmasi ve parcalanma siirecinin bir yan {riiniidiir. Bir kan pihtisi
bozulmaya basladiginda ya da damar i¢i pihtilagsma basladiginda d-dimer salinir.(51) Covid-19
hastalarinda pihtilasma bozukluguna egilim oldugu gozlenmistir. Ozellikle tromboza egilim
oldugu disiiniilse de kanama ve tromboz ile ilgili heniiz yeterli veri yoktur. Koagiilasyon
sisteminin bozulmasina bagli olarak covid-19 hastalarinda yiiksek d-dimer diizeyleri, artmis

protrombin diizeyleri ve hafif trombositopeniye rastlanmaktadir.(52)
2.2.10 Kan Gaz Degerlendirmesi

Kan gazi analizi, kritik hastaliklarin degerlendirilmesinde, hastaliklarin etiyolojisinin ve
ciddiyetinin saptanmasinda 6nemli role sahiptir. Bu sinirlardan sapmalar oldugunda, enzim
aktivitelerinde, elektrolit dengesinde, basta solunum, kardiyak ve santral sinir sistemi olmak

lizere organ sistemlerinde ilaglarin farmakolojisinde 6nemli degisiklikler olusur. (53)

Kan gazi analizinin gerektigi baz1 endikasyonlar:

Tiim kritik hastalar Mental durum degisikligi
Asit baz bozukluklarinin tanisi ve takibi | Renal ve endokrin bozukluk
Ani gelisen dispne Toksik alimlar

Solunum yetmezligi tipinin saptanmast | Sok
Oksijen tedavisinin endikasyonu ve | Kusma, ishal, diger akut sivi kayiplari
takibi

Tablo 1: Kan Gaz1 Alma Endikasyonlar

Arter Kan Gazi Alma Yoéntemi: Invaziv olarak artere perkiitandz yolla veya kateter
yerlestirilip, kan 6rneginin alinmasidir. Genelde radial, brakial, femoral arterler kullanilir. Daha
az siklikla dorsalis pedis ve aksiller arterler tercih edilebilir. Allen testi yapilarak en sik radial
arterden alinir. Asit-baz bozukluklarinin degerlendirilmesinde oksijen parsiyel basincinin
Olciimii gerekli degilse ve oksijen satiirasyonu pulse oksimetre ile elde ediliyorsa agrili olan
arteriel kan gazi 6rneklemesi yerine vendz kan gazi analizi genellikle yeterlidir. Degerlendirme
i¢in periferal ven, santral ven, intraossedz ve kapiller kandan alinabilir ve tiimii uygundur.(54)

Tablo 2’de arter kan gazi normal degerleri gosterilmistir. (55)



Ph 7.35-7.45
PaCO?2 35-45mmHg
PaO2 80-100mmHg
Sa02 %095-100
HCO3 22-26

Baz fazlalig +2 mmol/L
Laktat <2 mmol/L

Tablo 2: Arter Kan Gaz1 Normal Degerleri

2.2.10.1 Arteriyel Kan Gaz Bilesenleri

PH: Kanin H+ durumunu belirlemek i¢in kullanilir. Hastanin asidemi ya da alkalemide
oldugunu gosterir, ancak tipini pH ile anlamak miimkiin degildir. Normal degeri: 7.35-7.45tir.

pH 7.8 olan degerler yasamla bagdasmaz.
Kan nétral Ph: 7.4 = [H+] =40nM

pH bozukluklarini yapan olaylarin doku diizeyinde meydana getirdikleri degisiklikler, asidoz

veya alkaloz olarak adlandirilir.
> pH <7.35 | H+ iyonu 1 Asidemi
> pH > 7.45 1 H+ iyonu | Alkalemi

Asidemik hastanin en az 1 asidozu vardir. Ama 2-3 farkli asidozu ve 1 ya da daha fazla alkalozu
olabilir. Serum pH’1nin normal olmasi, asidoz ve alkaloz olmadigini ya da birbirine denk asidoz
ve alkalozlarin oldugunu gosterebilir. (56) Morne C. ve ark’in yaptigi ¢alismada, Covid-19
enfeksiyonu kaynakli yogun bakima yatan toplam 56 hastada yatis aninda uygulanan kan gazi
caligmasinda 36 hastada alkalemi g6zlenmis (ph>7.45), daha yiiksek bir arteriyal Ph sagkalim
ile iliskili bulunmustur.(57)

Kompanzasyon

Bikarbonat bobreklerden, PaCO2 ise akcigerlerden diizenlenir. Metabolik asidoz ya da
alkalozda akcigerler, PaCO2 azaltma ya da arttirma yoluyla bunu kompanze etmeye calisir.
Respiratuvar asidoz ya da alkaloz durumunda ise bobrekler de bunlari serum bikarbonatini
arttirma ya da azaltma yoluyla kompanze etmeye calisir. Bobrek H+ iyonlarii K+ iyonlariyla

degistirerek tasir. Devam eden alkalemi, renal HCO3 atilimin1 ve H+ tutulumunu tetikler.



Alkalemiyi diizeltmeye ¢alistigimiz bir hastada eger hipoK+ varsa viicut K+ atip H+ tutulumu
gerceklestiremez ve alkalemi diizeltilemez. Asit-baz bozukluklarinda beklenen kompanzasyon

asagidaki formiillere gére hesaplanir.(57,58)

Bozukluk pH H Birincil Kompansatuvar
degisiklik yamt

Metabolik Asidoz l t L{HCO3) 1 pCO2

Respiratuvar l t 1 pCO2 T(HCO2)

Asidoz

Metabolik Alkaloz t 1 Tt (HCOa) t pCO:2

Respiratuvar t 1 1 pCO=z 1 ( HCO3)

Alkaloz

Tablo 3: Basit-Asit Baz Dengesi Bozukluklarinda Ph-HCO3 Degisiklikleri ve

Kompanzatuar Yamt

Asit - baz bozuklugu Kompanzasyon formuli
Metabolik asidoz PaCO: dedisikligi = 1.2 X HCO: deki fark
Metabolik alkaloz PaCO. dedisikligi = 0.6 X HCO; deki fark

Akut respiratuar asidoz HCO0; dedisikligi = 0.1 X PaCO; deki fark
Kronik respiratuar asidoz HCO0; dedigikligi = 0.35 X PaCO. deki fark
Akut respiratuar alkaloz = HCO0; dedisikligi = 0.2 X PaCO; deki fark

Kronik respiratuar alkaloz HCO; dedisikligi = 0.5 X PaCO; deki fark

Tablo 4: Asit- Baz Bozukluklarinda Beklenen Kompanzasyon Diizeyleri



PaO2 (Parsiyel Arteriyel Oksijen Basinci) : Arteriyel kandaki oksijenin parsiyel basincidir.
Oksijenizasyonun degerlendirilmesinde kullanilir. Alfano G. Ve ark’in yaptigi Covid-19 tanili
hastalardaki ¢alismada, arter kan gazi analizlerinde, diisiik arteriyel kismi oksijen basinci (PO2,
70,2+ 25.1 mmHg), oksijen doygunlugu (SO2, %92) ve PO2/FiO2 oraninda hafif bir azalma
(231 £129) ortaya ¢ikardi. (59)

Sa02 (Oksijen satiirasyonu) : Hemoglobinin oksijenle satiirasyon diizeyini yansitir. Normal

degerleri %95-100"diir.

PaCO2 (Parsiyel Arteriyel Karbondioksit Basinci): Arteriyel kandaki karbondioksitin parsiyel

basincidir. Alveoler ventilasyonun gostergesidir.

HCO3 (Bikarbonat Iyonunu) : Bikarbonat iyonunun serum konsantrasyonudur. Kanda 6nemli
bir tampondur, asit-baz dengesinin metabolik bilesenini degerlendirmede kullanilir. Normalde
22-26 mEq/L’dir.

BE (Baz fazlalig1) : Tam oksijenize kanin, 37°C’de ve 40 mmHg pCO?2 *de kan pH’sin1 7.40’a

getirmek i¢in gerekli asit veya baz miktaridir. Metabolik durumun gostergesidir. (60)
BE = (HCO3 -24) + 12 (pH-7,4)

Laktat : Dokulara yetersiz oksijen sunumu, dokularin oksijen ihtiyacinin artmasi sonucu olusur.
Anormal olarak kabul edilen diizey 2 mmol/L istiindeki degerlerdir. Sok, nobet, barsak
iskemisi, karaciger yetmezlii, malignite, asir1 egzersiz, beta agonist kullanimi ve bazi
toksikolojik ajanlara (Siyaniir, CO, Metformin, kokain vs ) bagl artabilir. Sepsis gibi dolasim
Kusuruna neden olan durumlarda da asikar hemodinamik bozukluktan 6nce plazma laktat
konsantrasyonu yiiksekligi goriiliir ve bu ylikseklik kisa donem olumsuz sonuglarin artmig

riskinin erken gostergesidir.(61)

Yiiksek seviye Olciilen laktat degerinin mortalite tahmininde anlamli olmasi, normal ya da
normale yakin laktat diizeylerinin nasil degerlendirilecegi sorusunu dogurmustur. Bu noktada
laktatin temizlenme hizinin, yani laktat klirensinin kritik hasta bakiminda kullanilabilirligi

ortaya atilmigtir.(62)

Laktat klirensi: laktatin seri 6lgiimlerine dayali hesaplanan laktatin azalma oramidir. Laktat
klirensi i¢in alinan kontrol 6l¢iimiin en az 2 saat sonra yapilmasi 6nerilmektedir. Laktat klirensi
= [(ilk laktat — Son laktat) / ilk laktat] x 100 formiilii ile hesaplanmaktadir (63). Nguyen ve ark.
acil servise bagvuran ve yogun bakimda takip edilen sepsis ve septik soklu hastalarda

mortaliteyi ongdrmeyle ilgili yaptiklar1 ¢alismada, viicuttaki kompansatuar mekanizmalar



nedeniyle vital bulgu takiplerinin diisiik prognostik degere sahip oldugu ve seri laktat
Olciimlerinden sonra hesaplanan yliksek laktat klirensinin yiiksek sagkalim oranlari ile iliskili
oldugu sonucuna varilmistir. Ayn1 ¢alismada takiplerde laktat degerleri diismeyen ve yiiksek

kalan hastalarda mortalite oranlarinin yiiksek oldugu goriilmistiir.(64)

Literatiire bakildiginda, laktat ve laktat klirensi ile ilgili caligmalarin genellikle sepsis ve septik
sok tizerine oldugu goriilmektedir. Fakat Vincent ve ark.nin laktat degerinin kinetikleri iizerine
yaptiklar sistematik derlemede kritik hastalar tizerine yapilan 96 ¢alisma degerlendirilmis ve
sonug olarak laktat degerindeki azalisin yalnizca sepsis ve septik soklu hastalarda degil, tiim

hasta gruplarinda iyi prognozu isaret ettigi gorilmiistiir.(65)
2.2.11 Goriintiileme Bulgular:

Covid-19 hastaliginda goriintiilemenin rolii. pandemi boyunca degiskenlik gostermistir.
Baslangigta bilgisayarli tomografisi (BT), ters transkripsiyon polimeraz zincir reaksiyonuna
(RT-PCR) alternatif olarak diisiiniiliiyordu. Ilerleyen ara dénemde PCR’a kiyasla daha iistiin
bir test oldugu diisiiniildii, son donemde ise spesifik endikasyonlara dayali daha siirli bir role
doniismiistiir.(66) Covid-19 tan1 konulmasi, siddetinin belirlenmesi igin tercih edilebilecek
goriintlilemeler igerisinde en basarili goriintiileme yontemi BT dir. Yicheng ve ark.’nin yapmis
oldugu calismada akciger BT nin sensitivitesinin (%98), PCR’a gore(%71) oldukca yiiksek
oldugu saptanmstir.(67)

Toraks BT covid-19 hastalarinda yalnizca tani konulmasi amaciyla degil, ayn1 zamanda erken
ve ileri evre ayriminin yapilmasi, asemptomatik ve semptomatik hastalar ile hafif ve siddetli
hastalarin ayriminin yapilmasi gibi farkli amaglarla kullanilir. (68) Shi ve ark.’nin pandeminin
erken doneminde 81 hastada yapmis oldugu ¢alismada baskin tomografi paterni esas olarak sag
alt lobu tutan, bilateral (%79), periferik (%54), buzlu cam dansiteleri (%65) seklinde
gozlenmistir.(69)

2.2.12 Hastahktan Korunma ve Asillama

Hastaliktan korunma hastaliga yakalanip tedavi gerceklestirilmesine gore giivenli ve ekonomik

bir yontemdir. Covid-19’dan korunma hem hastaligin kisiye bulagsmasini ve dolayisiyla tedavi



gereksinimini ortadan kaldirirken, hem de ¢ok sayida insana bulagsmasinin engelleme yoniinden
ciddi ekomonik fayda saglayacaktir. DSO, enfekte kisilerin egitimi, izolasyonu, bulasmanin
Oniine gecilmesi ve tedavisinin covid-19 gibi bulasici hastaliklarin kontroliinde kritik adimlar

oldugunu belirtmistir. (70)

Enfektif hastaliklardan korunmanin en 6nemli yontemlerinden biri de primer korunma yontemi
olan asilamadir. Asilama yani immunizasyon(bagisiklama), bagisiklik sistemini patojenlerle
savasmasi i¢in spesifik antikorlar veya spesifik lenfositler tiretmesi i¢in uyaran tedavi

yontemlerinden olup, birgok bulasici hastaligi tedavisinde igin basariyla kullanilmaktadir. (71)

Covid-19 i¢in mRNA asilari, inaktif asilar ve vektor bazli olmak tizere ti¢ farkli as1 tipi
gelistirilmistir. ABD'de bulunan ilk asilar Pfizer-BioNTech tarafindan bulunan haberci RNA
(mRNA) agilaridir. Avrupa'da CureVac adindan farkli bir mRNA asis1 mevcuttur. Janssen-
Johnson & Johnson, Astra-Zeneca, Sputnik-V ve CanSino tarafindan iiretilen diger asilar ise
insan ve primat adenoviriis vektorleri kullanilarak yapilir. ABD disinda mevcut olan {igiincii bir
as1 tiirli, Bharat Biotech, Sinopharm ve Sinovac tarafindan gelistirilmis asilar olan inaktif

SARS-CoV-2 agisidir. (72)

Ulkemizde de covid-19 as1 iiretimi i¢in calismalar gerceklestirilmis ve bu calismalar sonucunda
Turkovac adiyla inaktif SARS-CoV2 agis1 iiretilmistir. Saglik Bakanligi onayi ile birlikte 22
Aralik 2021'de Tiirkiye'de acil kullanim onay1 almis ve bu tarihte seri iiretime gecilmistir. Tlk

kez 30 Aralik 2021 tarihinde randevu sistemiyle uygulanmasina baslanmigtir.(73)
2.2.13 Tam

Covid-19 damlacik yolu ile bulasan, solunum yollarin1 enfekte eden viral enfeksiyoz bir
hastaliktir. Solunum yolu ile bulagmasi ve solunum yollarinda yerlesmesi siirlintli 6rnekleri ile
tan1 konulabilmesi imkanin1 saglamistir. Covid-19 tanisi; nazal siiriintii, trakeal aspirat veya
bronkoalveolar lavaj yoluyla elde edilen doku 6rnekleri real-time PCR araciligiyla calisilmast
ya da pndomoni ile seyreden olgularin toraks BT ile saptanmasi gibi iki farkli sekilde

konulabilmektedir. (74)
2.2.14 Prognoz

Covid-19 pozitif yetiskin hastalarin ¢ogunda prognoz iyi olmakla birlikte 60 yas ve iistii hastalar
ve solunum hastaligi, diyabet, obezite ve hipertansif kalp hastalig1 gibi kronik altta yatan

hastaliklar1 olanlar ciddi covid-19 hastaligina sahip olma agisindan daha biiyiik risk altindadir.



(75) Ayrica SARS-CoV-2 enfeksiyonunun bir sonucu olarak erkeklerin kadinlara kiyasla ciddi
komplikasyonlar gelistirme olasiliginin daha yiiksek oldugu gosterilmistir. (76)

2.2.15 Komplikasyonlar

Covid-19 enfeksiyonlarmin komplikasyonlar1 arasinda dissemine intravaskiiler
koagiilasyon (DIC), vendz tromboemboli gibi koagiilasyon bozukluklari, akut ciddi solunum
yetersizligi ve ARDS ile aritmi, sok, akut bobrek yetersizligi, akut kardiyak hasar, karaciger
fonksiyon bozuklugu, vaskiiler tromboz, stafilokok gibi ajanlara sekonder nekrotizan pnémoni
ve diger sekonder enfeksiyonlar yer almaktadir. Ayrica klinigi kotii hastalarda laringeal 6dem
ve larenjit, kardiyovaskiiler patolojilerden akut perikardit, sol ventrikiiler disfonksiyon, akut

miyokard hasar1 ve kalp yetersizligi saptanabilmektedir. (77)
2.2.16 Simiflandirma

Covid-19 hastaligi, hastaligin siddetine gore hafiften kritige dogru dort grupta
siiflandirilmaktadir. (78)

Hafif: Akut st solunum yolu enfeksiyonu belirtileri (ates, yorgunluk, kas agrisi,
oOksiiriik, bogaz agrisi, burun akintisi, hapsirma) veya gastrointestinal sistem semptomlari
(bulanti, kusma, karin agrisi, ishal)

Orta: Belirgin hipoksemi olmayan pndmoni (ates, 6ksiiriik), tutulumlu akciger BT

Siddetli: Hipoksemili pndmoni (Sp02<%792)

Kritik: Akut solunum sikintist sendromu (ARDS), sok, ensefalopati, miyokard
hasart, kalp yetersizligi, koagiilasyon bozuklugu ve akut bobrek hasari eslik etmesi

Tablo 5 SARS-CoV2 Hastalik Siddet Siniflandirmasi

CCDC'nin yayinladig covid-19'lu hastalarda yapilan ¢alismada yetiskin hastalarin
%18,5'inde ciddi hastalik saptanmis. Bebekler, ciddi enfeksiyon tiirline kars1 en savunmasiz
grup olarak belirlenmis. Siddetli ve kritik vakalarin oran1 <1, 1-5, 6-10, 11-15 ve >16 yas grubu
i¢in sirastyla %10,6, %7,3, %4,2, %4,1 ve %3,0 olarak saptanmistir. Ayrica 0-9 ve 10-19 yas

grubunda vaka 6liim orani her biri %0 olarak goriilmistiir. (79)
2.2 17 Tedavi

Covid-19 hastalig ile ilgili farkli tedaviler denenmis olsa da heniiz kesin bir tedavi
modalitesi ~ gelistirilememistir. Ilk olarak anti-malaryal, amebisidal etkinligi olan

hidroksiklorokin denenmistir. Hidroksiklorokin direkt tedavi edici ajan olarak degil de



otozomal asidifikasyonu ve otofajiyi engelleyerek viriisiin invitro girisini engelleyen bir ilag
olarak kullanilmistir.(80) Onceleri tavsiye edilirken daha sonralari etkinligi kanitlanamadig

icin kullanimindan vazgeg¢ilmistir.

Hidroksiklorokine ilave olarak azitromisin, enfluvir, seftriakson kombine tedavisi
denenmistir. Azitromisin, duyarli mikroorganizmalarin 50S ribozomal alt birimine baglanarak
etki eder. (81) Anti-viral etkinligi olmayan, sekonder bakteriyel enfeksiyona karsi verilen
azitromisin, hidroksiklorokin ile birlikte kalpte QT uzamasina neden oldugu igin birlikte
kullanimi ciddi kardiyotoksik etkiye neden olmustur. Hem direkt etkinliginin olmamasi, hem
de uzun QT gibi ciddi kardiyak patoloji ile seyretmesi kullanimi agisindan ciddi siiphelere

neden olmustur.

Anti-viral ajanlardan son olarak da favipiravir uzun siire kullanilmigtir. Favipiravir
hafif-orta vakalarda tercih edilmektedir. Favipiravir de remdesivir gibi RNA viriislerinin RNA
bagimli RNA polimerazini bloke ederek etki eder. (82) Asya’da influenza tedavisinde
onaylanmis bir tedavi modalitesi olsa da covid-19 tedavisinde heniiz etkinligi kanitlanmamig

ve DSO tarafindan covid-19 ilag listesi kullanimdan kaldirilmistir.

3.GEREC VE YONTEM
3.1. Arastirmanin Tipi
Arastirma retrospektif, kesitsel, gdzlemsel ¢alisma olarak yapilmistir.

3.2. Arastirmanin Evreni ve Orneklemi

Arastirmada 01.03.2020— 31.08.2021 tarihleri arasinda Diyarbakir Dr Gazi Yasargil
Egitim ve Arastirma Hastanesi Acil Tip Klinigine bagvuran hastalarin dosyalar1 incelenmistir.
Bu dosyalar arasindan Covid 19 tanist dogrulanarak pandemi servis ve yogun bakim iinitelerine
internasyonu olan 442 hasta kaydedilmistir. Klinik, laboratuvar, mortalite ve taburculuk

durumlari hastane elektronik veri sistemindeki epikrizlerden alinarak kaydedildi.

Dahil etme kriterleri:

v 18 yas tistii olmak



v Basvuru aninda Covid 19 tanis1 almis olmak

v'Pandemi servis ya da yogun bakim {initesine internasyonu olmasi

v/ Bagvuru aninda ve 24. saatte kan gazi laktat tetkikinin istenmis olmasi
Diglama kriterleri:

v 18 yas alt1 olmak

v Bagvuru sirasinda Covid 19 tanis1 almamis olmak

v Bagvuru aninda ve 24. saatte kan gazi laktat tetkikinin istenmemis olmasi

v Ayaktan taburcu edilmis olmak

olarak belirlenmistir. Bu kriterler esliginde interne olan Covid 19 tanili hastalar

arasindan 442 hasta dosyasi kaydedildi.
3.3. Veri Toplama Araclan

Calismamiza dahil ettigimiz hastalarin Covid 19 tanis1 RT-PCR Analizi ile + ¢ikmasi
sonras1 konulmustur. Dahil olma ve dislama kriterlerini kapsayan hastalarin Acil servisimize
ilk miiracaatlar1 ve 24. Saatteki laktat degerleri sistemdeki laboratuvar sonuglar1 kismindan
Ogrenildi. Laktat degerleri, Diyarbakir Dr Gazi Yasargil Egitim ve Arastirma Hastanesi

Biyokimya laboratuvarinda, ............ cihazi ile ol¢lilmistiir.
Not alinan sonuglardan sonra sagkalim ile ilgili oldugu gozlenen laktat klirensi

Laktat klirensi = [(ilk laktat — Son laktat) / ilk laktat] x 100 formiiliine gore hesaplanmus, excel

dosyasi tlizerinden detaylandirilmistir.
3.4. Istatiksel Analiz

Calismadan elde edilen verilerin 6zetlenmesinde, tanimlayici istatistikler siirekli (sayisal)
degiskenler i¢cin dagilima bagli olarak ortalama, standart sapma, medyan en diisiik, en yiiksek,
frekans ve oran degerleri kullanildi. Degiskenlerin dagilim: Kolmogorov Simirnov test ile
Ol¢iildii. Nicel bagimsiz verilerin analizinde bagimsiz 6rneklem T test, Mann-Whitney u test
kullanildi. Nitel bagimsiz verilerin analizinde Ki-kare test, Kki-kare test kosullari

saglanmadiginda Fischer test kullanildi. Etki diizeyi ROC egrisi ile arastirildi. Korelasyon



analizinde Spearman Korelasyon analizi kullanildi. Analizlerde SPSS 28.0 programi

kullanilmistir.

Bu ¢alisma, laktat klirensinin Covid 19 hastalarinda mortalite ve hastanede yatis siiresi ile
iligkisinin olup olmadigini gérmek amaciyla yapilmistir. Bu sebeple bagimli degisken durum
mortalitedir. Bagimsiz degiskenler ise hastalarin kronik hastaliklari, sosyodemografik verileri

(yas, cinsiyet vb.) ve diger ek durumlardir.

4 BULGULAR

Calismaya dahil edilen hastalarin yas ortalamasi 64,7 + 16,6 idi. Hastalarin %51.4’1 erkek, %
48.6’s1 kadn idi. Hastalarin %69.2°sinde ek hastalik varken, %30.8’inde ek hastalik yoktu.
Hastalarin yatis siiresi 8.3 + 14.1 giin idi. Hastaneye basvurudaki ilk dlgiilen laktat degeri 2,7 +
2,0 idi, 24. Saatte olciilen kan gazi laktat degeri 2,4 + 1,7 idi. Servis ve yogun bakimda yatan
hastalarin mortalitesi % 52.7 idi. (tablo-6)

Tablo-6 Demografik Ozellikler ve Servis/Yogun Bakim Hastalarinin Mortalitesi

Min-Mak Medyan Ort.£ss/n-%
Yas 17.0 - 940 67.0 64.7 + 16.6
Cinsivet Kadin 215 48.6%
y Erkek 227 51.4%
¢) 136 30.8%
Ek Hastalik +) 306 69.2%
Laktat
[k Olgiim 0.1 - 15.0 2.2 27 + 2.0
24 Saat 04 - 24.0 2.1 24 + 1.7
- .0 -
24.Saat Lakuat Klirensi % 1080 - 934579 0 -16.4 + 1375
Yatis Glin Sayisi 1.0 - 267.0 6.0 8.3 + 141
Servis 221 50.0%
Yogun Bakim 221 50.0%
- 0
Mortalite ©) 209 47.3%
(+) 233 52.7%

Tablo-7 de Mortalite olan grupta hastalarin yas1 mortalite olmayan gruptan anlamli (p < 0.05)
olarak daha yiiksekti. Mortalite olan ve olmayan grup arasinda cinsiyet dagilimi anlamli (p >
0.05) olarak farklilik gostermemistir. Mortalite olan grupta ek hastalik oran1 mortalite olmayan

gruptan anlamli (p < 0.05) olarak daha yiiksekti.



Mortalite olan grupta ilk 6l¢iim laktat degeri ve 24.saat laktat degeri mortalite olmayan gruptan
anlamli (p < 0.05) olarak daha yiiksekti. Mortalite olan grupta laktat klirensi mortalite olmayan
gruptan anlamli (p < 0.05) olarak daha diisiiktii. (Tablo-7)

Mortalite olan grupta yatis giin sayis1 mortalite olmayan gruptan anlamli (p < 0.05) olarak daha
diistiktii.(Tablo-2) Mortalite olan grupta yogun bakim yatis orani mortalite olmayan gruptan
anlaml1 (p < 0.05) olarak daha yiiksekti. (Tablo-7) (sekil-3)

Tablo-7 Laktat ve Laktat Klirensinin Mortalite fle Olan Tliskisi

Mortalite (-) Mortalite (+)
Ort.£ss/n-% Medyan Ort.£ss/n-% Medyan P
Yas 59.4 + 16.7 60.0 69.5 + 14.9 71.0 0.000 ™
o Kadin 98 46.9% 117 50.2% .
Cinsiyet 0.485 X
Erkek 111 53.1% 116 49.8%
Ek Hastalik ) 79 37.8% 57 24.5% 0000 ¥
(+) 130 62.2% 176 75.5%
Laktat
ik Olgiim 19 + 08 1.7 35 + 2.4 2.8 0.000 "
24 Saat 20 + 0.8 1.9 29 + 2.2 2.3 0000 "
24.Saat Laktat Klirensi %  -20.6 + 144.6 -3.2 -12.4 + 130.2 130 0004 "
Yatig Giin Sayisi 9.5 + 187 7.0 73 + 7.7 50 0.000 ™
Servis 196 93.8% 25 10.7% .
Yogun Bakim 13 6.2% 208 89.3% 0.000 *

™ Mann-whitney u test /% Ki-kare test

Sekil-2. Mortalite Durumuna Gore Saatlik Laktat
Olgiimlerinin Bar Grafigi [le Gosterimi

3,50
3,00
2,50
2,00
1,50
1,00
0,50
0,00 L
Ilk Olglim 6. Saat 12. Saat 24 Saat
Laktat
H Mortalite (-) 1,89 2,32 2,08 1,95

B Mortalite (+) 3,47 3,12 2,84 2,89



Sekil-3. Mortalite Durumuna Gore Yogun Bakim ve
Serviste Yatan Hastalarin Bar Grafigi Ile Gosterimi

B Mortalite (-) = Mortalite (+)

Servis Yogun Bakim

Mortalite olan ve olmayan hastalar1 ayirmada Ilk 6l¢iim laktat degerinin anlaml (p <
0.05) [0.761( 0.716-0.806)] etkinligi gozlenmistir. Mortalite olan ve olmayan hastalari
ayirmada 24.saat laktat degerinin anlamli (p < 0.05) [0.674( 0.623-0.725)] oldugu gozlenmistir.
Mortalite olan ve olmayan hastalar1 ayirmada 24.saat laktat klirensinin anlamli (p < 0.05)

[0.582( 0.526-0.638)] etkinligi gozlenmistir. (Tablo-8), (Sekil-4)

Tablo-8 Olgiilen Laktat ve
Laktat Klirenslerinin

Istatistiksel
Degerlendirilmesi

Egri Alt1 Alan % 95 GA p
[k Olgiim Laktat 0.761 0.716 - 0.806 0.000
24.Saat Laktat 0.674 0.623 - 0.725 0.000

24.Saat Laktat Klirensi 0.582 0.526 - 0.638 0.004




Sekil-4 Laktat Ol¢iimlerinin ve Laktat Klirensinin Mortaliteyi Ongormesinin ROC

Egrisi ile Gosterimi
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1 - Ozguillik

Ik 6l¢iim laktat degeri igin EAA 0.761, 24. Saat laktat degeri icin EAA 0.674 ve laktat
klirensi i¢in EAA 0.582 olarak hesaplandi. Her {i¢ 6l¢limiin de mortaliteyi ongdrdiigii
gosterilmistir. Her ii¢ degisken arasinda anlamli bir fark gériilmemistir. ilk 6lciim laktat

seviyesinin en yliksek duyarliliga sahip oldugu goriilmiistiir.



Yogun bakim yatis olan grupta ilk 6l¢iim laktat degeri ve 24.saat laktat degeri servis
yatis olan gruptan anlamli (p < 0.05) olarak daha yiiksekti. Yogun bakim yatis olan grupta
laktat klirensi servis yatis olan gruptan anlamli (p < 0.05) olarak daha diisiiktii. (Tablo-9)
(Sekil-5)

Tablo-9 Laktat Degerlerine Gore Servis ve Yogun Bakimda Yatan Hastalar

Servis Yogun Bakim
Ort.+ss Medyan Ort.£ss Medyan P
ilk Olgiim Laktat 1.9 + 08 1.7 35 + 25 28  0.000 "
24.Saat Laktat 22 + 12 2.0 2.7 £ 22 22 0001 "
24.Saat Laktat Klriensi % 274 + 1425 -7.6 -4.0 + 130.8 18.8 0.000 ™
™ Mann-whitney u test
Sekil-5. Laktat Degerlerine Gore Servis ve Yogun
Bakimda Yatan Hastalarin Bar Grafigi ile Gosterimi

4,00

3,50

3,00

2,50 M Servis

2,00 B Yogun Bakim

1,50

1,00

0,50

0,00

ilk Olgiim Laktat 24.Saat Laktat

Kadin ve erkekler arasinda ilk 6l¢iim laktat, 24.saat laktat ve laktat klirensi anlaml1 (p

> 0.05) olarak farklilik géstermemistir. (Tablo- 10), (Sekil-6)

Tablo-10 Cinsiyet Dagilmina Gore Laktat ve Laktat Klirensleri

Kadin Erkek
Ort.+ss Medyan Ort.+ss Medyan P
[k Olgiim Laktat 27 £ 20 2.1 27 £ 20 2.2 0.927 m
24.Saat Laktat 24 £ 2.0 2.0 25 + 14 2.2 0.060 ™

24.Saat Laktat Klriensi  -12.2 + 126.3 6.1 -20.6 + 147.6 0.0 0.226 M




™ Mann-whitney u test

Sekil-6 Cinsiyet Dagilimina Gore Laktat
Degerlerinin Bar Grafigi ile Gsterimi

B Kadin ® Erkek

ilk Olglim Laktat 24 .Saat Laktat

Ek hastalik olan grupta ilk 6l¢clim laktat ve 24.saat laktat degeri ek hastalik olmayan gruptan
anlamli (p <0.05) olarak daha yiiksekti. Ek hastalik olan ve olmayan gruplar arasinda Laktat
klirensi anlamli (p > 0.05) olarak farklilik gostermemistir. (tablo-11), ( sekil-7)

Tablo-11 Ek Hastalik Varhgima Gore Laktat ve Laktat Klirensi Degerleri

Ek Hastalik (-) Ek Hastalik (+)
Ort.+ss Medyan Ort.tss Medyan P
[k Olgiim Laktat 24 + 1.8 1.9 28 £ 2.1 2.3 0.005 ™
24.Saat Laktat 23 + 24 1.7 25 + 1.3 2.2 0.000 M
24.Saat Laktat Klriensi ~ -14.0 + 150.8 10.3 -17.7 + 131.1 -0.3 0132 ™

™Mann-whitney u test



Sekil-7 Ek Hastalik Varligina Gore Laktat Degerlerinin
Bar Grafigi ile Gosterimi

3,00
2,50
2,00
1,50
1,00
0,50
0,00

ilk Olgiim Laktat 24 Saat Laktat

M Ek Hastalik (-)  ® Ek Hastalk (+)

[k 6lgiim laktat degeri ile yas arasinda anlamli (p < 0.05) pozitif korelasyon gozlenmistir.
[k 6l¢iim laktat degeri ile yatis giin sayis1 arasinda anlamli (p < 0.05) negatif korelasyon
gozlenmistir.( Tablo-12) Buna gore ilk 6l¢lim laktat degeri yiiksek (>2) olan hastalarda yas

ortalamasi fazla, hastanede yatis siiresinin ise kisa oldugu gézlenmistir.

24 .saat laktat degeri ile yas arasinda anlamli (p < 0.05) pozitif korelasyon gozlenmistir.
24 saat laktat degeri ile yatis giin sayis1 arasinda anlamli (p < 0.05) negatif korelasyon
gozlenmistir. (Tablo-12) Buna gore 24. saat laktat degeri yiiksek (>2) olan hastalarda yas

ortalamasi fazla, hastanede yatis siiresinin ise kisa oldugu gézlenmistir.

Laktat klirensi ile yas ve yatis giin sayis1 arasinda anlamli (p > 0.05) korelasyon

gozlenmemistir. (Tablo-12)

Tablo-12 Laktat
Degerlerinin Yas ve
Hastanede Yatis
Siiresi ile iliskisi

Yas Yatig Glin Sayis1
r p r P
[k Olgiim Laktat 0.192 0.000 -0.166 0.000
24.Saat Laktat 0.264 0.000 -0.073 0.138
24.Saat Laktat Klirensi -0.076 0.121 -0.026 0.603

Spearman Korelasyon



5.TARTISMA

Aragtirmamizda mortaliteyi ve hastanede yatis sliresini ongérmede laktat, laktat
klirensi degerleri i¢in yaptigimiz ¢alismada, laktat ve laktat klirensinin mortaliteyi 6ngérmede
anlamli oldugunu saptarken, laktat degerlerinin hastanede yatis siiresi ile iligkili oldugu,
laktat klirensinin ise hastanede yatis siiresi ile iligkisinin bulunmadigi gozlenmistir. Bu
degerler i¢in yaptigimiz ROC analizinde mortaliteyi 6ngoérmede ilk ve 24. Saat laktat
degerlerinin laktat klirensinden daha iistiin oldugunu gordiik. Klinisyenin mortaliteyi
ongormede bu ii¢ parametreyi de kullanabilecegi gibi, bu skorlamalar %100 kesin sonug
vermemektedir. Tercihen parametrelerin birlikte kullanimi da uygulanabilir. Literatiirde
Covid hastalarinda laktat ve laktat klirensini kiyaslayan ayrintili bir ¢alisma olmamakla
beraber bizim arastirmamizda laktat degerleri mortaliteyi ongdrmede laktat klirensine goére

daha anlaml1 sonu¢ vermistir.

Icinde bulundugumuz dénemde covid 19 pandemisinin ikinci yilm1 doldurmus
bulunmaktayiz. Covid 19 pandemisi ile olan savasimizda viriisiin ortaya ¢ikardig: klinik
tablolar i¢cin hala net bir tedavi bulunamamis olup, gelistirilen asilar ve antiviral tedaviler
hastaligin cesitli varyantlarinin gelismesi sebebiyle kesin tedavi saglayamamaktadir. Ozellikle
servisler ve yogun bakim tinitelerinde salginin pik yaptig1 donemlerde bos yer kalmamakta ve
prognozu kdtiiye gitmeye meyilli hastalarin triyaji daha ¢ok 6nem kazanmaktadir. Biz bu
calismamizda laktat ve laktat klirensi degerleri yardimiyla Covid 19 hastaliginin mortalitesini
ongormeye calistik. Boylelikle yogun is yiikii altinda oldugumuz pandemi déneminde kritik

covid hastalarinin ayriminda ve takibinde kolaylik amagladik.

Arastirmamizda hastanemiz pandemi servisi ve yogun bakimina covid 19 tanisi ile
yatig1 olmus 442 hasta kaydettik. Bu hastalarin % 51,41 erkek, % 48,6’s1 kadindi. 423.117
hasta igeren 42 ¢alismanin derlenmesi ile olusturulan bir meta analizde erkek cinsiyetin
Covid-19 hastalarinda mortalite agisindan bir risk faktorii oldugu kabul edilmistir. (83)
Bununla birlikte, en kotii etkilenen iilkelerden biri olan Hindistan gibi birkag iilkede Covid-19
vaka 6liim oran1 kadinlarda erkeklere gore daha yiiksek oldugu goézlenmistir. Hindistan'da,
erkekler arasinda Covid-19 vaka 6liim oran1 %2,9 ve kadinlar arasinda %3,3 idi. Nepal,
Vietnam ve Slovenya'daki vaka 6liim oranlar1 da kadinlar arasinda erkeklerden daha yiiksek
goriilmistiir.(84) Kiiresel veriler, hem biyolojik faktorlerin (daha giiglii bagisiklik yaniti)

hem de davranigsal risk faktorlerinin (6rnegin, sigara igme ve diger yasam tarzi aligkanliklar)



erkekleri Covid-19'un bir sonucu olarak saglik komplikasyonlari ve 6liim i¢in daha biiyiik bir
risk altina soktugunu gostermistir. Ulkeler arasinda cinsiyet ve Covid-19 vaka dliimleri
arasindaki iliskiye iliskin bu tiir farkli bulgular, cografyalar arasinda eksik Covid-19
verilerini, vakay1 cinsiyete gore tanimlamadaki 6nyargilar1 veya demografik faktorler ve
tilkelerin saglik profilleri nedeniyle, belirli iilkelerde kadinlar i¢in daha yiiksek riskleri
yansitiyor olabilir.(85) Bizim ¢aligmamizda cinsiyete gore mortalite oranlar1 incelendiginde
erkek hastalarin oran1 % 49,8 iken kadin hastalarin oranm1 % 50,1 idi ve istatistiksel olarak

anlamli bir fark gostermemistir. (Tablo-7)

Calismaya dahil edilen hastalarin yas ortalamasi 64,7 = 16,6 idi. Mortalite ile seyreden
hastalarin yas ortalamasi1 69,5+14,9 idi. Tablo-7’de belirttigimiz tizere yas ortalamasi ile
mortalite arasinda anlamli iliski bulunmustur. Hastalarin yaslar ilerledik¢e mortalite orani
yiikselmistir. Parohan ve arkadaslarinin 14 ¢alismay1 ve 29909 hastay1 igeren meta analizinde
ileri yasin, 6zellikle 65 yas tistiiniin covid 19 mortalitesinde dnemli bir risk faktorii oldugu
gosterilmistir. (86) Imam ve arkadaslarinin ABD’de 1305 hasta analizli yaptigi ¢alismada 65
yas ve altindaki yaslarda mortalite %7 iken, 65 yas Ustii hastalarda bu oran %22 idi. Bu
calismada yas mortalite ile iliskilendirilmis. (87)

Xie ve arkadaglarinin yogun bakim yatis1 disinda hastaneye yatan covid 19 tanili
hastalarda yaptiklari retrospektif ¢aligmaya gore yas ve mortalite orani istatistiginde 6liim
oranlar1 benzer olmakla birlikte, mortalite a¢isindan kadin / erkek orani bu ¢alismada
istatistiksel olarak anlamli bulunmamustir. (88) Bunun sebebinin yine popiilasyondaki yas,
beslenme, genetik 6zellikler nedeniyle olabilecegini diisiinmekle birlikte bu konuda daha

detayl ¢aligmalar yapilabilir.

Calismamizda mortalite ile sonuglanan hastalardaki ek hastalik oraninin, mortalite
olmayan gruptan anlamli olarak yiiksek oldugu gozlemlenmistir. (Tablo-7) Mandeep ve
arkadaglarinin Asya, Avrupa ve Kuzey Amerika'daki 169 hastaneden gozlemsel bir veri tabani
kullanarak, 8910 Covid-19 hastasini dahil ederek yaptig1 ¢alismada, mortalite ile koroner
arter hastaligi, kalp yetmezligi, kardiyak aritmi, hipertansiyon ve koah ile anlamli iliski
oldugu gosterilmistir.(89) Jorge Escobedoa ve arkadaslarinin Meksika’da yaptigi bir
calismada da obezite, hipertansiyon ve diyabet varligi ile vaka 6liim oran1 arttig1
gosterilmistir. Bunun yani sira pndmoni, obezite, immiinsupresyon ve son donem bobrek
hastaliginin varligi mortalite i¢in major bagimsiz risk faktorleri olarak iligkilendirilmis. (90)

Calismamiz bu anlamda literatiirdeki diger ¢alismalar ile uyumlu bulunmustur.


https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Pe%C3%B1a+JE&cauthor_id=33380361

Tablo-7 de bahsettigimiz gibi arastirmamizda mortalite ile sonu¢lanan hasta
grubundaki hastanede yatis siiresinin, mortalite olmayan gruptakine gore daha kisa oldugu
gozlemlenmistir. Elanor m. Rees ve arkadaslarinin yaptig1 retrospektif ¢aligmada covid-19
nedeniyle servis ve yogun bakimda yatan hastalardan taburcu edilenlerin hastanede yatis
stiresinin mortalite ile seyredenlere gore anlamli olarak daha uzun oldugu bulunmustur. (91)
Bu sonuglarin pandemi déneminde yatak kapasitesi yonetimi ve gelecekteki talebin tahmin
edilmesi, COVID-19'lu hastalarin farkli seviyelerde hastane bakimina ne kadar siireyle ihtiyag

duyduguna dair 6ngériide bulunulmasi agisindan 6nemli oldugu gozlemlenmistir.

Arastirmamizda yogun bakimda yatan hastalarin mortalite orani, serviste yatan
hastalarin mortalite oranina gore daha yiiksek oldugu gozlenmistir. Yogun bakimda yatan
hastalarin mortalite oran1 % 89,3 iken serviste yatan hastalarin %10,7°si mortalite ile
sonuglandigr goriilmiistiir. (Sekil-3) Pipetius Q. ve arkadaslarinin Amerika’da yaptigi bir
retrospektif bir calismada Covid-19 nedeniyle yogun bakima kabul edilen hastalarin serviste

yatan hastalara gére mortalite oranin daha yiiksek oldugunu gozlemlemistir.(92)

Covid-19 ile hastaneye kabul edilen 43.128 hastay1 i¢ceren meta analiz ¢alismasinda
yogun bakim 6liim oraninin %95 oldugu goriilmiistiir. Diger cografi bolgelere kiyasla, 6lim
oraninin Orta Dogu'da daha yliksek ve Avustralya’da yapilan tek bir caligmada daha diistik
oldugu belirtilmistir.(93) Birgok iilkeden rapor eksikligi ve giiney yarim kiireden rapor azlig1
olmasi sebebiyle bolgesel farkliliklarin kiiresel bir resmi saglanamamistir. Yogun bakim
hastalar1 igin yogun bakima giris kriterleri, kabul edilen hastalarin altta yatan saglik 6zellikleri
ve kritik hastaligin ciddiyeti veya tedavilerin dogasi veya yogunlugu hakkinda raporlama

yapilmadan raporlamada kayda deger bir tutarlilik eksikligi olabilecegi belirtilmistir.

Laktat, dokulara yetersiz oksijen sunumu, dokularin oksijen ihtiyacinin artmasi sonucu
olusur. Anormal olarak kabul edilen diizey 2 mmol/L iistiindeki degerlerdir. Sok, ndbet,
barsak iskemisi, karaciger yetmezligi, malignite, asir1 egzersiz, beta agonist kullanimi ve baz
toksikolojik ajanlara (Siyaniir, CO, Metformin, kokain vs ) bagl artabilir. Sepsis gibi dolagim
kusuruna neden olan durumlarda da agikar hemodinamik bozukluktan 6nce plazma laktat
konsantrasyonu yiiksekligi goriiliir ve bu yiikseklik kisa donem olumsuz sonuglarin artmis
riskinin erken gostergesidir. Laktat klirensi, laktatin seri 6l¢iimlerine dayali hesaplanan
laktatin azalma oranidir. Laktat klirensi i¢in alinan kontrol 6lgiimiin en az 2 saat sonra

yapilmasi 6nerilmektedir.



Nguyen ve ark. acil servise bagvuran ve yogun bakimda takip edilen sepsis ve septik
soklu hastalarda mortaliteyi 6ngérmeyle ilgili yaptiklar1 ¢alismada, viicuttaki kompansatuar
mekanizmalar nedeniyle vital bulgu takiplerinin diisiik prognostik degere sahip oldugu ve seri
laktat 6l¢timlerinden sonra hesaplanan yiiksek laktat klirensinin yiiksek sagkalim oranlari ile
iliskili oldugu sonucuna varilmistir. Ayni calismada takiplerde laktat degerleri diismeyen ve

yiiksek kalan hastalarda mortalite oranlarinin yiiksek oldugu goriilmiistiir.(64,94)

Arastirmamizda covid-19 hastalarinda laktat ve laktat klirensinin mortaliteyle olan
iligkisini incelemeyi amaglamistik, goriiyoruz ki mortalite olan grupta ilk 6l¢iim laktat degeri
ve 24.saat laktat degeri mortalite olmayan gruptan anlamli (p < 0.05) olarak daha yiiksekti.
Mortalite olan grupta laktat klirensi, mortalite olmayan gruptan anlamli (p < 0.05) olarak daha
diisiiktii. (tablo-8, sekil-2, sekil-4) Yogun bakima interne edilen covid-19 vakalarinin da ilk ve
24. Saat laktat degerleri servise interne edilen hastalara gore yiiksek, laktat klirensleri

diisiiktii. (Tablo-9) (Sekil-5)

G. Hernandez ve arkadaslarinin yaptig1 bir ¢calismada bahsedildigi lizere, laktatin tiim
fizyolojik stres durumlarinda hastalik siddetinin bir belirteci olduguna dair kanitlar cok
biiyiik. Sepsiste mortalitenin giiglii bir belirleyicisidir. Randomize olarak laktat seviyelerine
iliskin veriler prospektif olarak toplanan bu ¢aligmada hastalarin yaklasik {igte biri izole
hiperlaktatemi nedeniyle randomize edildi ve izole hipotansiyon nedeniyle randomize edilen
hastalarla karsilastirildi. Benzer yas ve enfeksiyon kaynaklarina ragmen, izole
hiperlaktatemisi olan hastalarin 90 giinliik mortalite riskinden 1,7 kat daha fazla risk vardi ve
yogun bakim iinitesinden ve hastaneden canli olarak taburcu edilme olasiliklar1 daha diisiik
oldugu goézlenmistir. (95) Ryoo ve arkadaslarinin yaptigi bir caligmada septik soktaki
hastalarda laktat ve laktat klirensinin 28 giinliik mortalite ile iliskisi incelenmistir. Caligmada
Klirens hesabi i¢in septik sokun taninmasindan sonraki ilk ve 6. saat plazma laktat seviyeleri
Olclilmiistiir. Arastirmacilar hayatta kalan hastalara gére mortalite ile sonuclanan hasta
grubundaki medyan 6 saatlik laktat seviyelerini istatistiksel olarak daha yiiksek bulmustur. (p
< 0.01). Laktat klirensi ise mortalite ile sonuglanan hastalarda, hayatta kalan gruba gore
istatistiksel olarak daha diisiik bulunmustur. (p <0.01). Buna ek olarak ROC egrisi analizinde
6. saat laktat seviyelerinin EAA’siin 0.70, 0-6 saat laktat klirensi EAA’sinin ise 0.65 oldugu
gosterilerek her {i¢ 6l¢timiin de anlamli oldugu bildirilmistir.(96) Bizim ¢alismamizin

sonuclar1 da bu ¢aligmalar ile benzerlik géstermistir. Ayrica ¢alismamizda ilk 6l¢tim laktat



degeri duyarliliginin en yiiksek oldugu gozlenmistir. Mayang L. ve arkadaslariin yaptigi
prospektif bir calismada da dahil edilen 41 hastanin baslangig laktat seviyeleri ve laktat
Klirensi prognostik degerde farklilik gostermemis, ancak >2 mmol/L'lik baslangig laktat
seviyelerinin en yiiksek duyarliliga sahip oldugu gortilmiistiir.(97) Literatiir taramamizda

covid-19 hastalarinda benzer bir degerlendirme yapilan ¢alisma gézlenmemistir.

Calismamizda Kadin ve erkekler arasinda ilk 6l¢iim laktat, 24.saat laktat, ve laktat
klirensi anlamli (p > 0.05) olarak farklilik géstermemistir. (Tablo-10) (Sekil-6) J. Rascon ve
arkadaglarinin yaptig1 bir ¢alismada, egzersiz yogunlugu sirasindaki kan laktat seviyelerinin
kadin ve erkeklerdeki degerlerine bakilmis ve bir fark goriilmemistir. (98) Failla K. ve
arkadaslarinin yaptig1, sepsis ve septik soklu hastalardaki cinsiyet esitsizliklerini inceleyen
caligmada serum laktat diizeylerinin cinsiyetler aras1 degismedigi goriilmiistiir. (99) Taha
Seyh ve ark’nin yogun bakimdaki yatan hastalarda yaptigi bir ¢alismada cinsiyet
hiperlaktateminin kadinlarda (%39) erkeklere (%33) gore daha sik oldugu goézlenmistir. (100)

Arastirmamizda ek hastalik bulunduran hasta grubunda ilk ve 24. Saat laktat
degerlerinin, ek hastaligi olmayan hasta grubuna goére daha yiiksek oldugu goézlenmistir. Ek
hastalik olan ve olmayan hasta gruplar: arasinda laktat klirensi anlamli (p > 0.05) olarak
farklilik gostermemistir. (tablo-11), ( sekil-7) Taha Seyh ve ark’nin yaptig1 ¢alismada
komorbiditelerle ilgili olarak, ¢alisma popiilasyonunda hiperlaktateminin, halihazirda kalp
sorunu veya inme gegirmis hastalarda anlamli derecede sik oldugu gézlenmistir. Laktat
klirensinin cinsiyet ve ek hastalik ile olan iliskisine dair detayl bir ¢alismaya literatiirde

rastlanmamuistir.

Tablo-12’de bahsettigimiz iizere ilk ve 24. saat 6l¢iilen kan laktat degerleri yiiksek
olan hastalarin yas ortalamalarinin yiiksek oldugu gozlenmistir. Laktat degerleri yiiksek olan
hastalarin hastanede yatis siiresinin de daha uzun oldugu goriilmiistiir. M. Giilen ve ark.’nin
yaptig1 gis kanamasi olan hastalarda laktat degerlerinin incelendigi bir ¢aligmada, kan laktat
diizeyi ile hastanede kalis siiresi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligkinin olmadig1
gbzlemlenmis(101). M. Giizel ve ark.’nin yaptig1 ¢calismada CO zehirlenmesi olan hastalarda
hastanede yatis siiresinin dngoriilmesinde kan laktat degerleri izlenmistir. Bu ¢alismada
yiiksek laktat diizeylerine sahip hastalarin hastanede yatis siiresinin uzun oldugu gortilmiistiir.
Bizim ¢alismamizdaki sonugla benzerlik gostermektedir. Cheng H. ve ark’nin yaptigi
calismada yash ve yasli olmayan hastalar arasinda serum laktat seviyelerinde istatistiksel

olarak anlamli fark gbzlenmedigi goriilmiistiir. (102)



Calismamizda laktat klirensi ile hastalarin hastanede kalis siiresi ve ve hastalarin yasi

arasinda korelasyon bulunmamastir.

Pan J. ve ark.’nin yaptig1 sepsisli hastalardaki laktat klirensinin hesaplandigi bir
caligmada Olciilen erken laktat klirensine yonelik yapilan tedaviler sonrasi hastanede kalis
stiresinin kisaldig1 gozlenmistir. (103) Bizim ¢alismamizda 24. saatte bakilan laktat degerine
gore hesaplanan laktat klirensi yeterli stirede miidahale edilmesine olanak saglamamis

olabilir. Bu konuda yeterli kapsamli ¢calisma literatiirde de gozlenmemistir.

6.SONUC

Calismamizin asil amaci covid-19 pandemisinden etkilenen ve hastanede interne
edilen hastalarda laktat klirenslerini hesaplayarak mortalite ve hastanede yatis siiresini tespit
etmekti. Verilerimizle yaptigimiz farkli istatistiksel analizler sonucunda bu parametrelerin
mortaliteyi 6ngérmede anlamli oldugu ve serviste kullanilabilecegini diisiinmekteyiz.
Bununla birlikte kullandigimiz bu kan degerleri inflamasyonla seyreden birgok hastalikta da
anlaml1 ve yiiksek olabilmektedir. Bu nedenle bu degerlerin Covid 19 nedeniyle hastaneye
yatirilan hastalarda kullanabilecegimiz gibi baska inflamasyonla seyreden hastaliklarda da

yiiksek ¢ikabilecegini akilda bulundurmamiz gerekir.

Bununla birlikte yaptigimiz istatistiksel ¢alismalarda mortalitede anlamli olan laktat
klirensi degerinin hastanede yatis siiresi ile iligkisinin bulunmadigini1 gozlemledik. Hastane
basvuru anindan sonraki ytliksek ilk ve 24. saatteki laktat degerlerinin uzun yatis siiresini
gostermis olmasina ragmen laktat klirensinin iligkisinin goriilmemesi, laktat klirensi i¢in 6. ve
12. Saat laktat Sl¢limlerinin de gerekliligini ortaya koyabilmektedir. Ne yazik ki ¢alismaya
dahil edilen hastalarin sistemsel olarak 6. ve 12. saatlerde laktat degerleri bulunamamis ve
klirens hesab1 yapilamamistir, bu durum ¢alismamizin kisitliligi olarak gosterilebilir ve ileri

calismalara ihtiya¢ duyulabilir.

Covid 19 halen patofizyolojisi tam olarak aydinlatilamamis, hangi mekanizmalarla
viicutta hastalik yaptig1 tam olarak bilinmeyen, tedavisi bir standarda kavusturulamamis bir
klinik tablodur. Bu sebeple kimlerde hastaligin ciddi ve mortal seyredecegi hususunda daha
genis kapsamli ¢caligmalara ihtiya¢ duyulmaktadir. Biz de yaptigimiz bu ¢aligma ile

mortaliteyi erken 6ngdrmeyi ve tedaviyi buna gore belirlemeyi amagladik.

Pandemi kosullar sirasinda hastaligin pik yaptig1 donemlerde hasta yogunlugundan

dolay1 hasta verilerinin ve tedavilerin optimal yapilamadig: diisiiniildiigiinde uygun tedavi



semalarinin gelistirilmesi sonrasinda buldugumuz bu sonuglarin farklilik gosterilebilecegi goz

oninde bulundurulmalidir.
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