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OZET

ACIL SERVISE BASVURAN COVID-19 POZITiF PULMONER EMBOLI
SUPHESIYLE TORAKS BT ANJIYOGRAFI CEKILEN HASTALARIN ANALIZI

Amag

COVID-19 hastaliginda tromboembolik durumlar sik goriilmektedir. Bu ¢aligmada
acil servise bagvuran COVID-19 19 tanili, pulmoner emboli siiphesi nedeniyle bt pulmoner
anjiyografi ¢ekilen hastalarda pulmoner emboli siklig1 ve etkili faktorlerin degerlendirilmesi

amaclanmastir.
Materyal ve Metod

Bu calisma Bakirkdy Dr. Sadi Konuk EAH Erigskin Acil Tip Klinigine 11.03.2020-
01.03.2022 tarihleri arasinda bagvuran COVID-19 pozitif pulmoner emboli siiphesi olan ve
toraks bt anjiyografi ¢ekilen 18 yas ve iistii hastalarin verileri ile yapilmistir. Hastalarin yasi,
cinsiyeti, vital bulgular1 (gelis), alinan hemogram, biyokimya, d-dimer, troponin T,
prokalsitonin parametreleri, goriintiileme sonugclari, bilinen komorbiditeleri, kullandig1 ilaglar,
uygulanan tedavi sekilleri ve hastalarin sonlanimlar1 kaydedilmistir. Emboli varhigi ile

iligkileri degerlendirilmistir.
Bulgular

Calismamiza dahil edilen hastalarn 155’1 (%49,1) kadm hasta olup 161’1 (9%50,9)
erkektir, 360 hastanin yas ortalamasi1 60,54+17,65’tir (min:18-max:99). Acil servise bagvuran
316 COVID-19 pozitif hastada pulmoner emboli siklig1 %13,6 olarak bulunmustur. Pulmoner
emboli gelisen hastalarin yas ortalamasi daha yiiksektir. Pulmoner emboli gelisen hastalarda
hastane i¢i mortalite oran1 %34,9, 30 giinliik mortalite %37,2’dir. Emboli gelien hastalarda D-
dimer ve troponin degerlerinin daha yiiksektir. Pulmoner emboli gelisen hastalarda DM
(%39,5), SIRS>2 olanlarin (%44,2) ve Wells skoru >4 olanlarin (%7), plaquanil kullanim1
(%46,5), oksapar (%93), nazal O. kullanimi (%48,8), nazal ve rezervuarli Oz beraber
kullanim1 (%23) oranlariin daha fazla oldugu bulunmustur. Pulmoner emboli varligi, KAH,
malignite, hemoglobin, GFR, SIRS, plaquanil kullanimi, nazal O ihtiyaci, N/L orani, iire,
prokalsitonin, D-dimer, troponin ile hastane i¢i mortalite arasinda 6nemli korelasyon vardir.

Pulmoner emboli riskini D-dimer’daki 1 birimlik artig 1,15 kat, DM varlig1 2,03 kat, Well



skorundaki 1 birimlik artis 1,62 kat artirmaktadir. D-dimer’da 1 birimlik artis 1,20 kat, SIRS
skorunda 1 birimlik artig 5,02 kat, NLR’deki bir birimlik artis 1,05 kat, plaquanil kullanim1
3,83 kat, tredeki 1 birimlik artis 1,01 kat mortalite riskini artirmaktadir. Wells skoru, D-
dimer, troponin, SIRS skorunun pulmoner embolinin Ongiiriilmesinde tanisal degerinin

onemli oldugu ancak sensitif olmadiklar1 bulunmustur.
Sonug

COVID-19 hastalarinda d-dimer>1,25, Wells skorundan puan alan, DM 6ykusl olan
hastalar pulmoner emboli gelisme riski agisindan kliniklerde daha yakindan takip edilmelidir
ve pulmoner emboli nedeniyle takip edilen COVID-19 hastalarinda {ire, D-dimer, troponin,

mr yiiksekligi olmas1 mortalite yoniinden uyarici olmalidir.

Anahtar Kelimeler; COVID-19, Pulmoner Emboli, Mortalite, Pulmoner BT Anjiografi



ABSTRACT

ANALYSIS OF PATIENTS UNDERGOING THORACIC CT ANGIOGRAPHY WITH
SUSPECTED PULMONARY EMBOLISM IN COVID-19 POSITIVE
CASES APPLIED TO THE EMERGENCY DEPARTMENT

Objective

The aim of this study is to evaluate the frequency of pulmonary embolism and the
contributing factors in patients diagnosed with COVID-19 who applied to the emergency
department and undergoing pulmonary CT angiography due to suspected pulmonary
embolism. Given the frequent occurrence of thromboembolic events in COVID-19 patients,
this research seeks to assess the prevalence of pulmonary embolism in this specific group and
identify relevant influencing factors.

Materials And Methods

This study was conducted using data from patients aged 18 and above who tested
positive for COVID-19 and applied to the Adult Emergency Medicine Clinic of Bakirkdy Dr.
Sadi Konuk Training and Research Hospital between March 11, 2020, and March 1, 2022,
with suspected pulmonary embolism and undergoing thoracic CT angiography. The study
collected information on patients’ age, gender, vital signs (on admission), complete blood
count, biochemistry, d-dimer, troponin T, procalcitonin parameters, imaging results, known
comorbidities, medications, administered treatments, and patient outcomes. The presence of
pulmonary embolism was assessed in relation to these factors.

Findings

Among the patients included in the study, 155 (49.1%) were female, and 161 (50.9%)
were male, with a mean age of 60.54+17.65 years (min:18-max:99). Among the COVID-19
positive patients presenting to the emergency department, the prevalence of pulmonary
embolism was found to be 13.6%. Patients who developed pulmonary embolism had a higher
average age. The in-hospital mortality rate was 34.9%, and the 30-day mortality rate was
37.2% in patients with pulmonary embolism. D-dimer and troponin values were higher in
patients who developed pulmonary embolism. The presence of pulmonary embolism was
associated with higher rates of diabetes mellitus (39.5%), SIRS>2 (44.2%), Wells score >4
(7%), plaquenil usage (46.5%), oxygen therapy with nasal cannula (48.8%), oxygen therapy
with nasal cannula and reservoir (23%). There was a significant correlation between the
presence of pulmonary embolism and coronary artery disease, malignancy, hemoglobin
levels, glomerular filtration rate (GFR), SIRS score, plaquenil usage, nasal oxygen
requirement, neutrophil-to-lymphocyte ratio (NLR), urea, procalcitonin, D-dimer, troponin,
and in-hospital mortality. An increase of 1 unit in D-dimer elevated the risk of pulmonary
embolism by 1.15 times, while the presence of diabetes mellitus increased the risk by 2.03
times. An increase of 1 unit in Wells score raised the risk by 1.62 times. Additionally, a 1-unit
increase in D-dimer, a 1-unit increase in SIRS score, a 1.05-unit increase in NLR, plaquenil

Xi



usage, and a 1-unit increase in urea increased the mortality risk by 1.20, 5.02, 1.05, 3.83, and
1.01 times, respectively. The study concluded that Wells score, D-dimer, troponin, and SIRS
score were significant diagnostic indicators for predicting pulmonary embolism but lacked
sensitivity.

Conclusion

In COVID-19 patients, those with D-dimer levels >1,25, who received points from the
Wells score , and a history of diabetes mellitus should be closely monitored in clinical settings
due to the increased risk of developing pulmonary embolism. Moreover, elevated levels of
urea, D-dimer, troponin, and INR in COVID-19 patients monitored for pulmonary embolism
should serve as warning signs for mortality.

Keywords: COVID-19, Pulmonary Embolism, Mortality, Pulmonary CT Angiography
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1.GIRIS VE AMAC

31 Arahk 2019’da Diinya Saglik Orgiitii (DSO) Cin Ulke Ofisi, Cin’in Hubei
eyaletinin Wuhan sehrinde etiyolojisi bilinmeyen pndmoni vakalarini bildirmistir. 7 Ocak
2020°de etken daha Once insanlarda tespit edilmemis yeni bir koronaviriis (2019- nCoV)
olarak tanimlanmistir. Daha sonra 2019-nCoV hastaliginin adi COVID-19 olarak kabul
edilmig, viris SARS CoV’e yakin benzerliginden dolayt SARS-CoV-2 olarak
isimlendirilmistir. Diinya Saglk Orgiitii, COVID-19 salginini 30 Ocak’ta “uluslararasi
boyutta halk sagligi acil durumu” olarak smiflandirmais, ilk salginin basladigi Cin disinda 113
ulkede COVID-19 vakalarinin goriilmesi, viriisiin yayilimi ve siddeti nedeniyle 11 Mart’ta
kiiresel salgm (pandemi) olarak tanimlamistir. Ulkemizde COVID-19 ile ilgili ¢alismalar 10
Ocak’ta baglamig ve 22 Ocak’ta T.C. Saglik Bakanlig1 Bilimsel Danigma Kurulu ilk toplantisi
gerceklestirilmis, alman &nlemler ile ilk COVID-19 vakast Avrupa ve Iran gibi komsu
oldugumuz tilkelerden sonra 11 Mart’ta goriilmiistiir (1). COVID-19 viral pndmonisi hipoksi,
hiperinflamatuar durum ve koagiilopati ile iliskilidir (2,3). Koronaviriis hastaligi 2019
(COVID-19) teshisi konan hastalarda trombotik komplikasyonlar onemli sekeller olarak
ortaya ¢ikmaktadir ve onemli Glglide morbidite ve mortaliteye katki saglamaktadir (4,5).
Akciger embolisi (PE), derin ven trombozu, iskemik inme ve miyokard enfarktiisii, artan
siklikla tanimlanan komplikasyon 6rnekleridir (4,5). Son yaymlar, COVID-19enfeksiyonunun
neden oldugu asir1 inflamasyon, hipoksi, immobilizasyon ve yaygin intravaskiler
koagiilasyonun (damar ici pihtilagma) trombotik bir duruma katki saglayici unsurlar1 olarak

belirtilmektedir (5,6).

COVID-19'u hastalarda pulmoner emboli gelisme riski yiiksektir (7,8). Bununla
birlikte, COVID-19 ve pulmoner emboli semptomlar1 Ortiismekte ve acil servise basvuran
hastalarda tanisal zorluklara neden olmaktadir(9,10). Artan pulmoner emboli riskine iliskin
farkindalik, COVID-19 hastalarinda pulmoner emboli(PE) bildiren ¢ok sayida calisma
sonucunda ortaya konmustur (11,12).PE riski tasiyan COVID-19 hastalarinin  hizh
tanimlanmasi, antikoagiilan tedaviye erken baslanmasiyla prognozu iyilestirebilir (13). Toraks
BT, COVID-19 hastalarmin tedavisini optimize etmede énemli bir rol oynar ve ayn1 zamanda
ozellikle akut pulmoner emboli i¢in alternatif tanilar1 veya ilave patolojileri ortadan kaldirir
(14). COVID-19 hastalarin1 degerlendirirken, kontrastsiz BT yapilirken PE'yi kagirma riskiyle
birlikte, rutin olarak bir bt pulmoner anjiyografi yapilmasma yonelik mevcut bir 6neri yoktur.
Her ikisi de dispne ve/veya desattirasyondan sorumlu olan COVID-19 19 pnémonisi ve PE

semptomlar1 giiclii bir sekilde ortiistiigiinden degerlendirme bir o kadar karmasiktir (15).Bu
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calismada acil servise bagvuran COVID-19 tanili, pulmoner emboli siiphesi nedeniyle bt
pulmoner anjiyografi ¢ekilen hastalar degerlendirilerek COVID-19enfeksiyonu ile pulmoner
emboli iligkisi, COVID-19 hastalarinda pulmoner emboli insidanst ve hazirlayici faktorlerin

degerlendirilmesi amaglanmustir.



2.GENEL BiLGIiLER
2.1.COVID-19 genel yapisi

2019 yilinda ortaya ¢ikan koronaviriis hastaligi (COVID-19), SARS-CoV-2 adli viriis
tarafindan tetiklenir. Bu viriis, tek zarla gevrili, pozitif zincirli RNA viriisiidiir (+ssRNA). lk
olarak Cin'in Wuhan Sehri'nde tespit edilen SARS-CoV-2, insanlar arasinda hizla bulagabilen
bir virlistiir. Enfekte kisiler arasinda yakin temas veya Oksiiriik, hapsirik gibi solunum
materyalinin yayilmasi yoluyla hizla diinya geneline yayilmistir. Diinya Saghk Orgiitii
(WHO) Genel Direktord, 12 Mart 2020'de COVID-19 salginint "pandemi" olarak ilan
etmistir. SARS-CoV-2, koronaviriis ailesine aittir ve hafiften ciddiye kadar farkli insan
hastaliklarma yol acan cesitli tiirleri iceren Sarbecovirus alt cinsine smiflandirilir. SARS-
CoV-2, daha Once 229E, NL63, OC43, HKU1, MERS-CoV ve onceki SARS-CoV gibi

insanlar1 enfekte eden koronaviriislerden sonra bildirilen yedinci koronaviristir (16-18).

2.1.1.COVID-19’da Hematolojik Bozukluklar

COVID-19, baslica alt solunum yolu semptomlarina ve akut solunum sikintisi
sendromu (ARDS) gibi akciger komplikasyonlarma yol acan bir hastaliktir. Bu hastalik,
multisistemik bir tabloya neden olan gesitli belirtilerle kendini gosterir. COVID-19'un
hematolojik yonleri oncelikle Cin'deki hastalarin vaka serileri ve tanimlayici ¢alismalarla
belirlenmistir. Heniiz tam olarak anlasilmayan patogenezi, ancak hastaligin seyri iizerinde
onemli bir etkisi oldugu bilinmektedir. Ozellikle ciddi sekilde etkilenen COVID-19
hastalarinda vendz tromboembolizm (VTE) ve iliskili komplikasyonlar sik¢a goriilmekte ve
artmig 6liim riskine 6nemli katki saglamaktadir (19). Calismalar, heparin tromboprofilaksisine
ragmen yliksek VTE insidansmim goriildiiglinii gdstermektedir. Otopsi ¢aligmalari, COVID-19
hastalarinda sadece akciger damarlarinda degil, ayn1 zamanda diger organlarda da
mikrotrombiislerin  bulundugunu ortaya koymustur. Hastalar arasinda lenfopeni,
trombositopeni ve koagiilasyon testlerinde anormalliklerin daha ciddi olanlarinin Gliimle
sonu¢landigr goriilmiistiir. Bu da erken tani ve miidahalenin 6nemini vurgular. COVID-
19enfeksiyonuyla iligkili hemostatik (kan pihtilagmasiyla ilgili) anormallikler giderek daha
fazla anlagilmaktadir. Ozellikle kritik durumda olan hastalar, immobilizasyon, sepsis veya
akut pankreatit gibi kritik hastaliklar nedeniyle sistemik inflamasyon, dehidratasyon, endotel

disfonksiyonu ve staz gibi faktorlerin etkisi altinda vendz tromboembolizm (VTE) riski



tagimaktadir (20). Ayrica, metabolik sendromun varligi, kalp ve damar hastaliklari, onceki
tromboembolik olaylar ve kalitsal trombofil gibi 6zgiin risk faktorleri de VTE olusumunu

etkileyebilir (21,22).

Kritik hastalarda enfeksiyonlar, endotel hasari, nétrofil aktivasyonu ve intravaskiiler
koagiilasyonun aktivasyonu sonucu dissemine intravaskiiler koagiilasyon (DIC) gelisebilir
(23). Sepsise bagl koagiilopati (SIC), DIC'e gore daha hafif seyreder ve hastalarin daha erken
donemlerinde ortaya ¢ikar. Ancak tedavi edilmezse SIC, DIC'e doniigebilir (24). COVID-19
ile iliskili koagiilopati, Uluslararast Tromboz ve Hemostaz Dernegi (ISTH) tarafindan
belirlenen bir skorlama sistemi ile tanimlanmistir. Ayrica, COVID-19 ile iliskili
koagulopatinin, trombotik mikroanjiyopatiye ve endotel hasarina yol acan kompleman

aktivasyonu ile daha fazla benzerlik tasidig1 goriisii de vardir (25-27).

2.2.COVID-19'da Akciger Trombozu ve Tromboembolizm

COVID-19 hastalarmin bircogunda belirgin bir sekilde anormal pihtilasma
parametreleri, 6zellikle D-dimer yiiksekligi gériillmekte ve bu durum oSliimle iliskilidir (28)
COVID-19 hastalari, 6zellikle yogun bakim fiinitelerinde bulunanlar, dikkate deger bir
trombotik komplikasyon yiiksek oranina sahiptir (29). COVID-19 hastalarmnin kii¢iik otopsi
serileri, profilaktik antikoagiilasyon kullaniomina ragmen, hem pulmoner makrotrombiislerin
hem de mikrotrombdislerin ylksek oranini gostermektedir (30) ve COVID-19 hastalarmin
bircogu, solunum yetmezligi yasadiklarinda akciger uyumundaki bozulmaya oranla orantisiz
bir sekilde hipoksemiye sahiptir, bu da belki de akciger trombozlariyla aciklanabilir. Ciddi
COVID-19 ile iliskilendirilen yiiksek mortalite ve morbidite géz Oniine alindiginda ve
hastaligin bazi yonlerinin trombozla ilgili olabilecegi endisesiyle, bircok hastane sistemi, bu
uygulamalar1 destekleyen randomize klinik denemelerin olmamasina ragmen, standart vendz

tromboz profilaksisinin 6tesinde agresif antikoagilasyon protokolleri baslatmustir.

Epidemiyolojik Ozellikler

COVID-19'u hastaneye yatirilan hastalardaki VTE gercek insidansimnin dogru bir
sekilde degerlendirilmesi hala zorlu bir sirectir ve tahminler %4,8 ile %85 arasinda
degismektedir. Bildirilen insidansin onemli 6l¢iide degiskenlik gostermesi, yogun bakim
iinitesi (YBU) vs. YBU dis1, semptomatik vs. semptomsuz olay tiirleri, klinik siiphe vs.

sistemik tarama gibi degerlendirme kosullarmin ve tromboprofilaksinin derecesinin sonucu
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olabilir. Pandeminin erken déneminde zirve yaptig1 donemde, enfeksiyon kontrolii endiseleri
ve smirli kaynaklar nedeniyle, CT pulmoner anjiyografi (CTPA), kompresyon ultrasonografi
veya her ikisi ile tanisal test yapma daha yiiksektir. Jimenez ve ark. (31) tarafindan yapilan 36
calisgmay1 ve 11.000'den fazla hastayi i¢eren bir meta-analizde, COVID-19'lu hastalarda VTE
insidans1 %17 (DVT i¢in %12, PE igin %7,1) olarak bulunmustur. COVID-19'lu hastalarda
VTE insidansi kontrol katilimcilari ile karsilastirildiginda yiiksektir (32). Piroth ve ark. (33),
Fransa'da 2 aylik bir donemde hastaneye kabul edilen 89530 COVID-19'lu hastay1 bir 6nceki
yil ayn1 donemde hastaneye kabul edilen 45819 influenza hastasiyla karsilastirmistir. COVID-
19'lu hastalar i¢in VTE ve PE oranlar1 sirastyla %4,9 ve %3,4°tiir. Ancak influenza hastalar1
icin yalnizca sirasiyla %1,7 ve %0,9 olarak bulunmustur. Poissy ve ark. (34), 2020'de bir
aylik donemde YBU'ye kabul edilen 107 ardisik COVID-19'lu hastada %20,6 PE insidansini
bildirdi ve bu oran, ayn1 donemde YBU'ye kabul edilen 196 hastada %6,1 olan PE
insidansindan benzer hastalik siddet skorlarina ragmen 6nemli 6lclide yiiksekti. Helm ve ark.
(35), COVID-19'u ARDS hastalarinda %11,7 PE insidansin1 bildirirken, non-COVID-19
ARDS hastalarinin tarihsel prospektif bir kohortunda %2,1 PE insidansini bildirdi. YBU'deki
agir COVID-19'lu hastalarda, servislerdeki COVID-19'lu hastalara gére VTE ve tromboz
oranlar1 6nemli olgiide daha yiiksektir. Klok ve ark. (36), 184 agir hasta tizerinde %31
trombotik olay insidansini bildirdi, trombotik olaylarm %g81't PE idi. Piazza ve ark. (37),
YBU hastalarinm %35,3'liniin biiyiik arter trombozu veya VTE deneyimledigini bildirirken,
servis hastalar1 i¢in bu oran yalnizca %2,6 idi. Bu ¢alismada bildirilen DVT'lerin %77'si bir
kateter veya cihazla iligkilendirildi. Saglik bakim ekibi maruziyetini en aza indirmeye yonelik
cabalar cergevesinde, birgok kurulus, dzellikle YBU'de, pandeminin erken ddnemlerinde
yogun bir sekilde santral vendz kateterleri kulland1(38). Helm ve ark. (35), YBU'deki
COVID-19'u hastalarmn %97'sinin prematiir devre pihtilasmasi yasadigini belirtti. COVID-

19'lu hastalarda VTE varligi, hastaligin siddetinin artmasi ve artmis mortalite ile iligkilidir.

COVID-19 hastalarinda, VTE'nin 6nemli bir yilizdesi hastaneye kabul sirasinda erken
teshis edilmektedir. Mouhat ve arkadaslar1 (39), 349 COVID-19 hastasinda %27 PE oranini
rapor etmislerdir ve bu hastalarn %20'sinin kabulde teshis edildigini belirtmislerdir.
Lodigiani ve arkadaslarmin (32) yaptigi c¢aligmada tromboembolik hadiselerin yarisi
hastaneye kabuliin ilk 24 saatinde meydana gelmis ve tromboembolik olaylar 28 hastada
meydana gelmistir bu da %21'lik kiimiilatif orana karsilik gelmektedir. COVID-19
hastalarmin hastaneye yatirilmasi sonrasinda, hastaneden taburcu olduktan sonra PE gelisme

oranlar1 diisiiktiir ve taburculuktan sonraki ilk 6 hafta icinde %2 olarak rapor edilmistir (40).



COVID-19 nedeniyle hastaneye yatisin, diger akut tibbi hastaliklar nedeniyle hastaneye
yatisla karsilastirildiginda, COVID-19 taburculuktan sonra VTE riskini artirmiyor gibi
goriinmektedir (41). VTE icin sistemik tarama yapilmasinin hastalarda tespit oranmi artirdigi
bilinmektedir (42). Voicu ve arkadaslar1 (43), COVID-19 olan mekanik ventilasyon
uygulanan hastalarmn %36'smin, kompresyon ultrasonografisi ile tarandiklarinda entiibasyon
sonras1 3 giin i¢cinde DVT tanis1 aldigin1 bildirmislerdir. Santoliquido ve arkadaslar1 (44),
COVID-19 olan hastalarmin polikliniklerde sistematik tarama ile DVT insidansin1 %12 olarak
gostermiglerdir, yalnizca proksimal DVT'leri sayarken bu oranin %2,4 oldugu goriilmiistiir.
Mirsadraece ve arkadaslar1 (45), YBU'ye kabul edildiklerinde 72 COVID-19 hastasinda
sistemik tam viicut BT taramasi yapmuslar ve bu hastalarin %47'sinde (34 hasta) PE tespit

edildigini, bunlarin sadece %7'sinde klinik olarak sliphelenildigini belirtmislerdir.

COVID-19'u hastaneye yatirilan hastalarda VTE varligi, hastaligin daha ciddi seyri ve
artrms mortalite ile iliskilidir. PE'si olan hastalar daha sik mekanik ventilasyon ve YBU yatis1
gerektirebilir ve artmis hastane yatis siiresine sahip olabilirler (46). New York City'deki bir
hastanede, 3.000'den fazla ardisik yatan COVID-19 hastasinda ¢oklu degisken ayarlamasinin
ardindan, hem vendz hem de arteriyel trombozun artmis mortalite ile iliskilendirildigi tespit
edilmistir (ayarlanmis risk orani, 1,82). 28 Trombozun bu daha kotii sonuglarin dogrudan bir
nedeni mi yoksa daha siddetli bir hastaligin bir gostergesi mi oldugu net degildir (47). Dahil
edilen c¢aligmalarin tiimiinde PE poliklinik hastalarmin %0,4'linde, hastaneye yatirilan
hastalarm %2,3'tinde ve YBU'de tedavi edilen hastalarm %7,3'iinde bildirilmistir. CTPA'ya
tabi tutulan hastalarin analizlerinde, PE poliklinik hastalarmnin %34,2'sinde, daha 6nce taburcu
edilen poliklinik hastalarinin %38,3'linde (yalnizca tek bir calismada), hastaneye yatirilan
hastalarin %18,5'inde, hastaneye yatirilan YBU dis1 hastalarin %22,1'inde ve YBU'de tedavi
edilen hastalarin %44,9'unda bildirilmistir (48).

2.2.1.Patofizyolojik Ozellikler

COVID-19'u hastalarin  yatisglarimda VTE  oranlarmin, kontrol grubundaki
katilimcilardan belirgin sekilde daha yiliksek olmasi géz Oniine alindiginda, muhtemelen
hareketsizlik ve ciddi hastalik gibi klasik VTE risk faktorlerinin Gtesinde diger trombotik
mekanizmalarin etkili oldugu diisiiniilmektedir (49). COVID-19'da tromboza yatkinlik, en az



iki ayr1 fakat birbiriyle iligkili siire¢ tarafindan yonlendirilir: biiyiikk damar trombozunu ve
tromboembolizmini etkileyen hiperkoagtilabl durum ile in situ mikrovaskiler trombozdan

sorumlu dogrudan vaskiiler ve endotel hasar1 (Sekil 1) (50).

Proximal Pulmonary Microvascular In Situ
Thromboembolism Immunothrombosis

COVID-19 Coagulopathy
- 1 fibrinogen -1 NETs
-t factorV - | fibrinolysis

- 1 factor VIII - 1 platelet
-1 VWF activation

Platelet

Endothelial damage

Sekil 1:COVID-19'da pulmoner trombozisin iki farkli mekanizmasini gosteren illiistrasyonlar,
tromboemboli kaynakli bliyiik damar tikaniklig1 ve dogrudan vaskiiler ve endotel hasarindan
kaynaklanan in situ immin trombozun mikrovaskuler sonucunu icermektedir. NET: nétrofil
dissal tuzak; vWF: von Willebrand faktorii (50).

2.2.2.1.Hiperkoagulopatik Durum

Pandeminin baslarmda, COVID-19 hastalarinin anormal hemostaz profilleri gosterdigi,
yiikselmis D-dimerin en sik goriilen anormallik oldugu acik¢a goriildii (3). 2.377 COVID-19
hastasinin incelendigi bir New York hastanesindeki ¢alismada, hastalarin %76'sinda
bagvuruda yiiksek D-dimer saptandi (51). D-dimer, fibrinoliz parcalanma drinidir ve
iltthaplanma siireglerinin bir¢ok etkileyici faktorii olsa da, kismen yiikselmesi muhtemelen
COVID-19'lu hastalarda intravaskiiler trombozun bir yansimasidir. Yikselmis D-dimer
dizeyinin, COVID-19'daki tromboz oranlariyla korelasyon gosterdigi gosterilmistir (52,53).
Mouhat ve arkadaglari, D-dimer'in > 2,590 ng/mL oldugunu bildirdi ve bu da COVID-19 ile
hastaneye yatirilan hastalarda PE riskini ayarlamis olarak 17 kat artirdigini gosterdi (39).
Lietal (54), hastaneye yatirilan COVID-19 hastalarinda %50'den fazla bir artisin D-dimer



seviyesinin, semptomatik VTE riskini bagimsiz olarak en giiclii sekilde dngdrdiigiinii belirtti.
Yiksek D-dimer seviyeleri, COVID-19'da daha ciddi hastalik ve artmis mortalite ile bagimsiz
olarak iliskilendirilir (55).

COVID-19'daki biyokimyasal pihtilasma fenotipi, muhtemelen dissemine intravaskiiler
koagiilopati (DIC) ve sepsis kaynakli koagiilopatiden farklidir. DIC ve sepsis kaynakli
koagiilopati, diisiik trombosit sayilari, pihtilasma faktorlerinin plazma seviyelerinde azalma ve
protrombin siiresinin uzamasi ile karakterize edilen tiiketici koagiilopatilerdir (56). Bunun
aksine, COVID-19'de ne trombosit ne de pihtilagma faktori tiiketimi yaygin O6zellikler
degildir, bu da COVID-19'daki koagiilopati mekanizmasmin farkli oldugunu gosterir (57).
Ornegin, Huang ve arkadaslari, COVID-19 hastalarmin yalnizca %8'inin yogun bakim
iinitesinde ve %4'liniin yogun bakim {initesi diginda, bagvuruda trombosit sayisinin < 100 x
10"9/L oldugunu bildirdi (58). Helm ve arkadaslari, yogun bakim iinitesindeki COVID-19
hastalarinin > %95'inin yiikselmis D-dimer ve fibrinojen seviyelerine sahip oldugunu, ancak
hi¢birinin Uluslararas1 Tromboz ve Hemostaz Dernegi DIC skorunun pozitif olmadigmi
belirtti (35). Tablo-1, DIC ve COVID-19 koagiilopatisinin ana pihtilasma parametrelerini

Ozetlemekte ve karsilastirmaktadir.

Tablo 1: DIC ve COVID-19 koagiilopatisinin ana pihtilasma parametreleri dzeti (35)

Hematolojik Parametre

COVID-19Koagtlopatisi

DIC

D-dimer t t
Trombosit - |
PT, aPTT - y
Fibrinojen 1 |
Trombin T

f

Faktor V111, Faktor V

T

!

aPTT: Aktive parsiyel tromboplastin zamani, DIC: Dissemine intravaskiiler koagiilasyon, PT:

Protrombin zamani




COVID-19'daki diger yaygin olarak gozlemlenen pihtilasma anormallikleri arasinda dramatik
sekilde artmis trombin fiiretimi ve hem von Willebrand faktorii hem de faktor V
konsantrasyonlarmin yiikselmesi yer alir (59). Faktor VIII, hiperkoagiiloabiliteyi daha fazla
tetikleyen etkenlerden biri olarak, COVID-19'da belirgin sekilde artmis oldugu gosterilmistir
(60). Siddetli COVID-19'un tromboelastografi ¢alismalari, bozulmus fibrinoliz ile hizli piht1
olusumunu gostermektedir (61). Bunun yami sira, COVID-19'lu hastalarin trombositleri,
saglikli kontrol katilimcilarinin trombositleri ve COVID-19 olmayan ARDS'li hastalarin
trombositlerinden daha etkili bir sekilde aktive olmaktadir (62).

2.2.2.3. immiinokoagiilasyon

Yiksek sistemik inflamasyon belirtecleri, 6zellikle C-reaktif protein ve 1L-6, COVID-19
hastalarinda sik¢a gézlenir (63). Bagisiklik sistemi ve pihtilasma sistemi arasinda etkili bir
konak savunmasi saglamak igin genis capta bir etkilesim olur (64). Immiin hiicreler ve
inflamatuvar sitokinler, fibrin, monositler, nétrofiller ve trombositlerden olusan
immiinotrombinlerin gelisimini tesvik eder. Bu fizyolojik trombiisler, daha fazla patojen
istilasina kars1 steril bir engel olusturarak baslangicta koruyucu bir amaca hizmet eder
(65,66). Ancak, tromboz ve inflamasyonun diizensizlesmesi, zararli bir kisir dongli haline
dontisebilir ve bunun sonucunda organ disfonksiyonu ile sonuglanan asir1 tromboza yol
acabilir (67). Immiin ve koagiilasyon sistemleri ayn1 zamanda antimikrobiyal proteinlerle
dekore edilmis DNA ile siislenmis ag benzeri yapilar olan nétrofil ekstraseliiler tuzaklar
(NET'ler) araciligiyla da baghdir. Notrofil ekstraseliiler tuzaklar, patojenleri fiziksel olarak
yakalamak ve etkisiz hale getirmek igin notrofillerden disar1 atilan yapilardir ve ayn1 zamanda
imminokoagilasyonu aktive edebilirler (68). Notrofil ekstraseliler tuzak seviyelerinin,
COVID-19 hastalarinda kontrol katilimeilarina kiyasla yiikselmis oldugu ve hastalik siddeti
ile iliskilendigi gosterilmistir (69).

2.2.2.4. Endotel Hasarn

Pandeminin baslarinda yapilan otopsi ¢aligmalari, yaygmn olarak akciger, kalp, karaciger ve
bobrek dahil olmak tizere birgok organda yaygin endotel iltihabin1 ve SARS-CoV-2 virlisiinin
endotel hiicrelerini dogrudan enfekte ettigine dair kanitlar1 ortaya c¢ikarmustir (70). Von
Willebrand faktoriiniin canli organizma icindeki biyosentezi, endotel hiicreleri ve
megakaryositlere smirlidir, bu nedenle COVID-19 hastalarinin yiiksek plazma von
Willebrand faktor konsantrasyonlar: 6nemli bir endotel hiicre bozuklugunu gostermektedir

(60). Bir otopsi serisinde Olenlerin neredeyse yarisinda akcigerlerde immiin hiicre arteriti
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tespit edildi. Ozellikle hiperkoagiilasyon ortammda endotel hasari, muhtemelen akciger
damarlarinda goriilen mikrotromboz oranlarmin yiiksek olmasindan sorumludur (71).
Pulmoner mikrotromboz, klasik ARDS'de daha dnce gozlemlenmis olsa da, COVID-19'deki
gorinim onemli Slgiide daha fazladir. Ackerman ve arkadaslari, COVID-19 hastalarindan
alinan otopsi sonuglarinin, HIN1 grip nedeniyle ARDS gelismis hastalarin otopsilerine
kiyasla dokuz kat daha fazla alveoler kapiller mikrotrombiis igerdigini belirttiler (72).
Mikrotromboz oranlar1 sadece akcigerlerle smirli degildir; ayrica kalp ve deride de rapor
edilmistir(73). Goriintilleme ¢aligmalari, COVID-19'daki trombotik lezyonlarm, non-COVID-
19 akut PE'deki lezyonlara gore daha kiigiik ve daha periferde yerlesik oldugunu
gostermektedir. Bu da bazi dolgu defektlerinin CTPA'da, 6zellikle izole subsegmental PE'de,
tipik olarak periferik DVT'den kaynaklanan trombiis embolizasyonu yerine dogrudan
pulmoner trombozu yansitabilecegini 6ne siirmektedir. Mirsadraee ve arkadaslari, pulmoner
tromboz taramasi yoluyla belirlenen agir hasta COVID-19 hastalarinin %77'sinin radyolojik

olarak periferik DVT belirtisi olmadigini bildirdiler (45).
2.2.2.5 Gaz Degisimi ve Akciger Uyum Kapasitesi

Pandeminin baslarinda, Gattinoni ve arkadaslari, COVID-19'u olan bir¢ok hastanin teknik
olarak ARDS i¢in Berlin kriterlerini karsiladigmi, ancak bir¢ogunun hastaligin erken
doneminde 6zellikle belirgin hipoksemi ve yiiksek sant fraksiyonu ile sadece minimal 6lgiide
etkilenmis akciger uyum kapasitesine sahip oldugunu belirtti (74). Chiumello ve arkadaslari,
COVID-19 ARDS hastalarinda vendz karisimin, non-aerat akciger dokusunun oraniyla ilgisiz
oldugunu, ancak PaO2/FIO, orani ve uyum Kkapasitesi agisindan eslestirilmis non-COVID-19
ARDS hastalarinin tarihsel bir kohortunda non-aerat akciger dokusunun oraniyla iligkili
oldugunu belirttiler (75). Ayrica, birgok entiibe edilmemis COVID-19 hastasinin belirgin
hipoksemi sergiledigi, ancak solunum sikintisi belirtilerinin orantili olmadig1 bir durum olan
"mutlu hipoksemi" olarak adlandirilan bir durum oldugunu belirttiler (76). Bazilari,
mikrotrombiis ve makrotrombiis olarak hem pulmoner trombiis varliginin, hem gaz degisimi
ile akciger uyum kapasitesi arasindaki baglantisizlig1 ag¢iklamada yardimci olabilecegini 6ne
surdd (77).

2.2.2.6 Hemodinamik Bozukluklar

Pulmoner emboliler pulmoner vaskiiler direnci (PVR) ve pulmoner arter basincini artirirken,
daha yiiksek trombotik yiik, daha yliksek PVR ve pulmoner arter basinct ile iligkilidir (78).

Pulmoner emboli yeterince yuksek sag ventrikiiler (RV) afterload ile RV genislemesini ve
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fonksiyon bozuklugunu indiikleyebilir (79). COVID-19 hastalarinda mekanik ventilasyon
gerektiren hastalarin, diisiik PVR ile karakterize edilen invaziv hemodinamik profillerini
gostermeleri oldukca dikkat cekicidir (80). Bu bulgu, COVID-19 hastalarinda YBU’de PE
yiiksek yaygmligia ve non-COVID-19 ARDS hastalarinda yiiksek PVR yayginligina ragmen
sagirticidir (81).

COVID-19 hastalarinin bir kisminda, primer pulmoner vazodilatasyon siireci ile pulmoner
trombozun hemodinamik etkisi hafifletilebilir. Cift enerji CT gorintulemesi, COVID-19
pnomonisinde pulmoner damar genislemesini gdéstermistir (82). Ackerman ve arkadaglari,
COVID-19'da pulmoner mikrotromboz oranlarinin yiiksek olmasmnin yani sira yiiksek
oranlarda intususseptif angiogenezis de goézlemlemislerdir (72). Reynolds ve arkadaslari,
mekanik ventilasyon gerektiren COVID-19 hastalarinin %83'linde kontrastli transkranyal
doppler goriintiilemesinde pozitif baloncuk (kabarcik) bulgular1 oldugunu géstermistir (83).
Bu anormal bulgular i¢cinde pulmoner kapiller genislemesi, pulmoner arteriyovendz
malformasyonlar veya her ikisi vardw. Ek olarak transpulmoner kabarcik gegisinin
derecesinin PaO2'nin FIO2'ye oramiyla korele oldugu bulunmustur. Bu bulgu pulmoner
vaskiiler dilatasyonlarin, COVID-19 ARDS'de hipokseminin énemli bir nedeni olabilecegini
disiindiirmektedir. Pulmoner makrotrombiis ve mikrotrombiis PVR'yi artirirken, pulmoner
vazodilatasyon PVR'yi azaltir. Her iki siire¢ eszamanli olarak gergeklestiginde, her biri
digerinin hemodinamik etkisini siler (Sekil 3) (84). Pulmoner vaskiiler yapmin hem obliteratif
hem de vazodilatasyonlu siire¢lerin bir arada bulunabilecegi, kronik karaciger hastaliginda,
Ozellikle portal pulmoner hipertansiyon (obliteratif) ve hepatopulmoner sendromun
(vazodilatasyon) goriilebilecegi gibi, hatirlanmalidir (85). Sonug¢ olarak, COVID-19
ARDS'sinde obliteratif siirecler baskin olabilir ve ciddi RV yetmezligine ve kardiyojenik soka
yol acabilir (86). Vazodilatasyon ve obliteratif strecler birbirini hemodinamik olarak
dengeleyebilirken, bu siireglerin bir arada bulunmasi COVID-19'da hipoksemiyi artirabilir.
Vazodilate bdlgelerde artmis kan akimi olusur, boylece diisiik V/Q oranlar1 olusur. Diger
bdlgelerdeki mikrotrombiis ve vazokonstriksiyon ise kan akimimi vazodilate bolgelere daha
fazla yonlendirir ve V/Q oranin1 daha da distirtir (84). Matematiksel modellemede COVID-
19’un erken déneminde nispeten kiigiik parankimal tutulumda bile blyuk miktarda pulmoner

tromboz ve vazodilatasyonun oldugu gdsterilmistir. (87).
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Sekil 2 - Eszamanli vazodilatasyonun, pulmoner trombozun hemodinamik etkilerini nasil
hafifletebilecegini gosteren gorsel. A, Normal pulmoner damar yapisi. B, Pulmoner tromboz,
pulmoner vaskiiler direnci artirir ve artmis pulmoner arter basincma yol agar. C, Eszamanli
pulmoner vazodilatasyon, potansiyel olarak pulmoner trombozun neden oldugu pulmoner
vaskiiler direng ve pulmoner arter basincindaki artiglari iptal edebilir. PA, pulmoner arteriyal

anlamina gelir (84).

2.3. Tam

Sistematik taramanin olmadigi durumlarda, PE teshisi klinik siiphe ile baslar.
Aciklanamayan dispne ve hipoksemi, 6zellikle normal g6giis radyografisi bulgulari ile birlikte
goriildiigiinde PE siiphesini artirir (88). Klinik olarak COVID-19 pndmonisi olan bir hastada
PE siiphesi sik¢a azalmis olabilir ¢iinkii COVID-19 pndomonisinin belirtileri ve semptomlar1
PE ile benzerlik gosterir; hastanin dispnesi ve hipoksemisi sadece COVID-19 pnémonisine
atfedilebilir ve potansiyel bir PE igin ileri teshis testleri ertelenebilir. Wells skoru gibi klinik
olasilik skorlari, hastalarda PE siliphesini artirmada yardimci olsa da, COVID-19 hastalarinda
dogrulanmamis ve muhtemelen COVID-19'daki PE olasiligimi diisiik tahmin eder (89,90). D-
dimer, klinik olasilik degerlendirmesi ile birlikte, diisiik veya orta diizeyde PE olasilig1 olan
hastalarda PE'yi diglamada biiyiik bir fayda saglar, ancak COVID-19'daki kullanislilig1
belirsizdir (91). COVID-19'daki D-dimer dizeyleri tromboz oranlar: ile iliskilidir, ancak
belirli bir D-dimer degerinin PE'yi "tanidig1" veya "ekarte ettigi" kesin degildir. Mirsadrace ve
ark. tarafindan yapilan bir ¢alismada, yogun bakim initesine kabul edilen COVID-19'lu
hastalarda bagvuru aninda D-dimer diizeyleri PE olan ve olmayan hastalar arasinda ayrim
yapmadi (45). Li ve ark. semptomatik VTE i¢in duyarlilig1 %93 ve 6zgiilliigi %71 olan bir {i¢
faktor skoru gelistirdi; bu skor, bagvuru anindaki fibrinojen, bagvuru anindaki D-dimer ve D-
dimer artisinin > 1,5 kat1 olarak belirlendi (54). CTPA, PE teshisi i¢in ilk tercih edilen
yontemdir ¢iinkii yliksek dogruluk, genis erisilebilirlik ve diger pulmoner patolojik 6zellikleri
degerlendirebilme yetenegine sahiptir. CTPA'nin kullanimi COVID-19 hastalarinda kritik
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durumda olan ve transfer igin yeterince stabil olmayan hastalarda sinirli olabilir. V/Q
taramasi, CTPA'nin kontrendike veya kesin sonu¢ vermedigi hastalarda kullanilabilir (92).
COVID-19 pnémonisi olan hastalarda oldugu gibi gdgiis radyografisinin anormal sonuglar
verdigi durumlarda, yapilan taramalarin yaniltict sonuglara daha sik neden olduguna dikkat
edilmelidir. Ultrasonografi, gogiis goriintiilemesi kontrendike veya belirsiz oldugunda DV T'yi
degerlendirmek icin yapilabilir; ancak DVT'nin yoklugu, o6zellikle COVID-19'da in situ
pulmoner tromboz bir mekanizma olarak goéz Oniine alindiginda, pulmoner trombozun
yoklugu anlammna gelmez. DVT tanisi, tedavi edici antikoagiilasyonun endikasyonu
belirlendiginde PE i¢in degerlendirmeye ihtiyag duymayabilir. Ekokardiyografi, sag kalp
bolgesinde piht1 varhigi veya yeni sag kalp genislemesi ile PE tanisi i¢in siipheleri artirabilir.
Smirli tanisal degere sahip olmasma ragmen, ekokardiyografi dogrulanmig PE'nin risk

stratifikasyonu i¢in en faydali yontemlerden biridir (93).

2.4.Profilaksi

PE'nin hastane Oliimlerinin en yaygm Onlenebilir nedenlerinden biri olmasi goz Oniine
almdiginda, tromboz profilaksisi hastanede yatan hastalarin bakiminin énemli bir bilesenidir
ve COVID-19 istisna degildir(94). Rentsch ve ark.'nin retrospektif bir ¢aligmasi, COVID-
19'lu hastalarda ilk 24 saat icinde profilaktik antikoagulasyonun verilmesinin, profilaktik
antikoagiilasyon almayanlara gore daha diisiik mortalite ile iligkilendirildigini gosterdi(95).
Bir¢ok toplum rehberi, tedaviye karsi bir kontrendikasyonu olmayan hastalar icin ve
hastanede yatan COVID-19 hastalar1 i¢in profilaktik antikoagiilasyonu 6nermektedir (96,97).
Ancak, COVID-19'lu hastalarda VTE'nin 6nlenmesi icin standart profilaktik antikoagiilasyon
dozlarm yetersiz oldugu diisiiniilmektedir; bircok VTE olay1 hastaneye kabuliin ardindan ilk
24 saat icinde teshis edilmektedir ve antikoagiilan tromboz profilaksisi kullanimmna ragmen

bildirilen VTE oranlar1 dikkate deger sekilde ytiksektir (43).

Standart doz profilaktik antikoagiilasyona ragmen yiliksek VTE oranlar1 goz Oniine
alindiginda, bircok kurulus, ara bir doz veya hatta terapotik doz iceren daha yiiksek dozlari
kullanarak protokoller uygulamigtir. Tacquard ve ark. Fransiz yogun bakim {initelerinde
COVID-19'1lu 538 hastada yapilan bir ¢aligmada yiiksek doz profilaktik antikoagilasyonun
(ara veya terapotik doz) trombotik komplikasyonlarda belirgin bir azalmayla
iliskilendirildigini bildirdi (hazard orani, 0,81) ve kanama riskinde artis olmadi (98). New
York'taki bir hastanede agresif bir antikoagtilasyon protokolii kullanilan 4000'den fazla

COVID-19'lu hastada, Nadkarni ve ark. terapotik antikoagilasyonun profilaktik

13



antikoagiilasyonla karsilastirildiginda mortalite azalisina dair istatistiksel anlamliligi

karsilamayan ancak P degeri 0,08 olan bir egilim tespit etti (99).

Ancak son zamanlarda yapilan randomize kontrollii ¢aligmalar, COVID-19'lu kritik
hastalarda standart dozlarm iistiinde dozlarin profilaktik antikoagiilasyon igin kullanilmasini
desteklememektedir. 600 kritik hastada yapilan bir ¢alismada, enoksaparinle yapilan ara doz
antikoagulasyonun (gunliik 1 mg/kg) vendz veya arteriyel tromboz, ekstrakorporeal membran
oksijenasyon ile tedavi veya 30 giin icinde mortaliteyi azaltmada gunlik 40 mg enoksaparin
ile standart profilaktik antikoagulasyonun stiin olmadigi bulunmustur. Kanama olaylar1 nadir
olmasina ragmen, orta doz antikoagiilasyonla (%6,2 ara doz, %3,1 standart doz) major ve
klinik olarak 6nemli olmayan biiyiilk kanama olaylari, ara doz antikoagiilasyonla non-
signifikant olarak daha sik goriildii (P=0,08)(98). Ulusal Saglik Enstitiileri'nin {i¢ global ag1
iceren bilyiik bir ¢ok platformlu randomize kontrollii denemesi (Toplum Kaynakli Pnomoni
icin GOmuli Cok Faktorlii Adaptif Platform Denemesi [REMAP-CAP], COVID-19
Komplikasyonlarmi Hafifletmek I¢in Antitrombotik Tedavi [ATTACC] ve COVID-19
Terapotik Miidahaleleri ve Asilart Hizlandirma-4A [ACTIV-4A]), COVID-19'lu 1.000'den
fazla kritik hastada terapdtik dozla standart doz profilaktik antikoagiilasyonun faydasini
incelemekteydi, ancak istatistiksel olarak anlamli olmayan sonuglar ¢ikinca katilimi sona
erdirdi. Onemli olan, terapédtik antikoagiilasyonun major trombotik olaylar1 azaltmasma
ragmen, birincil sonug¢ olan hayatta kalma veya organ desteginden bagimsiz giinler konusunda
standart doz profilaktik antikoagililasyona gore iistiin olma olasiligmin %89 oldugu bulundu
(99). Bu olumsuz sonucun mekanizmasi net olmamakla birlikte, terapotik antikoagiilasyonla
major kanama sadece hafif bir artis gostermistir (%3,1'e kars1 %2,4) (100). Bu bulgular,
siddetli COVID-19 gelistikten sonra terapdtik antikoagiilasyon baslatmanin klinik seyri
olumlu yénde degistirmek i¢in gok geg olabilecegini gdstermektedir. Ote yandan, COVID-19
hastalar1 i¢in optimal antikoagiilasyon dozaj stratejilerini belirlemeye kesinlikle yardimeci
olacak olan bu c¢aligmalarm tam sonuglar1 ve resmi yaymlar1 biiyiikk bir merakla

beklenmektedir.

2.5. Tedavi

Akut PE icin antikoagulasyon, hem COVID-19'lu hem de COVID-19 olmayan hastalar i¢in
daha fazla tromboz ve tromboembolizmi &nlemek i¢in kullanilan temel tedavidir (93). Tlk

tedavi secenekleri arasinda unfraksiyone heparin, diisik molekiiler agirlikli heparin,
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fondaparinuks ve diisiikk riskli hastalarda dogrudan oral antikoagiilanlar bulunur. Non-
COVID-19 PE durumunda oldugu gibi, risk siniflandirmasi, erken 6liim riski tagiyan hastalar1
tanimlamak ve reperflizyon tedavisi (tromboliz veya embolektomi), mekanik dolasim destegi

veya her ikisinden fayda saglayabilecekleri belirlemek i¢in temel bir aragtir (93).

Avrupa Kardiyoloji Dernegi kilavuzlarima gore, yiiksek riskli PE, kardiyak arrest, sistolik
kan basinct <90 mmHg veya vazopressor, inotrop veya her ikisine ihtiya¢ duyulan durumlari
icerir. Orta riskli PE, normotansiyonla birlikte ekokardiyografi veya CTPA'da RV
disfonksiyon belirtileri, ylikselmis troponin seviyeleri veya yiikseltilmis PE siddet indeksi
skoruna sahiptir. COVID-19'da PE icin prognostik bir biyobelirtegc olarak troponin
seviyelerinin rolii, COVID-19'lu hastalarda troponin seviyelerinin sik¢a yiikselmesi gibi bir
durumla karmagsik hale gelir (101). Bu baglamda, bu durum biiyiik olasilikla miyokard
iltihabini, kardiyak mikrotrombozu veya her ikisini yansitmaktadwr. Diisiik riskli PE,
normotansiyon, RV disfonksiyonunun yoklugu ve diisiik PE siddet indeksi skoruna sahiptir.
Sekil 4, Avrupa Kardiyoloji Dernegi risk smiflandirma algoritmasi ve tedavi stratejisini

Ozetlemektedir.

Iee s R SBP < 90 mm Hg or requiring
vasopressors/inotropes?

YES ‘ NO

l

RV dysfunction, PESI > I, or
troponin p05|t|ve’7

YES

HIGH RISK INTEHMEDIATE RISK LOW RISK

FN' dysfunction AND troponin posmve’?

INTERMEDIATE-HIGH INTERMEDIATE-LOW
RISK RISK

Consider reperfusion
therapy

Reperfusion
therapy

Anticoagulation

Sekil 3 - Risk smiflandirma algoritmas1 ve tedavi stratejisi, Avrupa Kardiyoloji Dernegi
Kilavuzlari'ndan uyarlanmistir. Reperfiizyon tedavisi, tromboliz ve embolektomi igerir. PE =
Pulmoner Emboli; PESI = Pulmoner Emboli Siddet indeksi; RV = Sag Ventrikiil; SBP =
Sistolik Kan Basinci (88).
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Miimkiinse, yiiksek riskli PE'li hastalar reperfiizyon tedavisi, mekanik dolagim destegi veya
her ikisine tabi tutulmalidir. Orta riskli PE'li hastalarin klinik kotiilesme belirtileri agisindan
yakindan takip edilmeleri, secilmis hastalarin reperflizyon tedavisine yonlendirilmesi
gerekebilir (93). Viriisiin tagman hastalar arasinda yayilma riski goz Oniine alindiginda,
COVID-19'lu hastalarin ameliyathanelere ve invaziv laboratuvarlara tasmnmasiyla ilgili
prosediirel temelli tedavilerin (6rnegin cerrahi embolizasyon, kateter tabanli tedaviler)
kullanim1 smirli olabilir. Sonugta, PE miidahale ekiplerinin kurulmasi ¢oklu disipliner
onerilerin saglanmasina ve kaynaklarin hizla harekete gecirilmesine yardimer olabilir (102).
COVID-19 ARDS'li hastalarda pulmoner mikrotrombozun olasi patofizyolojik rolii g6z 6niine
alindigida, tromboliz kii¢iik vaka serilerinde kullanilmistir. Bu raporlar, COVID-19 ARDS'li
hastalarda hipoksemi ve hemodinamide iyilesme oldugunu belirtse de, terapotik yanitlarin
kisa Omiirli oldugu goriinmektedir (101,103). Muhtemelen trombolitik ajan verilirken
eszamanl1 antikoagiilasyonun yapilmasi, aninda yeniden trombozun 6nlenmesi i¢in gereklidir

(77).
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3.MATERYAL VE METOD
3.1.CALISMANIN YERIi, ZAMANI VE TiPi

Arastirmamiza Bakirkdy Dr Sadi Konuk Egitim ve Arastirma Hastanesi Erigkin Acil
Tip klinigine COVID-19 6n tanistyla bagvurup PE siiphesiyle BT anjografi ¢ekilen 316 hasta
dahil edilmistir.

Bakwrkdy Dr Sadi Konuk Egitim ve Arastirma Hastanesi Erigkin Acil servisine
11.03.2020-01.03.2022 tarihleri arasinda basvuran 18 yas ve listii COVID-19 6n tanistyla
basvurup PE siiphesiyle BT anjografi ¢ekilen hastalarda yiiriitiilecek olan ¢aligma; retrospektif

gozlemsel ¢alisma olarak planlandi.
3.2.ARASTIRMANIN YAPILACAGI YER VE OZELLIKLERIi

Yillik yaklasik 300.000 hastanin basvurdugu 3.basamak bir egitim ve arastirma
hastanesi olan Bakirkdy Dr. Sadi Konuk Egitim ve Arastirma Hastanesi (EAH) eriskin
acil servisinde yapildi. Bakirkdy Dr. Sadi Konuk EAH erigkin acil servisi 3. seviye bir
travma merkezi olmasmnin yani sira kardiyolojik ve noérolojik acillerin basvurdugu

primer PCI ve trombolitik merkezidir.

Bakirkdoy Dr. Sadi Konuk EAH eriskin acil tip kliniginde; 112 ambulans
kabulii yapan biri travma hastalarina yonelik olmak {izere toplam 2 adet kirmizi alan
odas1 bulunmaktadir. Her iki odada da 6 adet sedye ve monitér bulunmakta, bu kritik
baki odalar1 disinda sadece kardiyak arrest hastalarinin yonetimin yapildigi
resiisitasyon odast bulunmaktadir. Ayrica ayaktan basvuran tiim hastalarin
degerlendirildigi sar1 ve yesil alan bulunmaktadir. Kirmizi alanda hasta kabulii 112
ambulans araciligi ile yapilabildigi gibi, ayaktan basvuran hastalarin triaj
degerlendirilmesi ve doktor muayenesi sonrasinda gerek goriilmesi halinde tani ve
tedavi siirecinin yonetiminin kirmizi alana devredilmesi ile de olabilmektedir. Acil

Servis 24 saat usulii ile ¢calistigindan ¢calisma 24 saat ara vermeden devam etmistir.

3.3.ARASTIRMANIN EVREN VE ORNEKLEMI

Aragtrmamiza Bakirkdy Dr. Sadi Konuk EAH Eriskin Acil Tip Klinigine
(11.03.2020-01.03.2022)  bagvuran COVID-19 pozitif pulmoner emboli siiphesi olan ve
toraks bt anjiyografi cekilen 18 yas ve {stli hastalarin yasi, cinsiyeti, vital bulgular1 (gelis),

alinan hemogram, biyokimya, d-dimer, troponin T,prokalsitonin parametreleri, géruntiileme
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sonuglari, bilinen komorbiditeleri, kullandig ilaglar, uygulanan tedavi sekilleri ve hastalarin

sonlanimlar1 kaydedilmistir.

3.4.CALISMA PLANI

Verilerin standart bir sekilde toplanabilmesi i¢in hazirlanan veri toplama formu
kullanildi. Bu formile asagidaki bilgiler ¢aligma siiresince diizenli olarak kaydedildi.
1.Hastanm adi, soyad1 ve protokol numarasi,

2.Hastanin acil servise basvuru tarihi,

3. Hastalarin cinsiyet, yas, komorbid hastaliklar1 ve kullandiklar1 ilaglar,
4. Hastalarin vital bulgular1 (nabiz, solunum sayisi, tansiyon, ates, SpO2),
5. Hastalarin laboratuar bulgulari,

6. Hastalarin SIRS, Wells, CORADS skorlari,

7. Hastalarda uygulanan tedavi modaliteleri,

8. Hastalarda Pulmoner emboli varligi,

9. Hastalarm hastane i¢i ve 30 giinliik mortaliteleri,

10. Hastalarn acil serviste ve hastanede kalis stireleri kayit altina alindi.

Oncelikle segilen uygun tan1 almis hastalarin ¢alisma formlarina diizenli olarak hastalarin
sosyodemografik verileri ve vital bulgulari, acil servise basvuru tarihi, cinsiyet, yas, komorbid
hastaliklar1 ve kullandiklar ilaglar,vital bulgular1 (nabiz, solunum sayisi, tansiyon, ates, SpO2
), laboratuar bulgular,SIRS, Wells, CORADS skorlari,Hastalarda uygulanan tedavi
modaliteleri, pulmoner emboli varligi, Hastalarin hastane i¢i ve 30 gunlik mortaliteleri, acil

serviste ve hastanede kalis siireleri kayit altina alindi.

3.5.HASTALARIN DEGERLENDIiRILMESIi
3.5.1.Cahsmaya déhil etme Kriterleri:

e 11.03.2020-01.03.2022 tarihleri arasinda acil servise bagsvuran COVID-19 pozitif ve

toraks bt anjiyografi goriintiilemesi yapilan hastalar
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e 18 yas ve iistli olan hastalar
e Verilerine sistem tizerinden ulasilabilen hastalar
e Sistem lizerinden muayene bulgularina ulagilabilen hastalar
3.5.2.Dislama kriterleri
e 18 yas alt1 hastalar
e Verileri eksik ya da ulasilamayan hastalar
e Travma hastalari

e intoksikasyon vakalar1

3.6, ARASTIRMANIN SONLANIMI

Arastirmanin primer sonlanimi COVID-19pozitif Bt anjiyografi ¢ekilip pulmoner emboli
saptanan hastalarin belirlenmesidir.

Arastirmanin sekonder sonlanimu COVID-19 pozitif d-dimer,troponin ,mortalite iligskisinin

belierlenmesidir.

3.7.ISTATISTIK

SPSS versiyon 25 programi ile veriler kaydedilecek ve istatiksel degerlendirilmesi
yapilacak. Veri dagiliminm normalligi Kolmogorov-Smirnov testi ile kontrol edilecek. Strekli
degiskenler, normal veya normal olmayan dagilimlara gore ortalama ve standart sapma (SD)
veya medyan ve g¢eyrekler arasi aralik (IQR) olarak ifade edilecek. Kategorik degiskenler
frekans ve yiizdeler seklinde sunulacak. Demografik, klinik ve laboratuvar degiskenler akut
apandisit varligi, komplikasyon varligi ve mortalite sonlanimlarma gore yapilacak gruplar
arasinda karsilastirilacak. Siirekli degiskenlerden Normal dagilima uyanlar Simple T test ile
normal dagilima uymayan veriler ise Mann Whitney U testi ile analiz edilecektir. Kategorik
degiskenler Pearson ki-kare testi ve Fisher’s Exact testi kullanilarak karsilastirilacak. Tim
laboratuar parametrelerinin etki biiyiikliiklerini kiyaslamak i¢in lojistik regresyon analizi

yapilacaktir. Istatiksel anlamlilik diizeyi i¢in p<0,05 olarak almacaktir.
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4. BULGULAR

Sbii Bakirkdy Dr Sadi Konuk EAH Acil Tip Klinigi’ne 11.03-2020- 01.03.2022
tarihleri arasinda 409751 hasta basvurusu olmustur. Bu hastalarin 405327’si COVID-19 tanisi
almadigindan dislanmistir. 4424 COVID-19 tanisi1 almig hastanin 21 hastasi travma olmasi
sebebiyle 16 hastasi intoksikasyon olmasi nedeniyle dislanmistir. 4387 COVID-19 hastasinin
3042’si BT anjiografi ¢ekilememesi sebebiyle dislanmistir. 1345 BT anjiografi ¢ekilen
COVID-19 hastasinin 18 yas alt1 olan 356, sistemde verileri eksik olan 673 hasta diglanmis ve
kalan 316 hasta ¢alismamiza dahil edilmistir(Sekil 4).

11.03.2020-01.03.2022 tarihleri
arasinda hastanemiz acil servisine
basvuran 409751 hasta bagsvurmustur.

Covid-19 tanis1 almayan 405327 hasta
dislanmustir.

v

4424 adet Covid-19 tanisi alan hasta

4
«

Covid-19 tanist alan 21 travma hastasi
dislanmistir

v

Covid-19 tanis1 alan 16 intoksikasyon
hastasi diglanmustir.

4387 adet Covid-19 tanisi alan hasta

<4

BT Anjio cekilmeyen 3042 hasta
dislanmistir

v

< :
1345 BT Anjio ¢ekilen COVID-19
hastasi

18 yas alt1 356 hasta diglanmistir

v

Sistemde verileri eksik 673 hasta
dislanmustir.

Verileri eksik olmayan 316 Covid-19
tanil1 BT Anjio ¢ekilen hasta
calismamiza dahil edilmistir.

Sekil 4: Akig diagrami
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Calismamiza dahil edilen hastalarin 155°1 (%49,1) kadin hasta olup 161’1 (%50,9) erkek hasta
idi (Sekil 5).

CINSIYET kadin:0 erkek:1

Ho
[ K

Sekil 5: Calismaya dahil edilen hastalarin cinsiyet dagilimi

Caligmaya dahil edilen 316 hastanin yas ortalamas: 60,54+17,65 idi (min:18-max:99).
Kadin hastalarin yas ortalamasi 60,78+18,43 olup erkek hastalarin yas ortalamasi
60,31+16,92 olarak hesaplanmistir (Sekil 6).

H Kadin

B Erkek

Yas ortalmasi

B Kadin 60.78

M Erkek 60.31
- J

Sekil 6: Calismaya dahil edilen hastalarin yas ortalamasi
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Calismaya dahil edilen hastalarin %49,1°1 kadin, yas ortalamasi1 60,54 tiir. Hastalarin
ortalama sistolik kan basinci 127,37 mmHg, diyastolik kan basinc1 76,11 mmHg, Nabiz sayis1
96,48’dir. Hastalarin %24,4’4 DM, %35,4°0 HT, %22’si KAH, %57,2’si KOAH hastasidir
(Tablo 2).

Tablo 2: Hastalarin demografik bilgileri,komorbiditeleri ve sonlanimlari

N:316
Demografik veriler

Ortalama+SS
Yas 60,54+17,65
Kadin n(%) 155 (49,1)
SKB 127,37+24,92
DKB 76,11+14,82
Nabiz 96,48+21,72
Solunum Sayis1 12,50 (min6,0-max36,0)*
Komorbit Hastahklar
DM n(%) 77 (24,4)
HT n(%) 112 (35,4)
KAH n(%) 70 (22,2)
KKY n(%) 45 (14,2)
KBY n(%) 19 (6)
KOAH n(%) 18 (5,7)
Astim n(%) 16 (5,1)
Hiperlipidemi n(%) 14 (4,4)
Malignite n(%) 49 (15,5)

22



Hasta sonlanimlari

Acil serviste kalig suresi(saat) 7 (minl,5-max70,0)*
Hastanede kalis siiresi(giin) 0,75 (min0,08-max79,0)*
Hastane i¢i mortalite n(%) 63 (19,9)

30 glinluk mortalite n (%) 80 (25,3)

*ortanca (min-max)

SKB: Sistolik kan basinci, DKB: Diyastolik kan basinci, DM: Diyabetes Mellitus, HT: Hipertansiyon, KAH:
Koroner arter hastaligi, KKY: konjestif kalp yetmezligi, KBY:Kronik bobrek yetmezligi, KOAH: Kronik
obstriiktif akciger hastalig

316 hastanin %13.6’sinda (43) pulmoner emboli gelismistir. Pulmoner emboli
varligina gore vital bulgular ve acil servis/hastanede kalig siireleri karsilastirildiginda
pulmoner emboli meydana gelen hastalarda ortalama hastanede kalis siireleri istatistiksel
olarak anlamli diizeyde daha uzundur. Diger parametrelerde Onemli bir farklilik

bulunamamaistir (Tablo 3).

Tablo 3: Pulmoner emboli varligina gére vital bulgular ve acil servis/hastanede kalis
stirelerinin karsilastiriimasi

Pulmoner Emboli Pulmoner Emboli
olmayanlar olanlar ; u
n:273 n:43 P
Ortanca (min-max) Ortanca (min-max)
Solunum sayisi 12 (6-36) 15 (12-22) 0,127 -1,526 5072,0
sPO, 95 (57-100) 95 (75-100) 0,592 | -0,535 5572,5
Ates 36,3 (36,0-39,5) 36,2 (35,0-40,0) 0,350 -0,935 5367,0
Acil serviste kalig 7,0 (1,5-48,0) 9 (2-70) 0182 | -1,336 5126,5
siiresi/saat
Hastanede kahs 0,56 (0,08-79,00) 5,00 (0,13-38,00) 0,001 | -3,378 3989,5
suresi/gun
Pulmoner Emboli Pulmoner Emboli
olmayanlar olanlar p t %95 ClI
n:273 n:43
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OrtalamazSS OrtalamazSS
Diisii | Yuks
k ek
Yas 59,94+18,15 64,37+13,58 0,63 -1,891 | -9,11 | 0,24
SKB (mmHg) 127,85+25,36 124,35+21,99 0,393 0,855 -455 | 11,54
DKB (mmHg) 75,94+14.35 77,16+17,65 0,616 -0,502 | -6,01 | 3,56
Nabiz (/dk) 96,10+21,13 98,93+25,27 0,428 -0,794 | -9,84 | 4,18

sPO;:periferik oksijen saturasyonu, SKB: Sistolik kan basinci, DKB: Diyastolik kan basinciCl:Confident

Interval

Pulmoner emboli varligina gére laboratuar bulgular1 karsilastirildiginda D-dimer ve

troponin degerleri emboli gelisen hastalarda anlamli olarak daha yiliksek bulunmustur. Diger

laboratuvar bulgularinda istatistiksel olarak 6nemli bir farklilik bulunmamistir (Tablo 4).

Tablo 4: Pulmoner emboli varligina gére laboratuar bulgularmin karsilastirmasi

Pulmoner
) Pulmoner
Emboli .
Emboli olanlar
olmayanlar n-43
n:273 )
Laboratuar verileri, Ortanca (min-max) p z u
8,41(0,63- 10,03 (0,12- ]
WBC(10e3/uL) 66.7) 25,30) 0,053 | -1,935 4792,0
Platelet(10e3/uL) 218(8-1088) | 238 (40,9-608,0) | 0,613 | -0,506 5588,0
Notrofil(10e3/uL) 6,14(0,01-29) | 7,26 (0,01-24,03) | 0,052 | -1,953 4787,5
Lenfosit(103/uL) 1125(2%)1 91,16 (0,1-15,7) | 0,425 | -0,797 | 54255
Kreatinin(mg/dL) 0’85(1%)17' 0,85(0,38-301) | 0,931 | -0,087| 58210
Ure(mg/dL) 37(0,89-313) | 39,5(17,1-230,0) | 0,122 | -1,544 5009,5
CRP (mg/l) 40(0,94-425) 68 (1-383) 0,060 | -1,881 4822,0
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Fibrinojen(mg/d) 51122(3121)0' 559 (220-1187) | 0,366 | -0,004 |  5366,0
D-Dimer
e ) 0,98(0-11) | 1,92 (0,39-11,37) | 0,001 | -3,245 |  4062,5
Troponin(ng/1) 11,6(0-9365) 16 (1-1784) 0,049 | -1,966 4775,0
INR 1’Ofg%;37' 1,14 (0,89-157) | 0321 | -0992 |  5317,0
oH 7’3795367’)64' 7.4(7,13-7,57) | 0592 | -0536 | 55715
Laktat(mmol/L) 19(02-20) | 22(09-98) | 0,092 | -1687| 49310
%95 Cl
Laboratuar verileri,OrtalamaxSS p t Diisii | Y Ukse
K K
Hemoglobin(g/dL) 12,3042,52 | 11,98+2,00 | 0431 | 0789 | -047 | 1,11
Hematokrit(%) 38144727 | 37,034533 | 0,339 | 0,957 | -1,16 | 3,37
GFR(ML/Min/1.73m2) 77’073132’0 74.14431,05 | 0,576 | 0,560 | -7,36 | 13,22

WBC: White blood cell, CRP:C reaktif protein, INR:International Normalized Ratio, pH: Potential of hydrogen,

GFR:Glomeriiler Filtrasyon Hizi, Cl:Confident Interval

Pulmoner emboli varhigina gére komorbiditeler karsilastirildiginda pulmoner embolisi
olan hastalarda DM oranlarmin (%39,5) anlamli olarak daha yiiksek oldugu bulunmustur.

Diger komorbid durumlar agisindan gruplar arasinda Onemli bir farklilik olmadig:

bulunmustur (Tablo 5).

Tablo 5: Pulmoner emboli varligima gore komorbiditelerin karsilagtirmasi

Pulmoner Emboli Pulmoner Emboli
olmayanlar olanlar p
n (%) n (%)
DM 60 (22,0) 17 (39,5) 0,013
HT 94 (34,4) 18 (41,9) 0,344
KAH 60 (22,0) 10 (23,3) 0,851
KKY 42 (15,4) 3(7,0) 0,143
KBY 17 (6,2) 2(4,7) 0,508*
KOAH 15 (5,5) 3(7,0) 0,454*
Astim 14 (5,1) 2 (4,7) 0,625*
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Hiperlipidemi 12 (4,4) 2 (4,2) 0,592*

Malignite 41 (15,0) 8 (18,6) 0,546

*Fisher’s Exact Test
DM: Diyabetes Mellitus, HT: Hipertansiyon, KAH: Koroner arter hastaligi, KKY: konjestif kalp yetmezligi,
KBY:Kronik bobrek yetmezligi, KOAH: Kronik obstriiktif akciger hastalig

Pulmoner emboli varligina gore skorlamalar karsilastirildiginda SIRS>2 olanlarin
oraninin (%44.2) ve Wells skoru >4 olanlarin (%7) emboli gelisen hastalarda daha yiiksek
oldugu bulunmustur (Tablo 6).

Tablo 6: Pulmoner emboli varligina gore skorlamalarin karsilastirmasi

Pulmoner Emboli Pulmoner Emboli
olmayanlar olanlar p
n (%) n (%)
SIRS =2 70 (25,6) 19 (44,2) 0,012
Wells Skoru>4 0 (0,0) 3(7,0) 0,002*
Corads Skoru>3 234 (85,7) 34 (79,1) 0,259

SIRS:Sistemik Enflamatuvar Yanit Sendromu

Pulmoner emboli varligina gore tedavi modaliteleri karsilastirildiginda emboli gelisen
hastalarda plaquanil kullanimi (%46,5), oksapar (%93), nazal O, kullanimi (%48,8), nazal ve

rezervuarlt Oz birlikte kullanim1 (%23) oranlarinin daha yiiksek oldugu bulunmustur (Tablo
7).

Tablo 7: Pulmoner emboli varhigina goére tedavi modalitelerinin karsilagtirmasi

Pulmoner Emboli Pulmoner Emboli
olmayanlar olanlar p
n (%) n (%)
Antibiyoterapi 190 (69,6) 35(81,4) 0,112
Favipravir kullanim1 192 (70,3) 33 (76,7) 0,388
Plaquanil kullanimi 85 (31,1) 20 (46,5) 0,047
Steroid kullanimi1 65 (23,8) 14 (32,6) 0,218
Inhaler tedavi 65 (23,8) 12 (27,9) 0,561
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High Flow tedavi 5 (1,8) 0(0,0) 0,479*

Entibasyon 39 (14,3) 4 (9,3 0,376
Prone pozisyon 14 (5,1) 4 (9,3) 0,218
Oksapar kullamim 199 (72,9) 40 (93,0) 0,004
Aspirin kullanim1 42 (15,4) 4 (9,3) 0,293
Ejlzlzzﬁrh maske 35 (12,8) 8 (18,6) 0,304
Nazal Oz kullanimi 76 (27,8) 21 (48,8) 0,006
CPAP 12 (4,4) 1(2,3) 0,451
Nazal ve rezervuarli O 30 (11,0) 10 (23,3) 0,025

birlikte kullanimi1

CPAP: Continious Positive Airway Pressure, O»:Oksijen

Pulmoner emboli varligina gore mortalite tiirleri karsilastirildiginda embolisi olan
hastalarda hastane i¢i mortalite oranlarmin (%34,9) embolisi olmayan hastalara gére daha

yiiksek oldugu bulunmustur (Tablo 8).

Tablo 8: Pulmoner Emboli Varhgina Gore Mortalite Tiirlerinin Karsilastirmasi

Pulmoner Emboli Pulmoner Emboli
olmayanlar olanlar p
n (%) n (%)
Hastane ici mortalite 48 (17,6) 15 (34,9) 0,008
30 gunlik mortalite 64 (23,4) 16 (37,2) 0,054

Hastane i¢i mortalite varligina gore vital bulgular ve acil servis/hastanede kalis
stireleri karsilastirildiginda hastane i¢i mortalite meydana gelen hastalarda solunum sayisi,
ortalama hastanede kalis siireleri ve yas istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha fazla iken,
SPO>, ates, sistolik kan basinci ve diyastolik kan basinci degerleri daha diisiik bulunmustur.

Diger parametrelerde 6nemli bir farklilik bulunamamistir (Tablo 9).

Tablo 9: Hastane i¢i mortalite varligina gore vital bulgular ve acil servis/hastanede kalis
stirelerinin karsilastiriimasi
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Hastane_ <! Hastane ici
mortalite .
olmavan mortalite olan .
y . Ortanca P
Ortanca (min- .
(min-max)
max)
(S/‘c’i'll‘)““m Sayst 12 (12-16) 18 (14-20) | <0,001 | -3,631 4658,0
SPO2 %) 95 (92-97) 90 (85-95) <0,001 | -4,800 4866,5
. 36,3 (36,0- 36,0 (36,0-
Ates (°C) 36,6) 36,0) 0,032 2,150 6623,5
Acil iste kal
il serviste alty 7 (5-11) 8 (5-12) 0,365 | -0,905 7383,0
sresi/saat
Hastanede kahs | 0,45 (0,20- 3 (2-10) <0,001 | -5,106 4658,0
suresi/gin 7,00)
%95 ClI
OrtalamaxSS | OrtalamatSS p t
Diisiik | YUksek
Yas 58,78+17,60 67,60£16,09 <0,001 | -13,619 | -13,61 -4,02
SKB (mmHg) 129,57+23,31 118,52+29,13 0,006 -3,617 3,18 18,91
DKB (mmHg) 77,48+£13,46 70,59£18,45 0,001 2,796 2,85 10,93
Nabiz (/dk) 94,93+18,79 102,71+30,21 | 0,055 3,357 -15,72 0,16

sPO,:periferik oksijen satirasyonu, SKB: Sistolik kan basinci, DKB: Diyastolik kan basinci

Hastane i¢i mortalite varligina gore laboratuar bulgular1 karsilastirildiginda hastane i¢i
mortalite olan hastalarda WBC, noétrofil, N/L oranmi, AST, kreatinin, Ure, CRP, ferritin,
prokalsitonin, D-dimer, troponin, PTZ, aptt, INR, pO2, laktat degerlerinin istatistiksel olarak
onemli diizeyde daha yiiksek oldugu, ph, baz eksisi, HCOs, hemoglobin, hematokrit, GFR
degerlerinin ise daha diisiik oldugu bulunmustur (Tablo 10).

Tablo 10: Hastane i¢i mortalite varligina gore laboratuar bulgularinin karsilastirmasi
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Hastane igi Hastane ici
mortalite olmayan | mortalite olan P 2 u
Laboratuar verileri, Ortanca (min-max)
WBC(10e3/uL) 7,81(581-11,12) | 12,0(9,6-17,7) | <0001 | -6,127 39935
Notrofil(10e3/uL) | 5,69 (3,78-8,64) | 9,71(7,17-14,10) | <0,001 | -6,127 3994,0
Lenfosit(10e3/uL) | 1,29 (0,94-1,92) | 1,15(0,68-177) | 0,156 | -1,420 7048,0
N/L Oram 3,95(2,44-7,01) | 9,85(3,79-16,28) | <0,001 | -4,516 5039,0
ALT (UIL) 21,20 (14,60-35,25) 20 (13-33) 0435 | -0,781 74625
AST (1U/L) 26,70 (19,00-43,50) 34 (23-64) 0012 | -2504 63445
Kreatinin(mg/dL) | 0,87 (0,72-1,10) | 1,21(0,68-1,89) | 0,001 | -3,280 58415
Ure(mg/dL) 34,0 (23,2-46,3) 61 (41-101) <0,001 | -6,903 3490,0
CRP (mg/L) 38 (11-87) 114 (19-180) <0,001 | -4,611 4978,0
Ferritin (ng/ml) | 205,0 (88,2-389,2) | 336 (120-754) 0,009 | -2,605 6279,0
Fibrinojen (mg/dl) | 537,0 (415,0-637,5) | 459 (317-599) 0051 | -1,951 6703,5
fnr;/‘:‘l')sit"”i” 0,09 (0,05-029) | 0,63(0,12-3.35) | <0,001 | -5786 42185
a;;gg;ml) 0,95(0,63-1,98) | 2,14(1,37-6,00) | <0,001 | -6,158 3974,0
Troponin (ng/L) 9,0 (4,0-20,3) 39 (17-77) <0,001 -6,887 3502,0
PTZ (sn) 141 (13,0-154) | 16,3(14,5-19,0) | <0,001 | -5,761 4232,0
aPTT (sn) 30,3(27,7-33,6) | 354(31,4-405) | <0,001 | -5905 4138,0
INR 1,07 (0,98-1,17) | 1,25(1,12-1,48) | <0,001 | -6,648 3657,0
pCO, (MMHg) 41,0 (35,9-46,1) | 38,4(32,0-494) | 0271 | -1,101 7255,0
pO2 (MmHg) 31,8 (24,6-44,3) | 46,9(31,2-649) | <0,001 | -4,818 4843,0
pH 7,39(7,36-7,43) | 7,36(7,26-7,43) | 0,007 | -2,716 6110,0
'(Brﬁfnol_ " Bksisl | 06 (-1,6-2.2) 30(-7612) | <0001 | -4,809 4849,0
HCO3s (%) 24,0 (22,1-25,6) | 21,5(18,0-243) | <0,001 | -4,758 4882,5
Laktat (mmol /L) 1,8 (1,4-2,5) 3,3(1,9-7,1) <0,001 | -5,783 4220,0
%095 CI
Laboratuar verileri, ortalama+SS p t
Diisiik Y liksek
HeTg‘}%'lf)’bi” 12,5342,30 11,16£2,73 | <0001 | 4,053 0,70 2,03
Henz("j‘/z‘)’k”t 38,70+6,65 35,1247,83 <0001 | 3,686 1,67 5,49
GFR
(mL/miz r;/1.73 80,36+28,91 61,86+38,52 0,001 3,570 8,19 28,81

WBC: White blood cell, N/L: Nétrofil/lenfosit, ALT: Alanin aminotransferaz, AST: Aspartat Aminotransferaz,
CRP:C reaktif protein, PT: Protrombin zamani, aPTT: Aktive parsiyel tromboplastin zamani, INR:International
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Normalized Ratio, pCO;: Parsiyel karbondioksit basinci, pO,: Parsiyel oksijen basmci, pH: Potential of
hydrogen, HCOs: Bikarbonat GFR: Glomerdler Filtrasyon Hizi

Hastane i¢i mortalite varligma gore komorbiditeler karsilastirildiginda mortalite
gelisen hastalarda KAH (%31,7), malignite (%31,7), oranlarinin anlamli olarak daha yiiksek
oldugu bulunmustur. Diger komorbit durumlar acasindan gruplar arasinda 6nemli bir farklilik

olmadig1 bulunmustur (Tablo 11).

Tablo 11: Hastane i¢i mortalite varligina gére komorbiditelerin karsilastirmasi

Hastane ici mortalite | Hastane ici mortalite
olmayan olan
n:253 n:63 P
n (%) n (%)
DM 56 (22,1) 21 (33,3) 0,064
HT 85 (33,6) 27 (42,9) 0,169
KAH 50 (19,8) 20 (31,7) 0,040
KKY 32 (12,6) 13 (20,6) 0,105
KBY 13 (5,1) 6 (9,5) 0,155*
KOAH 12 (4,7) 6 (6,5) 0,125*
Astim 12 (4,7) 4 (6,3) 0,339*
Hiperlipidemi 13 (5,1) 1(1,6) 0,193*
Malignite 29 (11,5) 20 (31,7) <0,001

*Fisher’s Exact Test

DM: Diyabetes Mellitus, HT: Hipertansiyon, KAH: Koroner arter hastaligi, KKY: konjestif
kalp yetmezligi, KBY:Kronik bobrek yetmezligi, KOAH: Kronik obstriiktif akciger hastalig

Hastane i¢i mortalite varliina gore skorlamalar karsilastirildiginda SIRS>2 olanlarin
oraninin (%81) mortalite gelisen hastalarda daha yiiksek oldugu bulunmustur. Wells skoru ve

CORADS skorlar1 arasinda 6nemli farklilik bulunamamuistir (Tablo 12).

Tablo 12: Hastane i¢i mortalite varligina gore skorlamalarin karsilastirmasi
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Hastane i¢i mortalite

Hastane i¢i mortalite

olmayan olan p
n (%o) n (%)
SIRS =2 38 (15) 51 (81) <0,001
Wells Skoru>4 1(0,4) 2(3,2) 0,102*
Corads Skoru>3 227 (89,7) 56 (88,9) 0,846

*Fisher’s Exact Test

SIRS:Sistemik Enflamatuvar Yanit Sendromu

Hastane i¢i mortalite varligina gore tedavi modaliteleri karsilastirildiginda emboli
(%100), plaquanil (%68,3),
kullanim1(%34,9), inhaler tedavi(%42,9), entibasyon (%52,4), prone pozisyon (14,3),

rezervuarli maske kullanimi (%30,2), nazal O, kullanimi (%52,4), nazal ve rezervuarli O>

gelisen hastalarda antibiyoterapi kullanimi steroid

birlikte kullanimi (%31,7) oranlarmin daha yiiksek oldugu bulunmustur (Tablo 13).

Tablo 13: Hastane i¢i mortalite varligina gore tedavi modalitelerinin karsilastirmasi

Hastane ici mortalite

Hastane i¢i mortalite

olmayan olan p
n (%) n (%)
Antibiyoterapi 162 (64) 63 (100) <0,001
Favipravir kullanimi 186 (73,5) 39 (61,9) 0,069
Plaquanil kullanimi 62 (24,5) 43 (1 68,3) <0,001
Steroid kullanimi 57 (22,5) 22 (34,9) 0,042
Inhaler tedavi 50 (19,8) 27 (42,9) <0,001
High Flow tedavi 4 (1,6) 1(1,6) 0,674*
Entiibasyon 10 (4,0) 33 (52,4) <0,001
Prone pozisyon 9 (3,6) 9 (14,3) 0,003
Oksapar kullanimi 187 (73,9) 52 (82,5) 0,154
Aspirin kullanimi 40 (15,8) 6 (9,5) 0,206
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Rezervuarli maske

kullanimi1 24 (9,5) 19 (30,2) <0,001
Nazal Oz kullanim 64 (25,3) 33 (52,4) <0,001
CPAP 10 (4,0) 3(4,8) 0,498*
Nazal ve rezervuarh

O,birlikte kullanim 20 (7.9) 20 (31,7) <0,001

*Fisher’s Exact Test
CPAP: Continious Positive Airway Pressure, O,:0ksijen

Pulmoner Emboli hastalarinda hastane i¢ci mortaliteye gore vital bulgular ve acil
servis/hastanede kalis siireleri karsilastirildiginda spO. degerinin hastane i¢i mortalite gelisen
pulmoner emboli hastalarinda daha diisiik oldugu bulunmustur. Diger parametrelerde farklilik

bulunamamastir (Tablo 14).

Tablo 14: Pulmoner emboli hastalarinda hastane i¢i mortaliteye gore vital bulgular ve acil

servis/hastanede kalis siirelerinin karsilastiriimasi

Hastane igi Hastane igi
mortalite yok | mortalite var .
Ortanca Ortanca P
(min-max) (min-max)
(S/‘;L“)n“m SIS 94512-22) | 18(12-22) | 0,067 |-1,829 141,0
SPO2 (@) 96 (70-100) 88 (72-98) 0,049 |-1,971 5572,5
Ates (°C) 36,3 (36,0-40) | 36 (35,0-37,6) | 0,220 | -1,227 181,0
Acil serviste
. 9,5 (3-70) 6,5 (2-15,5) 0,070 |-1,814 139,0
kalig siliresi/saat
Hastanede kalis | ¢ 13 38y | 2,00 (1-30,00) | 0,683 | -0,409 194,0
stresi/giin
%0095 glven
L
Ortalama£SS | OrtalamaxSS p t ara lg\l(Uks
Diisiik ok
Yas 63,07+13,23 66,80+14,35 0,397 |-0.855| -12,53 | 5,07
SKB (mmHg) 125,07+19,24 | 123,00+27,09 | 0,772 | 0,291 | -12,30 | 16,44
DKB (mmHg) 74,57+10,31 82,00+26,28 0,192 |-1,327 | -18,73 | 3,87
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Nabiz (/dk) 96,71+18,89 | 103,07+34,63 | 0,439 |-0,782 | -22,76 | 10,05

sPOz:periferik oksijen saturasyonu, SKB: Sistolik kan basinci, DKB: Diyastolik kan basinci

Pulmoner Emboli hastalarinda hastane i¢i mortaliteye gore laboratuar bulgulari
karsilastirildiginda {iire, troponin D-dimer ve INR degerlerinin mortalite gelisen emboli
hastalarinda anlamli olarak daha yiiksek bulunmustur. Diger laboratuvar bulgularinda

istatistiksel olarak dnemli bir farklilik bulunmamistir (Tablo 15).

Tablo 15: Pulmoner emboli hastalarinda hastane i¢i mortaliteye gore laboratuar bulgularinin
karsilastirmasi

Hastane igi Hastane igi
mortalite yok mortalite var , U
Ortanca (min- Ortanca (min- P
max) max)
WBC (10e3/uL) 92129 (307;2 11,6(5,04-25,30) | 0,216 |-1,236| 161,500
Platelet 253(40,9-472) | 190 (43-608,0) | 0,117 |-1,567 | 148,500
(10e3/uL)
Notrofil 6,74(0,01-
0e3L) 16,99 8,95 (3,94-24,03) | 0,165 |-1,389 | 155,500
Lenfosit 1,22(0,1-3,72) | 0,83(0,42-157) | 0,262 |-1,121| 166,000
(10e3/uL)
Kreatinin 0,81(0,49-3,01) | 1,16 (0,38-2,53) | 0,139 |-1,478 | 152,000
(mg/dl)
Ure (mg/dI) 32,2(17,1-92) | 64(27-230,0) | 0,001 |-3,364 78,000
CRP (mg/l) 53,5(1-383) 108 (6-217) 0,189 |-1,313| 158,500
(Fr:]t;;;rl‘)oje” 569(237-1187) | 488(229-784) | 0,339 |-0,956| 172,500
D-Dimer 153051 1 590 (0,39-837) | 0017 |-2396| 116,000
(MgFEU/mI) 11,37)
(Tn;"/'?)on'n 11,0(1-816) 35(13-1784) | 0,001 |-3,262| 82,000
INR 1,10(0,89-1,40) | 1,2 (1,02-157) | 0,003 | -2,974 93,500
pH 7,39(7,31-7,51) | 7,4(7,13-7,57) | 0,878 |-0,153 93,500

33



Laktat
(mmolL) 2(1,3-7,5) 3,4 (0,9-9,8) 0,072 |-1,801| 162,000
%9095 ClI
Ortalama£SS OrtalamaxSS p t Diisii | Yiiks
k ek
gj;?)og'c’b'” 12,37+1,79 11,2642,21 0,082 | 1,786 | -1.45 | 2,37
Hematokrit (%) 38,17+4,60 34,90+6,07 0,054 1,988 | -0,052 | 6,60
GFR
) 80,71+27,12 61,87+35,00 0,057 1,960 | -0,57 | 38,26
(mL/min/1.73m2)

WBC:White blood cell, CRP:C reaktif protein, INR:International Normalized Ratio, pH:

Potential of hydrogen, GFR: Glomeriiler Filtrasyon Hiz1

Pulmoner

Emboli

hastalarinda hastane

i1

mortaliteye gore komorbiditeler

karsilagtirildiginda gruplar arasinda 6nemli bir farklilik olmadigi bulunmustur (Tablo 16).

Tablo 16: Pulmoner emboli hastalarinda hastane i¢i mortaliteye gore komorbiditelerin

Karsilagtirmasi
Hastane ici mortalite | Hastane ici mortalite
yok var

n:28 n:15 P

n (%) n (%)
DM 12 (42,9) 5 (33,3) 0,778
HT 12 (42,9) 6 (40,0) 1,000
KAH 7 (25,0) 3 (20,0) 0,512*
KKY 2(7,1) 1(6,7) 0,725*
KBY 1(3,6) 1(6,7) 0,581*
KOAH 2(7,1) 1(6,7) 0,725*
Astim 2 (7,1) 0 (0) 0,419*
Hiperlipidemi 2 (7,1) 0(0) 0,419*
Malignite 4 (14,3) 4 (26,7) 0,275*

*Fisher’s Exact Test
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DM: Diyabetes Mellitus, HT: Hipertansiyon, KAH: Koroner arter hastaligi, KKY: konjestif
kalp yetmezligi, KBY:Kronik bobrek yetmezligi, KOAH: Kronik obstriiktif akciger hastalig

Pulmoner emboli varligina gore skorlamalar karsilastirildiginda SIRS>2 olanlarin

oraninin (%33,3) mortalite gelisen hastalarda daha ytliksek oldugu bulunmustur (Tablo 17).

Tablo 17: Pulmoner emboli hastalarinda hastane i¢i mortaliteye gore skorlamalarin
karsilastirmasi

Hastane i¢i mortalite | Hastane i¢i mortalite
yok var p
n (%) n (%)
SIRS =2 2(7,1) 5 (33,3) 0,040
Wells Skoru>4 1(3,6) 2 (13,3) 0,275
Corads Skoru> 3 21 (75,0) 13 (86,7) 0,315

SIRS:Sistemik Enflamatuvar Yanit Sendromu

Pulmoner Emboli hastalarinda hastane i¢i mortaliteye gore tedavi modaliteleri
karsilastirildiginda mortalite gelisen hastalarda antibiyoterapi (%100), plaquanil (%80),
steroid (%53,3), entiibasyon (%26,7), prone pozisyon (%26,7), rezervuarli maske (%46,7),
nazal ve rezervuarli O birlikte kullanimi (%53,3) oranlarinin daha yiiksek oldugu

bulunmustur (Tablo 18).
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Tablo 18: Pulmoner emboli hastalarinda hastane i¢i mortaliteye gore tedavi modalitelerinin
karsilastirmasi

Hastane i¢i mortalite | Hastane i¢i mortalite

yok var p

n (%) n (%)
Antibiyoterapi 20 (71,4) 15 (100) 0,021
Favipravir kullanim1 20 (71,4) 13 (86,7) 0,451
Plaquanil kullanim 8 (28,6) 12 (80) 0,004
Steroid kullanimi 6 (21,4) 8 (53,3) 0,046
Inhaler tedavi 5(17,9) 7 (46,7) 0,074
Entibasyon 0(0) 4 (26,7) 0,011*
Prone pozisyon 0(0) 4 (26,7) 0,011*
Oksapar kullamm 25 (89,3) 15 (100,0) 0,265
Aspirin kullanimi 3(10,7) 1(6,7) 0,564*
iﬁﬁ;ﬁﬁrh maske 1(3,6) 7 (46,7) 0,001*
Nazal Oz kullanim 11 (39,3) 10 (66,7) 0,164
CPAP 1(3,6) 0 (0) 0,651*
0 20 o | ooor

*Fisher’s Exact Test
CPAP: Continious Positive Airway Pressure, O2:0ksijen

Pulmoner emboli varhgi, KAH, Malignite, Hemoglobin, GFR, SIRS, Plaquanil
kullanimi, Nazal O ihtiyaci, N/L orani, Ure, Prokalsitonin, D-dimer, Troponin ile hastane ici
mortalite arasinda istatistiksel olarak Onemli korelasyon vardir. Hemoglobin ve GFR ile
hastane i¢i mortalite arasinda negatif diger parametreler ile pozitif korelasyon vardir. SIRS,
Plaquanil kullanimi, Nazal 02 ihtiyac1 ve D-dimer arasinda pulmoner emboli ile pozitif yonde
korelasyon vardir.Pulmoner emboli gelisen hastalarda SIRS, plaquanil kullanimi, Ure, D-

dimer, Troponin, INR ile hastane i¢i mortalitesi arasinda pozitif yonde korelasyon vardir
(Tablo 19).
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Tablo 19: Hastane i¢i mortalite, pulmoner emboli varligi ve pulmoner emboli tanisi alan
hastalarin hastane i¢i mortalitelerinin laboratuvar bulgulari, tedavi, kronik hastaliklarla

korelasyonu

P.Emboli tamisi
Hastane ici mortalite PUImir;i:lgElmbO" ali‘;;;;t:lizinn
mortalitesi
r p r p r p

5:rIlrlngciner emboli 0.148 0,008*

KAH 0,115 0,041* 0,011 0,852* -0,056 | 0,719*
Malignite 0,224 <0,001* | 0,034 0,547* 0,152 0,332*
Hemoglobin (g/dl) -0,223 <0,001* | -0,044 0,431* -0,269 | 0,082*
GFR (mL/min/1.73m2) -0,232 <0,001* | -0,032 0,576* -0,293 | 0,057*
SIRS 0,586 <0,001 0,141 0,012 0,724 <0,001
Plaquanil kullanimi 0,371 <0,001 0,112 0,047 0,491 0,001
Nazal O ihtiyact 0,235 <0,001 0,156 0,005 0,261 0,091
N/L orani 0,254 <0,001 0,085 0,132 0,267 0,083
Ure (mg/dl) 0,389 <0,001 | 0,087 0,123 0,519 | <0,001
Prokalsitonin (ng/ml) 0,326 <0,001 0,103 0,069 0,271 0,078
D-dimer (ugFEU/mI) 0,347 <0,001 0,183 0,001 0,370 0,015
Troponin (ng/l) 0,388 <0,001 0,111 0,049 0,503 0,001
INR 0,375 <0,001 0,056 0,322 0,459 0,002
PO2 (mmHg) 0,271 <0,001 0,078 0,166 0,142 0,365
Laktat (mmol/L) 0,326 <0,001 0,095 0,092 0,278 0,071

KAH: Koroner arter hastaligi, GFR: Glomeriiler Filtrasyon Hizi, SIRS:Sistemik Enflamatuvar Yanit Sendromu,
O2:0ksijen, N/L: Nétrofil/Lenfosit, INR:International Normalized Ratio, pO.: Parsiyel oksijen basinct

Wells skorunun pulmoner emboli tanisindaki yerini incelemek igin yapilan ROC

analizinde Wells skorunun 1,25 kesim degeri igin egri altinda kalan alan 0,653 (%95CI
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0,598-0,705)olup pulmoner emboli tanisi i¢in sensitivite %60,47 spesifite %60,47 olarak
bulunmustur (Sekil 7) (Tablo 20).

Wells skoru
100

80

60

Sensitivity

40

20

100-Specificity

Sekil 7:Pulmoner emboli hastalarinda Wells skorunun ROC analizi

D-dimer degerinin pulmoner emboli tanisindaki yerini incelemek i¢in yapilan ROC
analizinde D-dimer degerinin >1,25 kesim degeri i¢in egri altinda kalan alan 0,654 (%95CI
0,599-0,706) olup sensitivite %67,44 spesifite %58,61 olarak bulunmustur (Sekil 8)(Tablo

20).
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Sekil 8:Pulmoner emboli hastalarinda D-dimer degerinin ROC analizi

Troponin degerinin pulmoner emboli tanisindaki yerini incelemek i¢in yapilan ROC
analizinde Troponin degerinin >6,58 kesim degeri i¢in egri altinda kalan alan 0,593 (%95CI
0,537-0,648) olup sensitivite %86,05 spesifite %36,63 olarak bulunmustur (Sekil 9)(Tablo

20).
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Sekil 9: Pulmoner emboli hastalarinda troponin degerinin ROC analizi

SIRS skorunun pulmoner emboli tanisindaki yerini incelemek i¢in yapilan ROC
analizinde SIRS skorunun >1 kesim degeri i¢in egri altinda kalan alan 0,606 (%95CI 0,550-
0,660) olup sensitivite %44,19 spesifite %74,36 olarak bulunmustur (Sekil 10)(Tablo 20).
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Sekil 10:Pulmoner Emboli hastalarinda SIRS skorunun ROC analizi

Tablo 20: Pulmoner emboli hastalarinda Wells skoru, D-dimer, Troponin ve SIRS skorunun

ROC analizi
AUC %95ClI Spesifite Sensitivite Cut-off p
Wells Skoru | 0653 | 0,598-0,705 69,23 60,47 >0 0,0003
D-dimer 0654 | 0599-0,706 58,61 67,44 >1.25 | 0,0004
(ugFEU/mI)
(ang/‘l’)on'” 0593 | 0537-0,648 36,63 86,05 >856 | 0,0285
SIRS Skoru 0606 | 0550-0,660 74.36 44,19 >1 0.0167

SIRS:Sistemik Enflamatuvar Yanit Sendromu, AUC:Area under the curve, Cl:Confidence Interval

Pulmoner emboli gelisme riski lizerine etkili faktdrleri incelemek i¢in yapilan regresyon

analizinde D-dimer yiiksekligi, DM oOykiisi, Wells Skoru>1,25 olmast COVID-19

hastalarinda PE gelismesi agisindan bagimsiz faktorler olarak bulunmustur. D-dimer’da 1
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birimlik artigin pulmoner emboli riskinin 1,15 kat, DM olanlarda 2,03 kat, Wells skorunda 1
birimlik artis 1,62 kat artirmaktadir (Tablo 21).

Tablo 21: Pulmoner emboli gelisme riski tahmini regresyon analizi

OR %095 Cl p

Backward D-dimer (ugFEUMI) | 1,1514 | 0,0396 1,0067 | 1,3168
metot DM oykusi 20361 | 0,520 | 0,9938 | 4,1716
Wells Skoru=4 1,6286 | 0,0008 1,2260 | 2,1636

DM: Diyabetes Mellitus, OR: Odds ratio, Cl:Confidence Interval

Mortalite gelisme riskini tahmin etmek i¢in olusturulan regresyon analizinin 6nemli
oldugu D-dimer’da 1 birimlik artig mortalite riskinin 1,20 kat, SIRS skorunda 1 birimlik artis
5,02 kat, N/L oranindaki bir birimlik artig 1,05 kat, plaquanil kullanim1 3.83 kat, iiredeki 1
birimlik artig 1.01 kat mortalite riskini artirmaktadir (Tablo 22).

Tablo 22: Mortalite tahmini regresyon analizi

OR %095 ClI p

D-dimer (ugFEU/mI) 1,2049 1,0101 1,4371 0,0382

SIRS Skoru=2 5,0234 3,1066 8,1228 <0,0001

Solunum Sayist1 (/dK) 0,9014 0,8174 0,9941 0,0377
Backward DKB (mmHg) 0,9781 0,9541 1,0026 0,0800
metot N/L Orani 1,0509 1,0077 1,0959 0,0204

Plaquanil kullanim 0,0022

Sykiisi 3,8328 1,6213 9,0611

Ure (mg/dl) 1,0140 1,0029 1,0252 0,0130

SIRS:Sistemik Enflamatuvar Yanit Sendromu, DKB: Diyastolik kan basmci, N/L:Noétrofil/Lenfosit, OR:Odds
ratio, Cl:Confidence Interval
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5.TARTISMA

COVID-19 hastalarinda pihtilasma anormallikleri ve tromboembolizm ciddi durumda
olan hastalarda sikca gorillen komplikasyonlar olarak ortaya ¢ikmakta olup, bu
komplikasyonlar morbiditeye ve mortaliteye katkida bulunabilmektedir (104). Ozellikle
pulmoner emboli, COVID-19'de tromboembolik olaylarin g¢ogunlugunu olusturmaktadir
(105). Bizim galismamizda acil servise basvuran COVID-19 pozitif pulmoner emboli
stiphesiyle toraks bt anjiyografi ¢ekilen hastalarm analizi yapilmistir. Hastalarin %13,6’sinda
pulmoner emboli gelismistir. Pulmoner Emboli gelisen hastalarda ortalama hastanede kalig
streleri, D-dimer ve troponin degerleri istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha uzun
bulunmustur. DM olan hastalarda pulmoner emboli oranlarinin anlamli olarak daha fazla
oldugu bulunmustur. Pulmoner emboli varligina gore skorlamalar karsilastirildiginda SIRS>2
olanlarin oraninin (%44,2) ve Wells skoru >4 olanlarin (%7) emboli gelisen hastalarda daha
yiiksek oldugu bulunmustur. Pulmoner emboli varligina gore tedavi modaliteleri
karsilastirildiginda emboli gelisen hastalarda Plaquanil kullanimi (%46,5), oksapar (%93),
Nazal O kullanim1 (%438,8), nazal ve rezervuarli Oz beraber kullanimi (%23) oranlarinin daha
yiiksek oldugu bulunmustur. Pulmoner emboli varligma goére mortalite tiirleri
karsilastirildiginda embolisi olan hastalarda hastane i¢i mortalite oranlarmin (%34,9) embolisi

olmayan hastalara gore daha yiiksek oldugu bulunmustur.

COVID-19 ile hastaneye yatirilan hastalarda Vendz tromboembolinin gercek insidansi
tam olarak bilinmemektedir. %4,8 ile %85 arasinda degistigi tahmin edilmektedir (31).
Jimenez ve ark. tarafindan yapilan 36 calismada COVID-19'lu hastalarda VTE insidans1 %17
(DVT i¢in %12, PE i¢in %7,1) olarak bulunmustur (31). Helms ve arkadaslar1 2020 yilinda
yogun bakim iinitesine kabul edilen 107 ardisik COVID-19'lu hastada pulmoner emboli
insidansini %20,6 olarak bildirmislerdir (35). Klok ve arkadaglarnin yaptig1 ¢aligmada 184
kritik hasta arasinda meydana gelen trombotik olaylarm %81't pulmoner emboli olarak
bildirilmistir (36). Bizim ¢alismamizda316 hastanin %13,6’sinda  pulmoner emboli
geligmistir. Bildirilen insidansin ve ¢alismamizdaki insidansin bu kadar degisken olmasinin
muhtemel nedenleri arasinda degerlendirme ortammin (6rnegin, yogun bakim {initesi vs.
yogun bakim dis1), sayilan olay tiirii (6rnegin, semptomatik vs. asemptomatik), test stratejileri
(6rnegin, klinik siipheye dayali vs. sistemik tarama) ve tromboprofilaksinin derecesi

bulunmaktadir.
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Suh ve ark. tarafindan yapilan meta analiz ¢aligmasinda ¢ok merkezli bireysel hasta
verileri tizerinden pulmoner emboli (PE) ve DVT insidansini incelemek ve PE i¢in D-dimer
testlerinin tan1 dogrulugunu degerlendirmek amaglanmistir. 3342 COVID-19 hastasinin
bulundugu 27 calisma analize dahil edilmistir. PE ve DVT birlestirilmis insidans oranlar1
sirastyla %16,5 ve %14,8 olarak bulunmustur. PE yogun bakim iinitesine (YBU) yatirilan
hastalarda daha sik bulunmustur (%24,7). DVT, PE'si olan hastalarin %424 nde
bulunmustur. Calismamizdaki pulmoner emboli olan COVID-19 hastalarinda DVT
goriilmemistir. COVID-19 patofizyolojisi goz Oniine alindiginda COVID-19 hastalarinda
DVT olmaksizin PE insidansinin arttigi disiiniilebilir. D-dimer testlerinin PE igcin ROC
analizinde egri altindaki alan 0,737 olarak bulunmus ve D-dimer seviyeleri 500 ve 1000 pg/L,
yliksek duyarlilik (swrasiyla %96 ve %91) ancak diisiik 6zgillik (sirasiyla %10 ve %24)
gostermistir (106). Bizim ¢alismamizda ise D-dimer degerinin pulmoner emboli tanisindaki
yerini incelemek i¢in yapilan ROC analizinde egri altindaki alanin 0,654 oldugu ve optimum

cut-off degeri >11 i¢in sensitivite %2,33 spesifite %100 olarak bulunmustur.

Katsoularis ve ark. tarafindan yapilan c¢alismada COVID-19 sonrasi derin ven
trombozu i¢in insidans oran1 70 giin sonra, pulmoner emboli igin 110 glin sonra ve kanama
icin 60 giin sonra dnemli dlgiide artmis olarak bulunmustur. Ozellikle, COVID-19 sonrasi ilk
haftada primer pulmoner emboli i¢gin insidans orani oranlar1 36,17 (%95 giiven araligi 31,55
ile 41,47) ve ikinci haftada 46,40 (40,61 ile 53,02) idi. COVID-19 sonras1 1-30 giin icinde
derin ven trombozu i¢in insidans orani oranlar1 5,90 (5,12 ila 6,80), pulmoner emboli icin
31,59 (27,99 ila 35,63) ve kanama igin 2,48 (2,30 ila 2,68) olarak bulunmustur. insidans
hizlar1 kritik COVID-19'lu hastalarda en yiiksek iken aym zamanda Isvec'te pandeminin ilk
dalgasinda en yliksek seviyede bulunmus, ikinci ve {igiincii dalgalarla karsilastirildiginda daha
yiiksek bulunmustur. Bu ¢aligmanin bulgulari, COVID-19'un derin ven trombozu, pulmoner
emboli ve kanama icin bir risk faktorii oldugunu gostermektedir. Bu sonuglar, COVID-19
sonrast vendz tromboemboliye karsi tanisal ve profilaktik stratejiler hakkindaki Onerileri
etkileyebilir (107). Calismamizda COVID-19semptomlar1 sirasinda bagvuran hastalarda
pulmoner emboli gelisme insidanst degerlendirilmigti. DVT bulgusu olan olgu
saptanmamistir. Bu sebeple ilerleyen giinlerdeki insidans hiziyla bir karsilastirma
yapilamamaktadir. Bu konuda daha uzun siire takiple yapilacak daha ileri caligmalarla daha

saglikli veriler elde edilebilecegini diisiinmekteyiz.

Poyiadji ve ark. tarafindan yapilan ¢aligmada COVID-19 olan hastalarda pulmoner

emboli icin risk faktorleri obezite, yiksek D-dimer degeri, yiiksek C-reaktif protein seviyesi
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ve zamanla artan D-dimer degerini bildirmislerdir (108). Bizim ¢alismamizda da D-dimer
degerinin pulmoner emboli gelisen hastalarda 6nemli olarak daha yiiksek oldugu, tanisal
degerinin ise orta diizeyde oldugu bulunmustur. Pozitif D-dimer degerleri emboli lehine daha

diisiik yorumlanirken negatif olmasi emboliyi ekarte etmede daha kiymetli bulunmustur.

Kwee ve ark. tarafindan yapilan ¢alismada COVID-19'lu hastalarda acil servis , genel
servis ve yogun bakim tinitesinde PE siklig1 sirasiyla %17,9 ( %95 CI: %12,0-%23,8), %23,9
(%95 CI: %15,2-%32,7) ve %48,6 ( %95 Cl: %41,0-%56,1) olarak bulunmustur. PE ana
pulmoner arterlere gére daha yaygin olarak periferik bolgelerde bulunmustur. PE olan
hastalarin D-dimer seviyeleri 6nemli 6l¢iide daha yiiksek bulunmustur. PE'li hastalar icin
kullanilan D-dimer cut-off degerleri 1000 ile 4800 ug/L arasinda degismektedir. COVID-19'lu
hastalarda PE sikligi en yiiksek olarak YBU'de, ardindan genel servis ve acil serviste
gbzlenmektedir. Calismamizda acil servise basvuran COVID-19 hastalarin1 kaydederek
basvuruda PE saptanan hastalar1 degerlendirdik. Siklik acil serviste de %13,6 olarak
saptanmuis olup literatiirle uyumlu saptanmistir. COVID-19'da PE, merkezi pulmoner arterlere
gore daha yaygin olarak periferik bolgelerde bulunmakta bu da lokal trombozun 6nemli bir rol
oynadigma isaret etmektedir. D-dimer degerlendirmesi, COVID-19'lu hastalar1 en az 1000
ng/L seviyelerinde kullanarak CTPA i¢in segcmekte yardimci olabilir denmistir (109).

Bompard ve ark. yaptigi ¢alismada COVID-19 pndmonisi olan hastalarda toplamda
kiimiilatif pulmoner emboli insidans1 %24 ( %95 CI 17-32), yogun bakim iinitesinde %50 (
%30-70) ve diger hastalarda %18 ( %12-27) olarak raporlanmistir. D-dimer seviyesi, PE
grubunda belirgin sekilde daha yiiksek bulunmus ve bu D-dimer artisinin sadece bir pndmoni
siddeti goOstergesi olmadigi aynmi zamanda PE riskinin daha yiliksek oldugu anlamima
gelmektedir. Calisma verileri bu 6zel popiilasyonda PE riski i¢in kesin bir esik tanimina izin
vermemektedir. Bununla birlikte gézlemlenen yiiksek kiimiilatif PE insidansi, COVID-19

hastalarinda CT degerlendirmesinin daha sik kullanilmasi gerektigi 6nerilmistir (110).

Bazi1 yazarlar, koagiilasyonun asir1 aktive oldugu D-dimer degerlerinin normal {ist
limitinin dort kat1 daha yiiksek olan ciddi pndmoni hastalarinda diisiik molekiiler agirlikli
heparin antikoagiilan tedavisinin kullanilmasini 6nermektedir (111). Tang ve arkadaslar1
profilaktik dozda heparin alan ve normal {ist limitin alt1 kat1 daha yiiksek D-dimer degerine
sahip hastalarda bu tedaviyi almayanlara kiyasla 28 giinliik mortalitenin daha diisiik oldugunu
bildirmiglerdir (112). Bizim ¢aligmamizda pulmoner emboli hastalari1 arasinda hastane ici

mortal seyreden grupta troponin ve D-dimer degerleri istatistiksel agidan anlamli olarak daha
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yiiksek bulunmustur. Hastaneye bagvurusunda yogun bakim endikasyonu oldugu belirlenen
pulmoner emboli 0lanCOVID-19 hastalarinda troponin ve D-dimer degerlerinin yiiksek
saptanmast durumunda baslanacak erken antikoagiilasyonun hastane i¢i mortaliteyi

azaltacagini diistinmekteyiz.

Elberts ve ark. tarafindan yapilan calismada COVID-19 tanis1 alan hastalarda PE i¢in
D-dimer testinin duyarlilik degerlerini degerlendirme amaglanmistir. Analiz igin kriterlere
uyan 1158 hasta bulunmaktadir. D-dimer testinin PE igin performansi, COVID-19 pozitif ve
negatif hastalar arasinda benzer bulunmustur. COVID-19 pozitif hastalarda duyarlilik %100
idi (%95 giiven araligi [GA] = 87,6%—-100%), 6zgullik %11,9 idi (%95 GA = 7,9%-17,1%)
ve negatif kestirici deger (NKD) %100 idi. COVID-19 negatif hastalarda duyarlilik %97,6 idi
(%95 GA = 91,5%-99,7%), 6zgullik %14,4 idi (%95 GA = 12,1%-17%) ve NKD %98,3 idi
(%95 GA = 93,8%-99,6%). Test 1 icin COVID-19 pozitif hastalar i¢in egri altinda kalan alan
(AUC) 0,76’dir (%95 GA = 0,68-0,83) ve COVID-19 negatif hastalar i¢in 0,73 dir (%95 GA
= 0,69-0,77). Test 2 icin AUC, COVID-19 pozitif hastalar i¢in 0,85 (%95 GA = 0,77-0,92)
ve COVID-19 negatif hastalar i¢in 0,80°dir (%95 GA = 0,77-0,84). Bu ¢ok merkezli
retrospektif ¢alismanin sonuglari, COVID-19 enfeksiyonu esliginde D-dimerin PE icin
duyarliliginda 6nemli bir fark bulmamustir. Siipheli veya kanitlanmis COVID-19'lu hastalarda
PEnin yalmizca D-dimer sonuglarma dayanarak giivenli bir sekilde dislanip
dislanamayacagmi veya diizeltilmis D-dimer seviyelerinin yonetimde rol oynayip
oynamayacagini belirlemek i¢in daha fazla c¢alisma gereklidir denilmistir (113).Bizim
calismamizda da D-dimer degerinin pulmoner emboli tanisindaki yerini incelemek igin
yapilan ROC analizinde D-dimer degerinin >11 pgFEU/mI kesim degeri igin egri altinda
kalan alan 0,654 (%95CI 0,599-0,706) olup sensitivite %67,44 spesifite %58,61 olarak
bulunmustur. Spesifite ve sensitivitede daha yiiksek degerler elde etmemize ragmen pulmoner
emboli saptanan COVID-19 hastalarinda D-dimer seviyesinin tek basina yeterli olmadigi

soylenebilir.

Thoreau ve ark. tarafindan yapilan ¢aligmada siddetli olgularda, yogun bakim diginda
yatan COVID-19 hastalarinda akciger embolisini tahmin edici ve prognostik faktorleri
belirlemeyi amaclamistir. Toplamda 174 hasta kaydedilmis olup bunlardan 86'sinda kabul
sonrast PE siiphesi vardir ve bunlardan 30'u (%34,9) PE olarak dogrulanmistir. PE gelisimi,
uzun siireli antikoagiilasyon veya tromboprofilaksi eksikligi (OR [95%CI], 72,3 [3,6—
4384.8]), D-dimer > 2000 ng/mL (26,3 [4,1-537,8]) ve nétrofiller > 7,0 G/L (5,8 [1,4-29,5])
ile bagimsiz olarak iligkilendirilmistir. Bu iki biyobelirtecin varligi, PE (p = 0,0002) ve 6liim

46



veya yogun bakima nakil riskini artirmistir (HR [95%Cl], 12,9 [2,5-67,8], p < 0,01). Klinik
PE siiphesi olan yogun bakim disinda yatan siddetli COVID-19 hastalarinda, antikoagiilasyon
eksikligi, D-dimer > 2000 ng/mL, nétrofiller > 7,0 G/L ve bu iki biyobelirtecin bir arada
bulunmasi, sirastyla PE ve prognoz i¢in faydali tahmin edici belirtegler olabilir denilmistir
(114). PE olan COVID-19 hastalarinda D-dimer yiiksekligi PE ve prognoz i¢in faydali
saptanirken, calismamizda nétrofil dl¢iimiinde PE saptanan ve saptanmayan gruplar arasinda
anlamli fark saptanmamustir. Bu farklilik bahsi gecen c¢alismadaki vaka grubunun pe tanisi
kesinlestirilmemis vakalardan olusmasi ve alternatif tanilar1 da barindirmasindan kaynakliyor

olabilir.

Alonso ve ark. tarafindan yapilan caliymada on bir kadin dahil olmak iizere otuz
ardisik hasta calismaya alinmis ve PE hastalarmm %50'sinde teshis edilmistir. PE olan
hastalarda emboliler ¢ogunlukla segmental arterlerde (%86) ve bilateral olarak (%60)
bulunmustur. PE olan hastalar yas¢a anlamli derecede daha biiyiik olup, cinsiyet veya
tromboembolik hastalik risk faktorleri acisindan PE olmayan gruptan farklilik géstermemistir.
Calismamizda PE saptanan ve saptanmayan gruplar arasinda yas agisindan anlamli farklilik
goriilmemistir. Fakat emboli saptanan grupta mortal seyreden grubun yas ortalamasmin
yiiksek oldugu tespit edilmistir.Bu farklilik bahsi gecen c¢alismayla c¢alismamiz arasindaki
hasta sayis1 ve emboli saptanan oranmn farkliligindan kaynakli olabilir. D-dimer, trombosit
sayist ve CRP degerleri PE hastalarinda anlamli derecede yiiksek bulunmustur. D-dimer
degerleri, PE'min radyolojik buytikligi ile iliskili bulunmustur (p<0,001). COVID-19
pnomonisi olan ve D-dimer degeri 1 ug/mL'nin iizerinde olan hastalarda klinik siiphe

olmaksizin yliksek bir PE prevalansi bulunmustur (115).

Diaz ve ark. tarafindan yapilan calismada calismaya 242 hasta dahil edilmistir. 205
(%96) hastada D-dimer artis1 tespit edilmistir. Hastalarin 73'tinde (%30) CTPA ile PE teshisi
konmustur. D-dimer median degeri PE pozitif grup (7872, IQR 3150-22,494 ng/mL) ile PE
negatif grup (2009, IQR 5675-15,705 ng/mL) karsilastirildiginda PE pozitif grupta anlamli
derecede yiiksektir (p <0,001). PE'yi tahmin etmek i¢in D-dimerinoptimal kesme degeri 2903
ng/mL olarak bulunmustur (AUC 0,76 [Cl 95% 0,69-0,83], duyarlilik 81%). Toplam
mortalite oran1 %16°dir (39/242). D-dimer i¢cin daha yiiksek bir esik degeri (2903 ng/mL),
COVID-19 hastalarinda PE riskini %81 duyarlhilikla tahmin edebildigi bildirilmistir (116).

Di minno ve ark. tarafindan yapilan ¢alismada COVID-19 hastalarinda VTE icin
prevalans %31,3 ( %95 GA: %24,3-39,2) olarak bulunmustur. DVT prevalansi %19,8 ( %95
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GA: %10,5-34,0), PE prevalansi ise %18,9 ( %95 GA: %14,4-24,3) olarak tespit edilmistir.
Yogun bakim {iinitelerine kabul edilen hastalar ve antitrombotik profilaksi altindaki hastalar
iizerine ¢aligmalar1 6zel olarak analiz edildiginde benzer sonuglar elde edilmistir. Regresyon
modellerinde yasin artisinin VTE (%0,001 igin Z-puani: 3,11), DVT (%0,002 i¢in Z-puant:
2,33) ve PE (%0,002 i¢in Z-puani: 3,03) yayginligi ile iliskili oldugunu gdstermistir. Bununla
birlikte viicut kitle indeksinin artisinin PE yaygmligi ile iliskili oldugu goriilmiistiir (Z-puani
= 2,01, %0,04 i¢in). Erkek cinsiyetinin degerlendirilen sonuglari etkilemedigi belirlenmistir
(117). Bizim ¢alismamizda ise pulmoner emboli gelisme riskini tahmin etmek i¢in olusturulan
regresyon analizinde D-dimer’da 1 birimlik artisin pulmoner emboli riskinin 1,15 kat, DM

olanlarda 2,03 kat, Wells skorunda 1 birimlik artigin 1,62 kat artirdig1 bulunmustur.

Roncon ve ark. tarafindan yapilan metaanaliz ¢aligmasinda genel serviste yatan ve
yogun bakim {initesinde (YBU) tedavi goren hastalar arasinda hastane i¢i akut akciger
trombozu insidans: sirasiyla vakalarin %14,7'si ve %23,4'tur. Segmental/sub-segmental
pulmoner arterler, ana/lobar arterlere kiyasla daha sik sekilde etkilenmistir (%6,8 vs %18,8,

p<0,001) (118).

Tilliridou ve ark. tarafindan yapilan ¢alismada COVID-19 pandemisi sirasinda,
yapilan bilgisayarli tomografi pulmoner anjiyografi taramalarmin sayisinda azalma ve
pulmoner emboli pozitifligi sikhiginda artis yasanmistir. COVID-19 ve pulmoner emboli
birlikteligi olan hastalar, COVID-19'u olmayanlara kiyasla ginlik mortalite riskinde %30
artis gostermistir. Nisan 2020'de CTPA yapilan hasta sayisinda %17'lik bir azalma ve Nisan
2019'a gore pulmoner emboli tespit edenlerin oraninda artis (%26, n = 68/265'e kars1 %15, n
= 47/320, p < 0,001) gozlemlenmistir. 2020'deki pulmoner emboli vakalarinda daha fazla
komorbidite bulunmaktadir (p = 0,026), ancak yas ve cinsiyet acisindan benzerlik vardir.
2020'de 2019'a kiyasla pulmoner emboli siddetinde farklilik yoktur. COVID-19'u olan emboli
hastalarinda %30 mortalitede artis oldugu bulunmustur (%28 p = 0,008) (119). Bizim
calismamizda da embolisi olan hastalarda hastane i¢i mortalite oranlarmin (%34,9) embolisi
olmayan hastalara gore daha yiiksek oldugu, 6len hastalarin yas ortalamasmin daha biiyilik

oldugu bulunmustur.

Afsin ve ark. tarafindan yapilan ¢aliymada pandemi Oncesi ve swrasinda bir yillik
donemde PE sikliginda ve klinik seyrinde bir degisiklik olup olmadigi arastirilmigtir.
Retrospektif olarak, Ekim 2018-2019 (pandemi Oncesi) ile Nisan 2020-2021 (pandemi

donemi) tarihleri arasinda PE tanist konulmus olan tiim hastalar pulmonoloji klinigine
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basvuranlar arasindan calismaya dahil edilmistir. Pandeminin ilk yilinda PE vakalarinin
yayginligmin %43 arttigi ve semptomlar, trombusun pulmoner arterde lokalizasyonu ve
yaygmligi, DVT sikligi, sistolik pulmoner arter basinct (PABs) degerleri, sag kalp yiikdi,
trombolitik tedavi siklig1 ve mortalite oranlar1 agisindan anlamli bir farklilik bulunmadigi

bulunmustur (120).

Poissy ve ark. tarafindan yapilan ¢alismada da 27 Subat - 31 Mart tarihleri arasinda
pnémoni nedeniyle yogun bakim iinitesine (YBU) yatirilan ilk 107 onayli COVID-19 hastasi
arasinda 22 vakada (%20,6) pulmoner emboli gdzlenmistir. COVID-19 serimizdeki hastalarin
YBU'ye kabulde benzer bir siddet skoru olmasina ragmen, bir dnceki yildaki PE sikligi
COVID-19 donemi i¢in bulunan sikligin iki kati olarak bildirilmistir (%20,6'ya karsilik %6,1;
mutlak artmus risk, %14,4) (121). COVID-19 hastaligindan etkilenen hastalarin en sik
raporladigi solunumsal semptomlarin (Oksiiriik, ates ve nefes darligr) yaninda COVID-19
hastalarinda genellikle gézlemlenen diger 6nemli olaylar (yliksek tansiyon, arteriyel ve vendz
tromboembolizm, bobrek hastaligi, ndrolojik bozukluklar ve seker hastaligi gibi) viriisiin
insan viicudundaki en biliyiik organlardan biri olan endotel hiicrelerini hedef aldigini
gostermektedir (122). Calismamizda da pulmoner embolisi olan hastalarda DM oranlarinin
(%39,5) anlaml olarak daha yiiksek oldugu bulunmus olup hem Covid-19 a bagh endotel
hasar1 hem DM ye bagl endotel disfonksiyonunun bir arada olmas1 PE ye ekstra katki sunmus

olabilir.

Sakr ve ark. tarafindan yapilan ¢alismada PE insidansmin hastaneye yatirilan COVID-
19 hastalarinda %2,6 ila %8,9 arasinda oldugu tahmin edilmekte olup bu oran yogun bakim
iinitesine kabul gerektirenlerde iicte bire kadar g¢ikabilmektedir. Bu durum standart anti-
trombotik tedavilere ragmen gerceklesmektedir. Bunun nedeni, COVID-19'un dogrudan ve
dolayli sonuclar1 arasinda yer alan, kompleman aktivasyonu, sitokin salinimi, endotel
disfonksiyonu ve cesitli kan hiicre tipleri arasindaki etkilesimler gibi siirecler olabilir.
Hastaneye yatirilan slipheli veya dogrulanmis COVID-19 hastalarinin  hepsine
tromboprofilaksi baglanmalidir. Venéz tromboembolizm (VTE) i¢in ¢oklu risk faktérleri olan
hastalarda, Ozellikle yogun bakim iinitesine kabul edilen kritik hastalarda, bireysel bazda
diisik molekiiler agirlikli heparin (DMAH) veya unfaksiyone heparin ile orta derecede
terapotik doz diisiiniilebilir. Hastane taburculugu sonrasi uzatilmis DMAH profilaksisi karari,
azalmig VTE riski ile artmig kanama riskini dikkatlice dengelemelidir ve taburculuktan sonra
7-14 giin boyunca veya mevcut veya kalic1t VTE risk faktorleri varsa hastane dncesi donemde

devam ettirilmelidir. PE'li hastalarin yonetiminde terapotik antikoagiilasyon esastir. Uygun
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ajanin se¢imi ve dogru dozaj, temel saglik durumlarinm dikkate alinmasini gerektirir (123).
COVID-19 hastalarinda tromboembolik komplikasyon oranlar1 yiiksektir. Oliimciil ve
sakatlayic1 komplikasyon riski géz Oniine alindiginda, uygun tarama prosediirlerinin ve

antitrombotik stratejilerin uygulanmasi gerekmektedir.

6.KISITLILIKLAR

Calismamizin ilk kisithilig1 tek merkezli bir ¢alisma olmasidir.

Calismamiz COVID-19 tanili olmayan pulmoner emboli hastalarmi kapsamadigindan
COVID-19 olan ve olmayan iki grup arasinda karsilagtrma ve yorum yapmak miimkiin

olmamustir.

Calismamiza per pozitifligi bulunan hastalar dahil edilmistir. Semptom,laboratuar ve
goriintiileme agisindan COVID-19 ile uyumlu olup pcr pozitifligi bulunmayan hastalarin
calisma disi1 olmasit COVID-19 hastalarinda pulmoner emboliye katki saglayan faktorlerin

incelenmesindeki bir baska kisitlilik olmustur.

7.SONUC

COVID-19 hastalarinda d-dimer>1,25, Wells skorundan puan alan ve DM 0ykusi
olan hastalar pulmoner emboli gelisme riski acisindan kliniklerde daha yakidan takip

edilmelidir.

Pulmoner emboli nedeniyle kliniklerde takip edilen COVID-19 hastalarinda {ire, D-

dimer, troponin, inr yliksekligi olmas1 mortalite yoniinden uyarict olmalidir.

SIRS>2 oldugunda hastane i¢i mortalite oranlar1 arttifindan pulmoner emboli
nedeniyle takip edilen hastalarda SIRS degerlendirilerek hastalarin yakin takibinin saglanmasi

ve erken monitdrizasyon yapilmasi hastane i¢i mortaliteyi azaltacaktur.
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